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1 WSTEP

Alergia na zwierzeta futerkowe jest istotnym problemem klinicznym. Ekspozycja na
alergeny zwierzece, warunkujgca rozwoéj proceséw immunologicznych i powstawanie
objawdw klinicznych, nie ogranicza sie wytacznie do kontaktu ze zwierzetami domowymi,
takimi jak kot czy pies, ale moze wynikac réwniez z narazenia zawodowego. Zwierzeta
domowe, gospodarskie, laboratoryjne czy hodowane w celach hobbystycznych mogg by¢
przyczyng alergii. Dla niektdrych, ekspozycja na alergeny zwierzat wigze sie z rozwojem
chordb alergicznych, ktérych objawy znaczgco obnizajg jakos¢ zycia, a czasami moga

prowadzi¢ do ciezkich schorzen uposledzajgcych normalne funkcjonowanie.

We wstepie do rozprawy przedstawiono obecny stan wiedzy dotyczgcy uczulenia na
zwierzeta futerkowe. Uwzgledniono takie elementy, jak charakterystyka komponent
alergenowych wybranych zwierzat, dostepne metody diagnostyczne oraz mozliwosci

terapeutyczne.

Wstep teoretyczny, obejmujacy ww. elementy, stanowi cykl czterech publikacji

naukowych, o tacznej punktacji ministerialnej 320 pkt. [IF 8,3 pkt].

1. Rosada T, Bartuzi M, Ukleja-Sokotowska N. Alergeny zwierzat futerkowych. Stan

wiedzy na rok 2023-czes¢ 1. Alergia Astma Immunologia. 2023 Dec 1;28(4).

2. Rosada T, Bartuzi M, Ukleja-Sokotowska N. Alergeny zwierzat futerkowych. Stan

wiedzy na rok 2023-czes¢ 2. Alergia Astma Immunologia. 2023 Dec 1;28(4).

3. Rosada T, Lis K, Bartuzi Z, Grzesk-Kaczyriska M, Ukleja-Sokotowska N. Diagnostics of
Allergy to Furry Animals—Possibilities in 2024. Journal of Clinical Medicine. 2024
May 30;13(11):3239.

4. Rosada T, Bartuzi Z, Grzesk-Kaczyriska M, Rydzynska M, Ukleja-Sokotowska N.
Treatment of Allergies to Fur Animals. International Journal of Molecular Sciences.

2024 Jun 29;25(13):7218.

Wktad poszczegdlnych autoréw w powstawanie ww. publikacji przedstawiono w Aneksie.
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Streszozenis

Zwicrzeta, takie jak psy i koty, ma siale zagosdcly w naszych
domach. Wiele ostb nie wyobraza sobie Zycia bez ulubionego
crworonoga. Miestety pojawienie sie mwierzat w otoczeniu cxdowicka
Zwigzans jest z ekspozyga na liczne alengsny.

Alergia na zwierzeta futerkowe w chwili obecnej jest relatpanis
czmsta postaciy uczulenia i dotyczy zardwno dorostych, jak | dzied.
Moslwose diagnostyki uczulenia na konkretne biatka, kiére znajduja
sie w wydzielinach awierzat | wiedza na temat roli biologicenej tych
alergenow umaziiwia wydanie pacientom bardziej szozegdlowych
i adekwatnych zalecen. Wiatciwa interpretacja cenaczren kompo-
mentmanych stanowi jednak nadal wyzwanie dla kekarza prakiyka.

W pierwszej czesci przegladu alergencw zwierzat futerkowych,
kidre sy zaakcepowane preez podkomitet ds. nomenklatury
alergencw WHOVIUIS, scharakieryzowano caynniki alergizujgee psa.
kota, Swinki morskiej, chomicenika diungarskiege, chomiczka
syryjskizgo, my==y domowe] orEz Szozura.

W pracy pogladowe] preedstawiono kompendium  informacgi
o poznanych alergenach, kiore, mamy nadzisje, okafe sie przydatne
w codziennsj pracy lekarza demooga.

Slowa kluczowe: alengia, pies, kot, Swinka morska, chomik, My==.
domaowa, szozur, komponenty alemenows, Fel d 1

Summary

Furry animals, such as dogs and cats, are permanently setfed in
our homes. Many people cannct imagine life without their Svorite pet
Unforiunately, the appearance of animals in the human environment
is associated with exposure to numerous allergens.

Allergy o fur animals is cumently a relatively common form
of sensitization and affects both adults and children. The possibility of
diagnosing sensitizafon o spedific proteins that are found in animal
secretions and knowledge about the biclogical ole of these allergens
aliows patients to give more detailed and adequate recommendaions.
However, the comect interpretation of sensiizaSon © alergen
components is sill a challengs for the dinician.

In the first part of the review the allergens (accepied by the
WHOIUIS Allergen Momenclature Committes) of dog, cat, guinea pig,
jungle hamster, Symian hamster, house mouse and rat were
chamcterized.

The review aricle presents a compendium of information about the
knowm allengens, which, we hope, will prove useful in the daily work of
an alemist.

Key waords: allergy, dog. cat, guinea pig, hamster, house mouse, rat,
allergen components, Feld 1

E Alergia Astma Immunclegia 2023, 28(4) 95-104

www.alergia-astma-immunclegia.pl

Adres do korespondencji { Address for comespondence

lek. Tomasz Rosada

Szpital Uniwersytecki Mr2 im. dr Jana Biziela w Bydgoszcry
ul. Ujejskiego 75 85-188 Bydgoszcz
e-mail: tomaszrosada@poczta.onetpl

1. Wstep

Alergologia  jest dynamicznie rozwijajacy sie
dziedzing wiedzy. Co rmoku opisywane s3 nowe,
potencjalnie uczulajgce biatka. Niekiedy okazuje sig, ze
te nowo odkryte alergeny pelnia wagng role
w etiopatogenezie alergil, a fakt, 7e do te] pory nie byly
poznanes wyjasnia trudnosci diagnostyczne
i terapeutyczne u chorych [1, 2.

Alergia na #wierzeta futerkowe jest  istotnym
problemem w prakiyce lekarza alergologa. Jest
relatywnie czesta, dotyczy zardwno dorostych jak
i driedi. Co istotne, moZe takie stat sie powaznym
problemem dla osob zawodowo zajmujgcych sie
Zwierzetami, np. wetenmarzy, pracownikow ogroddw

zoologicznych, stadnin czy hodowcow zwierzat. Wiedza
odnosnie  alergenow  zwierzat  futerkowych  rosnie,
a coraz wiece] pacientow ma dostep do oznaczen
poszezegdinych  komponent  alergenowych.  Jednak
jednym z najwiekszych wyzwan, przed ktorymi staje
lekarz prakbyk, jest wiasciwa kwalifikacia do metod
diagnostycznych oraz  odpowiednia  interprefacia
wynikdw diagnostyki komponentowej.

Festawienie rodzin  biatek, do ktdrych naleza

poszezegoine, poznane do tej pory, alergeny zwierzat
futerkowych przedstawicno w Tabeli 1.
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Tabela 1. Rodziny bialek, do kidrych maleza poszozegdlne, poznane dotychozas, alergeny zwisrzat futerkowych.

Can f 1 Canf2 Can f4 Can f & Feld 4 Feld? Cavp1 Cavp2 Cavp3 Cavph

lipokaliny Phods1 Mesal Musm1 Ratn1 Oryc1 Oryc2 Oryc4 Bosd2? Equeil Eque?

albuminy surowicy Canf3 Feld 2 Cavp4 Bosd & Eque 3

kalikreiny Canfh
cystatyny Canfg Feld 3
utereglebulina Feld 1

immunoglobuliny Feld & Feld Bosd 7

lipofiliny Oryc3
kazeiny Bos d 8 Bosd® Bosdl10 Bosd1i11
lizozymy Equc @3 Equahb

Inne Canf? Feld 8 Bosd 32 Bosd4

Bosd 12

BosdfS Bosd13 Equcd

2. Alergeny psa

Pies domowy (tac. Canis famiians lub Canis lupus
familiaris) o Jedno z najpopulamiejszych =wierzat
domowych. Swoja populamost zawdzigcza przede
wszystkim  wrodzonym  zdolnosciom  wchodzenia
w interakcje z cziowiekiem i tworzenia z nim swoistej
Jwiezi" psycho-emocjonalne]. Warto podkreshié rowniez
potencjat terapeutyczny psow, co sprowadza sig przede
wszystkim do tw. kynoterapii, kidra nie jest sposobem
leczenia, ale metoda wzmacniajacy efektywnosc
podietych dzialan leczniczych, takich jak rehabilitacja
czy terapia psychologiczna. Dogoterapia nagywanmy
wiet zajgcia motywacyjne, podezas ktansch giownym
motywatorem jest cdpowiednio przeszkolony pies.

Wiestety, u niektdrych osdb, po kontakcie z psem,
obserwuje sie objawy nadwrazliwosci. Problem ten,
przede wszystkim z uwagi na rozpowszechnienie
gatunku, a tym samym =wiekszong ekspoZycie na
alergeny psa, staje sie coraz bardzigj istotny klinicznie.

Europejskie badanie pokazato, Ze przez 15 lat
uczulenie na koty i psy wzrosto z 8% w 1992 r. do 26-
27% w roku 2007, natomiast w polskim badaniu ECAP
(Epidemiclogia Chordb  Alergicznych w  Polsce),
przeprowadzonym przez Zaklad Profilaktyki Zagrozen
Srodowiskowych 1 Alergologii Warszawskiego
Uniwersytety Medycznego stwierdzono, Ze czestosc
deklarowanych objawow alergii na psa womnosi 9,2%
badanej populacii, natomiast dodatnie testy skome
stwierdza sie u 0,5% badanych [5, 6, 7]. Warto dodat, Ze
czestost nadwraZzliwosci zmienia ske z wiekiem, od 5% u
dzieci wwieku od 7 do 8 lat, do 109 u dzieci w wieku od
11 do 12 lat. Odsetek uczulenia jest wiekszy w grupie

chorych z rozpoznang astma atopowa [B].

Majprostsza droga do unikniecia objawdw bytoby
wykluczenie narazenia na uczulajace alergeny. Jednak
nigposiadanie psa we wiasnym migjscu zamieszkania
wcale nie chroni przed ucigZlwymi dolegliwosciami
u osoh predysponowanych. Z uwagl na rosnacy
populamost psow, jako zwierzat domowych, a takZze
latwosé  preemieszezania  niewielkich  moleku
o potencjale alergogennym, np. na powierzchni ubran
wiasciciell psow, alergeny te wystepuja w migjscach,

gdzie zwierzeta na co dzief nie przebywajg lub nawet
tam, gdzie nigdy nie byly.

Do ekspozycii na alergeny dochodzi najczescig)
drogg wziewng lub kontaktows, co ma przedofenie na
spektrum objawow obserwowanych u osdb uczulonych
na alergeny psa. O uczuleniu na psa najczescie] mow
sie w aspekcie astmy oskrzelowe], alergicznego niezytu
nosa, alergicznego zapalenia spojdwek, czy atopowego
zapalenia skory. Wielu autordow probowato wyjasnic
mechanizm rozwoju atopii i alergii oraz zrozumisd
wystepujgce pomiedzy mimi korelacje. Stosunkowo
cZesto podnoszony jest temat zaleZnoSci pomisgdzy
ekspozyciy na alergeny psa, a  wystepowaniem
konkrefnych objawaw klinicznych. Zaproponowano dwie
gtowne hipotezy: alergenowa i higieniczng. W pienwszej
Z nich zakladano, Ze zwigkszone narazenie na alergeny
psa wigZe sk e wzZrostem czestodci wystcpowania
objawow chorobowych.  Jednak dalsze badania
pokazaly, 7e zaleZnost fa nie jest lineama, lecz raczej
przyjmuje ksztatt tery U. Ostatnie doniesienia sugenija,
7e ekspozycja na zwierzeta domowe, Zwtaszcza we
wczesnym dziecinstwie, moZe miet korzystne skutki
i moZe faktycznie zapobiegat rozwojowi zaburzen
atopowych. Mandhane | wsp. dostarczajg dalszych
dowodow na to, Ze ekspozycja na alergeny psow,
Zmnigjsza ryzyko uczulenia nie tylko u dzieci, ale takZze
u modych dorostych [9]. Do rozwoju tolerancii dochodzi
prawdopodobnie wskutek przewlekle] ekspozyci na
alergen, co skutkuje produkejg immunoglobulin w klasie
G, wtaszeza 10G4 oraz spadek aslgE, a to prowadzi do
nabywania swoistego uodpomienia® [10, 11, 12].
W ciqgu ostatnich dziesiecioleci liczne badania dotyczyhy
roli ekspozycii na Zwierzeta domowe w odniesieniu do
atopii, ale opublikowane wyniki byly niespdine,
a czasami nawet sprzeczne. Druga hipoteza -
higieniczna, opiera sie bezpodrednio na zasadach
rownowagi pomiedzy odpowiedzig Thi-zalezng, a Th-2
zalezng. Zgodnie = powyZszym werast naraZenia na
skladniki bakteryjne, =zwigzane z kontaktem =ze
Zwierzetami domowymi, zmnigjsza objawy alergiczne
poprzez  prZestrojenie  odpowiedzi  immunologicznej
z ThZ (alergiczne]) na Th {infekcyjna) [13, 14, 15].

Alergeny psa przedstawiono w Tabeli 2. PoniZej
zamieszczono kritkie opisy wiekszosci z nich.

8|Strona



ar

Tabela 2_ Alergeny psa [16].

Canf1 lipokalina 2325 kDa WZiewna
Canf2 lipokalina 19 (2T kDa WZiewna
Canf3 albumina surowicy 649 kDa WZiewna
Canf4 lipokalina 16 kDaM8 kDa WZiewna
esteraza argininowa, kalikreina .
Canfs prostaty 28 kDa WZiewna
Canfé lipokalina 27 kDa'29 kDa WZiewna
biatko wydzielnicze najgdrza E1, A
EETITT biatko Niemanna-Picka typu C2 HiL2E) JHETE
Canf8 cystabyna 14 kDa WZiewna
2.1. Canf1 peptg.rdow Dzigki swoim fizykochemicznym  moEi-

Can f 1 (lipokalinajto alergen, kidrego gen u psdw
ulega ekspresji w tkance nabtonkowe] jezyka. Jest to
gidwny alergen psow, na kidry uczulonych jest 50-75%
os0b uczulonych na psy [17, 18]. Biatko towykazuje 25%
homologie do Can 2 Canf4 i Canf 6 oraz 61%
homologie do gtdwnego hiatka ludzkiego ptynu fzowego
—ludzkigj lipokaliny izowej [18].

Lipokaliny to bardzo szercka grupa biatek
wystepujaca zardwno u prokariota, jak i eukariota.
MNajwieksze nacznie majg jednak lipokaliny ssakow,
gdyz fo one stosunkowo czesto odpowiadaja za rozwdj
objawow alergicznych na zwierzeta futerkowe. U osab
uczulonych na lipokaliny ssakdw moZemy spodziewad
sie krzyZowej reakcii na siersé kota, psa, myszy,
szezura, Swinki morskiej, chomika, krolika, krowy czy
konia. Bialka te maja charakter wydzielniczy
i fiziologicznie petnia gidwnie funkcje zapachowe oraz
magazynujace i transporiowe dla substancii sftabo
rozpuszezalnych w wodzie, jak niekiore feromony
i hormony stercidowe [20]. Majwyisze ich stezenie
wystepuje przede wszystkim w lupiezu zwierzecym,
slinie oraz moczu zwierzat futerkowych, a wiec
spotykane s3 przede wszystkim w migjscach, gdae
przeby'.va]a mwierzeta. Warto jednak zaznaczyt, Ze
Z uwagi na swoje wlasciwosci fizykochemiczne moga
byé z tatwoscia przenoszone na bardzo duze odlegiosci,
zachowujac przy tym swdj potencial alergogenny. Sa to
biatka cdpome na wyscka temperature, latwo unoszace
sie w powietrzu i osiagajace wysokie stezenie w kurzu
domowym. £ wyjatkiem befa-lakfoglobuliny (alergen
pokarmowy mileka krowiego) naleza do alergendw
wziewnych [21, 22].

2.2 Canf2

Can f 2 {lipokaling) podobnie jak Can T 1 alergen ten
zostal wyizolowany pierwotnie z ekstraktu z whosow
i z tupiefu psa. Biatko fo wybwarzane jest zardwno
w tkance nablonkowe] jezyka, jak i w Sliniance
prryuszngj. Stanowi drugi pod wzgledem czestosc
wywohywania objawdw Kliniczrych alergen psa [17, 23]
2.3. Canf3

Can f 3 {albumina surowicy) nalefzy do wielofun-

keyinych, wysoce konserwatywnych, zardwno pod
wzgledem sekwencji, jak 1 struktury przestrzennej,

wosciom  zmiany konformacji jest ona zdona do
wigzania i transportowania wislu rdimych substancji.
Biatko to odpowiada za ok. 35% przypadkow alergii na
psa i zostabo wyizolowane z eksfraktu z watroby psa,
surowicy, gruczotdw Slinowych 1 Keratynocytow.
Spitzaver i wsp. wykazal, Ze af 90% aslgE
sklermvanych przeciwko alergenom psa, jest SWDISWEh
wiasnie dla psiej albuminy [24]. Wartyrm podkreslenia
jest fakL Ze albuminy surowicy s3 rowniez obecne
w siersci zwierzat i jest wysoce prawdopodobne, Ze
kontakt z t3 sierscig jest gidwnym Zrodlem problemow
zdrowotnych zwigzanych z alergig na Can f 3 u ludzi.
Ponadto udowodniono, Ze do rozwoju nadwrazliwosci
nig Jest wymagany bezposredni kontakt z psem, qdyz
ilogc alergenu przencszona na ubraniach wiasciciel
coworonogow  jest wystarczajaca do  indukowania
odpowiedzi immunologicznej [25, 28]. Ciekawym jest, Zze
Can f 3 nalezy do niewielkiej grupy alergendw, ktdre
wykazuja ponad 50-60% homologie do hiatek ludzkich
i, oo zaskakujace, jestw stanie uwrazliwié osoby z atopia
[27, 28]. Fakt, Ze niektdre albuminy surowicy sa w ogole
alergenami jest nieco szokujacy, biorac pod uwage ich
wysoka identycanosc sekwenc)i z albuminami ludzkie]
surowicy. Spitzauer zasugerowat nawet, Ze alergia na
biatka ssakow moze wskazywat na granice miedzy
rozriznianiern bistek obcych i ludzkich, a albuminy
surowicy wydaja sie byé tego najlepszym przykiadem
[29]. Kolejng niezwykle istotna kwestia, jest reaktywnose
krzyzowa albumin surowicy psa, kidra odpowiada za
mozliwost  wystapienia  objawow  Klinicznych  po
kontakcie z innymi zwisrzetami futerkowymi. W aspekcie
wziewnego charakteru ekspozycii na Can f 3, mniejsze
Znaczenie wydaje sie mied podatnost albumin surowicy
na ohrobke termiczng, ktora znaczaco obniza ich
potenciat alergogenny [25].

24, Canf4

Can T 4 (lipokalina) alergen fen zostal wyizolowany
Z ekstraktu z lupieu psiego. Wykazano, Ze w ekstrakcie
tym wystepuje czasteczka, ktora odpowiada za
uczulenie na psa, jednak nie wiaze ona IgE swoistych
dlaCanf1, Canf2oraz Canf3iCanf5. Podalszej
analizie stwierdzono, ze biako fo wykazuje duze
podobienstwo do lipokaling o masie czasteczkowe
18 kDa. Ponadio zgloszono, Ze u pietnastu z 25 (60%)
badanyeh pacjentdw z alergia na psa wykazano
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obecnost w surowicy aslgE reagujacego z prazkiem 18
kDa w immunobloftingu, czyniac qo potencialnie
wazZnym, nowym, psim alergenem. Wsrod znanych
alergendw psow 1 krdw jedynie albuming surowicy
(odpowiednio Can f 3 i Bos d 6) stanowila dotad dobrze
poznana reakbywnost KrzyZowa pomiedzy  psami,
a krowami. Wykazanie reakbywnosci kreyzowej miedzy
Can T4 i Bos d 9 zapewnita zatem nowe powidzanie
immunologiczne pomiedzy sierscig psa i krowy. Biorac
pod uwage ich stosunkowo niski poziom homologii
w zakresie sekwenci aminokwasow, wynoszacy 379,
rozlegta reakbywnost krzyzowa miedzy tymi dwoma
biatkami wydaje sie nieco zaskakujaca i prawdopo-
dobrnym jest, Ze wynika ona z podobienstwa w zakresie
struktur wyZszorzedowych [28, 30, 31].

2.5, Canf5h

Can f 5 (esteraza argininowa, kalikreina prostaty) —
alergen fen zostal wyizolowany z moczu psa
I Zidentyikowany jako kalikreina prostaty przez
Madssona i wsp. W 2009 r. Zespot ten wykazat rowniez,
Ze alergen ten lub bardzo podobna do niego czasteczka,
o identycznych wiaSciwosciach  immunogennych,
obecna jest rowniez w ekstraktach = siersci psa i psiego
lupiefu.  Kolejnym  sukcesem  badaczy  bylo
zsyntefyzowanie rekombinowanego  anfygenu, co
otwiera szersze mozliwosSci diagnostyki | dalszych
badan. Kalikreina nie byla wezesnie] opisywana jako
alergen zwierzecy, a poziom zachowania sekwencii
aminokwasowe] tego biatka pomiedzy gatunkami wynosi
53-59%. Fizjologicznie odpowiada za hydrolize wigzan
peptydowych, a ghownym migjscem jei produkci jest
gruczot krokowy, co wiaZe sie z faklem, Ze najwyzsze jej
stefenie stwierdza sk w moczu | nasieniu dorostych
samcow psow. Potwierdzono, Ze kastracja samcow
psdw drastycznie zmniejsza produkcje kalikreiny, fak
wiet interesujaca moZliwoscia jest to, Ze osoby z alergia
na psy, w zaleznosci od ich specyficznego profilu
uczulenia, moga byt odmiennie wrazliwe na samce
i samice psow, a takZe, Ze immunogennost samcow
moze byt modyfilkowana przez wykonanie Kastracii.
Wartym podkreslenia jest rownieZz ok. 60% homologia
wystepujaca pomiedzy Can f 5, a ludzkim antygenem
specyficznym dla prostaty (PSA). Wykazano ponadto, ze
reakcja krzyzowa wynikajaca 7 tego podobienstwa moze
miet zZnaczenie w patomechanizmie reakcji alergiczne]
na ludzkie nasienie [31, 32, 33, 34].

2.6. Canf@

Can f 6 (lipokalina) — scharakteryzowany w 2012 r.
przez Milssona i wsp. alergen psa, wystepujacy u ok.
358% pacjentow z objawami nadwraZliwosci na psa, co
plasuje to bialko na 2. migjscu, w grupie najwazniejszych
psich alergendw, zaraz po Can f 1. Lipokalina ta
wykazuje reakhywnost krzyzows z Fel d 4 (alergen kota)
i Equ ¢ 1 {alergen konia) wynikajaca prawdopodobnie
z wysokie] homologil pomigdzy tymi czasteczkami [35,
36].

2.7. Canf7

Can f 7 (hiatko wydzielnicze najadrza E1, biatko
Miemanna-Picka typu C2) — alergen ten uwaZa sie za
potencialnie istotmy w rozwoju nadwraZliwosci na psa.
W probach przeprowadzonych przez Wang | wsp.
wykazano, Ze 6 z 20 surowic (30%) pobranych od
chinskich dzieci z alergia na psa reagowsato pozyhywnie
na Can f 7. Wyniki te wskazuja, ze Can f 7 jest waznym
psim alergenem u chifiskich dzieci i dostarczajg nowych
danych do dalszych badan dotyczacych zastosowania

Can f 7 w diagnostyce i leczeniu pacientdw z objawami
alergii na psa [37].

2.8, Canfg

Can f 8 (cystabyma) — biatke homologiczne do
alergenu kota — Fel d 3, wyizolowane przer Roesnera
i wsp. przy okazji badania pacientdow z atopowym
zapaleniem skory i nadwrazliwoscia na  alergeny
owierzat. Swoiste IgE dla Canf 8 stwierdzono u ok, 12%
pacjentow uczulonych na owierzeta domowe. Cystatyny
typu | dzialajg jako kompetycyjne inhibitory papaino-
podobnych proteaz cysteinowych. U ssakow biatka te sg
wysoce konsenwatywne | obficie wystepula we Krwi
i komarkach nabtonka, w tym w keratymocytach.
Podobnie jak albuminy surowicy, tak i cystabmy
charakieryzujg sie duza homologia wsndd wszystkich
ssakow, w tym czlowieka, stad moZliiwe jest wystepo-
wanie reakcji krzyZowych w odpowiedzi na biatka
Zwierzecia i bialka whasne. Postuluje sie, Ze obie ww.
grupy bialek s3 odpowiednie do przeprowadzenia badan
w kierunku tzw. autoalergii. Ludzka cystatyna A jest
gtownie zlokalizowana wewnatrzkomarkowo, chociaz
wykrywa sie ja rdwniez w pocie | w hodowlach
keratynocytow. W skirze odpowiada za integralnosc
naskorka, stad uszkodzenie jej watwialoby wnikanie
alergendw w gtab skdry i mogloby np. napedzac
i zaostrzat mechanizm rozwoju atopowego zapalenia
skory (AZS) [38, 36, 40].

3. Alergeny kota

kKot domowy (fac. Felis catus lub Felis sivestris
catus) kolejne  z  najpopulamigjszych  Zwierzat
domowych. Potrafi w sposob doskonaly zachowad
rownowage pomiedzy  wchodzeniem w  interakcje
Z czlowiekiem i tworZeniem Z nim wiezi, a pozosta-
waniem niezalezmym i dyskrecjonalnym.

W przytaczanym juF badaniu ECAP przeprowa-
dzonym w populacji polskiej na grupie 22 700 osdb
w latach 2006-2008 stwierdzono, Ze subiektywne ohjawy
po kontakcie z kotem podaje 12,8% badanych,
natomiast dodatnie testy skdme stwierdza sie u 3,7%
analizowanej grupy [7]. CzestosE wystepowania uczulen
na kota rézni sie w zaleznosci od kraju, czasu narazenia
I indywidualnych predyspozycji do atopii. Oszacowano,
Ze w Europie odsetek osob doroshych zgtaszajacych sie
Z podejrzeniem alergii na alergeny kota wynosi okoto
26%. W Stanach Zjednoczonych, w populacii powyZej
6 roku Zycia, na kota uczulonych jest natomiast 12,1%
badanych [41].

Symptomatologia alergii na kota jest bardzo
Zroznicowana, mimo Ze wszystkie znane obecnie
alergeny kota kKlasyfikowane sa jako alergeny wziewne.
Do najczestszych jednostek chorobowych powiazanych
z alergia na kota zaliczamy astme oskrzelows,
alergiczny niezyt nosa, czy alergiczne zapalenie
spojowek. Czest objawdw mofe byl niecharakte-
rystyczna i trudna do powigZania z narafeniem na
konkretny czynnik sprawczy, tym bardzigj, ze objawy
moga pojawic sie po przebywaniu w misjscu, w ktdnym
kota nigdy nie lndo. Podaje sie, Ze ilost alergenow kota,
wystarczajaca do rozwoju alergii i objawdw Kliniczmych,
utrzymuje sie nawet do 10 lat po usunieciu zwierzecia
z domu. Ponadto wizyia kociego wiasciciela, w migjscu
teoretycznie wolnym od Kkocich alergendw, moze
dostarczyt alergendw w iloSci zdolngj do spowodowania
nawet wstrzasu anafilaktycznego u osoby szczegdlnie
podatnej [42, 43, 44].

W Tabeli 3 przedstawiono alergeny kota.
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Tabela 3. Alergeny kota [16].

Feld 1 uteroglobina {fancuch 1) 38 kDa WZiewna
Feld 2 albumina surowicy 69 kDa WZiewna
Feld3 cystatyna-A 11 kDa WZiewna
Feld4 lipokalina 22 kDa WZiewna
Felds immunoglobulina A 400 kDa WZiewna
Feld& immuncglobulina M 8001000 kDa WZiewna
FeldT lipokalina 17,5 kDa WZiewna
Feld& biatko podobne do lateryny 24 kDa WZiewna
31. Feld1 rciedla alergie krzyzowa takze na Bes d 6 [51, 52

Fel d 1 (uteroglobina) — najwaznigjszy i najlepiej
poznany alergen kota. NaleZy do sekfretoglobin, matych,
dimeryczrych biatek wydzielniczych, wystepujacych
jedynie u ssakdw. Jest to multifunkcyina czasteczka
wystepujaca w raznych tkankach, gdzie przyjmuje rééne
nazwy. Odpowiada m. in. Za wigzanie progesteronu,
hamowanie fosfolipazy A2, czy wigzanie fibronekiyny.
Po raz pierwszy zostata opisana w 1965 r. jako giowne
biatko phynu wydzislanego do macicy krdlika w okresie
implantacji. Obecnie wigkszost badan skupia sig na
wiasciwosciach  immunomodulacyinych  uteroglobiny,
a szczegdlnie na jej dziataniu immunosupresyjnym w
trakcie ciaZy, co poczatkowo praypisywano racze
dziataniu wywieranemu przez progesteron [45, 46, 47].
Pierwotnie nie wystepuje w siersci kota, jak wezesnie]
powszechnie uwazano, lecz jest wydzielana przez
gruczoty Slinowe, fzowe i okoloodbyinicze kota,
a nastepnie rozprowadzana po siersci w trakcie lizania.
Ponadto warto podkreslic, Ze jest to niewielkie, lepkie
biatko, ktdre ftatwo i diugo unosi sie w powietrzu, co
potencjalizuje jego wiasciwosci alergogenne. Obecnie
dostepny jest juf rekombinowany Fel d 1, co usprawnilo
i poprawilo diagnostyke alergii na kota, gdyz wezesnie]
uzywano wylacznie ekstraktow z Kociego naskorka,
ktorego skiad alergenowy byl zmienny i trudny do
standaryzacji [48]. Dominacie Fel d 1 podkresla rowniez
odkrycie, 7e ponad 60% wszystkich przeciwcial IgE
indukowanych przez koci naskorek jest skierowanych
przeciwko termu wiasnie alergenowi [49]. W przepro-
wadzonych probach wykazano, Ze w ekstrakcie z lupiezu
psiw wystepuja alergeny, ktdre reagujg kizyzowo z slgE
skierowanym przeciwko Fel d 1 [47].

3.2, Feld2

Fel d 2 (albumina surowicy) — swoiste IgE
skierowane przeciwko temu alergenowi wystepuja
u 4-23% pacjentow z alergig na kota. Biatko to jest
Zwigzane z zespolem wieprzowina-kot, gdzie alergia
pierwotna wynika z uczulenia na kota. W przebiegu ww.
zespolu obserwowane s3 bardzo ciggkie reakcje
alergiczne po SpoZyciu SUrOWego migsa Wieprzowego.
Obserwuje sie takie alergie zawodowa na wieprzowine
u 0sdb uczulonych na kota [50].

Co ciekawe, niektorzy z badanych reaguja rowniez
na alergeny wolowiny, co prawdopodobnie odzwie-

ChociaZz historycznie zespdt ten byt okreslany mianem
wieprzowina-kot, bardzie] poprawna wydawalaby sie
nazwa "zespd! kot-wieprzowina", gdyz pierwoing
przyczyng objawow alergil jest wziewna ekspozycia na
alergeny kota [63]. Alergia krzyZowa pomiedzy
albuminami ssakdw i ptakdw jest bardzo rzadka [54].

3.3, Feld3

Fel d 3 (cystatyna A) — alergen ten zosta
wyizolowany ze skory kota przez Ichikawa i wsp.
w 2001r. Nalezy do rodziny inhibitoréw proteaz
cysteinowych, a wiec enzymdw zaangaZowanych
wwiele procesdow fiziclogicznych i patologicznych, wiym
w wielu etapach kancerogenezy [565, 56].

34, Feld4

Fel d 4 (lipokalina) — alergen nalezacy do rodziny
lipokalin, a wigc biatek, ktdre s3 najwaniejszymi
alergenami takich zwierzat jak psy, krowy, konie czy
Swinki morskie. Jeden z gtownych alergendw kota, dla
ktorego slgE wystepuje a7 u 62,96% badanych z alergia
na kota. Analiza PCR wykazala, Ze mRNA fego alergenu
wystepowalo wytacznie w Sliniance podzuchwowej.
Mimo wielu préb nie znaleziono go w Sliniance
przyuszne], watrobie, skorze, jezyku ani w gruczotach
okotoodlytniczych. Sekwencja aminokwasowa Fel d 4
jest wzglednie konserwabywna, przez co wykazuje duze
podobienstwo do sekwendi lipokalin inmych ssakow,
a najwieksze do Equ ¢ 1 (alergen konia). Badania
hamowania opublikowane przez Spitzauera i wsp.
wykazaty, Ze u 82% bhadanych wstepna inkubacja
surowic osob uczulomych z sierScia psa znacznie
Zmniejszyta reaktywnost surowic na sierst kota, Srednio
0 87%. Jest mozliwe, Ze te pozomie reaqujace kizyzowo
epitopy s3 Zwigzane Z innym jeszcze niezidenty-
fikowanym alergensm [57, 58].

3.5. Feld5

Fel d 5 (immunoglobulina A) — Adédoyin i wsp.
zidentyfikowali wigzanie aslgE z kocia immunoglobuling
A za pomoca Kilku testdw immunologicznych | wykazali,
Ze w wiazaniu fym posredniczg giownie ugrupowania
weglowodanowe, zwlaszcza na fancuchu  ciezkim.
Immuneoglobulina A wystepuje fizjologicznie w surowicy
oraz w slinie. W postaci dimenycznej (lgA2) dodatkowo
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zawiera 2 fancuchy: jeden laczy dwie czasteczhi
immuncglobuling A, a drugi stymuluje ich sekrecje
i zapobiega ich rozkladowi przez roznorakie enzymy.
Dzieki temu 1gA2 jest doSé odpoma na degradujace
dziatanie wielu substancii oraz odgrywa waing role
w adhezji i usuwaniu bakterii, zapobiegajac w ten sposah
ich przenikaniu do organizmu. W przypadku kotow, 1gA
wraz ze $ling jest rozprowadzana po cale] siersci
podczas lizania. W przeprowadzonych testach nie
obserwowano reaktywnosci aslgE z deglikozylowana
kocia IgA, podczas gdy przeciwcialo  konfrolne
wskazywato, Ze deglikozylacja nie zahurzata struktury
immunoglobuliny. PowyZsze wyniki sugenuja, ze
wickszost epitopow  wigZacych IgE  znajduje sie
w strukiurach weqlowodanowych kocigj 1gA, jednak
nieliczne przypadki reaktywnosci IgE na
deglikozylowane IgA mogg $wiadczyé o obecnosc
dodatkowych epitopiw wigZacych 1gE. Swoiste IgE
przeciwko Fel d 5 wystepuja u blisko 40% pacjentow
uczulonych na kota [58]. W kolejnych analizach
udowodniono, Ze  weglowodanowym  epifopem
Znajdujacym sie na lgA jest wistocie o-Gal — galakioza-
al,3galakiozy (ang. galactose-al,3-galactose). Warlo
zaznaczyt, Zze obecnosé slgE skierowanego przeciwko
a-Gal moZze byt przyvezyng reakcji alergicznych po
SpoZyCiu czenvonego miesa [54].

3.6. Feld &

Fel d 6 (immunoglohulina M) — reaguje krzyzowo
z Fel d 5, co wynika ze wspalnego wiazania czasteczki
weglowodanowe] - a-Gal, ktory jest epitopem wizZacym
|gE dla obu kocich alergenow g Fel d 51 Fel d 6. Epitop
a-Gal jest obecny nie tylko na Fel d 5 Fel d 6, ale takze
na pasorytach. Ponadio przeciwciata IgE przeciwko
a-Gal sg indukowane m.in. przez uklucia Kleszczy,
diatego nFel d 5 i nFel d 6 nie s3 dobrymi markerami
w diagnostyce alerqgii na kota. Epitop a-Gal na 1gA Fel d
6 jest te? odpowiedzialny za reaktywnosé IgE anty-a-Gal
na nabtonek kota u chorych z parazytoza. Zespdt o-Gal
obejmuje alergie lgE-zalezna na a-Gal objawiajacy sie
anafilaksiz o poéZnym poczatku po spofyciu miesa
wieprzowego, wotowego ub  jagniecego lub
natychmiastows anafilaksja na pozajelitows ekspozycje
na leki rawierajace o-Gal, takie Jjak cetuksymab,
antytoksyna weza, Zelatyna w subshytutach osocza
i niektdre szczepionki. Mechanizmy, za pomoca ktdnych
pasozyty indukuja rownieZ przeciwciata IgE specyficzne
dla a-Gal, u oséb bez histori alergii na koty, nie s3
wyjasnione, ale moze to byt zwigzane z odZzywianiem
sie krwia sluzowkowa, tak jak w przypadku przywry
meoczowe] {tac.  Schistosoma  haematobivm)  lub
tegoryjcdw  Zywigcych sie  krwig  jelitows  (fac.
Ancylosfoma duodenale, Necator americanus) [54, 60].

3.7. Feldg

Fel d 7 {lipokaling) — alergen ten zostal wyizolowany
poprzez ekstrakclje jego mRMA z obszaru tyinego
kociego jezyka, zawierajgcego gruczoty Ebnera, ktdre
jako jedyne sposrdd gruczofdw Slinowych produkuia
sline typu surowiczego. Biatko to zaliczane jest do
lipokalin i wykazuje ok. 63% homologie do giownego
alergenu psa Can f 1, jednak ew. reakbywnost krzyZowa
pomiedzy  fymi  alergenami  wymaga  jeszcze
potwierdzenia. Fel d 7 jest latwo wyknawalny w &linie,
a porownanie zdolnoéci hamowania wiazania IgE przez
rFel d 7 i nFel d 7 wykazalo, Ze nFel d 7 stanowil okolo
0,21-0,35% calkowitego biatka Sliny. Biorac pod uwage,
Ze steFenie hiatka w kocigj Slinie wynosi okolo 4 mag/m,
pojedyncze liZnigcie (zaktadajgc 100 pl1  liZnigcie)

odpowiadatoby aplikaci okolo 10~20 pa/ml Fel d 7 na
skore. Z uwagi na to, Ze 100 pg antygenu bialkowesgo
zastosowanego na lekko uszkodzong skore wystarcza
do uczulenia myszy, jest prawdopodobne, Ze moze to
byé droga uczulenia na Fel d 7, co ocoywiscie nie
wyklucza réwniez mozliwosd uczulenia droga wziswng
&1, 62].

3.8. Feldsg

Fel d 8 (biatko podobne do lateryny) — bialko to
zostalo  wyizolowane ze Slinianki  podZuchwowej
i wykazuje duZe podobienstwo do ghdwnych alergenow
konia, tj. Equ ¢ 4 i1 Equ ¢ 5, ktdre wystepuja glownie |
w skorze i Slinie koni, gdzie pelnia role zwiazkow
powierzchniowo czynnych. Ogdlem stwierdzono, Ze aZ
47% surowic 7 dodainim wynikiem aslgE dia Fel d 8
miato poziom tych aslgE wiekszy niz dla Fel d 1.
W przeprowadzonych testach Westem Blot nie udato sie
wykryt Fel d 8 w dwoch komercyinie dostepnych
ekstraktach, ani w kocigj Slinie. Z uwagi na powyzsze
mozna zalozye, Ze alergen ten nie jest obecrny w kocigj
siersci, ale nalezy rowniez brad pod uwage, Ze ilosté tego
alergenu w Slinie jest bardzo niska lub jest to czasteczka
skrajnie nietrwata, przez co nie udaje sie jej omnaczyt
dostepnymi metodami. Z uwagi na brak korelacji
stezenia asIgE dla Fel d 7 i Fel d 8 rozréznienie obu tych
alergendw jest niszwykle waine, przede wszystkim
w celu poprawy czutoscl diagnostyki komponentowe] dia
pacjentow uczulonych na kota [61].

4.  Alergeny swinki morskiej

Kawia domowarswinka morska {lac. Cavia porcefius)
to gryzon, ktory z uwagi na niewiclkie wymagania
W zakresie opieki, stosunkowo czesto wybierany jest
jako zwierzatko dla poczatkujacego opiekuna lub
pienwsze zwierzgtko dia dziecka.

Swinki morskie moga czasami powodowat rowniez
uciagZliwe dolegliwosci zwiazane z uczuleniem na ich
alergeny. Do gidwrych objawdw kliniczrych zwiazamych
z alergia na Swinke morska zaliczamy: zapalenie bony
§luzowsj nosa, uczucie zatkanego nosa, katar, uczucie
drapania i pieczenia w nosie, zapalenie spojowek,
[zawienie | zaczerwienienie oczu, cZy suchy, meczacy
kaszel. Brak doktadnych danych dotyczacych czestosc
uczulenia na kawie, jednak w wiekszosci opracowan
umieszcza sie ten gatunek wsrdd zwierzat najczescie]
wywotujacych objawy nadwrazliwosci. Warto podkresiic,
Ze alergia na Swinke morska, stosunkowo czesto
wystepuje u pracownikow laboratoryinych, gdyZ zwierze
to jest populamie wykorzystywane w celach naukowych.
W duzym japoriskim badaniu epidemiologicznym abjawy
alergiczne zgtaszano u 31% pracownikow narazonych
na alergeny Swinek morskich [G3].

W Tabeli 4 przedstawiono alergeny kawii domowejf
Swinki morskie).
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Tabela 4. Alergeny kawii domowejl Swinki morskiej [16].

Cavpi lipokalina
Cavp2 lipokalina
Cavp3 lipokalina
Cavp4d albumina surowicy
Cavpt lipokalina
Cavpi lipokalina

41. Cavp1

Cav p 1 {lipokalina) — wg. Fahlbush i wsp. aslgk dla
Cav p 1 \.-.'g.rizoluwano z ponad 70% surowic
pochodzacych od osdh uczulunych na Swinki morskie.
Alergen ten stwierdzono zardwno w eksfraktach z siersci
kawii, jak | z moczu, jednak autorzy badania zaznaczaja,
e przed przygum:miem ekstraktu z siersci nie
oczyszezali pobranego materiatu, tak wiec mogh on
rawieral zanieczyszczenia w postaci biatek  Sliny
i moczu. Ma podstawie analizy skfadu aminokwasowego
opisywane biatko zaliczono do lipokalin. Stwierdzono
A7% homologie sekwencli Cav p 1 z podsekwencla
giownego biatka moczu (ang. Major Urinary Proteins —
MUP) myszy, ktdre odpowiada przede wszystkim za
przenoszenie sygnalow plciowych, poprzez transport
i spowolnione uwalnianie do Srodowiska wysoce lotych
czasteczek feromondw. MUP & scharakteryzowano jako
giowny alergen myszy Mus m 1. Chociaz masa
czasteczkowa wyizolowanego Cav p 1 jest bardro
podobna do masy czasteczkowsj inmych alergenow
gryzoni (np. alergen moczu szczura Rat n 14 (masa
czasteczkowa 21 kDa) i Rat n 1B {masa czasteczkowa
17 EkDa)), a ponadto sheierdzono czesciows
identycznost sekwencji aminokwasowei 7 alergenem
moczu myszy Mus m 1, wyraznie wykazano, Ze jest to
nigzalezny |mmuno|og:czn|e gtdwny alergen  Swinki
morskiej. Proba hamowania aslgE dla Cav p 1
ekstraktem z siersci szczura/kota i ekstraktem z moczu
myszyfszczurakota miata znikomy wplyw na wiazanie
aslgE z eksfraktem z siersci Swinki morskiej, co wyraznie
potwierdza weczedniejsze okreslenie Cav p 1 jako
giownego alergenu Swinki morskig] [64]. Wediug
Swiontek | wsp. Cav p 1 jest rorpoznawany przez 83%
ostb narazonych na kontakt ze Swinka morska,
a identycznost sekwencji z innymi znanymi ipokalinami
Zwierzat domowych wynosi ponizej 47%. Réznice te
moaga wynikad z tego, Ze wyizolowany przez Swiontek
i wsp. alergen rdznit sie 0 3 sekwencje aminokwasowe
od tego wyizolowanego przez Fahlbusch i wsp., przez co
wyrdzZniono dwa izoalergeny Cav p 1. Swiontek i wsp.
stwierdzili, Ze z uwagi na tak niska homologie do lipokalin
inmych ssakow, jest mato prawdopodobne, aby Cav p 1
wykarywal znaczaca reaktywnosc  krzyZowa  IgE
Z innymi znanymi alergenami [65].

4.2 Cavp2

Cav p 2 (lipokalina) — alergen zostal wyizolowany
z ekstrakiu z gruczotu Hardera, ktory ziokalizowany jest
w obrebie oczodoty, tuZ za gatkami ccznymi | odpowiada
przede wszystkim za wydzielanie substancji, sktadajace]

20 kDa wZiewna
17 kDa wWZiewna
18 kDa WZiewna
66 kDa wWZiewna
18 kDa WZiewna
20kDa wZiewna

sig glownie z lipidow i mukopolisacharyddw, kiorej
podstawowa funkcia jest nawilzanie i ochrona
powierzchni rogdwki. Rekombinowane Cav p 2 bylo
rozpoznawane przez aslgE u 65% pacjentow z alergia
na swinke morska [66].

4.3. Cavp3

Cav p 3 (lipokalina) — obecnosé tej czasteczki
stwierdzono w wyciagu z Slinianki podZzuchwowej kawi
domowe]. Rekombinowane Cav p 3 bylo rozpoznawane
przez aslgE u 54% pacjentow z alergia na Swinke
morska. Chociaz Cav p 2 1 Cav p 3 wydaja sig byc
niezaleznymi  alergenami o niskig]  identycznosc
sekwencji aminokwasowej (43%), moZna zaobsenwowad
ograniczong reaktywnosté  krzyZowa, zalefna od
indywidualnego profilu IgE badanego pacjenta [66].

4.4, Cavp4d

Cav p 4 (albumina surowicy) — hiatko surowicy zdolne
do wywohywania reakcji krzyzowych [67].

4.5, Cavp6

Cav p 6 (lipokalina) — alergen wyizolowany
7 ekstrakiu z siersci Swinki morskiej, zaliczany do
lipokalin. £ uwagi na wysoka homologie z Fel d 4,
Canf6iEqu c 1, odpowiada za wystepowanie reakcji
krzyZowych u os6b uczulonych na kota, psa i konia [65].

5. Alergeny chomika d#fungarskiego

Chomicznik dzungarski / chomik dzungarski (fac.
Fhodopus sungarus) to jeden z najmniejszych gryzoni,
kKlasyfikowany jako zwierze towarzyszace. Naturalnie
wystepuje na wschodnich terenach Rosji | Kazachstanu.
Populame zwierze [aboratoryine, wykorzystywane
przede wszystkim do badan szyszynki oraz rytmow
sezonowych i ckotodobowych [68]. Populamie mmany
jako chomik dzungarski, jednak zgodnie z publikacia
JPolskie nazewnictwo ssakow  Swiata" gatunkowi
pzynale‘q.r nazwa chomicznik dfungarski®, ktdra
podkresla odrebnosé taksonu od chomikéw nalezacych
do rodzaju Cricetus.

Ponize] w Tabeli 5 przedstawiono poznany alergen
chomicznika dzungarskiego
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Tabela 5. Alergen chomicznik d2ungarski / ¢homik dzungarski [18].

Phod s 1 lipokalina

5.1. Phod 5 1

Phod s 1 (lipokalina) — dotychczas opisano
3 przypadki ostrej reakcji anafilaktycane] po ugnyzieniu
przez chomicznika dZungarskiego, jednak u osdb
uczulonych na chomiki najczescie] obserwowane s3
lagodne objawy ze strony gomych drog oddechowych 1.
katar sienny, kaszel czy Swiad blony Sluzowej nosa.
Analiza 3 prazkow wigZzacych IgE znalezionych we
wiosach, moczu 1 gruczodach Slinowych gryzonia
wykazata nowe bialko alergenne nalezgce do rodziny
lipokalin i pozbawione reakbywnosci  KiZyZowe]
Z alergenami innmych gryzoni. Tormes i wsp. Zasugerowali
tymczasowe nazwanie tych alergendw jako Pho s 18

Tabela 6. Alergen chomika syryjskiego [18].

23 kDa wziewna, parenteralna

kDa, Pho s 21 kDa 1 Pho 5 23 kDa, gdyz moZe sig
okazat, Ze s3 fo roZne izoformy tego samego alergenu,
a roZnice aminokwasowe Zwidzane Sg Z miejscem
powstawania biatka [69, 70].

6. Alergeny chomika syryjskiego

Chomik syryjski [ chomiczek syryjski  (fac.
Mesocritecus  auratus) naturalnie  zamieszkuje
Srodowiska stepowo-pustynne, gidwnie na pograniczu
potudniowej Turcji 1 patnocnej Syni. Populamy gryzon
domowy.

Ponize] w Tabeli 6 przedstawiono poznane alergeny
chomika syryjskiego.

Mesa 1 lipokalina

6.1. Mes a1

Mes a 1 (lipckalina) — alergen ten znany jest jako
specyficzne dlia samcow  bialko  gruczolow
podszczekowych (MSP). W najwyZszym  stezeniu
wystepuje w Slinie | moczu samedw, natomiast w niskim
stezeniu spotykane jest rowniez we Izach samic. MSP
wyizolowano z ekstraktu sierscl chomika, jednak nie jest
jasne, czy jest on fam produkowany pierwotnie, czy
wystepuje jako zanieczyszczenie. MSP wydaje sie byt
swoistym alergenem wskazujacym na uczulenie na
chomika, poniewaZz nie jest rozpozmawany przez
surowice pacjientow z alergia na kota, psa lub Swinke
morska. Homologia Mes a 1 z lipokalinami innych
zwierzat futertkowych jest stosunkowo niska (max 42%),
a oodina reaktywnost kreyZowa wydaje sie bardzo mato
prawdopodobna, chociaz nie mozna wykluczyd istnienia
epitopdw reagujacych krzyZowo. Na podstawie festow
hamowania udowodniono brak reakbywnosci kzyzowe]
pomiedzy chomikiem syryjskim, a chomicznikiem
diungarskim [71, 72].

7. Alergeny myszy domowej

Mysz domowa (lac. Mos musculus) synantropiny
gryzon, wystepujacy wszedzie tam, gdzie Zyje cziowiek,

Tabela 7 Alergen myszy domowej [18].

~20.5kDa, ~24kDa, ~30kDa WZiewna

co ciekawe jego obecnost zostata potwierdzona nawet
w stacjach naukowych na Antarktydzie. Mysz
laboratonyjna  jest powszechnie wykorzystywana
w placowkach naukowo-badawczych  jako model
owierzecy o wysokim stopniu homologii z czlowiekiem.
Gatunek powszechnie uznawany za bardzo szkodlivy,
powodujacy straty w plodach rolnych i przechowalniach
produktéw spofywezych. Mysz uwaZana jest réwniez za
roznosiciela chorob zakaznych. Mysz domowa jest
niesamowitym zwierzatkiern do obserwacji, a jej
zachowania i obecnosé moze daé sporo radosci, przez
co spotyka sie ja takZe jako domowe zwierze hodowlane.
Samiec myszy musi bye w klatce sam, poniewaz to silnie
terytorialne zwisrze, a wiec gdy znajdzie sie obok niego
inmy samiec, to beda wystepowad cigote walki. Jedynym
wyjatkiem jest posiadanie braci z jednego mictu, choc
i tu nie moZemy byé pewni, Ze wszystko bedzie
przebiegad spokojnie.

Ponize] przedstawiono obecnie poznane alergeny
myszy domowe] w Tabeli 7.

Mus m 1 lipokalina 1 prealbumina moczu

17 kDa WZiewna
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7a. Mus m 1

Mus m 1 I{Iipokalina { prealbumina moczu) — alergia
na myszy moze negatywnie wphywat na przebieg wielu
chordh alergicznych, a przede wszystkim na astme
osklze!o'.'.'a, ktdra moZe porostawad niekontrolowana
luby miet¢ czeste zaostrzenia, pomimo stosowania
adekwamego leczenia. W Bartlmare 9-26% dziec
z astma, zardwno na przedmiesciach, jak i w centrum
miasta wykazywato oznaki uczulenia na myszy. Alergia
na myszy moze mieé takfe charakter choroby
zawodowe], np. u  pracownikow  laboratorcw.
Oszacowano, 72 a7 44% personelu pracujacego
w kontakcie ze zwierzetami laboratoryinymi zghasza
objawy zwigzane z asima zawodows lub alergicznym
niezytemn nosa i spojowek. Mysie biatka moczu (ang.
Mouse Urinary Proteins — MUPs) stanowia giowny
czynnik eticlogicany  alergii na myszy. MUPs fo
rozpuszczalne biatka syntetyzowane ghiwnie
w wafrobie, kiore sa transporiowane przez krew
i wydalane z moczem do Srodowiska, w ktorym sa
wyjatkowo stabilne i z fatwoscia moga przedostawat sie
do drdg oddechowych. To specyficzne dla moczu
zwiazki o dziafaniu feromonowym, ktdre wykazuja
ekspresje specyficzng dla plci lub statusu i wywolujg
kilka efekidw reprodukeyjnych i behawioralnych u innego
przedstawiciela tego samego gatunku. W rzeczywistosc
biatka te dziataja jako stabilizatory feromonow,
zapewniajagc mechanizm powolnego  uwalniania

Tabela 8. Alergen szczura wedmownego [16].

ligandow do Srodowiska. Mus m 1 jest obecny
w nablonku myszy, moczu, sumwlcy, slinie, wtosach
i lupiezu. Istniejg jednak rowniez IgE prz_'e::mkn biatkom
pochodzenia mysiego, innym niz Mus m 1, tak wiec
bistka surowicy, skiadniki tupiezu i inne biatka moczu
takze moga dzialad jako alergeny. Z pewnoscia liczha
opisanych i dostepnych alergendw  myszy  jest
niewystarczajaca [73, 74, 75, T6.

8. Alergeny szczura wedrownego

Szczur wedrowny (tac. Raffus norvegicus) — gatunek
wysoce  synantropiiny, razem z  czlowickiem
skolonizowal wszystkie kontynenty oprocz Antarktydy
i niewielu wysp. Szczur wedrowny zamieszkuje przede
wszystkim osiedla, jednakZe na wiosne przenosi sie do
ogrodaw, na pola oraz nad brzegi stawow, jezior i rzek,
a niekiedy nawet pozostaje tam na zime. Odpowiada
przede  wszystkim za  szkody — qospodarcze
{ekonomiczne) i zdrowotne, kidre polegaja glownie na
przencszeniu | rozsiewaniu wielu chordb zakasmych
wéred  ludzi i zwierzat.  Jednym  z  mozliwych
patomechanizmow chorobotworczych moze byé rowniez
nadwraZliwosé na alergeny szczura, Zwiazana giownie
z ohjawami ze strony drog oddechowych.

W Tabeli 8 przedstawiono opisane dotychczas
alergeny szczura wedrownego.

Ratn 1 Lipokaling, alfa-2u-globulina

8.1. Ratn1

Rat n 1 (lipokaling, alfa-2u-glohulina) — nazwa o-2u-
globulina wywodzi sie z obserwacji, Ze ruchliwosc
elektroforetyczna hiatka jest podobna do ruchliwoesc a2-
globuliny surowicy, a litera u oznacza mocz. Biatko fo
zaliczane jest do MUPs i stanowi ok. 30% catkowitego
biatka wydalanego z moczem szczura. Rola o-2u-
globuliny w moczu szczura nie jest zrozumiata.
Sugerowano, Ze driata ona jako nosnik substanci
zapachowych do cznaczania terytorium. W nerkach jest
biafkiem transportujacym czasteczki hydrofobowe, takie
jak kwasy ttuszczowe [77, T8).76].

17 kDa WZiewna

9, Podsumowanie

Zwierzeta futerkowe powszechnie wystepuja
w naszych domach. Najwiecej dostepnych informacii
dotyczy alergendw Kota i psa. Alergeny innych zwierzat,
w tym gryzoni, sa wcigZz relatywnie sltabo poznane.
Pacienci czesto zastanawiaja sie, czy objawy po
kontakcie np. z chomikiem, wykluczajg posiadanie kofa.
W odpo*.wt—:-da na te pytania przydatna moze byé
Znajomosé poszezegdinych komponent alergenowch
i moZliwosc wystepowania pomiedzy nimi  reakcii
krzyzowych. Zwickszenie ilosci opisanych komponent
alergenowych zwierzat futerkowych, dostepnych do
oznaczen immunclegicznych, mozZe pozytywnie wplhynac
na jakosé diagnostyki alergii u pacientdw.
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Streszozenis

Proces udomowienia zwierzat poowolf na zmiane shiu Zycia
cAmwieka. Zwierzeta hodowlane dawsty latwy i weglednie staly dostep
do mieka, migsa, skiry czy weiny. Zwierzeta hodowlane coraz
cznickj osadzane 53 nownie: w ol awierzat domowych i towarzy
szgcych. Mieststy, pojawienie sie zwierzat w ocioczeniu cHowiska
dostarczyo wniez kontaktu z nowymi Aemgenami. Alergia na
zwierzeta futerkowe stala sie istiotnym problemem w prakiyce lekarza
alergologa. W chwili obecnej jest relatywnie czests postada alergii
i dotyezy zandwno doroshych, jak i dzied. W drugiej czedd przegladu
alergencw pwierzat futerkowych, zaakoeptowamych preez Podkomritet
ds. nomenklatury alergendw WHOMUIS, scharakienyzowano czynniki
alergizujges krdlika, bydta domowego, konia, osla, Swini, kozy | owoy.

Slowa kluczowe: alergia, krolik, bydic domowe, kon, osicl, koza,
owca, komponenty alergenowe, Equc 1

Summary

The process of domestication of amimals allowed for a chamge in the
w3y of human life. Farm animals provided easy and relafvely constant
access o milk, meat, keather and wool. Farm animals are also
increasingly used as pets and companions. Unforunately, the
appearance of animals in the human envirmonment has also provided
contact with new alergens. Allemgy fo fur animals has become
a significant problem in the practice of an allergist At present, it is
a relatvely common form of alegy and affecs both adulis and
children. In the second part of the review of fur allergens, approved by
the WHOVILIS Subcommittes on allergen nomenclatune, the allergens
of rabhbit, domestic cafle, horse, donkey, pig, goat and sheep wers
charmacterized.

Key words: allergy. rabbit, domestic cattle, horse, donkey, goat
sheep, allergen components, Equ c 1
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1. Wstep

Alergologia wspdlczesnie jest dziedzing wiedzy,
w ktorej coraz wicksze znaczenie ma diagnostyka oparta
0 komponenty alergenowe. Niekiedy ckazuje sie, ze te
nowo odknyte alergeny pednia wazng role w eliopato-
genezie alerqgii, a fakt, Ze do tej pory nie byly poanane
wyjasnia trudnosci diagnostyczne i terapeutyczne
u chorych [1, 2].

Alergia na zwierzeta futerkowe, relatywnie czesta
zarowno U dorostych jak 1 u dzieci, jest waznym
problemem kliniczym. Jednym z napsickszych wyzwan,
przed ktorymi staje lekarz praktyk, jest wiasciwa
interpretacia wynikdw diagnostyki komponentows).

W artykule pogladowym przedstawiono obecny stan
wiedzy dotyczacy poznanych alergendw zwierzat
futerkowych. W pierwsze] czesc arbykuiu omdwiono
alergeny psa, kota, Swinki morskigj, chomika
d7ungarskiego 1 syryjskiego, myszy domowe] i szczura.
W czesdci drugie] przygotowano opisy alergendw krolika,
bydta domowego, konia, osta, Swini, kozy i owcy.

Omawiane alergeny zwierzat futerkowych sa mozliwe do
ornaczenia w chwili obecnej w formie ekstrakidw
alergenowych lub, w niektérych przypadkach, kompo-
nent alergenowych.

2. Alergeny krolika europejskiego

Krdlik europejski (lac. Oryctolagus cumictius) jest
Znany z przystosowan do Zycia w rdzmych Srodowiskach,
co przyczyndo sk do jego sukcesu jako gatunku
inwazyjnego. Krdliki europejskie s3  towarzyskimi
owierzetami, Zyjacymi w grupach nazywanych koloniami.
Komunikujg sic za pomoca dZwigkow, postawy ciala
i ruchdw ogonem. S3 akbywne gidwnie o zmierzchu
i o Swicie. Krolik eurcpejski jest jednym z najpopu-
lamigjszych zwierzat hodowlanych na Swiecie. Kroliki
hodowlane wywodza sig wiasnie od krolika dzikiego, ale
53 nieco wigksze | maja réznorodne ubarwienia siersci.
Hoduje sie je glownie dla miesa, futer, a takfe jako
owisrzeta towarzyszace. Warto dodac, Ze migso krolika
Jjest chude, bogate w biatko | witaminy, co sprawia, Ze
jest zdrowym i wartoSciowym Zrodiem poZywienia
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Wphyw na Srodowisko przg.rrodmcze przejawia sie przede Alergeny  krolika europejskiego  przedstawiono

wszystkim poprzez przencszenie bardzo wielu groznych w Tabeli 1.
patogendw i pasoZytow, a takZe poprzez roslinozemosa
oraz zaburzanie czynnikéw biotycznych 1 abiotycznych
w ekosystemach.
Tabela 1. Alergeny krélika eurcpejskiego [3].
Oryci lipokalina 17-18 kDa WZiewna
" . 18 kDa (SDS-PAGE, non-red.),
Oryc2 2. biatko wiazace zapach, 22 kDa (SDS-PAGE red.), wziewna

zaliczane po lipokalin 16,251 Da (MALDI-MS)

18-21 kDa (heterodimer

LT [2EnTE 12—1g|§§{mmer LR
deqglikozylowary)
Oryc4d lipokalina 24 kDa WZiewna
2.1. Oryc1 za pomocy punktowych testow skomych oraz testu

Ory ¢ 1 (lipokalina) — alergen ten zostal wyizolowany
przez Price i wsp. Jako Zrodio antygendw wziewnych
pochodzacych od krolkow wykorzystano ekstrakty
kurzu, uzyskane z obszarow hodowli krdlikdw. Na XIE
(ang. crossed immunoefectrophores) jeden skiadnik
pylu, Ag R, ktory okazal sie ghownym skiadnikiem pyiu,
zostat riwniez uznany za ghowny sktadnik sliny, obecny
w pewnym stopniu w eksirakcie z futra oraz w niewielkich
iloSciach w ekstraktach z moczu i lupiezu, ale nigwykny-
walny w surowicy. Za pomocg XRIE {ang. crosssed
radioimmunoelectrophoresis) rozpoznano cztery anty-
geny kurzu jako alergeny, ale tylko antygen R1 zostat
zidentyfikowany jako gidwny alergen, zgodnie z definicja
te] metody badawcze]. Ekstrakty z futra zawieraly
rowniez duze ilosc Ag Rl Wyniki te sugerujg, ze Slina
osadzajgca sie na sierscl podezas pielegnacii unosi sie
w powietrzu podczas suszenia, a zatem jest prawdo-
podobriym Zrodiern Ag Rl w kurzu. Mocz i tupiez
Fawieraly znacznie mnigj Ag Rl, co sugeruje, 7e beds
one rowniez proporcjonalnie mniej uczulajgce [4, 5, 6].

2.2, Oryc?2

Ory ¢ 2 (biatkko wigZzace zapach, zaliczane do
lipokalin) — alergen ten jest obecmy w siersci, fupiefu
i moczu  kroliczym. Surowice od 23 pacientdw
uczulonych na krolika (co potwierdzono za pomocay
objawdw, dodatnich testdw skomych punktowych lub
podniesionego stefenia aslgE) zbadano metody ELISA
Z oczyszczonym  naturalnym i rekombinowanym
alergenem Ory ¢ 2. Sposrod nich 201 21 (71% 1 75%)
miato IgE odpowiednio dla naturalnego 1 rekombino-
wanego alergenu, z wysoka korelacja (r = 0,98) migdzy
obiema wartogciami [3, 7].

2.3. Oryc3

Ory ¢ 3 (lipofiina) - bialka ekstrahowano z siersci
krdlika, a biatka reagujace z IgE oczyszczono za pomocy
chromatografii sekwencyjnel. Ory ¢ 3 zidentyfikowano
jako krdlicza lipofiine, ziofong z dwdch tancuchow
polipeptydowych: CL2 i AL Spoérdd 35 badanych
pacientdw z alergia na krdliki, 27 (77%) miato 1gE
zartwno dia glikozylowanego, jak i deglikozylowanego
heterodimenu Ory ¢ 3. Alergicanost Ory ¢ 3 potwierdzono

aktywacji bazofilow. Wykazano wysokg homologie
opisywanego alergenu z koom Fel d 1, jednak nie
shwierdzono wystepowania reakcji krzyZowej pomiedzy
nimi. Po Fel d 1, Ory ¢ 3 jest druga sekretoglobing
ssakdw, kidra okazata sie gidwnym alergenem [8].

24, Orycd

Ory ¢ 4 (lipokalina) — krdlicza lipokalina, wykazuje
wysoka homologie do Fel d 4 (63%;) i Can f 6 (58%).
asIgE wystepowalo u 46% z 35 badanych pacjentow
Z moZliwa alergia na krolika [3, 9].

3. Alergeny bydla domowego

Bydio domowe {fac. Bos domesticus) jest jednym
Z najczestszych zwierzat gospodarskich. Hodowane na
catym Swiecie, gidwnie dla pozyskania miesa, mieka,
tluszezu, kosci, rogow, skory, nawozu naturalnego, ale
rownieZ jako sita robocza. Alergia na bydio domowe
wystepuje najczesciej wirod osob, ktdre na co dzien
majg kontakt z tymi =Fwierzetami, fj. hodowcy,
wetenmarze etc. Alergeny byclla mrs”[epula_ przed
wsZystkim w naskdrku, fupie?u, moczu oraz Slinie, ale
ohecne sg rowniez w serwatce czy wotowinie. Slersc
krowy, obok sierSci psa, kota i konia, nalezy do
najczescie] ur.zulajawch ssaczych siersci. Alergie
bardzo czesto powoduja riwnieZ bialka mleka krowiego
i najczescie] dotyczy ona dziecl poniZe] 3 roku Zycia.
Jeden z alergendw mieka krowiego (Bos d 6) znajduje
sie w dufej iloscl rowniez w wolowinie, dlatego chot
alergia na migso krowie jest stosunkowo rzadka, to
u dzieci z alergia na misko, czesto$t uczulenia na
wotowine moZe siegat nawet 20%. Z uwagi na droge
ekspozycii na alergen objawy najczescisj dotycza ukiadu
oddechowego  (alergiczny nieZzyt nosa, asima
oskrzelowa itp) 1 przewodu pokarmowego (wymioty,
biegunka, bdl brzucha, wzdecia itp.), ale w niektarych
przypadkach moga dotyczyt rowniez skory (pokrzywka,
atopowe zapalenie skory).

Ponize] w Tabeli 2 przedstawiono alergeny bydia
domowego.
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Tabela 2. Alergeny bydia domowego [3].

Bosd?2 lipokalina
Bosd3 biatko wiaZace wapn S10047
Bosd4 a-laktoalbumina
Bosdh B-laktoglobulina
Bosd6 albumina surowicy
Bosd7 immunoglobulina
Bosd 8 kazeina
Bosd9 o-51-kazeina
Bos d 10 o-52-kazeina
Bosd 11 B-kazeina

Bos d 12 K-Kazeina
Bosd 13 tancuch lekki miozyny

20 kDa WZiewna

11 kDa wZiewna
14,2 kDa pokarmowa
18,3 kDa pokarmowa
67 kDa pokarmowa
160 kDa pokarmowa
20-30 kDa pokarmowa
23,6 kDa pokarmowa
252 kDa pokarmowa
24 kDa pokarmowa
19 kDa pokarmowa
21kDa pokarmowa

31. Bosd2

Bos d 2 (lipokalina) — jeden z ghownych alergenow
bydta domowego, posiadajacy 3 izoformy. aslgE dla Bos
d 2 stwierdzono u 97% osdob z objawami astmy
oskrzelowe] =Zwigzanej z naraZzeniem na bydio.
Pierwotnie zostat wyizolowany z ekstrakiu z siersci
krowy, ale jego obecno$t potwierdzono rdwniezZ
w moczu bydlecym. Rautiainen i wsp. sugeruja, Ze Bos
d 2 jest bydlecym odpowiednikiem MUPs myszy
i szczurdw. Zwiazany jest glownie z ohjawami ze strony
drdg oddechowych, a osobami najbardziej narazomnymi
53 pracownicy pozostajacy w bezposrednim kontakcie
z bydtem. Potwierdzano, Zze kontakt bezposredni nie jest
konieczny do rozwoju nadwraZliwosci na Bos d 2, gdyz
u 0sdb bedacych jedynie partnerami pracownikow obar,
rowniez wystepowaty objawy chorobowe. Airaksinen
i wsp. podajg, Ze najwyzsze mediany steZen alergendw
siersci bydlecej wystepowaly w dojami, a nastepnie
w kolejnosci malejace] w pomieszezeniu komputerowym,
w oborze, w miejscu dziennego pobytu bydia | w migjscu
snu bydta [10, 11].

3.2 Bosd3

Bos d 3 (S100A7) — alergen ten zostat wyizolowany
z ekstraktu ze skory bydlecej i oznaczony jako BDAIL.
Pordwnania homologii pokazaly, Ze Bos d 3 wykazuje
63,4% identycznosci w  sekwencii  aminokwasowej
Z psoriazyna (biatko S100AT). Psoriazyna to specyficzny
rodzaj biatka, kiory posiada mozliwosE wigzania wapnia
i cynku. Biatka 5100 biorg udzial w regulacji szeregu
procesow komorkowych, fakich jak progresja cyklu
komorkowego, czy roZnicowanie. Psoriazyna produko-
wana jest przez leukocyty, a jej steZenie wzrasta u osab
chorujacych na uszczycs. Ponadio wykazuje dziatanie
prozapalne poprzez stymulacie leukocytdw  krwi
obwodowej do produkcji cytokin prozapalnych, tj. IL-1B,
IL-6, IL-8, TNF-a, ktdre odgrywaja istotna role
w patogenezie luszczycy. S100AY wykazuje rowniez
wiasciwosci przeciwdrobnoustrojowe. Jest wydzielane
przez komarki nablonka skary i jest kKluczowym hiatkiem

przeciwbakteryjnym przeciwko Escherichia coli poprzez
zdolnosé do przenywania cigglosci jef bony komdrkowe].
Warto nadmienié, # biako S100 jest wskaZnikiem
Z wyhoru podczas procesu diagnostycznego czemiaka
Zlodliwego. Na podstawie czestosci wystepowania aslgE
dla Bos d 3 Rautiainen i wsp. zaliczyli fen alergen jako
drugorzedowy. Ponadio przy te] okazji przytoczyli oni
problem autoreaktywnosci, kidry wedug ww. badaczy
w odniesieniu do Bos d 3, maghy odpowiadat za
alergiczne zapalenie skory zwigzane z  bydiem,
wystepujace stosunkowo czesto u hodowcow bydia
domowego. Virtanen i wsp. poiwierdzajg okreslenie
psoriazyny jako autoalergenu, gdy? eksperymentalnie
wykazali, Ze ludzka psoriazyna byta zdolna do wigzania
aslgE pochodzacego od osdb z astma oskrzelows
i potwierdzong alergia na bydio domowe (Bos d 3) [12,
13, 14].

3.3, Bosd4

Bos d 4 (o-laktoalbuming) — jeden z ghownych
alergendw mieka krowiego, kiore jest gidwna prayczyna
alergii pokarmowych u niemowlat | dzieci. Stanowi ono
okoto 25% hiatek serwatki | 5% ogdlnej zawartosc
proteinowe] mieka. Biatko to nalezy to rodziny
lizozymow, a do mleka wydzielane jest przez komnarki
nablonkowe sutka. Do jego funkcji zaliczamy m.in.
regulacie syntezy laktozy, hamowanie karcynogenezy
w jelicie grubym, dziatanie przeciwzapalne, czy dziatanie
antybakteryine. Stwierdzono  wyrazng homologie
pomiedzy bydleca i ludzka a-laktoalbuming, przy czym
T4% reszt jest identycznych, a koleine 6% wykazuje
podobienstwo chemiczne [15, 16].

34. Bosd5

Bos d & (B-lakioglobulina, B-LG) — lipokalina bydieca
wystepujaca w mieku krowim i pelnigca funkcje
odpomosciowe. Stanowi okolo 50% biatkek serwatki
i 10% ogolngj zawartoSci proteinowe] mieka. Biatka
serwalki sa biatkami termolabilmymi (sa wrazliwe na
wysoka temperaturg), czyll tracg swoje uczulajace
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wiasciwosci po podgrzaniu. Mozliwa jest wiec tolerancia
mieka i produktow milecznych poddanych obrobce
cieplngj, np. w wypiekach. Warlo zaznaczyé, Ze
B-laktoglobulina, w odréznieniu do a-laktoalbuminy, nie
jest syntetyzowana naturalnie w mileku kobiecym.
Postuluje sie, ze niewielkie ilosci antygenow spoZywanej
przez kohiete Zywnosci, w tym mieka krowiego, moga
przedostac sie do mieka kobiecego, stanowiac piervszy
kontakt noworodka z roznorodnymi alergenami pokar-
mowymi. Potencjalnie mozZe mieé to pozytywny wphywna
poZnigjszg indukcie folerancii pokarmow u  dzieci.
Ciekawym zagadnieniem jest takZe rdznica w Immumno-
gennosci mieka kohiecego Swiefego oraz pastery-
zowanego w bankach mieka, gdzie dochodzi do
agregacji biatek, ktore w efekcie moga czescie]
powodowac reakcje alergiczne [17].

Blakioglobulina zawarta jest w mileku modyfiko-
wamym, a jej stezenie jest nieoznaczaine dopiero
w mieszankach mieko-zastepczych o wysokim stopniu
hydrolizy. Wykazano, Ze steZenie Bos d & w mieku
krowim wzrasta w miesigcach letnich, kiedy bydlo ma
wolny dostep do pastwiska, a obniza sie w miesigcach
zimowych. Jednoczesnie warto podkreslic korzystne
wiasciwosci tego biatka. Wsrod fizjologicznmych funkci
B-LG wymienia sie m.in. wigzanie retinolu, witaminy D,
diugotancuchowych kwasow tuszczowych, cholesterolu,
chlorku reci, stymulace aktywnosci lipaz, dziatanie
antyoksydacyine (50% catkowitej akbywnosc antyoksy-
dacyjne] mieka krowiego), dziatanie antykancerogenne
oraz dziatanie immunomodulujgce. W obrebie B-LG
wyodrebniono peptyd — B-laktorfing, ktdra jest agonistg
receptorow  opicidowych, a ponadio wykazuje
wiasciwosci ACE-inhibitorowe [18, 19, 20].

3.5. Bosd 6

Bos d 6 (albumina surowicy) — podobnie, jak
albuminy surowicy innych ssakow, takze albumina
surowicy bydlecsj (BSA), moZe byé zardwno alergenem
pokarmowym, jako giowny alergen migsa wolowego, ale
rowniez aeroalergenem. Ponadto obecna jest rowniez
w mieku. BSA fo biatke multifunkcyjne, ktore dzieki
swojej elastycznosci i podatnosci na zmiany konfor-
macyjne, ma zdolnosc do wigzania roZnorodnych
ligandéw i ich dalszego transportu do docelownych
tkanek. Jest zFnacFnie bardzie] termolabiine, niz
a-laktoalbumina, czy B-laktoglobulina. Wykazano, 7e
obrdbka ciepina modyfikuje alergennosc wolowiny oraz
Zmniejsza, ale nie eliminuje, zdolnoSci wigzania IgE
przez Bos d 6 u pacjentdw uczulonych. BSA jest
stosowany jako skiadnik wielu szczepionek takich jak
MMR, MMRV, ale jest rownieZ wazna czescia podywki
hodowlane] stosowans] w  sziuczne]  inseminac,
a w dostepnej literaturze opisywano juz przypadki
ostrych reakcji alergicznych po  szZczepieniu, czy
inseminacii u osadb pierwotnie uczulonych na Bos d 6.
Warto podkreslic, ze Bos d 6 jest cbecne rowniez
w mleku krowim, co odpowiada za wystepowanie reakc)i
krzyZowych pomiedzy miekiem, a wolowing, z uwagi na
co, cZestosé uczulenia na wolowing, wsrod dziec
z alergig na mieko, siega nawet 20% [21, 22].

3.6. Bosd7

Bos d 7 (immunoglobuling) — immunoglobuliny
bydlece s3 badane przede wszystkim pod katem wphowu
na ukiad odpomosciowy cziowieka. Wystepuja przede
wszystkim w mileku i wolowinie. Doustnie spoiyiy
bydiecg 10G mozna odzyskat z kalu, w zakresie od
bardzo niskich poziomédw do 50% spoZytej 19G, kidra
przeszia przez przewod pokamowy. U niemowlat

odzyskane pozionty s3 wyZsze niZz u doroshych, co
wynika prawdopodobnie z niedojrzalosci przewodu
pokamowego u dzieci. Na podstawie powyZszych
danych stwierdzono, ze immunoglobulina bydlieca moze
byt akhywna przynajmniej na calej diugosci przewodu
pokamowego. Duza liczba badan na niemowletach
i doroshych wykazala, ze bydleca 1gG (lub siara jako jej
bogate Zrodio) moze zapobiegad infekcjom przewodu
pokamowego, infekcjom gomych drog oddechowych
i stanom zapalnym wywotanym przez LPS. Stwierdzono,
Ze bydleca oG wigZe sie z wigloma ludzkimi patogenami
i alergenami oraz Ze ogranicza stany zapalne przewodu
pokamowego. Ponadto bydleca 19G wiazZe sie z ludzkimi
receptorami Fc, co wzmaga fagocyioze, zabijanie
bakterii i prezentacie antygenu. Niezwykle interesujaca,
z punkfu widzenia klinicysty, jest mozliwose zwekszema
specyficznosci immunoglobulin w mieku lub siarze
popizez szczepienie krow przed pobraniem mieka lub
siary. Po szczepieniu siara hiperimmunizacyjna jest
silnie wzbogacona w 1gG1, kiora rozpoznaje patogen
zawarty w szczepionce. Co ciekawe, bydleca 1gG jest
zdolna do wigzania sie z receptorami Foy na ludzkich
komérkach, a wigzanie to potwierdzono dla ludzkich
monocytow, neutrofilow | makrofagow, jak rowniez dla
limfocytow B. Niestety, poza calym dobroczynnym
wphywem immunoglobulin bydlecych na ustrdj cztowieka,
opisano rowniez ich zdolnosé do rozwoju objawow
alergicznych, poprzez wigzanie przez aslgE. Brak
doktadnigjszych badan w tej kwestil znaczaoo ogranicza
mozliwosci diagnostyki i ew. leczenia [20, 21].

K Bosd &g

Bos d 8 (kazeina) - 58 z 92 (63%) dzieci z alergig na
mieko wykazywato wigzanie IgE z Bos d 8 w teScie
immunoenzymatyczmym. Bos d 8 to zbiorcze okreslenie
alergendw frakcli biatkowej kazeiny (Rycina 1)
WyrdZniono: aS1-kazeine, aS2-kazeine, B-kazeine oraz
k-kazeing i y-kazeing, ktore sklasyfikowano kolejno jako
alergeny od Bos d 9 do Bos d 12, nie dotyczy y-kazeiny
[3, 20]. Kazeina inaczej zwana semikiem to biatko mieka
wyodrebnione w procesie trawienia poprzez poddanie go
dziataniu podpuszczki. Stanowi okoo 3% ogdingj ilosci
biatek mieka. Zawiera wszZystkie niezbedne dia
crlowieka aminokwasy. Chemicznie mozemy Ja
Klasyfikowaé jako fosfoproteing lub glikoproteing, co
ofnacza, 7e peptyd ten zawiera grupy fosforanowe
i u.lkrcmre Z uwaqgi na fo, Ze kazeina jest termostabilna
i wykazuje wysoka opomoSté na dziatanie enzymow
trawiennych, osoby uczulone na Bos d 8 nie toleruja
mileka krowiego pod Zadna postacig. Warto dodac, ze
kazeina jest alergenem o wysokim ryzyku anaﬁlahsll
Falszywym jest przekonanie wystepujgce w spoleczen-
stwig, Ze w przypadku nadwrazliwosci na kazeing, mieko
krowie mozna spokojnie zastapit kozim lub owczym.
Wysoka homologia miedzygatunkowa ftego bialka
sprawia, Ze moZe dojs¢ do reakdi krzyZowej Z rozwojem
wsirzasu anafilaktycznego | zgonem wilacznie po
sporyciu mleka owczeqgo lub koziego. Ponadto w oparciu
0 wspomniane wyze] reakcje krzyrzowe, w preypadku
uczulenia na kazeing, poza miekiem z diety nalezy
wyeliminowad rownieZ soje. 7 uwagi na unikalny skiad
aminokwasowy oraz zdolno$é do  dostarczania
organizmowi fosforandw | wapnia, bardzo trudno jest
skomponowaé diete eliminacyjna, ktora pozwolitaby
w fatwy i dostepny sposob dostarczyté wszystkich
substratdw zawartych w kazeinie [24, 25].
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Ryeina 1. Bos d 8 jako zbiorcze ckreslenie alergendw frakeji
kazeiny.

3.8. Bosd9

Bos d 9 (o0S1-kazeina) — najsilnie] uczulajacy typ
kareiny, stanowi af 35% kazeiny w mileku krowim.
Kazeina alfa 51 pelni wazng role w transporcie fosforanu
wapnia w mleku. U 57 z 58 (98%) dzieci z alergia na
mieko uczulonych na kazeine wykarano wigzanie Ige

7 kazeing alfaS1 w tescie immunoenzymatycznym [3,
20, 26].

3.9. Bos d 10

Bos d 10 (0-52-kazeina) - u 55 z 58 (94%) dzied
Z dlergia na mieko uczulonych na kazeing wykazano
wiazanie IgE z kazeing alfaS2 w teScie immunoenzy-
matycznym [3, 20].

310. Bosd11

Bos d 11 (B-kazeina) — nierozpuszczalne biatka
mieka, ktore wystepujg w mileku w rdznych genetycznie
uwanunkowanych formach, w tym w wariantach A1 i AZ.
Wzgledne steZenia bialek kazeiny B Al i A2 w migku
rdznig sie w zaleznosci od gatunku hydia. Podczas, ady
wiekszost hydla afrykanskiego i azjatyckiego produkuje
tylko P-kazeine A2, bydle z Europy, Stanow
Ziednoczonych, Australi i Nowej Zelandii wytwarza
zarbwno p-kazeine A1, jak i A2. Ogdlnie rzecz biorac,
mieko Zawierajace wyZsze steFenie A1 B-kazeiny niz
B-kazeiny A2 jest znane jako mileko A1, podczas qdy
mieko A2 zawiera gidwnie B-Kazeine A2. B-kazeiny A1
i A2 roznig sie tylko jednym aminokwasem. Podczas
trawienia wariant A1 uwalnia bioakbywny peptyd
opioidowy, B-kazomorfine-7, podczas gdy warant A2
nie. £ uwagi na powyZsze Uwaza sie, Ze mleko A1 moZe
odpowiadac za nickorzysine skutki zwiazane ze
spoZywaniem mileka, . skionnoSté do  cukrzycy,
zaburzenia Zolgdkowo-jelitowe, zaburzenia ukifadu
nerwowego i in. Killenberg de Gaudry i wsp. w swaim
przegladzie systematycznym dowiedli, Ze mileko A2
przynosi korzysei dia przewodu pokarmowego, jednak
nie stwierdzili istotnoSci Kliniczng) dia innych zatoZen
w tej kwesti. Rofmice pomiedzy milekiem A1 i A2
zainteresowaly rownieZ alergologow. Stwierdzono, Ze
w czesto nietolerowanym mieku krowim, wystepuje
najczesciej P-kazeina A1, natomiast w mleku kozim,
ktore uwaZa sig za znacznie bardzie] hipoalergiczne
dominuje B-kazeina A2. Na tej podstawie zatoFono, Ze
mieko A2 jest bezpieczniejszg alergicznie formg mieka
krowiego. Warto zauwazyc, Ze powyZsze stwierdzenia
wymagajg jeszcze przeprowadzenia doktadmych badarn,
Zwiaszcza ze nie kazde mieko znakowane jako A2 jest
catkowicie wolne od B-kazeiny Al. Zgodnie z prawami
dziedziczenia, mleko AZ bedzie prawdziwie wolne od
B-kazeiny A1 tylko jezeli krowa, od kiorej pozyskujemy
miekao, od swoich rodzicow otrzymata wiacznie allele A2
[27, 28, 29].

311. Bosd12
Bos d 12 (k-kazeina) - u 53 z 58 (91%) dzieci z alergig
na mieko uczulonych na kazeine wykazano wigzanie IgE

z kappa-kazeing w enzymatycznym fescie immunolo-
gicznym. Bos d 12 stanowi 10% kazeiny zawariej

w mieku. Pacjenci z alergia na mieko majg silne
humoralne i komorkowe odpowiedzi na fo biatko [3, 20,
30].

312, Bosd13

Bos d 13 {taricuch lekki miozyny) — =zZostat
wyizolowany z miesni szkieletowych bydta domowego
przez Roman-Carrasco i wsp. w maju 2023 r,
a nastepnie scharakteryzowany jako dwa waranty
lancucha lekkizgo miozyny (izoalergeny): tancuch lekki
miozymy 1 (MYL1) i fancuch lekki miozymy 3 (MYL3).
Alergeny te sg termostabilne i wigZzg aslgE nawet po
gotowaniu. Po ekspresji tych dwach fancuchdw lekkich
miozyny jako rekombinowanych biatek w E. coli (rBos d
13), badano wobec nich reakbywnost aslgE i occeniono
ja metody ELISA. Wykazano, 7e oba rekombinowane
biatka, rMYL1 1 rMYL3, reprezentujg biatka reakbywne
wobec aslge, jednak MAYL1 zostal rozpoznany przez
wigkszg liczbe pacjentow (8) niz MYL3 (4). Miozyna
migsni szkieletowych jest biakkiem heksamerycznym
skiadajacym sie z dwdch tancuchdw cigzkich (230 kDa)
i czterech fancuchow lekkich. Lancuchy ciezkie miozyny
i Rancuchy lekkie miozyny razem tworzg kompleks
biatkowy, ktory bierze udzial w wiglu réznych procesach,
takich jak skurcz miesni, cytokineza, adhezia komdrek
i migracja komarek. Lancuchy lekkie miozyny zaliczamy
do konserwatywnej rodziny biatek wigZzacych wapn.
Wobec podobrych bialek (wiazacych Ca2+), ktore
rowniez wykazywaly cechy alergenu, zacbserwowanao,
Ze do wigzania aslgE niezbadna jest obecnost wapnia.
Roman-Carrasco | wsp. sprawdzili rowniez ten aspekt
i udowodnili, Ze w przypadku Bos d 13 obecnost Ca2+
nie ma zadnego znaczenia dla wiazania aslgE. Nie bez
znaczenia jest z jakiej okolicy anatomiczne] zwierzeca
pochodzi  spoZywany kawalek migsa. Wykazano
bowiem, Ze MYL1 obecne sa przede wszystkim we
witknach szybkokurczliwych (tvpu 1), a wiec beda
dominowaty w takich kawatkach wolowiny jak Zeberko,
karkdwka czy mumszivk. 7 kolei MYL3 przewaZaja
w migsniach  wolnokurczliiwyeh  (typu 1),  wiec
spodziewamy sie ich w przede wszystkim w poledwicy.
Z punkiu widzenia klinicysty, w odniesieniu do
powyZszych informacji, niezwykle istotny jest fakt, ze
W surowicy osob uczulonych na wolowine znacznie
czescie] wystepowaly aslgE dla MYL1. Co ciekawe,
wiglu pacjentow uczulonych na wolowing nie wykazuje
reaktywnosSci IgE na Zadne hiatko, zwiaszcza
w gotowane] wolowinie. Jako moZliwe wyjaSnienie
podaje sie to, 78 komercyjne ekstrakty uFywane do
diagnozy s preygotowywane 7 surowego miesa, przez
co wiekszoSt pacjentow wigczonych do badania na
podstawie ich reaktywnosci IgE na migso krowie byta
faktycznie uczulona na albuming surowicy bydlece],
ktora jest obecna w mileku i migsie tylko wtedy, gdy jest
surowe, ale niekoniecznie sa ucAuleni na hiaka
w wolowinie ugotowane]. £ uwagi na powyZsze, Roman-
Carrasco i wsp. zasugerowali, aby komercyine ekstrakty
wwywane w testach zawieraly rownieZ gotowane mieso
[31]

4, Alergeny konia domowego

Kon domowy {fac. Equus caballus), cytujac za ks.
Benedykiem Chmielowskim, autorem Mowych Aten”,
mozna by rZec: Kon, jaki jest, kazdy widzi". Pierwvsze
udomowienie tego zwierzecia datuje sie na 3,5 tys. lat
p.n.e. Konie przez wiele lat peinity funkcje m.in. zwierzat
pociagowych, transporiowych czy bojowych, obecnie
jednak najczescie] sie hodowane w celach sportowych
i rekreacyjnych.
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Alergia na konia dotyczy przede wszystkim osob
narazonych na kontakt z tymi zwierzetami, a wigc
hodowcow, wetenmnarzy, jezdzcow. Trudno oszacowad
skale problemu, z uwagi na to, Ze czest osdb w ogole
nie zauwara korelacji pomiedzy objawami, a narazeniem
na kontakt z koniem, z kolei inni nie zgtaszaja sie do
lekarza lub probujg leczenia na wiasna reke”. Istnigje
rowniez mozliwosté rozwoju objawow Klinicznych po
kontakcie nie ze zwierzeciem, lecz z jego alergenami

Tabela 3. Alergeny konia domowego [3].

przenoszoiynii na ubraniach, podobnie jak w przypadku
uczulenia na psa lub kota. Objawy dotycza najczesciej
gomych drog oddechowyeh, nie wykazano jednak
korelacli konkretnego alergenu z konkretnym obrazem
Kliniczrym.

W Tabeli 3. Przedstawiono opisane dotychczas
alergeny konia domowego.

Equci lipokalina 25 kDa WZiewna
Equc2 lipokalina 17 kDa WwZiewna
Equc3 albumina surowicy 67 kDa WZiewna
Equc4d lateryna 17 kDa, 205 kDa WwZiewna
Equct lizozym 15 kDa kontakiowa
41. Equc1 z Equ ¢ 3. Albuminy surowicy ssakow maja wysokg

Equ ¢ 1 (lipokalina) — ogtowny alergen konski,
odpowiedzialny za ok. 80% odpowiedzi przeciwko aslgE
u osob uczulonych na konia. Jego obecnosé stwierdzono
w eksiraktach ze sliny, siersci i fupiezu. llosé alergenu
cechuje sie duzg rognorodnoscig zardwno wewnatrz -
jak i miedzyrasowa, ponadio nie stwierdzono rowniez
korelacji z pteig konia. ChociaZ fizjologiczna rola Equ c 1
nie jest zrozumiala, przypuszczalnie opiera sie ona na
zdolnosci lipokalin do wigzania i transporiu malych
cZastecrek hydrofobowych. Charakier | roFmiar reszt
aminockwasowych definiujacych wewnetrzng kieszen,
oraz ogdine podobienstwo strukturaline Equc 1 z Mus m
1 sugeruje, Ze oba alergeny mogg wiazat podobne typy
ligandéw. Ponadio wstepne eksperymenty sugerowaty,
Ze Equ ¢ 1 moze wiazat histamine, mediator uwalniany
przez bazofile | komarki tuczne, ktary odgrywa kluczows
role w alergii. Jednak specyficznodé konskiego alergenu
dla histaminy wymaga potwierdzenia, poniewa?
hydrofilowy charakter ligandu nie ma odpowiednika
w hydrofobowym miejscu wigzania Equ ¢ 1. Dotychczas
udato sie uzyskad rekombinowany Equ ¢ 1 oraz okreslic,
przy pomocy mysich przeciwcial monoklonalnych,
epitopy odpowiedzialne za rozwd reakcji alergicznej.
Podkresla sie szczegolnie istotng homologie sekwencji
aminokwasow pomigdzy Equ ¢ 11 Fel d 4 (lipokalina
kota) - 67%. Znaczne podobienstwo w sekwencii
aminckwasow stwierdzono takZe z lipokaling Swini
(619%) 1 gryzoni (50%) [32, 33, 34].

4.2, Equc 2

Equ ¢ 2 {lipokalina) — alergen ten zostal wyizolowany
z eksirakiu z potu konia. Potwierdzono, Ze aslgeE
przeciwko BEqu c 2 wystepowato w 33,3% surowic
pobranych od osob uczulonych na konia. Wykazuje
okoto 50% homologie z alergenem glownym siersci
krowy —Bos d 2 [34, 35].
4.3, Equc3

Equ ¢ 3 (albumina surowicy) — pierwszy z wyizolowa-
nych alergendw konia, ktdrego obecnosc stwierdzono

w ekstraktach z siersci i lupiezu konskiego. U 23,8%
os0b uczulonych na konia wykazano wigzanie IgE

identycznosté  sekwencii  (72-92%), co zwieksza
prawdopodobienstwo  reakcii  krzyZzowe]  migdzy
alergenarmi albumin surowicy. W wiekszosci przypadkow
reaktywnosc  krzyzowa wymaga ponad  70%
identycznosci [34, 35, 36].

4.4, Equc4

Equ c 4 (lateryna) — niezwykle interesujace biatko,
biorace udziat w termoregulacii i zaliczane do alergenow
gtownych konia. Z uwagi na wylwarzanie przez konie
duzych iloSci ciepla podczas akbywnosci fizycane,
musialy one rozwinaé mechanizmy kompensacyjne,
celem zachowania wzglednie statej temperatury ciata.
Termoregulacia u koni, podobnie jak u ludzi, opiera sig
przede wszystkim na wydzielaniu duZej iloscl potu, ktary
parujac schtadza organizm zwierzgcia. Konie majg
jednak grube, wodoodpome, nieprzemakalne futro, ktdre
w nomalnych warunkach utrudniatoby przemieszczanie
sig potu ze skory na powierzchnie siersci, co jest
niezbedne do sprawnego chiodzenia clata. Wydaje ske,
Ze aby rozwigzat ten problem, konie wyewoluowaly
powierzchniowo czynne, podobne do detergentow
biatko, ktore wydzielaja w niezwykle wysokim steZeniu
w pocie. Biatko to, lateryna, poprzez obniZzenie napiecia
powierzchniowego, utatwia zwilZzanie siersci konia, atym
Samym usprawnia przephlyw potu w celu odparowania.
Efektern ubocznym obecnosci i funkcji latenyny jest
pienienie, kidre czesto obserwuje sie na futrach
spoconych kKoni, zwtaszcza tam, gdzie wystepuje tarcie.
Ponadto prawdopodobnym  jest, Ze lateryna petni
dodatkowo funkcje bakteriohdjcze i znacznie ostabia
zdolnosé adhezji mikrobow do siersci konia [37, 38].

4.5, Equcé

Equ ¢ 6 (lizozym) — biatko peflnigce funkce
przeciwbakieryjne poprzez destrukcyjny wplywa na
sciany komdrkowe bakterii. W mleku konskim wystepuje
w dosté duzych ilosciach, nawet do 1.4 o/l Jest biatkiem
termostabilnym, co moZze powodowad jego obecnost
w kosmetykach na bazie mieka konskiego, nawet po
Zaawansowanych procesach przemystowych. Klasy-
fikowany jest jako alergen kontaktowy, gdyZz najczgscie]
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powodowat objawy Kliniczne w obrebie skory, po
naniesieniu na nig kosmetykow produkowanych na bazie
mieka koniskiego. MaleZy jednak pamietat, 2 po
narazeniu pokarmowym rdwniez moze dojsé do rozwoju
alergii, a w fym przypadku objawy 53 znacznie
powazniejsze i moga prowadzic nawet do wsirzasu
anafilaktycznego i zgonu [39].

h. Alergeny osla

Osiot zwyczajny (fac. Equus asinus) to gatunek
ssaka z rodziny koniowatych. Co ciekawe zostat

Tabela 4. Alergen osla zwyczajnego [3]

udomaowiony wczesniej niz kon, bo juz ok. 4000 latpn.e.
Usywany byl zazwyczaj jako zwierze juczne, rzadziej
jako zwierze pociggowe. Obecnie docenia sig jego
wphyw na poprawe funkgi  psycho-somatycznych
czlowieka w ramach onoterapii.

W Tabeli 4. przedstawiono znane alergeny osla
2WYCZajnego.

Equat lizozym

5. Equa6

Equ a 6 (lizozym) — jedymy scharakteryzowany dotad
alergen osla zwyczZajnego. £ uwagi na jego Fnaczne
podobienstwo do Equ ¢ 6 (alergen konia) przypisano mu
numer porzadkowy — 6. Equ a 6i Equ ¢ 6 wykazuja blisko
99% identycznos¢ pod wzgledem  sekwencii
aminokwasowe], oraz struktur wyZszorzedowych, co
skutkuje reaktywnoscia krzyZows obu  alergendw.
Podobieristwo Equ a 6 i lizozymu bydlecego, checnego
w mieku krowim, jest mnacznie nizsze, bo wynosi
zaledwie ok. 53%, co prawdopodobnie jest przyczyng
braku reakbywnosci krzyzowe] w fym  przypadku.
Podobnie jak koriski odpowiednik Equ a 6, ol lizozym
obficie wystepuje w mieku, gdzie jego steZenie siega
nawet 4 g/l. Najczescie] wywoluje objawy skome, po
zastosowaniu kosmetykow na bazie, modnego obecnie,
mieka oflego. Martini i wsp. opisali dwa przypadki
uczulenia na lizozym mieka oslego. Pierwszy dotyczyl 9-
letniej dziewczynki, u ktorej doszio do rozwoju
uogdlnionej pokrzywki po zastosowaniu kremu na bazie
mileka oélego. Prick by prick wykonane z uzyciem mieka
oélego u fej chorej daty wynik {bahel &r. 19
mm). Drugi przypadek dotyczyt 33-letnigj kobiety,
u ktdre] doszio do rozwoju obrzeku warg, lewej powieki

Tabela 5. Alergen wini [3].

15 kDa kontaktowa

i dfoni po sprobowaniu kilku kropli o$lege mieka, celem
sprawdzenia jego temperatury, przed podaniem dziecku.
Na podstawie dalszych badan udowodniono, Ze aslgE
ohecne w surowicy obu pacjentek reagowaly z lizo-
zymem dajac w tescie Immuncblot siny prazek przy 14
kDa w mieku oslim i nizco stabszy prazek, o tej samej
masie czasteczkowsj, w mieku konskim. Dalej na
podstawie spekirometri mas ustalono, Ze badanym
biatkiemn byt odpowiednio Equ a 61 Equ c 6 [38].

6. Alergeny swini

Dzik euroazjatycki (fac. Sus scrofa) / $winia domowa
(tac. Sus domestica) — dzik euroazjatycki jest jedynym
dzikoZyjacym przedstawicielem Swin. Jest on uwazany
za przodka populame] Swini domowe]. Najczesciej jest
hodowana w celach spodzywcezych, jednak czasami
&winie trzymane s3 te? jako zwierzeta domowe.
Zazrwycza) w tej roli wystepujg Swinie ras miniaturowych,
zdarzaja sie jednak rownieZ osobniki pefnowymiarowe.
Objawy alergiczne najczescie] wiaZa sk Ze spofywa-
niem wieprzowiny — jest to przede wszystkim alergen
pokanmmowy.

W Tabeli 5. przedstawiono opisane dotychczas
alergey Swini.

Suss 1 albumina surowicy

6.1. Suss1

Sus 5 1 (albumina surowicy) — o tym alergenie
najczesciej wspomina sie w  aspekcie  zespolu
_wieprzowina-kot", w ktdrym to pierwotne uczulenie na
albuming surowicy kota (Fel d 2), powoduje wystapienie
objawow  Klinicznych po  spozyciu  wieprzowiny.
Mechanizm tego zjawiska opiera sie na zasadach reakcji
krzyzowych i wynika z duZego podobienstwa pomiedzy
kocig, a Swinskg albuming. MNalezy nadmienié, iz
albuminy surowicy sa stosunkowo nietrwale, dlatego
objawy po wieprzowinie wystepuja giownle u osob
sktonnych do spoZywania surowego miesa Swini [40,
a41].

60 kDa pokarmowa

7. Alergeny kozy domowej

Koza domowa (lac. Capra hircus) — drugie, po owcy
domowei, najwczesniej udomowione Zwierze
hodowlane. Pozyskuje sie z nigj gidwnie mieko, migso
i skére. Obecnie spotykana jest niemal na catyrmn Swiecie.
Blisko spokrewniona z owcami. Kozy sa preyzwyczajone
do wspinaczki jako jedyne przeiuwacze regulamie
Jwdrapuja” sie na drzewa i chemnie eksploatujg teren,
pokonujgc przy  tym  przeszkody, Jak chociazby
ogrodzenia. Miektore badania wykazaly, Ze kozy
domowe s3 rownie inteligentne jak psy.

Podkomitet ds. nomenklatury alergendw WHO/UIS,
podobnie jak w preypadku owcy domowe], nie
wprowadzit  dotychczas Zadnych alergendw  kozy
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domowe]. Niemniej dostepne s3 doniesienia nt. alergiina
koze, kitore dotyczg przede wszystkim jej mileka.
W dostepnych komercyjnie testach alergicznych
wykorzysiuje sie  zaFwyczal ekstrakt  alergenowy
z koziego nablonka i mleka.

Istniejg dowody sugerujace mzszy potencjat
alergenny mieka koziego w pordwnaniu z miekiem
krowim. Rzeczywista czestost wystepowania te] alergii
nie jest znana, ale odnotowano kilka przypadkow
wskazujgcych na uczulenie IgE-zalezne na mieko kozie.
Reakcje alergiczne po spozyciu mieka koziego lub jego
pochodnych odnotowano mun. u 25-letniej pacjentki,
2-letniej dziewczynki, mfodego dorostego meZczyzny
i 18 dzied, z ktorych wszyscy tolerowali krowie mieko
i ser. Restani w swojej publikacji podaje dwie mozliwosci
takiego zjawiska: 1) alergia na mieko kozie jest
niezaleZna od alergii na mleko krowie, a alergia namleko
kozie wystepuje rzadko; 2) te dwie alergie s3 ze sobg
powigZane, a poniewa?Z pacjenci uczuleni na misko
krowie zwykle unikajg }aklegokohmek rodzaju mieka,
kliniczna reakbpwnosc krzyzowa jest niedoszacowana.
CieZko o jednoznaczng wypowied? nt. bezpieczensiwa
stosowania mleka koziego jako zamiennika dla osab
z alergig na migko krowie. Wykazano, ze mieko kozie,
ktdre ma praktycznie taka sama zawartost laktozy jak
mieko krowie, nie ma szczegiine] wartosci w przypadku
nietolerancji lakiozy lub galakiozemii [42]. Z kolei
w odniesieniu do alergii na biatka mileka krowiego
mozemy znalezé publikacje zachecajace do uznania
mieka koziego jako dobrego substytutu dla mieka
krowiego, ale rownieZ takie, ktore z uwagi na mozliwg
reakbywnosc krzyZzowa wrecz przestrzegaja przed takim
zamiennikiem. Freund w swoim arbykule z lat 90.
wskazywal, Ze podczas prob  przeprowadzonych
w Creteil we Francji, stwierdzono, ze 51 z 55 badanych
dried, 7 potwierdzona alergia na mileko krowie,
tolerowato mieko kozie w okresie kamienia od 8 dni do
1 roku [43]. Natomiast Bellioni-Businco | wsp. badali
alergennoSt preparatow dla niemowlat na bazie miska
koziego u 26 dzieci uczulonych na biatka mieka krowiego
i wykazali, Ze u wszystkich tych dzieci uzyskano
pozytywne reakcje, w testach skomych, zardwno na
mieko krowie, jak i mleko kozie. Z kolei w doustne] prabie
prowokacji kontrolowane] placebo 26 z 26 dzied
zareagowato na mleko krowie, a 24 z 26 dzieci na mleko
kozie. Podkreslano jednak, Ze do wywolania reakcji
alergicznej podcezas doustnej prowokacii, potrzebna ilosé
mieka koziego byla nacznie wieksza niz w preypadku
mieka krowiego (38 ml vs 8 mi) [44].

8. Alergeny owcy

Owca domowa (lac. Ovis  ares) wyjatkowo
wytrzymale zwierze domowe. Prowadzi stadny tryb
Zycia. Hodowana jest gidwnie w celach pozyskiwania
mieka owczego, skiry, miesa i welny. Jest najwezesnie]
udomowionym Zwierzeciem, towarzyszy crlowiekowi od
blisko 11 tys. lat.

Podkomitet ds. nomenklatury alergendw WHOAUIS
nie precyzuje Zadnego alergenu owcy. Nie oznacza to
jednak, Zze w dostepne] literaturze nie donoszono

o objawach nadwrazliwosci na owce i uzyskiwane z nigj
produkty. W diagnostyce nadwraZliwosci na owce
wykorzystuje sie obecnie ekstrakty z nablonka craz
natyawny alergen Ovi a 6 — albumina surowicza (hrak
wpisu w Nomenklaturze Alergendw odpowiedniego
podkomitety WHO/UIS). Wiekszosé publikacii porusza
temat alergii na mleko owcze.

Wiekszos¢ pacientdw uczulonych na mileko krowie
nie toleruje rowniez mleka owczego lub koziego ze
wzgledu na znacang reaktywnost krzyzows migdzy tymi
rodzajami mieka. Machado Cunha i wsp. opisali
przypadek 19etniej pacjentki, u ktore] doszlo do
rozwoju 2 wsirzasow anafilaktycznych w odstepie ok
miesigca po spoZyciu sera na bazie mieka owczego.
W wywiadzie chora podawata tolerancie mieka
krowiego. W wykonanych testach skdmych potwier-
dzono tolerancie mieka krowiego i nadwrazliwost na
mieko oweze (Sr. babla 4,5 mm), a w testach typu prick
by prick uzyskano babel $r. 6 mm po zastosowaniu
mieka owczego i babel 5r. 7 mm po zastosowaniu sera
z mieka owczego. Na podstawie immunoblottingu
i testdw hamowania jako alergen odpowiedzialny za
wystapienie ohjawow uznano kazeine mleka owczeqo,
ktora nie wykazywata reakcii krzyZzowej z miekiem
krowim [45].

9. Podsumowanie

Alergeny zwierzat futerkowych mozemy podzielic na
wiywolujace objawy na drodze wzZiewnsg] 1 pokamows].
Przebieg reakcji alergicenej moze byé rozny, od
lagodnych reakcji migjscowych, af do zagraFajacych
Zyciu reakcji anafilaktyczmych. Ciekawym zjawiskiem s3
reakcje krzyFowe pomigdzy poszczegolnyml
alergenami. Wiedza na temat poszczegdlmych
komponent alergenoyych pomaga w  okresleniu
przebiegu naturainego uczulenia, a takze oceny
rokowania | okreslenia doktadnych zalecen dla pacjenta.
Jednoczesnie wcigZ opisywane sa nowe biatka
potencjalnie odpowiedzialne za reakcje alergiczne
Zwigzane 7 uczuleniem na Fwierzeta futerkowe, co
powoduje z jedne] strony coraz wicksze mozZlwosc
diagnostyczne, a z drugie] strony sprawia, Ze dla lekarza
praktyka wiasciwa interpretacja wynikow badan staje sie
coraz wiekszym wyzwaniem.
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Abstract: Diagnosing allergies is not always easy. Sometimes the symptoms reported by the patient
do not match the results of diagnostic tests. Diagnostics of IgE-dependent allergy, including allergy to
furry animals, can be based on two basic strategies, "BOTTOM-UP" and “TOP-DOWN", and almost
all available allergy tests can be used ranging from skin tests, through specific IgE, to molecular
panels and challenge tests. Currently, most information regarding the diagnosis and incidence of
allergies to furry animals focuses almost exclusively on the bwo most common pets—dogs and cats.
This is certainly due to the fact that allergy to cats and /or dogs is a common phenomenon, has a
huge impact on quality of life, and is a challenge for doctors of many specialties. However, the
growing number of owners of other pet species means that diagnostic methods must keep up with
the changing needs of patients. Further research in these groups will certainly provide new facks and
facilitate clinical decision-making whenworking with allergic patients,

Keywords: allergy; furry animals; diagnostics; guidelines; allergy tests

1. Introduction

Allergy diagnostics, including allergy to furry animals, is not always a simple matter.
Every now and then, the symptoms reported by the patient do not match the results of
diagnostic tests. One of the most fundamental aspects for the patient is predicting the
coexistence of allergy to other animals, as well as evaluation of the natural course of the
allergy. It is not always easy to clear up these doubts [1].

The choice of diagnostic proceedings depends on several facets—on the one hand,
an individual approach to each case is of major importance, evaluating which diagnostic
method will allow for early diagnosis and at the same time cause the lowest stress for the
patient. On the other hand, the cost and accessibility of a diagnostic method is essential. All
of the abovementioned aspects are worth taking into account when selecting a particular
diagnostic model [2,3]).

In order to prepare this article, the Google Scholar and PubMed databases were
searched using the terms “allergy”, “fur animals”, and “diagnostic”. The following article
is a1 review and does not meet the criteria of a systematic reviem.

2. Basic Diagnostic Models in Allergology

Allergy diagnostics of IgE-dependent can rely on two basic strategies, i.e.,, BOTTOM-
UF and TOP-DOWN (Figure 1). It is obvious that not every clinical case (patient) can
simply be classified into one diagnostic model; however, general guidelines of the said
strategies could prove useful in everyday medical practice [4].

J. Clin. Med. 2024, 13, 3239, https:/ /doiorg/ 10.3390//jem13113239
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TOP-DOWN
Interview/medical history
skin prick tests
Allergen extract-based aslgE

Allergen component-based aslgE

e~

Final diagnosis

BOTTOM-UP
T Final diagnosis

T symptom-—allergen correlation

T Multi-component allergy tests

Figure 1. Examplk use of basic diagnostic models in allergology. aslgE—antigen-specific IgE.

TOP-DOWN is a diagnostic approach predominantly focusing on the symptoms that
made the patient seek help. On the grounds of an in-depth interview, thorough physical
examination, and an attempt to demonstrate allergen-symptom correlation, diagnostic tests
are selected (gither invivo or in vitro) for single allergens that are marked out for being
the most possible causative agents for the disease. Subsequently, and in line with the top-
down principle, the pool of suspected allergens is narrowed down until eventually, when
possible, trials are conducted so as to single out specific allergenic components responsible
for triggering clinical symptoms. It is worth mentioning that the first examination in the
said model is most often allergen extract-based skin tests that do not reveal the answer as
to which specific molecule/ particle triggers the allergy pathomechanism, and what cross-
reactivity might be anticipated. Doctor’s experience is of utmost value in this diagnostic
model aiming to rule out randomness and to accelerate both the diagnosis and treatment
implementation process [4-8].

On the other hand, the BOTTOM-UF strategy can be perceived as a specific reversal of
the TOP-DOWN diagnostic rules. This modelling begins with attempting to demonstrate
the specific allergen profile of a patient as broadly as possible, including specific allergenic
components, and only then is the medical history of a given patient analysed based on
available results of antigen-specific IgE (aslgE) concentrations to specify further actions.
Eventually at this stage, presence of aslgE is correlated with the onset of clinical symptoms
and allergy is distinguished from atopy [4,5,7,8].

In recent years, another diagnostic scheme has been proposed that seems to combine
those presented above, L.e., U-shaped molecular diagnosis. [t assumes starting the diagnosis
by combining clinical datawith molecular tests (descending arm), and then continuing the
diagnostic process from molecular data to specific clinical implications (ascending arm),
taking into account potential cross-reactions. In this scheme, molecular diagnostics may be
based on both the determination of selected, single aslgE (singleplex) and the use of large
melecular panels, but the selection of the method should always result from the clinical
situation and be adapted to the expectations set for molecular diagnostics in a given case
(high sensitivity vs. number of allergens tested) [4].
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3. Review of Commercially Available Allergy Tests Useful in the Diagnostics of Allergy
to Furry Animals

Table 1 presents the main diagnostics allergy tests, including their division into in vitro
and in vivo.

Skin tests are the most commonly performed tests in allergy diagnostics. They are the
cornerstone of diagnostic evaluation in the TOP-DOWN model and allow for preliminary
verification of findings from medical history and physical examination. We distinguish
several types of skin tests: skin prick tests, prick-by-prick tests, intradermal tests, and
epidermal patch tests.

Table 1 Division of selected allergy tests mto in vitro and in vive [9,10].

Type of Tests
In Vitro In Vivo Ex Vivo
Total IgE (tIgE) level Atopy patch tests (APTs) Basophil achivation test (BAT)
Allergen-specific IgE (sIgE) level Skin prick tests (SFTs) Mast cell activabon test (MAT)
Level of IgE specific for allergen molecules {molecular diagnostics) Provocabon kests

The skin prick test (SPT) is one of the oldest methods of allergy diagnostics. It is used
in diagnosing IgE-mediated allergy based on the mechanism of Type I hypersensitivity
by Gell and Coombs. Allergen extracts, used for skin prick tests, are a specific mixture of
various molecules, a number of which may have allergenic potential.

The standard of performing and interpreting the results of skin prick tests must
be consistent with the current clinical practice guidelines described more extensively in
separate papers [11,12].

Based on the Register of Medicinal Products, as of 31 December 2023, in order to
perform skin tests, the Polish market currently offers the allergen extracts manufactured by
three companies: Allergopharma GmbH & Co. KG (Reinbek, Germany), Stallergenes S.A.
(Baar, Switzerland), and HAL Allergy B.V. (Leiden, The Netherlands) [13]. Table 2 below
shows all available allergen extracts in diagnosing allergy to furry animals.

Table 2. List of selected allergens for skin testing [14-16].

Allergen Extract cillI:;]g ifgf??c Stalgif.enes Alle[_rI;;LB. V.
Animal-derived allergen extracts
{selected)
Hamsber fur X X
Dog fur X X X
Rabbit fur X X
Cat fur X X X
Mouse fur X
Guinea-pig fur X X
Horse fur X X
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Table 2. Cont.

Allergopharma Stallergenes HAL
GmbH & Co. KG S.A. Allergy BV,

Rat fur X

Allergen Extract

Conww fur

Sheep wool

Pig fur
Goat fur

Ll B =

Food allergen extracts (selected)

Mutton/ lamb

Horsemeat
Boef
Pork

o I - -

Cow's milk

Coat’s milk X

Animal-denved mixture of allergen extracts
Furs [ X

Hamster
Dog
Rabbit
Cat

Guinea pig
Furs II X

Horse

Cow

Sheep

Fig

Goat

Mixture of food allergen extracts (selected)
Meat I X
Mutton
Bewf
Pork

In the standard set of airborne allergens according to the recommendations by the
European Academy of Allergy and Clinical Immunelogy (EAACI) [11] and the American
Academy of Allergy, Asthma, and Immunology (AAAAIT) [17], there are only dog and cat
fur extracts, therefore the most common pets. Other extracts are commercially available,
but relatively seldom used in daily medical practice.

Skin prick tests are the basis of allergy diagnosis, can be performed in an ambulatory
setting with the result in 15 min. This inexpensive diagnostic method has many disad-
vantages and there is often a need of further diagnostics. The SPT can only confirm the
presence of asIgE for a given allergen source in the patient's plasma, but it cannot specify
which particular molecule, i.e., allergenic component, is responsible for inducing the whole
pathomechanism. This, clearly, has clinical implications, such as the inability to extrapolate
possible cross-reactions [11,18-20]. Only original, standardised extracts can be used for
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testing, which are stored in line as recommended by the manufacturer (usually at a tem-
perature of approx. 4 °C) and are subject to periodic checks in order to verify their further
clinical suitability [14]. Curin et al. described the differences in extracts of commercial skin
prick tests. The comparison revealed a 20-fold variation regarding the total protein content
and lack of Can f1 and Can 2 in one of the extracts. The contents of the major dog allergen
Can f 1 and of Can f 2 varied between the extracts [21]. This resulted in the inaccuracy of
the SPT and ruin the diagnostics process of allergy.

It is also highly important to prepare the patient properly for these tests. In order to
recognise the results of the examination as reliable, the patient must follow the pharma-
cological regimen, i.e, stop taking drugs that might affect the above-defined biological
processes. In the case of clinical suspicion of allergy to specific furry animals, primarily on
the grounds of medical history, skin tests, covering most allergenic components, appear
to be a very good choice as a screening test. Nevertheless, it should be noted they will
not provide an in-depth analysis, such as predictability of possible cross-reactions [11].
In theory, it is feasible to perform skin tests with particular allergenic components. In
research of Gamboa et al, into peach allergen (Pru p 3—lipid transfer proteins), a high
sensitivity and specificity of such technique was indicated when weighed against the
aslgE concentration and basophil activation test [22,23]. Yet, these tests, at least for allergy
to furry animals, are not available in daily medical practice, and due to the likely high
cost of preparing recombinant protein for testing, their availability would probably be
significantly limited.

Prick-by-prick tests are a very simple diagnostic method resembling the above-defined
skin prick test. The only difference is the use of native allergens obtained by injecting
the source of the allergen with the same blade (e.g., food, immersion in milk), and next
injecting the dermis of the tested patient. Contraindications, restrictions, and interpretation
of the results are similar to those of the SFT. In the case of allergy diagnostics to furry
animals, extraction of a native allergen can be quite inhibited, especially when testing
animal fur [11,18]. Prick-by-prick tests can be prepared by rubbing animal fur with a blade,
and then piercing the skin or, after piercing the skin, rubbing the appropriate place on the
skin with fur. Prick-by-prick tests, with aercallergens and food allergens, are characterised
by good sensitivity and specificity, and the negative predictive value. However, they do
have limitations, the most important of which is the possibility of contaminating animal
fur with allergens from other sources [12,24-26].

Intradermal tests are usually used to diagnose hypersensitivity to drugs and Hy-
menoptera venom. They found no wider application in the diagnosis of allergies to
furry animals [12].

Epicutaneous patch tests (EPTs)/atopy patch tests (APTs) are fundamental to diag-
nosing antibody-independent allergy based on the pathomechanism of Type IV hyper-
sensitivity by Gell and Coombs. After a lipophilic allergen of a low molecular weight
penetrates deep into the dermis and binds with endogenous protein, a complete antigen
is formed (hapten—protein complex). During the test, the dermis is studied for the pres-
ence of T lymphocytes sensitised to a given antigen. Formed as a result of the primary
immune response, these cells are responsible for inducing a local inflammatory response
by secreting a variety of cytokines after the first exposure to the antigen. In addition, due to
their cytotoxic properties, sensitised T lymphocytes eliminate the particular antigen. Skin
lesions, in the form of erythema, cedema, papules, or blisters, observed as a consequence of
the abovementioned mechanisms, usually occur within 24-48 h after having been exposed
to the causative agent and indicate a positive test result [27].

Patch tests are usually performed on the back skin; however, in the absence of place or
in case of contraindications for testing the site, the arm or thigh skin is used. In the first
stage, 20 mg samples of the test substances in Vaseline or single droplets of the substances in
liquid are inserted into square chambers, mounted in a set of 10 on a hypoeallergenic patch,
and then placed on the skin. The square shape of the chambers simplifies the difference
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between the true allergic reaction (fuzzy angles, rounding edges) and the reaction to
irritation (precise reflection of the chamber shape] [25].

In his study, Nefas [29] confirmed that the APT is a helpful tool for identifying
airborne allergens as triggering factors of atopic dermatitis (AD). He investigated a cohort of
125 patients with AD who underwent patch testing for selected inhalant allergens. Positive
test results for cat dander were obtained in 6 patients (4.8%), for dog dander in 10 patients
(8%), and for horse dander in 4 patients (3.2%). These patients experienced AD flares
after direct exposure to allergens classified as airborne in the abovementioned animals [25].
Fuiano et al. stress the fact that simultaneous positive results of an SFT, asIgE, and APT
indicate the co-occurrence of an allergic reaction of the immediate and delayed type [30].

Allergen-Specific IgE (asIgE) is the most commonly applied methed of in vitro allergy
diagnostics. The basis of the tests is the biding of asIgE to the patient’s plasma by a specific
allergen used in the test. Depending on the implemented method, the allergen can be either
suspended in the liquid phase or placed on a coated disc (solid phase). Then, in the case
of the presence of asIgE in the plasma of the patient, an allergen-asIgE complex develops,
whose manifestation is ascertained using animal detection antibodies directed against solid
fragments of human IgE. The results are qualitative or semi-qualitative [31,32].

Allergen extracts or allergenic components {native or recombinant) are used to bind
aslgE. Allergen extracts are a mixture of various molecules (including non-allergic) whose
composition may vary depending on the native material, the preparation method, or
the storage method. Tests based on extracts allow for determining the source of the
allergen, but prevent more in-depth analysis, such as an attempt to predict possible cross-
reactions, or to estimate the exacerbation reactions after contact of the body with the
given allergen. This can be a challenge for the clinician, especially when trying to issue
appropriate recommendations for the patient or qualification for treatment, e.g., as part
of specific immunotherapy. These limitations can be overcome by means of molecular
diagnostics by using allergenic components when determining aslgE, Le,, specific chemical
molecules (most often protein, less often carbohydrates) that are known to have allergic
potential. Components are elicited by isolating them directly from allergen extracts (native
components) or through the use of genetic engineering methods (recombinant components).
Molecular diagnostics can be carried out in a limited range by determining single and
selected asIgE (singleplex method) or by determining aslgE in a multi-component way
for at least two allergens simultaneously in a single test. Thanks to the use of allergen
matrices and advances in nanotechnology, multi-component allergy tests allow to elicitan
individual, molecular allergy profile of the patient during one study. It should be noted that
multi-component and multi-parameter assays are not synonymous, as some commercially
available multi-parameter tests use both allergenic components and allergen extracts, and
some of them allow for determining the total IgE concentration [4,33].

Table 3 presents the allergens of selected furry animals that have been listed as allergens
by the International Union of Immunological Societies (IUIS) taking into account the
possibility of marking aslgE both in assays by the ImmunoCAP singleplex method, allergen
small panels (POLYCHECK), and in currently available multi-component and, or multi-
parameter assays (ImmunoCAP ISAC, ALE}(Q}.

34|Strona



" uppeoodr) [ aey
) ) . (o) umyzda

| | e} ] e} e} IIWMLXE Sy ponney

(smppexud mary) $id eaumny

kS kS upjesadr] AP

" E E wpeacdry PR

N N N W U weg lozzdz p

(1 e .

¥ N ¥ N tl o Boaan 1P R

qd qd q d q qd d d AWK ([H ) 2puep e
(SHanEAMOp Sifa ) 18
o W upeaadr] g g uey

uranef

apet ) ;

H H epraes G uEg
a8y
Fi o upeadr] ¥ IuEy
M N N N uunge wnieg £ U
A ¥ e upenodr] ziued
u M i N U uneaadry 1] uEy
o oo jameg ST P 13 uEy
. ) (g 1wy Bupopug)
i IDWHLY aunn gy
(TH)
. ; wingaqda Bog
1 G| IOV Bus fee
JEpuep S0
. . (TH)
4 4 wenppag e de Baey
q q 4 H q LOWHLNH (6:1) aspuep Bog)
(s g seesy) Bog)
) ] [, B sl ) , 3
:au,,mw._..”ﬂ._ww (s XYW (gueudord ), OLLINDW) (g¥aap2om) (g unwuring) _._mn_:w:_“_a:_.:_._Ec (cMQOAH) & 21ens) :auhwwmﬂ.u,v B[RSO AIED T .mea_ﬂ:ﬂ
i3y yg] ¢ XATY aurlb vara ] Ll | MO AHIATO ANITOUNE : P BOAON ooz THIMHIML o uaniunug aanog udiagy
sapdnmp xopd o 2ur g
lerreze] fsm ogsoufep angea ur sepndod jpow agy uo peseg) sasouSerp 10§ Qe[ EAR AJUBLIND (PO0) PUE auUoqd iE) S[EW e gy jo suaSB|y g a[qeL
EL9 L BETE CLWTOT PN g

35|Strona



] ] ] ) ) ) ] ] [rtan)
| | q 4 Cl A LOWHLXH wirjauicda ey
{sapo oD sodopo i) ngaey
) ) ) . fzH)
1 1 4 LoVHLx uppad wmaes ey
: : : - (res)
1 i i IOVELNL  yaond cun ey
. . . . . . el
1 1 1 T el LIWHLNH wingpaprda ey
(Srpa iy snaRaLon shp ey 1ey
upumicqpaad
n N Areuin 1w sy
pue uppeaadr]
] ] ] ] fers) sursord
1 el el ADWLXT \ries asrop
] . ] ) (z1) supoad
1 1 1 IWHLK 1 BETIOJY
- . . . . § (e
q q q q q AW wing e 2snopy
[ SH[IOS MIEAS ) 28001
upesodr [ s
3 uieaodr] 15 poygd
o apda
(esany iy (edd (o) y (ad AWK :.m.:E_.."_.u__..._._“_.__m._._.,
(2 200 0L S0 e Sap) Sn e S Eanoes g (s poy ) saofms sidopoy ) S LSINYH
upenodr) ad sy
LI LA WL pd aey
unesadr) g Ay
upeadp) zd Ay
(UIBS  (XaVW)  (udom ) OLLINOY)  (pwwm)  (gunwerny (SRS | (AOOAW  Gouswms) (RS xuanN
T ) ¢ TV aurth varg or1otd MDIHOATO aMrodna Y ,.un: 1 BOAON ooz THIMHIML o uaniunug wanog uiaqy
sapdnmp xopd o 2ur g

e g aqel,

£os

BETE E1 WI0T P ug |

36 |Strona



) M X X ) M X M X ) e e Fpsod
o urjesodry Zp sy
4 sapaecd qr
qd JOWHLNH A piag
NN Aagams s
H LOWHLNH Aape g s e
H £ q £ H q H LW HLEH I S, MO0
el ugpeoody] Tpscq
H H H H H LOWHLNH (1) aepuep mos
(5700 T 10 P SOE) 2ATY
. . ; . (o)
g| g| 1% MLYH wraunda gy
(0o g T RS i apFoa g Uy
. . . (60ZH)
q q IOVEDE e g
(srpapram S sanoragy) (19180
. - (£1ZH)
i IOVELXL s Taniy
(cuen s A7) 12y
q VL (o) wnpappda
(DR g B [IRPHRO) e[
Fl wepe ooy upydodrg EEEE s
o upenodr) za ki
u uppeoodr) R
d H | e ey
) ) uraard
1 Cl WS JKKE Y
. . urgard
1 A UL TG
(UIMTES  (XQVIW)  (ueeudo ) OLLINDY  (opssom)  (unwerny o GEOES ook G swwas)  GOUIS e
i3y yg] ¢ XATY aurlb vara ] Ll | MO AHIATO ANITOUNE : n._“._n_— 1 BOAON ooz THIMHIML o uaniunug aanog udiagy
sapdnmp xopd o 2ur g

ueD) g 3lqEL,

e BETE E1 WI0T P ug |

37|Strona



Hl X N nwnge wneg (Zzz) 15 50
qd q qd qd qd qd JOWHLNH A19]
E] E] E] LOWHLXE ::___,::_gﬁ,“nw“r”
(sromsanop ofoos sog) By
q g q q q LOWALXA Qe ,_cﬁ_m_ﬂw&
gl 1OVHLXH Aaym s daag
q q q AN A s dng
| €] | | LDWALKH :a__.;_:%.ﬁn_ﬂw..m
(e sy dlels snagy) deayg
H H H | H LOWHLNH HIUE Ay
q q q 1OV g w,,____"_,,ﬂqhw_w
(s pad i) ) ey
W uLrage] fanby
™ o UK g ¢ anby
urenadr) zanby
A A Bl A uppeood [ 2 nby
q q LOVHLEH AL 5 =l Ay
q ARMNH ean annkbyg
q4 q q qd q q JOWHLNH (EH) a@puep ssa0p]
{smppyeo sanbg) srop]
N N N eudig ore] AL1P S8l
N N X X N N N e wnieg 9 p sog
qd q qd qd qd qd RN J =]
M M X M M X M X M R g3 P Eoy
Wl Iyl X X Wl Iyl X N X Wl unneopSaioe 4 b P s
LoD Xaymw  (uweydod ) (LOLLINOY)  (oMoM0m) g ununaing) aa_”w”ﬁw:m.:w wp  GHOOAH Geuswag) GRS en o
i3y yg] ¢ XATY aurlb vara ] Ll | MO AHIATO ANITOUNE : P BOAON ooz THIMHIML o uaniunug aanog udiagy
sapdnmp xopd o 2ur g
JHED g A[qEL
£C1901 BETE CLWTOT PN g

38| Strona



TUBOY Buualy Hew sopsouenn) deargoasepy | duewms persueg oy waeydong -y uesr L tpugst]
ARopuyps), auspg opndy ¢ (e ey “@sunp Oy yaeysag 8 CAupaey ‘easr] ununuioanyg S denon uoppg Cp swasis opsouderpounuug ¢ CWEM WD) BT usplEn
e | SN HOAH ¢ SAUELLIE ‘g sy Sonsou Beic] ey e SuswEtg - IS W N WELITEM ‘OYIUSES OULES [ | CSIAIDETUERN XUL—XN A e sy Ag peypacs
10U S SN0 ou 10 Sdd) S1—3 B3| O SATEL—] fH]IOS0 UL JUEL] quIcost—y] a1 o nue sy £q [reep w pagoeds jou sem saoeds e —(;) 1 foenxe—y smjoqueds ipuafen

G ] uea

XN SHIMDE10M €1 e

[ ] uE

X (195 ‘09d 1)
(e waard

AW AW 1 SIOVHLYH SULT PUE WO
anircla ssnpy
(£9) utapad
A A 4 SIOWVULY SULM PUE Wss
Aungpagda ey
W e SOV o ‘ot oo
W A SOV g g o
W W MW SLOVHLXH (6E bl gl 1)
sad
q AL &, ey
(SIS HOP ST D0 STR D) [SUEy
:_“_uﬂmﬁmmm (XOYI)  (swoeqdog ) (LOLLINDY  (o29q20[@)  (gunwuogeng) Hmmszmmm ((HOOAH) g Suawag) :aﬁwﬁﬂm R wm_a_uaﬂ
itiqyg] ¢ ATV sub yam RICE | MOFHONIOd  anrioang  TECUSHPRIEED - Csesson gty SR ananog uaagy
xapd By xopd o 2ur g

ueD) g 3lqEL,

ETI0 11 BETE E1 WI0T P ug |

39|Strona



I. Clin Med. 2024, 13, 3239 120f23

It is worth noting that most “animal” allergens are included in the ALEX? multiplex
assay, which at the same time is the only test simultaneously evaluating aslgE both against
selected allergen extracts and allergenic components (both recombinant and native). In
terms of the scope of aslgE diagnostics for furry animals, the second place belongs to
ImmunoCAP singleplex (32 possibilities); however, it requires the physician in charge to
select diagnostics of specific tests, and it does not allow for carrying out broad molecular
diagnostics in an economical way. Yet, ImmunoCAP singleplex is the method with the
highest sensitivity and specificity, the gold standard. This reference method is used to
compare the results obtained from other certified methods for in vitro diagnostics. Other
singleplex methods are also available on the diagnostics market, but they are used much
less frequently. A thoroughly taken anamnesis and physical examination often allow for
identifying the most suspicious extracts and allergenic components. In cases of strong
clinical suspicion of hypersensitivity to a particular animal, multiplex assays appear to be
unnecessary for establishing the correct diagnosis; though they may provide additional data
and sometimes help in dispelling doubts related, for instance, to prevalence of symptoms
as a result of allergic cross-reactions. The ImmunoCAP ISAC E112i assay solely contains
components (native and recombinant); there are 16 referring to furry animals, and most of
them can also be assayed individually as part of the ImmunoCAT singleplex testing. In the
small allergen panels POLYCHECEK and EUROLINE, allergen extracts prevail, although
allergenic components are available for selected allergens. The available research lacks
complete and credible reports of allergen-specific IgE results for a number of species of
furry animals, both in the singleplex and multi-component/ multi-parameter assays. The
vast majority of available findings only concern sensitisation to dogs and cats.

The basophil activation test (BAT) is the next and most modern methed for diagnosing
IgE-dependent allergy. It is based on the molecular mechanism that occurs in a living
organism after exposing basophils to an allergen. Deespite the fact that under homeostatic
conditions, basophils make up merely (~1% of the entire leukocyte pool in the peripheral
blood, they can be responsible for the occurrence of severe allergic reactions, and at the
same time allow for carrying out diagnostics, already on the basis of a small volume of the
patient’s blood [45,49].

In sensitised persons, B lymphocytes produce allergen-specific IgE, which then binds
with surface receptors of cell membranes, among others, basophils (FceRI). After having
been exposed to an allergen, the phenomenon of cross-linking occurs; afterwards, the
cell is activated, and the contents of its granularity are released. Basophil activation
can be evaluated by determining the expression of markers, e.g., CD&3 and CD203c in
flow cytometry [45,50]. Basophils can be stimulated with allergen extracts or allergenic
components; yet, it is imperative to define the main objectives of the test every time before
examination is performed. For instance, the use of allergenic components will allow for
identifying a particular molecule responsible for the symptoms of hypersensitivity, and
will facilitate, amongst other things, predictability of cross-reactions, but at the same time
will eliminate the possibility to determine allergy to other molecules, including those
that have not yet been isolated and separated, and that would be present in allergen
extracts [35]. Nowadays, there are no explicit instructions as to interpreting the BAT, and
it is recommended thateach laboratory form their own cut-off points for positive values.
Most often, as a positive result, the stimulation index (the ratio of the number of activated
basophils after stimulation to the number of activated basophils in a negative control) of a
value at least 2 is assumed, or cut-off points are determined (% of basophil stimulation in
the treatment group against the control group) [31].

Today, the basophil activation test is used for diagnosing acute immediate allergic
reactions—primarily to drugs, foods, and Hymenoptera venom resulting from activated
mediators released by basophils and mast cells—after exposure to an allergen. In view of
the fact that blood basophils are significantly more accessible to examination than Hssue
mast cells, they are the “material of choice™ for allergy testing. The BAT is characterised
by very high sensitivity and specificity, and given the nature of the study, it is sometimes
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referred to as an “oral challenge in a test tube”. It is worth highlighting that the BAT is
a study of a considerable importance to monitoring of immunomodulatory therapy, as it
allows for assessing its efficacy as early as at the cellular level [51,52].

Kick et al. were probably the first to attempt to use the BAT to distinguish symptomatic
from asymptomatic people with serum aslgE for dog dander. The study incorporated
58 children aged 10-18 years, of whom 69% reported symptoms of allergic rhinitis, and
52% symptoms of dog-induced asthma. Blood samples were assessed against the presence
of aslgE to dog dander extract and to selected molecules Can f 1 to 6, and the presence of
Iz and specific IgG4 to dog dander extract, Can £ 1, Can f 2, and Can £ 5. The basophil
activation test was performed with dog dander extract and with two molecules, for which
elevated levels of asIgE were elicited in a given patient. All patients reporting rhinitis
(1= 40) or asthma (n = 30) after exposure to dog allergens showed a positive BAT response
to dog dander allergens. Mo patient with a negative BAT response to dog fur {n = 4)
reported manifestations of respiratory disorders after contact with a dog. Furthermore, the
authors stressed that the BAT can be a useful complementary tool to reduce overdiagnosis
of a dog allergy, whilst the presence of [5G and [gG4 antibodies may reflect vulnerability to
dogs, rather than tolerance to their allergens [33].

The available literature lacks research into the efficacy and cost-effectiveness of allergy
diagnostics to furry animals using the basophil activation test. As of this moment, when it
comes to furry animals, the BAT is run first and foremost in scientific research and most
commonly concerns canines and felines. It appears that with the enhancement in diagnostic
standards using the BAT, increased availability for testing and reduced costs, the said test,
as a test tube challenge, is going to be an indispensable alternative to standard provocation
tests, also in diagnosing allergies to furry animals.

The extracts and allergenic components, available for the BAT assay, which may be
relevant to allergies to furry animals are presented in Table 4 [54].

Table 4. Commercially available allergens for use in basophil activation tests [54].

Allergens—The BAT
BAG-E1 Cat upiﬂwl[um
BAG2-FELIM rFEL D 1, cat
BAG-E2 Dog epithelium
BAG-F1 Egg whike
BAG-F75 Egg volk
BAG-F2 Cow s malk
BAG-F76 Alpha-lactalbumin
BAG-F77 Beta-lactoglobulin
BAG-F78 Casein
BAG-F27 Beef

The mast cell activation test (MAT) is another attempt to refine the diagnostics of IgE-
mediated allergy and reduce false positives. Bahri et al. proposed the mast cell activation
test. In their experiment, they used human mast cells from the peripheral blood of non-
sensitised donors, which, after preliminary culture under standardised conditions, were
sensitised with serum from patients allergic to peanuts. The sensitised mast cells were then
stimulated with standardised solutions of peanut allergens. After allergen stimulation, the
intensity of activation in the sensitised mast cells was assessed [55].

In accordance with the MAT guidelines, human mast cells, taken from healthy donors,
are cultured in standard laboratory conditions, and afterwards sensitised with serum
from the tested patient. At the sensitisation stage, asIgE expressed in tested serum binds
to FceRI on the surface of cultured mast cells. Sensitised mast cells are then stimulated
by the tested allergen. If the test plasma contains IgE specific to the tested allergen,
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mast cells are activated by an allergen and degranulation occurs. The degranulation
process can be evaluated with the use of immunochemical techniques by measuring the
concentrations of prostaglandin D2, -hexosaminidase, and the intensity of expression
of specific classification determinant (CD63, CD107a). With reference to the BAT, the
possibility of using fresh frozen plasma is essentially a benefit of the MAT, which can be
safely transported to reference centres [55,56].

The literature concerned with the matter lacks data on attempts to use the MAT in
diagnosing allergy to furry animals.

Provocation Tests: In terms of allergology, provocation tests comprise the intravital
testing of the response exhibited by individual organs after exposure to culprit allergens
provoking a specific clinical manifestation. Depending on the nature of allergen (foods,
aeroallergens, drug, etc.) and characteristics of reported symptoms, various diagnostic
routes of exposure are selected, ie., oral, nasal, conjunctival, and bronchial testing. Though
provocation tests are considered a gold standard for diagnosing allergy, they are relatively
less commonly performed because they entail high risk of adverse effects, considerable
cost, and time consumption. The critical factor excluding the patient from qualifying for
provocation tests is resolved anaphylaxis after exposure to the culprit allergen, as in that
case, a risk for the patient disproportionately exceeds the expected diagnostic yield of the
test. What also needs to be considered is drugs taken by the patient that can impact the test
result, chronic diseases, or acute infectious conditions developed in the patient. Principal
reasons for recommending provocation testing are in the case of ambiguous results from
other allergy tests, and as an attempt to determine whether the treatment applied succeeded
ineliciting tolerance to a given allergen [9,57,58).

Currently, there are no unequivocal standards for carrying out and interpreting the
results of provocation tests. Most research relates to provocation with food and drugs,
while it is difficult to find publications concerning provocation tests using furry animal
allergens. In the case of allergies to furry animals, it appears that nasal and bronchial
provocation tests could be of greatest relevance since the vast majority of animal allergens
are airborne allergens, and manifestations associated with them most commonly affect the
respiratory tract.

Given the proliferation of most animal allergens, a provocation test using an allergen
challenge chamber (ACC) may turn out an ingenious solution. This method of provocation
seems to be a gold standard for aeroallergen provocation. The ACC is a specifically designed
device enabling exposure to a controlled environment in which the patients respond to
provocation with an airborne allergen of a specific concentration. The concentration should
be sufficiently high to induce a mild allergic reaction and needs to be maintained at a
steady level for several hours. Employment of a stable and repeatable allergen load ensures
balanced symptom assessment. The ACC allows for simultaneous provocation in the upper
and lower respiratory tract, eyes, and skin. During examination, it is feasible to elicit
subjective assessment of the patient’s health condition, and objective diagnostic test results,
e.g., spirometry, rhinomanometry, or laboratory tests. All ACCs are approved for pollen
provocation (grass, birch, ragweed, Japanese red cedar), and some are approved for house
dust mite and cat allergens [59-61].

Hossenabaccus et al, in their publication on the study of cat allergy using a controlled
methodology, list three possible ways of provoecation with the allergen: placement of the
patient in a cat room—with natural exposure, use of allergen exposure chamber, and nasal
challenge. Natural exposure cat rooms played an essential role in establishing the foun-
dation for understanding cat allergen-triggered allergic rhinitis. Numerous limitations on
the said study, including variable allergen ranges and various study designs, are evidently
indicative of the need for a more standardised protocol. Cat rooms are usually small
rooms containing 1-2 neutered cats with a litter tray or without one. Directly during the
provocation, cats are either kept in cages inside the room or they move freely around the
room. Unfortunately, cat rooms are characterised by various allergen exposures depending
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on the design of the facility, and the allergen range in the same room within the course of
the experiment is variable, which may considerably affect the results obtained [62-564].

4. Cross-Reactions to Furry Animal Allergens

Cross-reactions play a key role in interpreting the results of diagnostic tests. Knowl-
edge of cross-allergy mechanisms facilitates predictability as to which allergens can induce
clinical manifestation, even in the case of primary exposure. In this respect, the results
of multi-component studies seem to be highly important, especially when formulating
recommendations to the patient and selecting the appropriate immunomodulatory therapy.

Cross-reactions result from the affinity of two allergens recognised by the same asIgE.
So far, much attention has been devoted to affinity of the primary structure of allergenic
proteins. However, currently, both linear and conformational epitopes are being investi-
gated in the context of cross-reactivity. It is argued that two proteins within amino acid
composition share approx. 70% identity, and this creates the possibility of an asIgE “error”
and the occurrence of cross-reactions [65].

Possible cross-reactions within the group of furry animal allergens have been collected
and are shown in Table 5. Lipocalins, as the primary allergen proteins from furry animals,
have a distinctive characteristic of high cross-species affinity and seem to be accountable
for most cross-reactions in the group described. Several studies have demonstrated that
polysensitisation to furry animal-derived lipocalins is associated with more severe allergy
symptoms involving the respiratory tract, an increase in concentrations of asthma biomark-
ers, and acute functional respiratory disorders. The term “molecular spreading” has been
introduced to highlight this phenomenon [68]. It is clear that one group of allergens does
not exhaust all possibilities of cross-reactivity, all the more so as it has already been men-
tioned; nowadays, greater significance is attached to the conformational similarity rather
than to the identity of amino acid composition [67]. Cross-reactivity of [gE does not always
indicate clinical cross-reactivity. In some clinical situations, it is important to identify the
primary source of the allergen, particularly if a specific immunotherapy is scheduled.

In their study, Hemmer et al. revealed that double-sensitisation to cat and dog, and
cat and horse, and polysensitisation were associated with an increasing prevalence of the
cross-reactive lipocalins Fel d 4/Can f 6/Equ c 1 and Fel d 7/Can f 1. Although these
lipocalins were not reliable markers for genuine sensitisation, the comparison of sIgE levels
may help to diagnose and find a primary sensitiser [68].
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5. Are There Any Diagnostic Standards with Reference to Allergy to Furry Animals?

These days, the vast majority of data on the diagnostics and prevalence of sensitisation
to furry animals focuses on the two most common pets—dogs and cats. It can be said
with all certainty that the allergy to cats and dogs is a widespread phenomenon; therefore,
it has a high impact on quality of life, and poses a challenge to healthcare professionals.
Nevertheless, the increasing prevalence of uncommon pets means that diagnostic methods
must “follow” the growing needs of the afflicted.

The guidelines from the European Academy of Allergy and Clinical Immunology
(EAACI) released in 2022 address the issue of molecular diagnostics, and in the section
concerning allergy to furry animals, devised by Marianne van Hage et al. [4], diagnostics
in line with the “TOP-DOWN" approach are encouraged; the order of proposed research is
presented in Figure 2.

SKIN PRICK NASAL
RS SPECIFIC IgE PROVOCATION
TEST

Figure 2. The order of diagnostic tests in allergy to furry animals—EAACT guidelines 2022 [84].

The abovementioned guidelines also emphasise that in relation to standardised ex-
tracts in skin prick tests, it is possible to safely use cat allergenic extracts; however, dog
allergenic extracts produced by various producers should be handled with caution as they
demonstrate significant differences with reference to the main dog allergens. However,
there are no data on the usefulness of horse allergen extract. According to the authors of the
guidelines, total IgE concentration in persons allergic to furry animals has no great clinical
relevance, and itis the determination of asIgE that allows for identifying the primary source
of sensitisation. It was also noted that in complex conditions, it is possible to perform a
nasal provocation test, in particular when referring to the diagnostics of dog allergies. In
the case of a cat, such tests are not usually required to make a diagnosis and adapt the
treatment plan, but they may be indicated in certain situations, such as polysensitisation or
when discrepancies between the results of skin tests and IgE are observed.

With reference to the three most common pets in the human environment that might
be responsible for causing clinical manifestation in allergy sufferers, the EAACI has drafted
diagnostic schemes, presented below: Figure 3—for a cat; Figure 4—for a dog; and
Figure 5—for a horse. The preparation of these schemes was based on the latest scientific
reports that were adapted to the clinicians’ needs [84].

The treatment of pet sensitisation includes avoiding exposition to its allergens, symp-
tomatic treatment, and, in some cases, immunotherapy and biological treatment, for ex-
ample, with omalizumab. There are also several experimental treatment methods that
are being taken into consideration and investigated. Most patients receive symptomatic
treatment, dependent on the natural course of their disease [85]. Most patients with cat or
dog allergy suffer from bronchial asthma and allergic rhinitis and should therefore receive
appropriate treatment [85]. The detailed description of treatment opportunities remains
outside of the scope of this review article, but definitely requires further analysis.
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Suspicion of cat allergy

Interview, medical history + SPT/asIgE

] ]
Unclear diagnosis or guestions
about severity or potential cross- FINAL DIAGNOSIS
reaction against other furry
animals?

Molecular diagnostics using available
molecules, i.e., Feld 1, Feld 2, Feld d
a,Feld7

aslgE against Fel d 1 is indicative of primary

sensitisation to cat; aslgE against Fel d 1, aslgE against Fel d 2 and/or Feld 4
Fel d 2, Fel d 4 is associated with increased only indicates cross-reactivity
prevalence of rhinitis and asthma, and against other furry animals

increased bronchial hyperactivity

Figure 3. Diagnostic algorithm for cat allergy [54].

Suspicion of dog allergy

Interview, medical history + SPT/aslgE

Unclear diagnosis or questions about severity
or potential cross-reaction against other furry FINAL DIAGNOSIS
animals or tolerance to female dogs?

Molecular diagnostics using available molecules,
ie,Canfl-Canfé

as|gE against Can aslgE against Can f 3 iflub

aslgF against Can 1, Can f 2, Can 5 is f5 is indicative Can f 6 only indicates cross-
indicative of primary sensitisation to of tolerance to reactivity against other
dog; the more dog allergen female dogs furry animals

components (especially in the lipocalin
family) detected by aslgE, the higher
prevalence of dog allergy and
increased asthma severity

Figure 4. Diagnostic algorithm for dog allergy [54].
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Suspicion of horse allergy

.
[ Interview, medical history + SPT/aslgE

. =Y

Unclear diagnosis or questions about severity or
potential cross-reaction against other furry FINAL DIAGNOSIS
animals?

Molecular diagnostics using available molecules,
je,EqucliEquc3

aslgE against Equc 1

R - aslgE against Equ ¢ 1 and/or Equ
indicates primary

itisation to h B aslgE against Equ c 3 only ¢ 3 and symptoms after exposure
t_:ansh =L4L] £ DI’S:; L indicates cross-reactivity to other animals indicates cross-
. SEHCE.U =ymp r_ns against other furry animals reactivity against other furry
to other animals, and is animals

related to severe asthma

Figure 5. Diagnostic algorithm for horse allergy [84].

6. Summary

Allergy to furry animals, with its growing incidence, is of increasingly higher impor-
tance in the clinical practice of an allergist. In the course of diagnostics, we can use an
arsenal of available allergy tests, both in vitro and in vivo, but it seems that it is molecular
diagnostics that holds a special place, as it is the only one which can currently clearky
address the questions concerning primary sensitisation and predicted cross-reactions and
also enable taking accurate therapeutic measures. Nowadays, most publications refer to
allergies to cats, dogs, and horses; yet, despite the availability of molecular tests, there isa
lack of information on allergy to other furry animals, such as domestic cattle, rodents, or
sheep. Further investigation of these groups will surely provide new facts and facilitate
making clinical decisions when attending to patients sensitised to this group of allergens.

It is worth noting that the diagnosis of allergy to furry animals is largely similar
to the diagnosis of other allergies to inhalant allergens, but there are several important
differences that should be taken into account when comparing diagnostic schemes. Most
diagnostic possibilities are limited by the significantly limited pool of animal allergens
that are available in everyday medical practice, both in vitro and in vive. Challenge tests
are still only performed very rarely. Cross-reactivity between allergens originating from
different species may be a challenge for clinicians. Newly described animal allergens as
well as component-resolved diagnosis may help in predicting the natural course of the
sensitisation. We hope that this review article will improve knowledge about the diagnosis
of fur allergy, showing both possibilities and limitations, which will translate into an
improvement in the quality of life of allergic patients.
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Abstract: Allergy to fur animals is becoming an increasingly common clinical problem in everyday
medical practice. Depending on the route of exposure to the allergen, patients present with many,
often norspecific symptoms, The most common illnesses among people with allergies to the above-
menboned allergens ane as follows: allergic rhinitis, allergic conjunchivibs, atopic bronchial asthma,
food allergy, allergic contact dermatitis, and sometimes anaphylactic shock. In recent years, there has
been a change in the holistic approach to the treatment of allergy patients. The method of treatment
should be tilored to a specific patient, taking into account his or her predispositions, economic
possibilities, and therapeutic goals. The article describes the main methods of treating allergies,
focusing primarily on allergies to fur animals. Allergy treatment always requires great care, and
qualification for specific ty pes of therapy should be preceded by a thorough and accurake diagnosis.

Keywords: allergy; fur animals; Fel d 1; treatment; therapy

1. Introduction

Amnimal allergy is a clinical problem aboutwhich patients often consult with an aller-
gologist. A study conducted on almost 13,000 German children and adolescents showed an
allergic sensitization rate of 9.7% to dogs, 8.1% to cats, and 4.4% to horse hair [1], while in
the Swedish BAMSE study, in a group of young adults, the frequency of allergic sensiti-
zation to cat allergens was 19.6%, to dog allergens 16.9%, and to horse allergens 9.58% [2].
There has been a noticeable increase in the frequency of allergic sensitization to fur animals
along with the increasing age of the respondents, and in the group of adult Europeans
reporting to a doctor with symptoms of inhalant allergy, approximately 26% are allergic to
cat allergens, and 27% to dog allergens [3,4].

Table 1 below shows the allergens of the most popular fur animals, approved by
the WHO/IUIS Allergen Nomenclature Sub-committee, including the individual protein
families they belong to.
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Depending on the route of exposure to the allergen, patients presenting numerous,
often non-specific symptoms consult with a doctor. The vast majority of allergens from
fur animals are classified as aeroallergens, but there are also food and contact allergens,
which are mainly responsible for local skin reactions. The most common ailments among
people with allergies to the above-mentioned allergens include the following: allergic
rhinitis, allergic conjunctivitis, atopic bronchial asthma, food allergy, and allergic contact
dermatitis [&-10].

In the case of allergy to fur animals, respiratory symptoms seem to be dominant,
especially in adolescents and adults. Allergic rhinitis (AR) is usually a year-long/chronic
ailment, which results from constant exposure to the allergen (e.g., dog owners, cat owners,
horse stables workers, pig breeders, etc.). An interesting issue, from the point of view of
people allergic to animal allergens, seems to be the so-called local allergic rhinitis, which
is defined as the occurrence of typical symptoms of allergic rhinitis caused by an allergic
reaction with the simultaneous absence of atopy in standard diagnostic tests [11,12]. In
2017, Hamizan et al. presented the results of a meta-analysis in which they assessed the
incidence of local allergic rhinitis. The systematic review included 46 studies involving
3230 patients (1685 with AR and 380 with non-atopic rhinitis} and 165 healthy controls. It
was found that the incidence of local allergic rhinitis in patients with non-allergic rhinitis
was 24.7% (in the case of negative skin tests or no aslgE in serum) and 56.7% (in the case of
negative skin tests and no asIgE) [13]. Such a situation can lead to considerable problems
even for an experienced clinician, and currently the only form of diagnosis is a nasal
provocation test, which is performed relatively rarely. Patients with local allergic rhinitis
caused by animal allergens may not be correctly diagnosed, even with a seemingly cbvious
correlation: animal symptoms, which impede proper treatment and expose patients to
further, burdensome diagnostics, do not allow the conscious elimination of the source of
symptoms and maintain the pathomechanism of the disease through further exposure
to the causative agent. Allergic bronchial asthma may also be the result of allergy to fur
animals, and the connection between symptoms and exposure to the allergen is not always
obvious, especially if the allergy does not concern common pets. Abrams et al. emphasize
the possible involvement of house mouse allergens in the etiopathogenesis and course of
allergic bronchial asthma. They report that exposure to the mouse allergen does not only
concern people living in villages, but also occurs in the centers of large cities. The authors
encourage mouse allergy to be taken into account during the diagnosis and treatment of
patients with bronchial asthma, especially if the disease is not well controlled, despite
a seemingly optimal treatment regimen [14].

It is worth emphasizing that food allergy caused by oral animal allergens most often
occurs in early childhood, when it affects as many as 1.9% to 3.2% of children and is mainly
related to exposure to cow’s milk allergens. Cow's milk protein allergy is an extremely
polysymptomatic disorder and its description is beyond the content of this article [15-17].
When discussing food allergy in terms of animal allergy, the possibility of clinical symptoms
after eating meat cannot be overlooked. An extremely interesting fact is that not only the
type of meat eaten, but also the fragment of the animal from which it comes can be
important in the case of allergies. A good example is allergy to Bos d 13 {myosin light
chain}. So far, two variants of the myosin light chain have been characterized: the myosin
1 light chain (MYL1) and the myosin 3 light chain (MYL3). It has been shown that MYL1 is
present primarily in fast-twitch fibers (type Il), so they will dominate in such cuts of beef as
ribs, pork neck, or rump steak, while MYL3 predominates in slow-twitch muscles (fype I),
sowe expect them primarily in the tenderloin [18]. Cross-reactions may also be of potential
importance, but a detailed discussion of the problem is beyond the scope of this article.

Amnaphylactic shock after exposure to animal allergens is not a frequent phenomenon;
nevertheless, the available literature describes cases of severe, acute allergic reactions, e.g.,
after exposure to allergens of horse milk, donkey milk, or sheep milk [19-21].

Severe allergic reactions to rodent bites, such as the Djungarian hamster, mouse, and
rats, have also been reported, but such cases appear to be incidental [22,23].

54 |Strona



Int. J. Md. Sci. 2024, 25, 7218

4o0f20

TREATMENT OF ALLERGIC

DISEASES

While diagnosing allergies to fur animals, we can use a whole arsenal of allergy
tests, but not all of them have the same sensitivity and specificity. What is more, in some
cases, their limited availability may also be a problem. The most frequently used tests
are skin prick tests, allergen-specific IgE (asIgE) tests using allergen extracts and specific
allergen components, as well as provocation tests, although the latter are performed only
occasionally. In exceptional cases, the latest diagnostic methods can be used, such as the
basophil activation test or the mast cell activation test, often called a test tube challenge test.
It is worth emphasizing that the diagnosis of allergy to fur animals is not easy and requires
clinicians to have extensive knowledge and exercise caution in taking therapeutic decisions
as well as creating appropriate recommendations for the patient [4,24,25]. A detailed
discussion of the diagnosis of fur animal allergy is presented in the article “Diagnostics of
Allergy to Furry Animals-Possibilities in 2024” published in the Journal of Clinical Medicine,
which was prepared by some of authors of this publication [26].

2. Allergy Treatment

In recent years, there has been a change in the holistic approach to the treatment of al-
lergy patients. The most significant assumption of the treatment is a more patient-centered
therapy, with an emphasis on personalized, predictive, preventive, and participatory strate-
gies. The method of treatment should therefore be tailored to a particular patient, taking
into account their allergy profile, the anticipated course of allergy, economic possibilities,
and individualized therapeutic goals. While planning the therapy, it is advisable to predict
the possible consequences of the pathomechanism of the disease itself, as well as the possi-
ble consequences of the undertaken therapeutic activities, in order to prevent subsequent
adverse health effects for the patient. The patient’s involvement in the treatment process
is very important, because the proper therapeutic compliance is a basic component of the
doctor-patient relationship and is the foundation for the success of therapy [27-30].

The current therapeutic possibilities for allergic diseases are presented in Figure 1.
Below, there is also a brief description of them, including the main assumptions and the
most significant limitations.

ALLERGEN
SPECIFIC ELIMINATION
METHODS | SPECIFIC
IMMUNOTHERAPY
LOCAL
PHARMACOLOGICAL
NON-SPECIFIC | TREATMENT
METHODS | GENERAL
OTHERS

Figure 1. Main therapeutic methods in allergology.

55|Strona



Int. J. Mdl. 5ci. 2024, 15, 7218 Sof 20

Eliminating the allergen responsible for the development of clinical symptoms, from
the point of view of the pathomechanism of allergy, appears to be the ideal and simplest
solution to the problem. No allergen, no symptoms. However, it is not always possible to
implement in practice. The routes of spreading and the nature of allergens (inhalant, food,
contact allergens) have a significant impact on the possibility of the selective removal of
the causative agent. Eliminating the allergen in the context of food allergy seems to be the
easiest and mosteflective treatment option. At this peint, however, attention should be paid
to the numerous limitations of this method, such as the possibility of cross-allergies, the
problem of the so-called “hidden allergens”, or the lack of the possibility of using adequate
substitutes to maintain the patient’s healthy and balanced diet. Inhalant allergens, on the
other hand, both seasonal and year-round ones, are practically impossible to eliminate from
the patient’s environment, but the exposure can be reduced. In the case of dog or cat fur,
exposure can be limited by removing these pets from the patient’s nearest environment.
However, it happens that in severely allergic people, even a small amount of animal
allergens, e.g., on the clothes of a household member, may be sufficient to induce clinical
symptoms, including the exacerbation of bronchial asthma. In addition, a lot of people
who are allergic to dog or cat allergens want to own such a pet. This makes it necessary to
look for other therapeutic options [31-34].

Specific immunotherapy is another possibility for the specific treatment of allergic dis-
eases. [ts main assumption is giving the allergen responsible for causing clinical symptoms
to the patient in regular, increasing doses in order to induce tolerance [35,36]. Itis currently
thought that the mechanism of action of immunotherapy is primarily based on two main
phenomena, ie., the change in immune polarization/ deviation and the induction of regula-
tory T cells. During immunotherapy, a single dose of the allergen is relatively higher than
the estimated maximum annual exposure and is delivered via a different route than during
the natural induction of allergic processes, L.e., subcutaneously or sublingually. It results in
a specific retuning of immunological processes and the gradual development of tolerance
to a given allergen. The change in immune polarization consists in redirecting the allergic
reaction towards T1-dependent inflammation at the expense of T2 inflammation, i.e., Thl
Iymphocytes are mobilized and stimulated under the influence of the supplied allergen and
secondarily they secrete gamma interferon (IFN-v), simulating B lymphocytes to produce
IgG instead of IgE. Immunoglobulins G, in turn, are unable to trigger an allergic reaction,
so the disease process is partially inhibited. The second mechanism is based on inducing
allergen-specific CD4CD25Y regulatory lymphocytes (asTreg), producing IL-10 and TGF-
and suppressing the local Th2-dependent response. IL-10 and TGF-p redirect the antibody
class-switching in favor of IgG4 and IgA, which stop the presentation of the allergen to Th2
cells and additionally block the allergen-induced activation of mast cells and basophils,
thereby significantly weakening the allergic reaction [37,38]. The main contraindications
to specific immunotherapy are as follows: age < 2 years, uncontrolled bronchial asthma,
multiple-organ autoimmune diseases or uncontrolled psoriasis, and malignant tumors. The
implementation of immunotherapy in treatment offers new opportunities to significanthy
improve the quality of life of patients suffering from allergic diseases, but in many cases, it
still requires further clinical trials [39,40].

In pharmacological treatment in allergology, various groups of drugs are used in order
to suppress symptoms or slow down the progression of the disease, mainly by interfering
in the pathomechanism of the disease. Table 2 shows the main groups of drugs used in the
treatment of allergic diseases, taking into account their mechanism of action.
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3. Treabment of Allergies to Fur Animals
3.1. Prevention of Allergies to Fur Animais

The term prevention applies to a very wide range of factors, modifiable and inde-
pendent, which cannot be eliminated, but which have a potentially huge influence on the
immune balance and possible predispositions to the development of allergies. Most often,
there are four stages of prevention, which, however, interpenetrate in many aspects and
include subsequent stages of the pathomechanism of the disease [44]. The goal of early
prevention is to consolidate correct patterns of a healthy lifestyle and prevent the spread of
unfavorable behavioral patterns among healthy people. In primary prevention, we attemnpt
to prevent the disease by controlling risk factors in people exposed to these factors, whereas
secondary prevention focuses primarily on preventing the consequences of the disease
through its early diagnosis and treatment. The last stage includes activities connected with
tertiary prevention, which involve the attempts to stop the progression of the disease and
limit its complications [45].

In 2022, "S53 Guideline Allergy Prevention” was published in Allergologie Select. The
authors, based on an in-depth analysis of the latest scientific reports, created recommen-
dations which, in light of the limited possibilities of causal treatment, are supposed to
improve the primary prevention of bronchial asthma, allergic rhinitis, food allergy, and
atopic dermatitis. The recommendations include allergy risk factors occurring as early as
in fetal life and provide an opportunity to reduce the spread of various allergic diseases.
In accordance with the above-mentioned guidelines, dietary restricions should not be
introduced during pregnancy or lactation in order to prevent allergies, and after birth,
infants should be only breastfed for a period of 4-6 months. Importantly, breastfeeding,
if possible, should be continued even after the introduction of the first complementary
foods, and cow's milk-based formulas should be avoided, especially in the first days of the
child’s life. If breastfeeding is not possible, the evaluation of individual allergy risk factors
is advisable, and in the case of infants from the high-risk group, it is recommended to use
special formulas with proven effectiveness in reducing the risk of allergy. Within primary
prevention, it is not recommended to give the child formulas based on the milk of other
animals, such as goat, sheep, or mare, and soy milk can be used as complementary food,
regardless of the purpose of allergy prevention. There is no evidence of the preventive
effect of dietary restrictions such as avoiding strong food allergens in the first year of life;
therefore, no restrictions should be introduced. Women planning pregnancy, as well as
children and adolescents, should maintain a proper body weight (proper BMI), as it has
been unequivocally proven that a mother’s excess weight during pregnancy as well as
obesity in childhood closely correlate with episodes of wheezing and the development of
bronchial asthma later in life. Currently, studies have not proven a protective role of vitamin
D, other fat-soluble vitamins, or omega acids in the development of allergic diseases in any
study group. All vaccinations should be carried out in accordance with the vaccination
schedule, since they do not increase the risk of developing allergies. Children growing up
in rural areas have a slightly lower risk of developing asthma and other allergic diseases,
which is probably due to early, non-specific immunostimulation by the microbiological
composition of house dust. Exposure to tobacco smoke (concerning both active and passive
smoking) and particulate matter {(PM) 2.5 (atmospheric aerosols whose diameter is not
bigger than 25 pm} have proven pro-allergic properties at all ages, starting as early as
in fetal life [46]. The above recommendations are consistent with the German guidelines,
published in 2010 in Journal of the Germian Society of Dermatology, and the 2014 “53 Allergy
Guidelines”, published in the Allergo Journal International, which highlight the relevance of
the issues raised and grounds them in proper clinical management [47,45].

We can also talk about prevention in terms of preventing the development of allergies
in workers who are in contact with laboratory animals. It is estimated that one in three of
the above-mentioned employees may develop disease symptoms resulting from an allergy
to laboratory animals. Most people develop allergic conjunctivitis, urticaria, or bronchial

59|Strona



Int. J. Mdl. 5ci. 2024, 15, 7218 9 of 20

asthma, but anaphylactic shock has also been reported after being bitten by a mouse or
rat, and after being pricked by a needle used when working with a rabbit [49]. Among
employees who were not provided with any preventive measures, allergic symptoms
within the first year of work occurred in 5-40% of those exposed. IgE-dependent allergy;
based on skin tests or the determination of specific IgE in serum, was found in over 60% of
those presenting clinical symptoms. The studies conducted so far have also proven that
people with atopy are 11 times more likely to be allergic to laboratory animal allergens [50].
The significance of the problem is emphasized by recommendations regarding prevention
issued, among others, by the National Institute for Occupational Safety and Health (NIOSH)
in the United States or the Guidelines of the Health and Safety Executive (HSE) in the
United Kingdom, as well as the inspections conducted among laboratory employees [51].
It has been proven that the development of allergy to laboratory animals is most influenced
by the exposure to allergens, and even low levels of exposure may pose a risk of developing
the disease [52].

Many papers have been published addressing the issue of the exposure/elimination
of animal allergens as a major risk factor for the development of fur animal allergies.
Epidemiological studies have shown that having a dog in the home during the first three
vears of a child's life has a protective effect, primarily in relation to the development of food
allergies and allergic bronchial asthma, until the age of 13 [533-56]. Due to the discrepancies
obtained in the results of the conducted research, having cats and other typical pets cannot
be clearly defined as positive or negative in terms of allergy prevention [4&].

Additional variables that may directly and indirectly affect the results of research
about the role of exposure to animal allergens in the pathomechanism of allergic diseases
increase the potential difficulties in obtaining clear answers to the questions asked. In their
research results, Almqvist et al. noticed that cats were less frequently kept in families where
the parents had asthma, rhinoconjunctivitis, and allergies to pets or pollen (3.5-5.8%) than
in families where the parents did not suffer from an allergic disease (10.8-11.5%). Dogs, on
the other hand, were less common in families where atopic dermatitis was diagnosed (3.3%)
than in the families where this disease was not observed (5.9%) [57]. Thus, a family history
of allergies may influence the risk of developing allergies in a child, not only through genetic
predisposition, but also through the avoidance of particular allergens, because of the focus
on the well-being of other household members (parents). In his publication, Morris notices
that the risk of allergy and the onset of symptoms in childhood (age = 3 years) seems to
depend on the mother's history of allergies {mainly bronchial asthma). Children of mothers
with asthma had an increased risk of sensitization to Fel d 1 with high exposure, whereas
in children whose mothers did not suffer from asthma, exposure to high concentrations of
Fel d 1 appeared to have a protective effect [58]. In 2000, The Lancet published the results of
a study which evaluated the exposure to allergens and the concentration of sIgE directed
against house dust mite and cat allergens in 1314 newborns. The assessment was made at
four time points, i.e., at birth, at 18 months, at 3 years, and in the 7th year of the child's
life. The complete data were obtained for over 71% of originally enrolled participants.
It was found that children who suffered from wheezing (10%) or were diagnosed with
bronchial asthma (6.1%) were significantly more likely to have sIgE to the inhalant allergens
tested; however, no relationship was confirmed between the exposure to inhalant allergens
and the incidence of bronchial asthma [59]. To sum up, it should be noted that induced
tolerance to fur animal allergens in children has the potential to persistinto adolescence and
adulthood [538]. According to current knowledge, in families where there is no significantly
increased risk of allergy, cats and dogs should not be eliminated from the environment
due to the primary allergy prevention. However, in relation to pets other than cats and
dogs, no recommendations can be made regarding the primary prevention of allergic
diseases [46-48].
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3.2, Elimination of the Causative “Agent”

When treating an allergy to fur animals, the easiest solution seems to be the elimination
of the causative “agent”. However, as mentioned earlier, removing the animal from the
patient’s immediate environment does not always bring the intended result, since allergens
can also be delivered via indirect routes, such as by household members or co-workers.
The presence of animal allergens was shown in dust samples taken from places where the
animal had never been. It is reported that the amount of cat allergens sufficient to develop
allergies and clinical symptoms persists up to 10 years after the animal is removed from
the home [60-62].

For episodic or occupational exposure, direct barrier methods may turn out to be
effective. Their use makes it possible to limit the number of allergens delivered to the body,
and thus minimize the intensity of the disease symptoms. People allergic to fur animal
allergens should prepare appropriately before an expected exposure to them. It may be
advisable to minimize the time of exposure to the allergen, ventilate the rooms in which the
allergy sufferer will stay, avoid direct contact with the animal, e.g., by placing the animal in
another room, and using protective masks, disposable gloves, or other protective measures
for the avoidance of direct contact with the allergen. After refurning home, the allergic
person should rinse the mouth, clean the nasal passages, change clothes, which should be
washed, e.g., with the addition of special cleaning agents, and then thoroughly wash the
entire body, including the hair, to remove even the smallest amounts of allergenic particles.
Antihistamines can also be considered in preparation for contact with the allergen [63-65].

A practical problem in the aspect of eliminating the causative “agent” in the case of
animals is the emotional sphere. In their study, Janssens et al. showed that the presence
of companion animals and interaction with them is linked to aspects of the emotional
well-being of their owners. The presence of a companion animal can protect people
against negative feelings, while interacting with it can generate positive emotions [68].
Based on a survey, Martens et al. found that all pet owners showed strong attachment to
their companion animals, with the degree of attachment (for both cat and dog owners)
varying significantly, depending on education level and gender [67]. The beneficial effect
of animals on humans is not only one-way;, as confirmed by Rault et al. in their publication
emphasizing that positive experiences with people lead to pets looking for people and
willingly interacting with them, which they treat as an intrinsic reward [68]. Therefore,
a simple "elimination” of an allergenic factor such as an animal can have a huge impact
on the psychosomatic condition of a person and provoke severe stress, which is defined
as an imbalance between the body's requirements and the body's capabilities to meet
them. Also, stress has a major impact on the human immune system. The activation
of the neurcendocrine and sympathetic systems through the secretion of catecholamines
and cortisol influences the immune system, modifying the balance between the Thl/Th2
response in favor of Th2 action. It cannot be unequivocally stated that chronic stress is itself
capable of causing allergy, although evidence from various studies suggests that stress in
genetically susceptible people may, on the one hand, promote the occurrence of an allergic
disease and, on the other hand, make it difficult to control an already existing one [69].

3.3. Specific Inmunotherapy

Specific immunotherapy is also used to freat allergies to fur animals. Currently, it
is possible to administer allergens subcutaneously (subcutaneous immunotherapy, SCIT)
or sublingually (sublingual immunotherapy, SLIT). Both methods allow achieving the
main geal, inducing immunological tolerance and reducing clinical symptoms, but the
mechanism of this induction is not the same. Scientific research is also attempting to use
other routes of allergen administration, such as intralymphatic injection (intralymphatic
immunotherapy, ILIT), and the results of these studies appear to be very promising [70,71].
When qualifying a patient for a specific immunotherapy, it is fundamental to make the
correct diagnosis and establish the relationship between clinical symptoms and the con-
firmation of IgE-dependent allergy with diagnostic tests. Currently, the most popular
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tests in this respect are skin prick tests with allergen extracts and the determination of
specific [gE. However, taking into account the possibility of cross-reactions and the frequent
polysensitization of patients, it would be worthwhile, during qualification, to evaluate the
entire individual allergic profile of the patient by performing, for example, molecular tests,
and in some cases also inhibition tests, which are still an experimental method. Correct
qualification has a huge impact on the success of this type of treatment. Importantly, in the
light of the current guidelines, the use of a specific immunotherapy should be considered
in patients whose clinical symptoms remain uncontrolled in spite of appropriate pharmaco-
logical treatment and the avoidance of allergens whenever possible. In the case of allergy to
fur animals, immunotherapy is most often considered when exposure to animal allergens
cannot be prevented, for example, due to the patient’s profession (veterinarian, policeman,
firefighter, etc.) or environmental circumstances [7273].

The results of the studies on the effectiveness of specific immunotherapy in the treat-
ment of allergies to fur animals provide inconclusive results. Chu et al. report that AIT
using cat and /or dog hair may be an effective therapeutic option in patients with atopic der-
matitis (AD), especially in patients with severe AD and other allergic respiratory diseases
when exposure to animal hair cannot be avoided. It is worth noticing, however, that this
study was conducted on a group of only 19 patients [74]. In turn, Senti et al. attempted to
evaluate the effectiveness of intralymphatic immunotherapy using MAT-Fel d 1 {(a modular
vaccine transporting the Fel d 1 antigen). No adverse events were reported during the study.
Three intralymphatic injections of MAT-Fel d 1 increased nasal tolerance 74-fold (p < 0.001
compared with placebo). ILIT with MAT-Fel d 1 stimulated the regulatory T cell response
(pr=0.026 vs. placebo) and increased the level of Fel d 1-specific IgG4 5.66-fold (p=0.003).
The Ig(G4 response was positively correlated with IL-10 production (p < 0.001) [75]. These
optimistic results stand in opposition to the findings published by Smith and Coop on AIT
for dog allergens. Based on the analysis of numerous scientific reports, they concluded that
immunotherapy with dog hair extracts in patients with dog hypersensitivity shows poor
and contradictory results of clinical effectiveness, which is attributed to the low quality of
the extracts and the innate, complex allergic profile of dogs, which lacks a clearly dominant
allergen [76]. Colque-Bayona M. et al. came to different conclusions. They assessed the
effect of subcutaneous immunotherapy in patients who are allergic to dog and cat allergens
on the patients’ quality of life, focusing on clinical symptoms, the need to use antiallergic
medications, the number of bronchial asthma exacerbations, and immunological factors.
They showed statistically significant improvement in reducing nasal symptoms, lowering
the number of asthma exacerbations, and a decrease in the amount of anti-allergic drugs
used. However, it should be noted that only 13 patients were included in the study and the
entire study was defined as a pilot study [77].

Publications on AIT in groups of patients who are allergic to fur animals focus mainly
on cats and dogs. The available literature lacks data on other fur animals, such as hamsters,
mice, or rats.

A summary of allergen extracts available in Poland based on the Register of Medicinal
Products [78] is presented below in Table 3.

Table 3. List of animal allergen extracts for specific immunotherapy [78].

Route of

Trading Name Producer Manufacturer Code Allergen Extract Administration

Allergopharma GmbH
MNove-Helisen Depot & Co, KG 304 Hamsker fur Subcutanecusly
{Reinbek, Germany)

306 Dog fur Subcutaneously
308 Rabbit fur Subcutaneously
309 Cat fur Subcutanecusly
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Table 3. Cont.
Trading Name Producer Manufacturer Code Allergen Extract Adf_[?:éi::imn
311 Guinea pig fur Subcutaneously
314 Horse fur Subcutaneously
317 Cowy fur Subcutaneously
318 Sheep wool Subcutaneously
321 Parrot feathers Subcutanecusly
Alutard S0 (}Ijrzﬁ;?n?g_u:ﬁrk) 532 Horse fur Subcutaneously
553 Dog fur Subcutaneously
555 Cat fur Subcutanecusly
Staloral {EEGL;HEth_}iF;IEj) a07 Cat Orally/ sublingually
S09 Dog Orally/ sublingually
508 Goat Orally/ sublingually
510 Guinea pig Orally/ sublingually
511 Hamster Orally/ sublingually
516 Horse Orally/ sublingually
512 Rablbit Orally/ sublingually
505 Sheep wool Orally/ sublingually
Phostal STALLERGENES a7 Cat Subcutaneously
509 Dog Subcutaneously
508 Goat Subcutaneously
510 Guinea pig Subcutaneously
511 Hamster Subcutanecusly
516 Horse Subcutaneously
512 Rablbit Subcutaneously
505 Sheepr wool Subcutanecusly

3.4 Pharmacological Treatment

The pharmacelogical treatment of animal allergies does not differ fundamentally
from the treatment of allergies to other airborne allergens. It depends largely on the
clinical picture and the course of allergy. It is primarily symptomatic in nature. Most
often, an allergy to animals manifests itself as skin lesions such as urticaria, chronic allergic
rhinitis, obstructive dyspnea, and less often, the allergy may have a severe, life-threatening
course, including anaphylactic shock. The treatment of individual diseases should be
consistent with the existing guidelines, including those of the Polish Society of Allergology
and the European Academy of Allergology and Clinical Immunology [79,80]).

In general, it can be assumed that in the case of chronic exposure to an animal allergen
and the resulting atopic disease, treatment should be chosen individually, depending on
the clinical course, aimed at reducing the symptoms, providing comfort to the patient, and
preventing the progression of the allergic disease [81,82]. Currently, no specific guidelines
have been developed for the treatment of animal allergies, but based on numerous scientific
publications and available recommendations concerning pharmacotherapy in allergic
diseases, it is possible to attempt to adapt them to the needs of patients who are allergic to
animal allergens [79,580].

Oral antihistamines are mainly used in the treatment of allergic rhinitis, allergic
conjunctivitis, and urticaria. Currently, second-generation antihistamines are preferred,
primarily due to the lack of a sedative effect and lower anticholinergic effect, which may
constitute a significant clinical problem, especially in elderly groups, putting them at risk
of a dry mouth, urinary retention, or delirium [83,54]. In the case of animal allergies, two
treatment options should be considered: acute and chronic.
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In people who are allergic to animal allergens but do not come into direct contact
with animals on a daily basis, it may be advisable to provide them with a fast-acting
antihistamine drug and train them so that they can appropriately use the recommended
preparation in the event of the exposure to a specific allergen. In this aspect, rupatidine and
bilastine seem to be the best choices, mainly due to the rapid onset of action; rupatidine
starts working as soon as about 30 min after taking it, while bilastine starts working after
about 1 h. Both drugs have a very good safety profile [85,85]. The dose of antihistamine
should be selected individually, depending on the frequency of the contact with animals
and the severity of clinical symptoms. In some situations, a double or even triple dose may
be necessary to use [87].

In the case of chronic exposure to animal allergens, the chronic use of antihistamines
may turn out to be necessary. In such a situation, it is advisable to use the lowest effective
dose of the drug, with a possible increase in the dose in the event of higher exposure to
the sensitizing allergen or the intensification of clinical symptoms. All second-generation
antihistamines have a similar duration of action, Le., approximately 24 h; for bilastine, the
duration of action is said to be in the range of 24-26 h, which may be of minor importance,
e.g., if one dose of the drug is missed [35,86,85]. It has been proven that the long-term use
of antihistamines does not reduce their effectiveness; therefore, it is not recommended to
replace antihistamines in order to obtain a better effect. In addition, recommendations
regarding the possible rotation of the drug within a given group have not yet been found in
any of the stances of the main societies providing advice on the use of antihistamines [59].

If the clinical symptoms are limited to only one organ, e.g., allergic conjunctivitis, the
first choice should be topical antihistamines in the form of drops or infranasal preparations.
This approach seems to be optimal approach because the drug immediately reaches the
site of the ongoing allergic reaction, while the systemic effect of the active substance used
is limited. Moreover, if a topical drug allows for a reduction in the dose of an oral drug,
such a combination is preferred because it reduces the severity of possible side effects and
improves the safety of chronic therapy [90,91].

If bronchial asthma develops due to an animal allergy, treatment should be carried
out in accordance with the current guidelines. There are no recommendations regarding
differences in asthma therapy depending on the allergic profile of the patient—with regard
to animal allergies [79,80].

Biological Treatment

Biological treatment is another breakthrough in the allergy therapy. Currently
an increasing number of drugs are used, with great effectiveness and a high safety profile.
In Poland, they are available mainly within so-called drug programs. The main biclogical
drugs used in the treatment of allergic diseases are presented in Table 4. Biological therapy
is dedicated to a specific disease entity In some cases, fur animals can be considered
a year-round allergen, causing chronic symptoms. In that case, allergy to them can be
considered an eligibility criterion for biclogical treatment with omalizumab and dupilumab
in the case of severe atopic bronchial asthma.

However, it cannot be ruled out that in terms of animal allergies, treatment with all
the biological drugs listed in Table 4, apart from lanadelumab, may be effective.
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3.5 New Perspectives in the Treatment of Allergies to Fur Animals

The increasing prevalence of animal allergies, as well as the desire to own a pet, and
the refusal of patients who are allergic to animal allergens to get rid of the source of the
allergens, create the need to look for new ways of treating this type of allergy.

In the available literature, we can encounter the concept of hypoallergenic animals,
but Hilger et al. emphasize in their publication that molecular analyses of animal dander
from different breeds show high individual variation in allergen levels, but do not provide
any scientific evidence for the concept of hypoallergenic cats, dogs, or horses [92].

In 2019, Thoms et al. presented an innovative idea for treating cat allergy, specifically
to one of its main allergens—Fel d 1. The entire intervention focused on the “source of
allergy”, in this case the cat. The researchers immunized cats, sensitizing them to their own
protein, uteroglobin, by administering recombinant Fel d 1 in combination with a virus-like
particle that is an epitope for T lymphocytes. The vaccine was very well tolerated and
had no overt adverse effects. In all cats undergoing the procedure, anti-Fel d 1 antibodies
in the IgG class were successfully induced, which were characterized by high affinity
and showed strong neutralizing ability; the vaccine was tested both in vitro and in vive,
but most importantly, a significant decrease in the level of endogenous allergens in the
environment of the tested cats was observed [93]

Mowadays, allergological diagnostics increasingly often attempts to determine the
patient’s individual melecular allergen profile, which creates new opportunities for the
treatment of allergic diseases. Shamji et al developed two monoclonal IgG antibod-
ies against Fel d 1 (REGN1908-1909) that simultaneously and non-competitively bound
to conformational epitopes of the major cat allergen. In a randomized, double-blind,
placebo-controlled study, they evaluated the effectiveness of a single, subcutaneous dose
of REGN190&-1909 in patients who were allergic to cats. Intranasal provocation with cat
allergens was performed on the day of the drug administration and then on the 8th, 29th,
57th, and 85th days. The treatment provided a significant reduction in the intensity of nasal
symptoms at all control points except day 57. The study also showed that REGN1908-1904
was well tolerated. The main benefit of the procedure was the rapid response to therapy;
with benefits observed after a few days of treatment rather than after many months, as in
the case of traditional allergen immunotherapy. The study results create an opportunity for
new, effective allergy treatment methods that would be precisely tailored to the patient’s
individual allergic profile and would allow interference with the immune system only to
the extent necessary to alleviate the disease symptoms [94].

Given the unclear role of Fel d 1 in the functioning of cats, efforts have been made to
develop a method of eliminating this protein, but only after transferring it to the animal's
fur and still before inducing the disease symptoms in an allergic human. Satyaraj et al.
assessed the effectiveness of Fel d 1 binding by immunoglebulin Y derived from egg yolk.
It has been shown that anti-Fel d 1 Ig can be induced by exposing chickens to Fel d 1,
and when added to cat saliva, it effectively blocks the binding of IgEto Fel d 1 in a dose-
dependent manner [95]. In the next stage of the study, saliva was collected from twenty
healthy adult short-haired domestic cats 5 h after morning feeding, 5 days a week, for the
study period of 5 weeks. Cats were fed a control diet for 1 week of the baseline period,
followed by a control diet (control group) or a control diet with an egg product containing
anti-Fel d 1 IgY (test group) for 4 weeks. Salivary Fel d 1 levels were significantly reduced
by week 3 in cats receiving anti-Fel d 1 IgY in the diet, by an average of 24%, while the
control group showed no significant reduction in active Fel d 1. In the final stage, the effect
of the intervention on the ability to reduce clinical symptoms in allergic people was tested.
Eight short-haired domestic cats were selected and divided into two equal groups. Then,
for a period of 8 weeks, the cats were fed a test diet, and the test diet in the test group was
supplemented with anti-Fel d 1 Ig¥. During the last 4 weeks of the study, blankets were
placed in the room used by each group of cats, which were used by the animals as bedding,
After this time, the blankets were used in the provocation of the selected people who were
allergic to Fel d 1. The provocation was continued for 3 h or until the disease symptoms in
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the subjects were evaluated as unbearable. The patients recorded their symptoms and their
severity on Total Nasal Symptom Score (TMNS5) and Total Ocular Symptom Score (TOSS)
sheets every 15 min throughout the procedure. Despite the small study group (11 people),
this study showed that feeding cats a diet containing anti-Fel d 1 Ig¥ antibodies reduces
Fel d 1 levels in the cat’s environment and leads to significant improvements in the total
nasal symptom score and some ocular symptoms in patients allergic to cats [96]. Currently,
cat food containing anti-Fel d 1 IgY is commercially available and is advertised as food for
cats that reduces their allergenicity [97].

4. Conclusions

Allergy treatment requires great care, and qualification for specific types of therapy
should always be preceded by a thorough and accurate diagnosis. The basic treatment
regimen for animal allergies does not differ significantly from other types of allergies, but
a lot of studies are currently being conducted on new methods of therapy that may bring
new solutions and improve the quality of life of patients.
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2 CELE I METODOLOGIA BADANIA

2.1 Cele badania:

1) Okreslenie czestosci uczulenia na alergeny zwierzat futerkowych w badanej populacji.

2) Okreslenie zaleznosci pomiedzy cechami demograficznymi badanej populaciji, a
uczuleniem na zwierzeta futerkowe.

3) Okreslenie dominujgcych komponent alergenowych w przypadku uczulenia na
poszczegdlne zwierzeta futerkowe.

4) Okreslenie znaczenia reakcji krzyzowych w zakresie uczulenia na zwierzeta
futerkowe.

5) Pordwnanie przydatnosci testdw multiparametrowych ImmunoCAP ISAC/Allergy
Xplorer — ALEX w diagnostyce alergii na zwierzeta futerkowe.

6) Usystematyzowanie pojecia monosensytyzacji i okreslenie czestosci jej wystepowania
w aspekcie uczulenia na najpopularniejsze zwierzeta futerkowe.

7) Okreslenie ograniczen w zastosowaniu testow multiparametrycznych w diagnostyce

uczulen na alergeny zwierzat.

2.2 Metodologia badania

Badanie miato charakter retrospektywny. Analizie poddano 1553 pacjentéw, u ktérych w
latach 2012 - 2023, na podstawie badania podmiotowego i przedmiotowego lub innych badan
pomocniczych, podejrzewano wystepowanie nadwrazliwo$ci na rézne alergeny, zaréwno
wziewne jak i pokarmowe, i z tego powodu zakwalifikowano ich do diagnostyki molekularnej
opartej o testy multiparametryczne. Przeanalizowano podstawowe dane demograficzne
badanej populacji w odniesieniu do wynikéw badan szczegdtowej diagnostyki alergologicznej.
Badania immunologiczne wykonano przy pomocy dwéch, bardzo czutych metod
immunofluorescencyjnych: ImmunoCAP ISAC (Thermo Fisher Scientific) oraz Allergy Xplorer —
ALEXY/ALEX?. W czasie, w ktérym wykonywano badania, producenci obu testéw dokonali
modyfikacji w zakresie sktadu alergenowego, co uwzgledniono w analizie statystycznej

uzyskanych wynikow.
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Jako podwyzszony/dodatni uznano stezenie aslgE > 0,3 ISU-E w ImmunoCAP ISAC i stezenie
aslgé > 0,3 kU/I w Allergy Xplorer — ALEX, zgodnie z powszechng praktykg w badaniach
naukowych oraz zgodnie z zaleceniami producentéw testow. Na podstawie wskazan
producentow testéw przyjeto zaszeregowanie wynikdw do poszczegdlnych grup, w zaleznosci

od wysokosci stezenia aslgE, jak to przedstawiono w Tab. 1

Tabela 1 Charakterystyka grupy w zaleznosci od stezenia asigE w ImmunoCAP ISAC i Allergy Xplorer - ALEX.

Charakterystyka Charakterystyka
Wartosci aslgE [ISU-E] Wartosci aslgE [kU/I]
grupy/poziomy grupy/poziomy
0,3-0,9 Niskie 0,3-1 Niskie
1-14,9 $rednie/wysokie 1-5 Srednie
215 bardzo wysokie 5-15 Wysokie
>15 bardzo wysokie

Na potrzeby niniejszej pracy przyjeto, ze kazdorazowo, gdy jest mowa o stezeniu aslgE, to do

analizy wykorzystano bezwzgledne wartosci stezenia aslgE przypisane do konkretnego

alergenu, natomiast w przypadku, gdy jest mowa o poziomach, to do analizy wykorzystuje sie

poszczegdlne zakresy porzadkujace wyniki jako niskie — $rednie/wysokie — bardzo wysokie (w

odniesieniu do ImmunoCAP ISAC) lub niskie — srednie — wysokie — bardzo wysokie (w

odniesieniu do Allergy Xplorer - ALEX) zgodnie z charakterystyka poszczegdlnych zakreséw

proponowang przez producentow testow. Koniecznym jest podkreslenie, ze test ImmunoCAP

ISAC jest testem potiloSciowym, a otrzymywane wyniki bezwzgledne podawane s3g w

jednostkach stworzonych dla potrzeb testu, tj. ISU-E, a producent zaleca postugiwanie sie

proponowanymi poziomami.

Z uwagi na temat badania sposrdd wszystkich otrzymanych wynikéw badan (grupa
przystepujgcych do badania) wyselekcjonowano i poddano dalszej analizie statystycznej
wytgcznie te, ktore posiadaty dodatni wynik, tj. asIgé = 0,3 kU/I lub = 0,3 ISU-E, przynajmniej
dla jednego alergenu zwierzecego (grupa zakwalifikowanych do badania), tj. w ImmunoCAP
ISAC:Canfl1,Canf2,Canf4,Canf5,Canf6,Equcl, Feld1,Feld4, Musm1, Bosd 6, Can f
3,Equc3, Feld 2, awtescie Allergy Xplorer — ALEX: Can f_Fd1, Canf_male urine, Canf, Can f
1,Canf2,Canf3,Canf4,Canf6,Cavp,Cavp 1, Cric, Feld, Feld 1, Feld 2, Fel d 4, Feld 7,
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Mus m 1, Ory c_epithelia, Ory c 1, Ory c 2, Ory ¢ 3, Phod s 1, Rat n, Bos d 2, Cap h_epithelia,

Equ c_epithelia, Equ c 1, Equ ¢ 3, Equ c 4, Ovi a_epithelia, Sus d_epithelia.

Wszystkie badania zostaly przeprowadzone w Pracowni Immunologiczno-Alergologicznej,
dziatajgcej przy Klinice Alergologii, Immunologii Klinicznej i Choréb Wewnetrznych Szpitala
Uniwersyteckiego Nr 2 im. dr Jana Biziela w Bydgoszczy. Metodologia prowadzonych oznaczen
immunologicznych byta zgodna z instrukcjg producenta, wykonywana przez doswiadczonego

diagnoste laboratoryjnego, zgodnie ze standardami wtasciwymi dla okreslonej procedury.

Na przeprowadzenie badania naukowego uzyskano zgode Komisji Bioetycznej Uniwersytetu
Mikotaja Kopernika w Toruniu przy Collegium Medicum im. Ludwika Rydygiera w Bydgoszczy

(nr KB 297/2023 z dnia 11.07.2023r.).

2.3 Analiza statystyczna

Wszystkie wyniki przed poddaniem ich analizie statystycznej zostaty zanonimizowane w taki
sposéb, by niemozliwe byto zidentyfikowanie osoby, od ktérej one pochodzg, celem
zachowania petnej tajemnicy lekarskiej, zgodnie z obowigzujgcymi obecnie przepisami prawa

i przyjetymi normami etycznymi.

Analiza opisowa otrzymanych wynikéw zostata przeprowadzona za pomocg tabel, w ktérych
przedstawiono liczebno$¢ i procent. Obliczono réwniez s$rednia wraz z odchyleniem
standardowym. Graficzng interpretacje tych danych zawarto w postaci wykreséw stupkowych
pionowych oraz wykreséw ramka-wasy. Wspétzaleznos¢ pomiedzy dwiema zmiennymi,

obliczono za pomocg wspotczynnika korelacji R Spearmana.

Zastosowano réwniez, nieparametryczny Test U Manna-Whitneya, do oceny rdznic jednej

cechy pomiedzy dwoma populacjami (grupami).
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1 2 3 4 5 6 7 8 9 10
Sum. rang | Sum. rang poziom VA poziom| N wazn.| N wazn.| 2*1str.
u Z
a b p poprawione p a b dokt. p

Ponumerowane pola w arkuszu wynikéw oznaczaja odpowiednio:

[1] sume rang dla grupy ,,a”

[2] sume rang dla grupy ,,b”

[3] wartos¢ testu Manna i Whitney’a stosowanego dla matych liczebnosci (<20)
[4] wartos¢ testu Manna i Whitney’a, gdy liczebnosé obu grup wynosi >20

[5] poziom istotnosci wyliczony dla wyniku testu [4]

[6] wartos¢ testu skorygowanego, stosowanego ze wzgledu na rangi wigzane, dla
liczebnosci obu grup >20

[7] poziom istotnosci wyliczony dla wyniku testu [6]

[8] liczebnos¢ grupy ,,a”

[9] liczebnos¢ grupy ,,b”

[10] dla préb o matej liczebnosci obliczana jest wartos¢ 2*p, gdzie p rowne 1 minus

odpowiednia wartos¢ dystrybuanty rozktadu statystyki U

Przyjeto hipoteze zerowg (Ho), Ze nie ma rdznicy w badanych grupach. Przyjeto réwniez

poziom istotnosci p < 0,05 jako poziom istotny statystycznie, dlatego wszystkie wartosci P

ponizej 0,05 interpretowano jako wskazujgce na obecnosé istotnych korelacji.

Wszystkie obliczenia i ryciny wykonano arkuszem kalkulacyjnym Microsoft Excel i Statistica

10.0.
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3  WYNIKI

3.1 ImmunoCAP ISAC

3.1.1 Charakterystyka grupy badanej

3.1.1.1 Badana populacja (BP)

% 30 -
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Rycina 1 Odsetek testéow wykonanych w poszczegélnych latach w badanej populacji

Badania testem ImmunoCAP ISAC przeprowadzono w latach 2011 do 2023. Badaniu
poddano tacznie 1133 osoby. Najwiecej badanych byto w roku 2017 — 259 o0sdéb (22,9%), w
2018 roku — 195 0s6b (17,2%) oraz w 2016 i 2019 roku — po 186 0sdb (po 16,4%). Najmniej w
2013 roku — 16 0s6b (1,4%), 2021 roku — 15 0séb (1,3%), w 2012 roku — 7 0séb (0,6%) oraz w
2011 roku — 1 osoba (0,1%).

Tabela 2 Pte¢ w badanej populacji

PLEC LICZBA %
Kobieta 604 53,3
Mezczyzna 529 46,7
Razem 1133 100,0

Ponad potowe przystepujacych do badania stanowity kobiety — 604 osoby (53,3%).
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Tabela 3 Sredni wiek w grupach ptci badanej populacji

. ; UFNOSC | UFNOSC
PLeC N |SREDNIA| SD 95,0% | +95,0% MIN | MAKS | Q25 | MEDIANA| Q75

Kobieta 604 34,0 19,024 | 32,49 35,53 1,0 101,0 | 16,5 35,0 47,0

mezczyzna 529 27,9 18,340 | 26,34 29,47 2,0 79,0 11,0 24,0 42,0

Razem| 1133 31,2 18,946 | 30,05 32,26 1,0 101,0 | 13,0 30,0 44,0

Srednia wieku badanej populacji wyniosta 31,2 lat. Odchylenie standardowe stanowito
ponad 60% wartosci $redniej, co $wiadczy o duzym zréinicowaniu wiekowym. Srednio
starszymi byty kobiety, ze srednig — 34,0 lata, przy $redniej wieku mezczyzn — 27,9 lat. Wiek
minimalny zblizony, nizszy w grupie kobiet — 1 rok, maksymalny zréznicowany, wyzszy w grupie

kobiet — 101 lat.

3.1.1.2 Grupa uczulonych na min. jeden alergen zwierzat (UZ)

Wszystkie uzyskane wyniki poddano wstepnemu przesiewowi, pozostawiajgc do dalszej
analizy jedynie te, ktére posiadaty dodatni wynik, tj. aslgk > 0,3 ISU-E, przynajmniej dla jednej
molekuty alergenu zwierzecego (UZ), tj. Canf 1, Canf2,Canf4,Canf5,Canf6,Equc 1, Feld
1,Feld4, Musm1, Bosd 6,Can f3, Equc3, Feld 2.

% 30 -
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20 |
10
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Rycina 2 Odsetek testow wykonanych w poszczegdlnych latach w grupie uczulonych na min. jeden alergen
zwierzat
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Dalszej analizie poddano wyniki 442 osdéb, czyli 39% catej badanej populacji. Najwiecej
badanych uczulonych na min. jeden alergen zwierzat byto w roku 2017 — 94 osoby (21,3%) -
36,3% ogotu badanych w danym roku, w 2019 roku — 91 oséb (20,6%/ 48,9% ogdtu), w 2016
roku — 75 0séb (17,0%/ 40,3% ogotu) oraz w 2018 roku — 72 osoby (16,3%/ 36,9% ogotu).
Najmniej w 2013 roku —6 0s6b (1,4%/ 37,5% ogdtu), w 2023 roku — 6 0s6b (1,4%/ 20,7% ogotu),
w 2012 roku — 5 0s6b (1,1%/ 71,4% ogdtu) oraz w 2011 roku — 1 osoba (0,2%/ 100% ogdtu).

Tabela 4 Pte¢ badanych uczulonych na min. jeden alergen zwierzat

PLEC LICZBA %
Kobieta 215 48,6
Mezczyzna 227 51,4
Razem 442 100,0

Z catej badanej populacji, do grupy uczulonych namin, jeden alergen zwierzat wtgczono
36% kobiet przystepujgcych pierwotnie do badania i 43% mezczyzn. Ponad potowe i zarazem
liczniejszg grupe wsérdd UZ stanowili mezczyzni — 227 oséb (51,4%).

Tabela 5 Sredni wiek w grupach pici uczulonych na min. jeden alergen zwierzat

i 3 UFNOSC | UFNOSC
PLeC N |SREDNIA| SD 95,0% | +95,0% MIN | MAKS | Q25 | MEDIANA| Q75

Kobieta 215 29,0 16,309 | 26,80 31,19 2,0 72,0 15,0 28,0 41,0

Mezczyzna 227 23,4 15,446 | 21,38 25,42 2,0 77,0 11,0 19,0 33,0

Razem| 442 26,1 16,099 24,61 27,62 2,0 77,0 12,0 22,0 37,0

Srednia wieku badanych w grupie UZ, tj. posiadajacych aslgE 2 0,3 ISU-E dla minimum
jednej molekuty alergenu zwierzecego, wyniosta — 26,1 lat. Odchylenie standardowe stanowito
ponad 61% wartoéci éredniej, co $wiadczy o duzym zréznicowaniu wiekowym. Srednio
starszymi byty kobiety, ze srednig — 29,0 lat, przy Sredniej wieku mezczyzn — 23,4 lat. Wiek

minimalny identyczny — 2 lata, maksymalny zréznicowany, wyzszy w grupie mezczyzn — 77 lat.
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3.1.1.3 Grupy wiekowe badanych

Tabela 6 Grupy wiekowe badanych

WIEK LICZBA %
do 12 lat 111 25,1
13-19 lat 112 25,3
23-37 lat 109 24,7
powyzej 37 lat 110 24,9
Razem 442 100,0

Badanych uczulonych na min. jeden alergen zwierzat podzielono na cztery grupy
wiekowe biorgc pod uwage kwartyle i mediane. Najliczniejszg grupe stanowili badani w wieku
13-19 lat — 112 0s6b (25,3%) orazdo 12 lat — 111 0sdb (25,1%), najmniej liczng w wieku 23-37
lat — 109 oséb (24,7%).

3.1.2 Otrzymane wyniki

3.1.2.1 Ogdlna analiza profilu uczuleniowego badanych
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Rycina 3 Odsetek uczulen na poszczegdlne zwierzeta w badanej populacji
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Rycina 4 Odsetek uczulen na poszczegdlne zwierzeta w grupie uczulonych na min. jeden alergen zwierzat

10%

0%

W ImmunoCAP ISAC stwierdzono uczulenie na kota u 31% badanej populacji (1133
osoby), co stanowito 81% osdb posiadajgcych aslgk > 0,3 ISU-E dla min. jednej komponenty
alergenu zwierzecego (UZ), na psa u 22% (co stanowito 57% UZ), na konia u 9% (co stanowito
22% UZ), na krowe u 5% (co stanowito 12% UZ), a na mysz u 4% badanych (co stanowito 11%
uz).

3.1.2.2 Analiza profilu uczuleniowego badanych z uwzglednieniem komponent alergenowych
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Rycina 5 Odsetek uczulen na poszczegélne komponenty alergenowe w badanej populacji
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Rycina 6 Odsetek uczulen na poszczegélne komponenty wsrod oséb uczulonych na min. jedno zwierze.

W analizowanych danych najwiecej przypadkéw obecnosci aslgE stwierdzono dla Fel d

1 - 25% badanej populacji (64% UZ), Can f 1 — 15% (39% UZ) oraz dla Fel d 4 — 12% (31% UZ);

najmniej dlaBosd 6 — 5% (12% UZ), Mus m 1 - 4% (11% UZ) oraz dla Fel d 4 — 3% (7% UZ).

3.1.2.3 Odsetek uczulen na komponenty alergenowe poszczegdlnych zwierzat
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Rycina 7 Odsetek uczulen na komponenty alergenowe poszczegélnych zwierzat
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W przypadku uczulenia na psa najczesciej stwierdzano aslgk dla Can f 1 (69%

uczulonych na psa), a najrzadziejdlaCanf2iCanf 3 (po 24%). W przypadku uczulenia na konia

czesciej wystepowaty aslgk dla Equ ¢ 1 (83%) w poréwnaniu do Equ c 3 (32%). Wsréd

uczulonych na kota w najwiekszej ilosci przypadkéw stwierdzano aslgk dla Fel d 1 (83%), a
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najmniejdlaFel d 2 (18%). Z uwagi na to, ze w ImmunoCAP ISAC obecne s3 jedynie pojedyncze
komponenty alergenowe myszy i krowy, we wszystkich przypadkach oséb uczulonych na te

zwierzeta, stwierdzano aslgE wfasnie dla tych komponent.

W KOLEJNYM ETAPIE ANALIZY WYNIKOW OCENIANO JAK CZESTO WYSTEPOWALY UCZULENIA
NA POZOSTALE ZWIERZETA WSROD OSOB UCZULONYCH NA PSA, KOTA, KONIA, MYSZ | KROWE.

3.1.2.4 Analiza profilu alergenowego pacjentow uczulonych na psa
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Rycina 8 Odsetek uczulen na inne zwierzeta wsrdd oséb uczulonych na psa

W grupie osob uczulonych na psa (obecnosc¢ aslgE dla min. jednej komponenty alergenowej

psa) najczesciej wystepowato réwniez uczulenie na kota (71%), a najrzadziej na mysz (15%).
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Rycina 9 Odsetek uczulen na komponenty innych zwierzat wsrdd oséb uczulonych na psa
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W grupie 0séb uczulonych na psa (obecnos¢ aslgé dla min. jednej komponenty
alergenowej psa) u 0séb uczulonych réwniez na kota dominowato uczulenie na Fel d 1 - 57%,
a na konia Equ ¢ 1 —26%. Z uwagi na obecnosc¢ jednej komponenty dla myszy i krowy odsetek

uczulen na dane zwierze i komponente alergenowag jest jednakowy.

W badanej populacji u 6% stwierdzono uczulenie wyfgcznie na psa, co odpowiada 15%
w grupie oséb uczulonych na jakiekolwiek zwierze (UZ). Na Ryc. 10 przedstawiono czestosc¢
wystepowania poszczegdlnych komponent alergenowych w przypadku oséb uczulonych

wyltgcznie na psa.
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Rycina 10 Odsetek komponent alergenowych u 0séb uczulonych wytacznie na psa
3.1.2.5 Analiza profilu alergenowego pacjentéw uczulonych na kota
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Rycina 11 Odsetek uczulen na inne zwierzeta wsréd oséb uczulonych na kota
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W grupie o0séb uczulonych na kota (obecnosé aslgé dla min. jednej komponenty
alergenowej kota) najczesciej wystepowato réwniez uczulenie na psa (50%), a najrzadziej na

krowe (12%).
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Rycina 12 Odsetek uczulen na komponenty innych zwierzat wsréd oséb uczulonych na kota

W grupie o0sob uczulonych na kota (obecnos¢ aslgE dla min. jednej komponenty
alergenowej kota) u 0séb uczulonych réwniez na psa dominowato uczulenie na Can f 1 — 37%
i Can f6—28%, anakonia Equ c 1 —22%. Z uwagi na obecnosc¢ jednej komponenty dla myszy i

krowy odsetek uczulen na dane zwierze i komponente alergenowa jest jednakowy.

W badanej populacji u 14% stwierdzono uczulenie wyfacznie na kota, co odpowiada
35% w grupie oséb uczulonych na jakiekolwiek zwierze (UZ). Na Ryc. 13 przedstawiono
czesto$¢ wystepowania poszczegdlnych komponent alergenowych w przypadku oséb

uczulonych wytgcznie na kota.
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Rycina 13 Odsetek komponent alergenowych u oséb uczulonych wytacznie na kota

3.1.2.6 Analiza profilu alergenowego pacjentéw uczulonych na konia
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Rycina 14 Odsetek uczulen ina inne zwierzeta wsréd osob uczulonych na konia

W grupie o0séb uczulonych na konia (obecnos¢ aslgé dla min. jednej komponenty
alergenowej konia) najczesciej wystepowato rdwniez uczulenie na kota (95%), a najrzadziej na

krowe (31%).
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Rycina 15 Odsetek uczulen na komponenty innych zwierzat wsréd oséb uczulonych na konia

W grupie o0sob uczulonych na konia (obecnosé aslgé dla min. jednej komponenty
alergenowej konia) u 0séb uczulonych réwniez na psa dominowato uczulenie na Can f 1 — 69%
i Can f6—67%, anakotaFeld 1iFel d 4 —po 67%. Z uwagi na obecnos¢ jednej komponenty

dla myszy i krowy odsetek uczulen na dane zwierze i komponente alergenowa jest jednakowy.

W badanej populacji u 0,2% stwierdzono uczulenie wyfacznie na konia, co odpowiada
0,5% w grupie 0s6b uczulonych na jakiekolwiek zwierze (UZ). Na Ryc. 16 przedstawiono
czesto$¢ wystepowania poszczegdlnych komponent alergenowych w przypadku oséb

uczulonych wytacznie na konia.
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Rycina 16 Odsetek komponent alergenowych u oséb uczulonych wytacznie na konia
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3.1.2.7 Analiza profilu alergenowego pacjentdw uczulonych na mysz
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Rycina 17 Odsetek uczulen na inne zwierzeta wsréd oséb uczulonych na mysz

W grupie 0sob uczulonych na mysz najczesciej wystepowato réwniez uczulenie na kota
(96%), a najrzadziej na krowe (27%).
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Rycina 18 Odsetek uczulen na komponenty innych zwierzat wsréd oséb uczulonych na mysz

W grupie 0séb uczulonych na mysz u oséb uczulonych réwniez na psa dominowato
uczulenienaCanf1-67%, nakotaFeld1—-73% i Feld4—po 78%, au koniaEquc1-78%.7
uwagi na obecnos$é jednej komponenty dla krowy odsetek uczulen na krowe i Bos d 6 jest

jednakowy.

W badanej populacji u 0,1% stwierdzono uczulenie wyfacznie na mysz, co odpowiada
0,2% w grupie oséb uczulonych na jakiekolwiek zwierze (UZ).
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3.1.2.8 Analiza profilu alergenowego pacjentéw uczulonych na krowe
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Rycina 19 Odsetek uczulen na inne zwierzeta wsrdd oséb uczulonych na krowe

W grupie oséb uczulonych na krowe najczesciej wystepowato rowniez uczulenie na psa

(78%), a najrzadziej na mysz (24%).
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Rycina 20 Odsetek uczulen na komponenty innych zwierzat wsréd oséb uczulonych na krowe

W grupie oséb uczulonych na krowe u o0séb uczulonych rdwniez na psa dominowato
uczulenienaCanf4iCan f6— po 75%, na kota Fel d 2 —70%, a u konia Equ c 3 —46%. Z uwagi

na obecnos¢ jednej komponenty dla myszy odsetek uczulen na mysz i Mus m 1 jest jednakowy.

W badanej populacji u 1% stwierdzono uczulenie wytgcznie na krowe, co odpowiada

2% w grupie oséb uczulonych na jakiekolwiek zwierze (UZ).
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3.1.2.9 Odsetek wystepowania aslgE w poszczegdlnych ,,parach” lipokalin i albumin surowicy

— o~ < o < — —
Y Y— Y— Y— Ne) E (S
ey c c c — (%) >
© © © © (7] =] o
o (@] (@] (@] w S Iy
Canf1 [ 100,00% | 31,79% | 40,00% | 45,00% | 38,15% | 19,07% | 34,61%
Canf2 | 90,16% | 100,00% | 66,67% | 66,67% | 54,10% | 31,15% | 54,10%
< Canf4 [ 100,00% | 50,00% [ 100,00% | 75,00% | 62,50% | 37,50% | 62,50%
Canf6 | 100,00% | 44,44% | 66,67% | 100,00% | 88,89% | 33,33% | 88,89% LEGENDA:
© 2 o Feld4 | 48,53% | 24,26% | 29,41% | 47,06% | 100,00% | 27,94% | 46,32% ISAC!
Musm1| 67,35% | 38,78% | 50,00% | 50,00% | 77,55% | 100,00% | 77,55% ISAC?
Equcl | 73,17% | 39,02% | 45,45% | 72,73% | 76,83% | 46,34% | 100,00% | ISAC' i ISAC?
Rycina 21 Odsetek wystepowania aslgE w poszczegdlnych parach lipokalin
0 A
(9] o © ™M
Y— - o] o
s o 3 2
O w @ 8
Canf3 100,00% 88,33% 63,33% 48,33% LEGENDA:
I © Feld 2 81,54% 100,00% 58,46% 44,62% ISAC!
O o Bosd 6 70,37% 70,37% 100,00% 46,30% ISAC?
O 0
Equc3 90,63% 90,63% 78,13% 100,00% ISAC! i ISAC?

Rycina 22 Odsetek wystepowania aslgE w poszczegdlnych parach albumin surowicy
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3.1.2.10 Monosensytyzacja wsrod uczulonych na zwierzeta futerkowe

Tabela 7 Czestos¢ monosensytyzacji na poszczegdlne zwierzeta, rodziny biatek i komponenty alergenowe

PIES 14,93%
KOT 35,29%
KON 0,45%
MYSZ 0,23%
KROWA 2,04%
LIPOKALINY ZWIERZECE 17,87%
ALBUMINY ZWIERZECE 3,39%
rCanf1 4,98%
rCanf2 0,45%
Canf4 0,00%
rCanf5 6,11%
nCan f3 0,00%
Canfé6 0,00%
lipokaliny psa 6,56%
albuminy psa 0,00%
rFeld 1 23,53%
rFel d 4 7,47%
nFeld 2 0,45%
lipokaliny kota 7,47%
albuminy kota 0,45%
rEqucl 0,23%
nEqu c3 0,23%
lipokaliny konia 0,23%
albuminy konia 0,23%
Mus m 1 0,23%
lipokaliny myszy 0,23%
Bosd 6 2,04%
albuminy krowy 2,04%
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3.1.2.11 Monosensytyzacja wybranych molekut alergenowych

Po przeanalizowaniu wystepowania alergii na jedno zwierze, wyszukano komponenty
alergenowe wystepujgce wytgcznie w ImmunoCAP ISAC (brak w Allergy Xplorer - ALEX) oraz te
ktdre pojawity sie jako ,dodatkowe” w nowszej wersji ww. testu, a nastepnie sprawdzono, czy
kiedykolwiek wystepowata monosensytyzacja na ww. molekuty. Wyniki przedstawiono w Tab.
8.

Tabela 8 Monosensytyzacja wybranych molekut alergenowych

ISAC: alergeny ktore wystepuja tylko w ImmunoCAP ISAC

CZY KIEDYKOLWIEK

ALERGEN GDZIE WYSTEPUIJE? MONOSENSYTYZACJA UWAGI
?

WSsrdd wszystkich oséb z

Starsza i nowsza wersja dodatnim Can f5, u 4%

Canf5 testu ImmunoCAP ISAC Tak Can f 5 byto
monosensytyzacjg!
Wsréd wszystkich oséb z
Bosd 6 Starsza i nowsza wersja Tak dodatnim Bosd 6, u 17%
testu ImmunoCAP ISAC Bos d 6 byto

monosensytyzacja!

ISAC: alergeny ktére dodano do ImmunoCAP ISAC (nowsza wersja testu)

CZY KIEDYKOLWIEK
ALERGEN GDZIE WYSTEPUJE? MONOSENSYTYZACJA UWAGI
?

Zawsze wystepowat z
Canf 1!
Zawsze wystepowat z
Canf1!

Canf4 ImmunoCAP ISAC (nowsza wersja testu) Nie

Canf6 ImmunoCAP ISAC (nowsza wersja testu) Nie

3.1.2.12 Analiza statystyczna z uwzglednieniem stezen i poziomodw aslgE dla poszczegdlnych
komponent alergenowych i zaleznosci pomiedzy nimi

W kolejnych etapach analizy wynikéw skupiono sie na stezeniach oraz poziomach aslgE

dla poszczegdlnych komponent alergenowych ImmunoCAP ISAC.

Tabela 9 Srednie stezenia aslgE dla poszczegélnych alergenéw

; UFNOSC | UFNOSC
ALERGEN | N |[SREDNIA| SD 95,0% | +95,0% MIN | MAKS. | Q25 |MEDIANA| Q75

Canf1l 173 | 16,60 | 23,962 | 13,00 20,19 0,30 100,00 2,00 5,50 21,00

Canf2 61 17,59 | 23,348 | 11,61 23,57 0,40 100,00 2,40 7,00 29,00
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Canf4 8 31,30 | 33,278 3,48 59,12 0,40 75,00 2,55 17,45 67,50
Canf5 132 9,98 17,921 6,90 13,07 0,30 100,00 1,10 2,45 8,80
Canf6 9 21,12 | 29,279 | -1,38 43,63 1,30 84,00 2,80 3,10 20,00
Equcl 82 7,33 11,411 4,82 9,84 0,40 72,00 0,90 2,85 9,20
Feld 1 281 | 14,94 | 19,944 | 12,60 17,28 0,30 100,00 2,30 7,50 18,00
Feld 4 136 7,95 15,316 5,35 10,55 0,30 99,00 0,90 2,10 7,35
Musm1 | 49 13,86 | 20,417 7,99 19,72 0,30 89,00 2,30 6,40 14,00
Bosd 6 54 5,63 9,458 3,05 8,21 0,30 56,00 1,00 2,10 5,80
Canf3 60 8,60 15,271 4,65 12,54 0,30 81,00 1,00 2,45 7,55
Equc3 32 5,15 7,307 2,51 7,78 0,30 31,00 0,75 2,40 4,85
Feld 2 65 7,42 14,920 3,73 11,12 0,30 100,00 | 0,80 1,80 7,40
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40

20

-20

-40

-60

rCanf2
Canf4
rCanfa
Canfi
rEqu e 1
rFeld
rFeld4
nBos d 6
nCanfi
nEaqu e 3
nFeldz2

rcanf1
T Sredniat! 96*0dech.std

[ SredniatCdeh std

nhus m1
O Srednia

Rycina 23 Rozkfad wynikéw srednich stezen aslgE dla poszczegéinych komponent alergenowych

Ze wszystkich analizowanych alergenéw w badanu ImmunoCAP ISAC, najwyzsze

Srednie stezenia aslgE odnotowano dla: Canf4-31,3; Canf6—21,12; Canf2 —-17,59 oraz
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Canf1-16,6. Najnizsze srednie stezenia aslgk odnotowano w przypadku alergendéw: Fel d 2

-7,42; Equc1-7,33;Bosd 6—-5,63 orazEquc3-5,15.

Tabela 10 Poziomy aslgE z uwzglednieniem poszczegélnych alergenéw

ALERGEN N WYNIK LICZBA %

Niskie 26 15,0
Canf1l 173 $rednie/wysokie 95 54,9
bardzo wysokie 52 30,1
Niskie 5 8,2
Canf2 61 $rednie/wysokie 33 54,1
bardzo wysokie 23 37,7
Niskie 1 12,5
Canf4 8 $rednie/wysokie 3 37,5
bardzo wysokie 4 50,0
Niskie 30 22,7
Canf5 132 $rednie/wysokie 76 57,6
bardzo wysokie 26 19,7
Niskie 0 0,0
Canf6 9 $rednie/wysokie 5 55,6
bardzo wysokie 4 44,4
Niskie 22 26,8
Equcl 82 $rednie/wysokie 49 59,8
bardzo wysokie 11 13,4
Niskie 29 10,3
Feld 1 281 $rednie/wysokie 168 59,8
bardzo wysokie 84 29,9
Niskie 44 32,4
Feld 4 136 $rednie/wysokie 70 51,5
bardzo wysokie 22 16,2
Niskie 8 16,3
Mus m 1 49 $rednie/wysokie 30 61,2
bardzo wysokie 11 22,4
Niskie 13 24,1

Bosd 6 54
$rednie/ wysokie 35 64,8
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bardzo wysokie 6 11,1
Niskie 14 23,3
Canf3 60 $rednie/wysokie 35 58,3
bardzo wysokie 11 18,3
Niskie 11 34,4
Equc3 32 $rednie/wysokie 17 53,1
bardzo wysokie 4 12,5
Niskie 21 32,3
Feld 2 65 $rednie/wysokie 35 53,8
bardzo wysokie 9 13,8

Ze wszystkich analizowanych alergendw w badanu ImmunoCAP ISAC, najwyisze

poziomy aslgE odnotowano w przypadku alergendw: Can f 6, wyniki Srednie/wysokie — 5 0séb

(55,6%), wyniki bardzo wysokie — 4 osoby (44,4%), nie odnotowano wynikéw niskich, Can f 4,

wyniki srednie /wysokie — 3 osoby (37,5%), wyniki bardzo wysokie — 4 osoby (50,0%), Can f 2,

wyniki srednie/wysokie — 33 osoby (54,1%), wyniki bardzo wysokie —23 osoby (37,7%) oraz Fel

d 1, wyniki srednie/wysokie — 168 osdb (59,8%), wyniki bardzo wysokie — 84 osoby (29,9%).

Najnizsze poziomy aslgE odnotowano w przypadku alergendéw: Equ c 1, wyniki srednie/

wysokie — 49 0séb (59,8%), wyniki bardzo wysokie — 11 oséb (13,4%), Fel d 4, wyniki $rednie/

wysokie —70 osdéb (51,5%), bardzo wysokie — 22 osoby (16,2%), nFel d 2, Srednie/wysokie — 35

0sb6b (53,8%), bardzo wysokie — 9 oséb (13,8%) oraz Equ c 3, srednie/wysokie — 17 osdb

(53,1%), bardzo wysokie — 4 osoby (12,5%).
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Tabela 11 Wyniki korelacji stezen asIgE pomiedzy poszczegéinymi alergenami

0,649 0,367 0,552 0,287 0,337 0,345 0,569 0,504 0,656
NS 0,601 0,346 0,485 0,298 0,315 0,288 0,518 0,860 0,741
NS 0,800 0,200 0,700 NS NS NS NS NS
0,649 0,601 0,800 NS 0,460 0,497 0,311 0,187 0,414 0,262 -0,030 0,352
NS 0,886 NS 0,659 0,928 0,563 NS NS NS NS NS
0,367 0,346 0,200 0,460 0,659 0,468 0,418 0,403 0,416 0,443 0,206 0,143
0,552 0,485 0,829 0,497 0,928 0,468 0,340 0,437 0,438 0,507 0,265 0,415
0,287 0,298 0,700 0,311 0,563 0,418 0,340 0,284 0,101 0,105 0,334 0,036
0,337 0,315 NS 0,187 NS 0,403 0,437 0,284 0,209 0,166 0,359 -0,078
0,345 0,288 NS 0,414 NS 0,416 0,438 0,101 0,209 0,439 0,601 0,600
0,569 0,518 NS 0,262 NS 0,443 0,507 0,105 0,166 0,439 0,650 0,810
0,504 NS -0,030 NS 0,206 0,265 0,334 0,359 0,601 0,650 0,793
0,656 NS 0,352 NS 0,143 0,415 0,036 -0,078 0,600 0,810 0,793
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Rycina 24 Macierzowy wykres rozrzutu zmiennych (stezenia asigE)
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Biorgc pod uwage wartosci stezen aslgkE, najwyzszy wskaznik ilosci istotnych korelacji
odnotowano w przypadku alergenu Fel d 1 (11), ktdry pozostawat w korelacji wysokiej z Can f
4 oraz Can f 6, w korelacji Sredniej z wynikami pozostatych alergendow z wyjatkiem Equ ¢ 3 (brak

istotnosci).

Dalej alergen Can f 1 (10), ktéry pozostawat w korelacji wysokiej z Can f 2, Can f 4 oraz
Can f 6, w korelacji sredniejzCan f 5, Equc 1, Feld 1, Canf 3, Ecu c 3 oraz Fel d 2, w korelacji

niskiej z Fel d 4.

Alergen Can f 2 (7), ktéry pozostawat w korelacji wysokiejz Can f1, Ecuc3iFeld2, w

korelacji sredniejzCan f 5, Equc1, Fel d 1 oraz Can f 3.

Alergen Equ c 1 (7), ktéry pozostawat w korelacji Sredniej z wynikami Can f 1, Can f 2,

Canf5, Feld 1, Feld 4, Musm 1orazCan f 3.

Alergen Can f 3 (7), ktory pozostawat w korelacji wysokiej z Fel d 2, w korelacji sredniej

zCanfl,Canf2,Equcl, Feld1, Bosd6 oraz Equ c3.
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Rycina 25 Wykres rozrzutu wynikow stezen aslIgE dla poszczegdlnych alergenéw wzgledem alergenu Fel d 1

Wraz ze wzrostem stezenia aslgE dla alergenu Fel d 1 wzrastaty wyniki dla pozostatych

alergendw z wyjatkiem Equ c 3.
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Rycina 26 Wykres rozrzutu stezen aslgE dla poszczegdlnych alergenéw wzgledem alergenu Canf 1

Wraz ze wzrostem stezenia aslgE dla alergenu Can f 1 wzrastaty wyniki dla pozostatych

alergendw.

-20 0 20 40 80 80 100 129 % 1C:n £3
rCan f 2 “w, nFed 2

Rycina 27 Wykres rozrzutu stezen aslgE dla poszczegélnych alergenéw wzgledem alergenu Can f 2

Wraz ze wzrostem stezenia aslgE dla alergenu Can f 2 wzrastaty wyniki dla pozostatych

alergenow.
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Rycina 28 Wykres rozrzutu stezen aslgE dla poszczegdlnych alergenow wzgledem alergenu Equ c 1

Wraz ze wzrostem stezenia aslgE dla alergenu Equ c 1 wzrastaty wyniki dla pozostatych

alergendw z wyjatkiem Bos d 6, Equ ¢ 3 oraz Fel d 2, ktére malaty.
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Rycina 29 Wykres rozrzutu stezen aslgE dla poszczegdlnych alergenéw wzgledem alergenu Canf 3

Wraz ze wzrostem stezenia aslgE dla alergenu Can f 3 wzrastaty wyniki dla pozostatych

alergendow z wyjatkiem Mus m 1, ktdre malaty.
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Tabela 12 Wyniki $rednie stezen asIgE w grupach pfci

. . UFNOSC | UFNOSC
ALERGEN PLEC N | SREDNIA SD MIN | MAKS. | Q25 | MEDIANA | Q75
-95,0% | +95,0% Q Q
Kobieta 79 18,80 | 28,633 | 12,39 25,21 0,4 | 100,0 | 1,7 4,3 25,0
Canf1l
mezczyzna 94 14,75 19,149 | 10,83 18,67 0,3 | 100,0 | 2,0 6,9 20,0
Kobieta 27 26,16 | 26,144 | 15,81 36,50 0,9 | 100,0 | 4,7 26,0 37,0
Canf2
mezczyzna 34 10,79 18,571 4,31 17,27 0,4 | 100,0 | 1,8 4,4 11,0
Kobieta 5 35,92 |33,072| -5,14 76,98 3,7 75,0 | 6,9 28,0 66,0
Canf4
mezczyzna 3 23,60 | 39,321 -74,08 | 121,28 | 0,4 69,0 | 0,4 1,4 69,0
Kobieta 69 11,32 | 20,244 6,45 16,18 0,3 | 100,0 | 11 2,4 12,0
Canf5
mezczyzna 63 8,52 14,999 4,74 12,30 0,3 72,0 | 1,1 2,5 8,6
Kobieta 7 23,86 | 32,862 | -6,54 54,25 1,3 84,0 | 2,1 2,8 55,0
Canfb6
mezczyzna 2 11,55 11,950 | -95,82 | 118,92 | 3,1 20,0 | 3,1 11,6 20,0
Kobieta 43 6,79 6,289 4,85 8,72 0,4 21,0 | 1,2 3,5 12,0
Equc1l
mezczyzna 39 7,93 15,269 2,98 12,88 0,4 72,0 | 0,8 1,6 6,6
Kobieta 145| 16,18 | 21,222 | 12,70 19,66 0,4 | 100,0 | 2,8 8,4 20,0
Feld 1
mezczyzna | 136| 13,61 18,470 | 10,48 16,74 0,3 | 100,0 | 2,1 6,8 17,0
Kobieta 73 8,44 17,302 4,41 12,48 0,3 99,0 | 0,8 2,2 7,3
Feld 4
mezczyzna 63 7,38 12,748 4,17 10,59 0,3 67,0 | 0,9 2,1 7,4
Kobieta 29 16,09 | 21,497 7,91 24,27 0,3 89,0 | 3,3 7,9 17,0
Musm 1
mezczyzna 20 10,62 18,797 1,82 19,41 0,3 83,0 | 1,5 4,2 11,5
Kobieta 22 7,28 12,223 1,86 12,70 0,4 56,0 | 1,0 3,1 7,8
Bosd 6
mezczyzna 32 4,49 6,960 1,98 7,00 0,3 27,0 | 0,9 1,5 44
Kobieta 28 12,65 19,910 4,93 20,37 0,3 81,0 | 1,3 4,2 17,0
Canf3
mezczyzna 32 5,05 8,411 2,01 8,08 0,4 36,0 | 0,9 1,4 5,4
Kobieta 14 8,77 9,637 3,21 14,34 0,5 31,0 | 2,0 3,6 15,0
Equc3
mezczyzna 18 2,33 2,665 1,00 3,65 0,3 11,0 | 0,6 1,1 3,3
Kobieta 31 10,80 | 19,604 3,61 17,99 0,5 | 100,0 | 0,9 3,7 9,4
Feld 2
mezczyzna 34 4,35 7,868 1,60 7,09 0,3 41,0 | 0,7 1,3 3,2
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Rycina 30 Rozktad wynikow srednich stezen aslgE w grupach pfci

Bl rCanf 1
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Ze wszystkich analizowanych alergenéw w badanu ImmunoCAP ISAC, wyzsze srednie

stezenia aslgkE odnotowano w grupie kobiet.

Tabela 13 Réznice w stezeniach asigE dla poszczegdlnych alergenéw pomiedzy grupami pici

ALERGEN | SN NG nﬁll-;"zwc;\?zm(:\ U z | poziomp| zpopr | POEOM l?ovgﬁj\ Mé‘z‘gg\% A | 21STR. DOKL. P
Canf1 8401,0 6650,0 |3490,0| 0,678 | 0,498 | 0,678 | 0,498 94 79

Canf2 856,0 1035,0 261,0 | -2,868 | 0,004 | -2,868 | 0,004 34 27 0,004
Canf4 10,0 26,0 4,0 NS 3 5

Canf5 4113,5 4664,5 |2097,5|-0,344 | 0,731 |-0,344 | 0,731 63 69 0,730
Canfé6 12,0 33,0 5,0 NS 2 7

Equc1 1452,5 1950,5 672,5 | 1,537 | 0,124 | -1,537 | 0,124 39 43 0,124
Fel d 1 18383,0 | 21238,0 |9067,0|-1,164 | 0,244 | -1,164 | 0,244 136 145

Fel d 4 44450 4871,0 |2170,0| 0,563 | 0,573 | 0,563 | 0,573 63 73 0,575
Mus m 1 427,0 798,0 217,0 | 1,475 | 0,140 | -1,475| 0,140 20 29 0,141
Bos d 6 820,0 665,0 292,0 | 1,047 | 0,295 | -1,048 | 0,294 32 22 0,298
Canf3 836,5 993,5 308,5 | -2,060 | 0,039 |-2,061 | 0,039 32 28 0,038
Equc3 234,5 293,5 63,5 | -2,355| 0,019 |-2,357 | 0,018 18 14 0,016
Fel d 2 971,5 1173,5 376,5 | -1,970 | 0,049 |-1,972 | 0,049 34 31 0,048
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Ze wzgledu na poziom istotnosci (p<0,05) odnotowano istotne statystycznie réznice
pomiedzy kobietami i mezczyznami dotyczace wynikow stezen aslgE dla alergenéw Can f2, Can

f3, EQuc3orazFeld 2.

Tabela 14 Poziomy aslgE dla poszczegdélnych alergenow w grupach ptci

PLEC KOBIETA MEZCZYZNA
ALERGEN N WYNIK LICZBA % LICZBA %

Niskie 12 15,2 14 14,9

Canfl 79/94 Srednie/wysokie 43 54,4 52 55,3
bardzo wysokie 24 30,4 28 29,8

Niskie 2 7,4 3 8,8

Canf2 27/34 $rednie/wysokie 9 33,3 24 70,6
bardzo wysokie 16 59,3 7 20,6

Niskie 0 0,0 1 33,3

Canf4 5/3 $rednie/wysokie 2 40,0 1 33,3
bardzo wysokie 3 60,0 1 33,3

Niskie 16 23,2 14 22,2

Canf5 69/63 $rednie/wysokie 37 53,6 39 61,9
bardzo wysokie 16 23,2 10 15,9

Niskie 0 0,0 0 0,0

Canf6 7/2 $rednie/wysokie 4 57,1 1 50,0
bardzo wysokie 3 42,9 1 50,0

Niskie 10 23,3 12 30,8

Equcl 43/39 $rednie/wysokie 27 62,8 22 56,4
bardzo wysokie 6 14,0 5 12,8

Niskie 13 9,0 16 11,8

Feld1 145/136 | $rednie/wysokie 86 59,3 82 60,3
bardzo wysokie 46 31,7 38 27,9

Niskie 28 38,4 16 25,4

Feld 4 73/63 $rednie/wysokie 33 45,2 37 58,7
bardzo wysokie 12 16,4 10 15,9

Niskie 4 13,8 4 20,0

Mus m 1 29/20 $rednie/wysokie 16 55,2 14 70,0
bardzo wysokie 9 31,0 2 10,0

Niskie 5 22,7 8 25,0

Bosd 6 22/32 $rednie/wysokie 14 63,6 21 65,6
bardzo wysokie 3 13,6 3 9,4

Niskie 3 10,7 11 34,4

Canf3 28/32 $rednie/wysokie 17 60,7 18 56,3
bardzo wysokie 8 28,6 3 9,4

Niskie 2 7,1 9 50,0

Equc3 14/18 $rednie/wysokie 8 28,6 9 50,0
bardzo wysokie 4 14,3 0 0,0
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Niskie 8 25,8 13 38,2
Feld 2 31/34 $rednie/wysokie 17 54,8 18 52,9
bardzo wysokie 6 19,4 3 8,8

Wyisze poziomy aslgE dla wiekszosci alergenéw odnotowano w grupie kobiet z
wyjatkiem Can f 6 oraz Fel d 4. Generalnie w grupie kobiet najwyzsze poziomy odnotowano w
Can f 4, wyniki bardzo wysokie — 3 osoby (60,0%), srednie/wysokie — 2 osoby (40,0%) oraz Can
f 2, wyniki bardzo wysokie — 16 oséb (59,3%), wyniki srednie/wysokie — 9 osdb (33,3%). W
grupie mezczyzn Can f 6, wyniki bardzo wysokie — 1 osoba (50,0%), Srednie/wysokie — 1 osoba

(50,0%) oraz Fel d 1, wyniki bardzo wysokie — 38 osdb (27,9%), wyniki sSrednie/wysokie — 82

osoby (60,3%).
Tabela 15 Wyniki $rednie stezen aslIgE dla poszczegélnych alergenéw w grupach wiekowych
ALERGEN PLEC N |éRepwa| sp | UFNOSC | UFNOSC |y | yas | Q25 | mEDIANA| ars
-95,0% +95,0% '
do 12 lat 55 | 20,89 | 22,821 | 14,72 | 27,06 04 | 100,0 | 4,2 13,0 | 31,0
13-22 lata 46 | 11,56 | 22,030 | 5,02 18,10 04 | 100,0 | 1,0 2,7 6,7
Canf1
23-37 lat 43 | 18,20 | 25,613 | 10,32 | 26,08 0,6 | 100,0 | 2,0 57 31,0
pow. 37 lat 29 | 14,08 | 25,888 | 4,24 23,93 0,3 | 100,0 | 1,0 4,3 12,0
do 12 lat 23 | 11,54 | 11,898 | 6,39 16,68 0,7 34,0 1,5 6,5 23,0
13-22 lata 20 9,97 11,374 | 4,64 15,29 1,4 370 | 3,2 4,8 12,5
Canf2
23-37 lat 13 | 28,72 | 27,602 | 12,04 | 45,40 04 | 1000 | 6,6 26,0 | 40,0
pow. 37 lat 5 46,96 | 50,161 | -15,32 | 109,24 | 0,8 | 100,0 | 1,0 33,0 |100,0
do 12 lat 5 42,36 | 37,988 | -4,81 89,53 04 75,0 1,4 66,0 | 69,0
13-22 lata 1 28,00 28,0 | 280 | 28,0 | 28,0 | 28,0
Canf4
23-37 lat 2 5,30 2,263 | -15,03 | 25,63 37 6,9 37 53 6,9
pow. 37 lat 0
do 12 lat 22 | 16,73 | 25,597 | 5,38 28,08 04 | 100,0 | 1,6 4,8 16,0
13-22 lata 36 9,23 14,209 | 4,42 14,04 0,3 68,0 1,0 2,5 12,5
Canf5
23-37 lat 33 | 10,37 | 19,034 | 3,62 17,12 0,3 95,0 1,2 3,8 8,9
pow. 37 lat 41 6,72 14,309 | 2,20 11,23 0,4 720 | 08 1,8 40
do 12 lat 4 40,53 | 36,155 | 17,01 | 98,06 3,1 840 | 116 | 375 | 695
Canfé
13-22 lata 2 10,15 | 12,516 | -102,3 | 122,60 1,3 19,0 1,3 10,2 | 19,0
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23-37 lat 2 2,45 0,495 -2,00 6,90 2,1 2,8 2,1 2,5 2,8
pow. 37 lat 1 2,80 2,8 2,8 2,8 2,8 2,8
do 12 lat 19 7,43 10,540 2,35 12,51 0,4 36,0 0,9 1,6 9,1
13-22 lata 30 7,52 13,147 2,61 12,43 0,4 72,0 0,9 3,6 11,0
Equc1
23-37 lat 22 6,31 9,053 2,30 10,33 0,4 40,0 0,8 2,6 11,0
pow. 37 lat 11 8,68 13,299 | -0,25 17,62 0,5 46,0 0,9 3,4 9,2
do 12 lat 43 | 16,24 | 17,283 | 10,92 21,56 0,4 66,0 1,5 12,0 | 25,0
13-22 lata 81 18,45 | 26,246 | 12,65 | 24,25 0,5 | 100,0 | 2,3 79 22,0
Feld1
23-37 lat 85 | 16,22 | 19,675 | 11,97 | 20,46 06 | 100,0 | 3,3 9,3 20,0
pow. 37 lat 72 8,70 10,058 6,33 11,06 0,3 42,0 1,6 55 11,0
do 12 lat 35 7,07 14,161 2,21 11,94 0,3 72,0 0,8 1,9 7,6
13-22 lata 34 8,76 14,736 3,62 13,91 0,4 67,0 0,9 2,1 74
Fel d 4
23-37 lat 38 8,22 19,334 1,86 14,57 0,4 99,0 0,8 2,4 4,9
pow. 37 lat 29 7,71 11,647 3,28 12,14 0,4 55,0 0,9 2,1 11,0
do 12 lat 9 14,87 | 20,929 | -1,22 30,95 0,4 67,0 3,3 58 14,0
13-22 lata 17 | 12,91 | 21,925 1,64 24,19 0,3 89,0 0,8 5,4 10,0
Mus m 1
23-37 lat 16 | 1541 | 22,431 3,46 27,37 0,7 83,0 2,9 7.4 15,0
pow. 37 lat 7 11,29 | 13,881 -1,55 24,12 0,8 39,0 1,2 6,3 19,0
do 12 lat 31 512 5,839 2,98 7,26 0,3 22,0 1,0 3,3 7,3
13-22 lata 15 5,37 8,582 0,62 10,13 0,3 27,0 0,6 1,3 5,0
Bos d 6
23-37 lat 6 10,58 | 22,261 | -12,78 | 33,95 0,4 56,0 1,2 1,8 2,4
pow. 37 lat 2 0,50 0,283 2,04 3,04 0,3 0,7 0,3 0,5 0,7
do 12 lat 21 6,96 8,932 2,90 11,03 0,3 38,0 1,4 39 7,7
13-22 lata 18 4,96 9,254 0,36 9,56 0,4 36,0 0,9 1,3 3,3
Canf3
23-37 lat 12 | 13,88 | 23,019 | -0,74 28,51 0,4 81,0 1,0 2,9 19,0
pow. 37 lat 9 12,62 | 22,649 | -4,79 30,03 0,8 68,0 1,0 1,5 6,7
do 12 lat 17 4,51 5,559 1,65 7,36 0,4 19,0 0,9 2,9 3,7
13-22 lata 7 2,71 4,145 1,12 6,55 0,3 11,0 0,4 0,5 57
Equc3
23-37 lat 4 14,15 | 14,730 | 9,29 37,59 1,4 31,0 1,8 12,1 26,5
pow. 37 lat 4 3,13 2,431 0,74 6,99 0,7 6,5 1,7 2,7 4,6
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do 12 lat 25 | 6,62 9,335 2,76 10,47 03 | 420 | 08 2,9 9,2

13-22 lata 18 | 4,66 9,653 0,14 9,46 06 | 410 | 08 1,4 2,8

Fel d 2
23-37 lat 12 | 13,79 | 28,569 | 4,36 | 31,94 0,5 | 100,0 | 0,7 2,6 9,4

pow. 37 lat 10 | 6,77 10,268 | -0,58 14,12 0,3 320 | 08 1,4 74
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Rycina 31 Rozktad wynikéw srednich stezen aslgE dla alergenéw: Can f1,Canf 2, Canf 4, Can f5,Canf 6, EqQu
c 1 oraz Fel d 1 w grupach wiekowych
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do 12 Iat 13-22 |ata 2337 lat powyse] 37 Iat

Rycina 32 Rozktad wynikow srednich stezen aslgE dla alergenéw: Feld 4, Mus m 1, Bosd 6, Canf 3, Equ c 3
oraz Fel d 2 w grupach wiekowych
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Ze wszystkich analizowanych alergendw w badanu ImmunoCAP ISAC, najwyisze
Srednie aslgE dla Can f 1, Can f 4, Can f 5 oraz Can f 6, odnotowano w grupie wiekowej do 12
lat; Fel d 1 oraz Fel d 4 w grupie wiekowej 13-22 lata; Mus m 1, Bos d 6, Can f 3, Equ ¢ 3 oraz

Fel d 2 w grupie wiekowej 23-37 lat, a Can f 2, Equ c 1 w grupie wiekowej powyzej 37 lat.

Tabela 16 Korelacja grup wiekowych i wynikow stezen alergenéw

ALERGEN N R t(N-2) POZIOM P
Canf1l 173 -0,186 -2,480 0,014
Canf2 61 0,247 1,955 0,055
Canf4 8 NS
Canf5 132 -0,175 -2,030 0,044
Canfé6 9 NS
Equcl 82 0,040 0,361 0,719
Feld 1 281 -0,113 -1,906 0,058
Feld 4 136 0,050 0,585 0,560

Mus m 1 49 0,029 0,202 0,841
Bos d 6 54 -0,204 -1,501 0,140
Canf3 60 -0,042 -0,319 0,751
Equc3 32 -0,011 -0,062 0,951
Feld 2 65 -0,046 -0,365 0,716

Grupy wiekowe badanych pozostawaty w istotnej statystycznie, niskiej korelacji z

wynikami alergenéw Can f 1 oraz Can f 5 (p<0,05).
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Tabela 17 Poziomy aslIgE w grupach wiekowych

WIEK DO 12 LAT 13-22 LATA 23-37 LAT POWYZE
37 LAT
ALERGEN N WYNIK LICZBA| % LICZBA| % LICZBA| % LICZBA| %
Niskie 3 5,5 11 23,9 5 11,6 7 241
55/46/ [, -
Canf1l 43/ 29 $rednie/wysokie 28 50,9 26 56,5 25 58,1 16 55,2
bardzo wysokie 24 43,6 19,6 13 30,2 6 20,7
Niskie 2 8,7 0 0,0 2 15,4 1 20,0
23/ 20/ A . R
Canf2 13/5 $rednie/wysokie 13 56,5 16 80,0 3 23,1 1 20,0
bardzo wysokie 8 34,8 4 20,0 8 61,5 3 60,0
Niskie 1 20,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0
Canf4 5/ 1/ 2/0 |érednie/wysokie 1 20,0 0 0,0 2 100,0 0 0,0
bardzo wysokie 3 60,0 1 100,0 0 0,0 0 0,0
Niskie 2 9,1 9 25,0 7 21,2 12 29,3
22/ 36/ ; . R
Canf5 33/ 41 $rednie/wysokie 14 63,6 18 50,0 21 63,6 23 56,1
bardzo wysokie 6 27,3 9 25,0 5 15,2 6 14,6
Niskie 0 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0
Canf6 4/2/2/1 |érednie/wysokie 1 25,0 1 50,0 2 100,0 1 100,0
bardzo wysokie 3 75,0 1 50,0 0 0,0 0 0,0
Niskie 5 26,3 8 26,7 6 27,3 3 27,3
19/30/ [ . )
Equcl 22/ 11 $rednie/wysokie 10 52,6 20 66,7 13 59,1 6 54,5
bardzo wysokie 4 21,1 2 6,7 3 13,6 2 18,2
Niskie 11,6 11,1 9,4 7 9,7
43/81/ [ -
Feld1 85/ 72 $rednie/wysokie 21 48,8 49 60,5 47 55,3 51 70,8
bardzo wysokie 17 39,5 23 28,4 30 35,3 14 19,4
Niskie 11 31,4 10 29,4 14 36,8 9 31,0
35/ 34
Feld 4 38// 29/ $rednie/wysokie 19 54,3 18 52,9 20 52,6 13 44,8
bardzo wysokie 5 14,3 6 17,6 4 10,5 7 24,1
Niskie 1 11,1 5 29,4 6,3 1 14,3
9/ 17/ 16
Mus m 1 / 7/ / Srednie/wysokie 6 66,7 9 52,9 11 68,8 4 57,1
bardzo wysokie 2 22,2 3 17,6 4 25,0 2 28,6
Niskie 5 16,1 5 33,3 1 16,7 2 100,0
31/ 15/ 6
Bos d 6 / ) /6/ $rednie/wysokie 23 74,2 8 53,3 4 66,7 0 0,0
bardzo wysokie 3 9,7 2 13,3 1 16,7 0 0,0
Niskie 4 19,0 5 27,8 3 25,0 2 22,2
21/ 18/ . . R
Canf3 12/9 $rednie/wysokie 14 66,7 11 61,1 5 41,7 5 55,6
bardzo wysokie 3 14,3 2 11,1 4 33,3 2 22,2
Niskie 5 29,4 5 71,4 0 0,0 1 25,0
Equc3 17/ 7/ 4/ 4 | érednie/wysokie 10 58,8 2 28,6 2 50,0 3 75,0
bardzo wysokie 11,8 0 0,0 2 50,0 0 0,0
Niskie 7 28,0 6 33,3 4 33,3 4 40,0
25/ 18/ I . A
Feld 2 12/ 10 $rednie/wysokie 14 56,0 11 61,1 6 50,0 4 40,0
bardzo wysokie 4 16,0 1 5,6 2 16,7 2 20,0

107 |Strona




Ze wszystkich analizowanych alergenédw w badanu ImmunoCAP ISAC, wyzsze poziomy
aslgk dla alergendéw: Canf 1, Canf 5, Can f 6, Equ c 1, Fel d 1oraz Fel d 2 odnotowano w wieku
do 12 lat; Can f 4 w wieku 13-22 lata; Can f2, Mus m 1, Bos d 6, Can f 3, Equ ¢ 3 w wieku 23-

37 lat, a Fel d 2 w wieku powyzej 37 lat.

Generalnie w grupie do 12 lat najwyzsze poziomy aslgE odnotowano w Can f 6, wyniki
bardzo wysokie — 3 osoby (75,0%), sSrednie/wysokie — 1 osoba (25,0%) oraz Can f 4, wyniki
bardzo wysokie — 3 osoby (60,0%), wyniki srednie/wysokie — 1 osoba (20,0%). W grupie 13-22
lata nie liczagc poziomu dla Can f 4 (1 osoba) w Can f 6 wyniki bardzo wysokie — 1 osoba (50,0%),
Srednie/wysokie — 1 osoba (50,0%) oraz Can f 2, wyniki bardzo wysokie — 4 osoby (20,0%),
wyniki $rednie/wysokie — 16 0s6b (80,0%). W grupie 23-37 lat w Equ ¢ 3, wyniki bardzo wysokie
— 2 osoby (50,0%), wyniki $rednie/wysokie — 2 osoby (50,0%) oraz Can f 2, wyniki bardzo
wysokie — 8 0sdb (61,5%), wyniki srednie/wysokie — 3 osoby (23,1%). W grupie powyzej 37 lat
w Can f 2, wyniki bardzo wysokie — 3 osoby (60,0%), wyniki Srednie/wysokie — 1 osoba (20,0%)
oraz Mus m 1, wyniki bardzo wysokie — 2 osoby (28,6%), wyniki srednie/wysokie — 4 osoby

(57,1%).
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Rycina 33 Wykres rozrzutu wynikéw stezen asIgE (Can f1, Canf2,Canf4,Canf5,Canf6,Equc1orazFeld
1) wzgledem wieku (wartosé¢ liniowa)
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Rycina 34 Wykres rozrzutu wynikow stezen aslgE (Fel d 4, Mus m 1, Bos d 6, Can f 3, Equ c 3 oraz Fel d 2)

wzgledem wieku (wartos$¢ liniowa)

Tabela 18 Korelacja wieku (wartos¢ liniowa) i wynikéw stezen aslgE

ALERGEN N R t(N-2) POZIOM P
Canf1l 173 -0,149 -1,976 0,050
Canf2 61 0,274 2,187 0,033
Canf4 8 0,037 0,090 0,931
Canf5 132 -0,168 -1,949 0,054
Canfé 9 -0,623 -2,107 0,073
Equcl 82 0,015 0,134 0,893
Feld1 281 -0,113 -1,908 0,057
Feld 4 136 0,068 0,785 0,434

Mus m1 49 0,046 0,315 0,754
Bosd 6 54 -0,251 -1,871 0,067
Canf3 60 -0,029 -0,220 0,827
Equc3 32 -0,049 -0,268 0,790
Feld 2 65 -0,032 -0,253 0,801
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Wiek badanych pozostawat w istotnej statystycznie, niskiej korelacji z wynikami aslgE
dla Can f 1 oraz Can f 2 (p<0,05). Wynik Can f 5, Can f 6 oraz Fel d 1 na granicy istotnosci.
Nadmieni¢ nalezy, ze wraz ze wzrostem wieku wzrastajg wartosci stezen aslgE dla Can f 2, Can

f4,Equci, Fel d 1 oraz Mus m 1. Wartosci pozostatych alergendw maleja.

3.2 Allergy Xplorer- ALEX

3.2.1 Charakterystyka grupy badanej

3.2.1.1 Badana populacja (BP)
0/0 40 —

20 | 18,1
15.2 16,2

|

2018 m2019 02020 02021 m2022 2023

Rycina 35 Odsetek testow wykonanych w poszczegélnych latach w badanej populacji

Badania testem Allergy Xplorer - ALEX przeprowadzono w latach 2018 do 2023. Badaniu
poddano tacznie 420 oséb. Najwiecej badanych byto w roku 2022 — 137 oséb (32,6%) oraz w
2020 roku — 76 oséb (18,1%), najmniej w 2019 roku — 40 oséb (9,5%) oraz w 2018 roku — 35
0s6b (8,3%).

Tabela 19 Pte¢ w badanej populacji

PLEC LICZBA %
Kobieta 251 59,8
Mezczyzna 169 40,2
Razem 420 100,0

Ponad potowe badanej populacji stanowity kobiety — 251 osdb (59,8%).
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Tabela 20 Sredni wiek w grupach ptci badanej populacji

UFNOSC UFNOSC
95,0% +05,0% MIN MAKS Q25 MEDIANA Q75

PLEC N SREDNIA SD

Kobieta 251 38,6 18,464 36,26 40,85 1,0 | 760 | 26,0 39,0 51,0

Mezczyzna 169 29,8 20,060 26,74 32,83 1,0 | 77,0 | 12,0 28,0 44,0

Razem | 420 35,0 19,578 33,15 36,90 1,0 | 77,0 | 20,0 37,0 48,0

Srednia wieku przystepujacych do badania wyniosta 35,0 lat. Odchylenie standardowe
stanowito ponad 55% wartosci sredniej, co Swiadczy o duzym zrdznicowaniu wiekowym.
Srednio starszymi byty kobiety, ze $redniag — 38,6 lat, przy $redniej wieku mezczyzn — 29,8 lat.

Wiek minimalny identyczny — 1 rok, maksymalny zblizony, wyzszy w grupie mezczyzn — 77 lat.

3.2.1.2 Grupa uczulonych na min. jeden alergen zwierzat (UZ)

Wszystkie uzyskane wyniki poddano wstepnemu przesiewowi, pozostawiajgc do dalszej
analizy jedynie te, ktore posiadaty dodatni wynik, tj. asIgE > 0,3 kU/I, przynajmniej dla jednego
ekstraktu lub jednej molekuty alergenu zwierzecego (UZ), tj. Can f_Fd1, Can f_male urine, Can
f,Canfl,Canf2,Canf3,Canf4,Canfb,Cavp,Cavp 1, Cric, Feld, Fel d 1, Fel d 2, Fel d 4,
Fel d 7, Mus m 1, Ory c_epithelia, Ory ¢ 1, Ory c 2, Ory ¢ 3, Phod s 1, Rat n, Bos d 2, Cap
h_epithelia, Equ c_epithelia, Equ c 1, Equ ¢ 3, Equ c 4, Ovi a_epithelia, Sus d_epithelia.
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Rycina 36 Odsetek testow wykonanych w poszczegélnych latach w grupie uczulonych na min. jeden alergen
zwierzat
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Dalszej analizie poddano wyniki 160 osob, czyli 38% badanej populacji. Najwiecej
badanych uczulonych na min. jeden alergen zwierzat byto w roku 2022 — 71 oséb (44,4%) —
51,8% ogotu badanych w danym roku oraz w 2023 roku — 23 osoby (14,4%/ 33,8% ogdtu),
najmniej w 2019 roku — 17 oséb (10,6%/ 42,5% ogotu) oraz w 2018 roku — 11 oséb (6,9%/

31,4% ogdtu).
Tabela 21 Pte¢ badanych uczulonych na min. jeden alergen zwierzat
PLEC LICZBA %
Kobieta 86 53,8
Mezczyzna 74 46,3
Razem 160 100,0

Z catej badanej populacji, do grupy uczulonych namin. jeden alergen zwierzat wtgczono
34% kobiet przystepujacych pierwotnie do badania i 44% mezczyzn. Ponad potowe i zarazem

liczniejszg grupe wsrdod UZ stanowity kobiety — 86 0sdb (53,8%).

Tabela 22 Sredni wiek w grupach ptci uczulonych na min. jeden alergen zwierzat

‘ ¢ UFNOSC | UFNOSC
PLEC N SREDNIA sD 950% | +950% MIN MAKS Q25 | MEDIANA | Q75

Kobieta 86 31,8 17,805 27,96 35,60 2,0 74,0 17,0 34,0 45,0

Mezczyzna 74 27,3 19,623 22,74 31,83 2,0 77,0 9,0 23,5 38,0

Razem| 160 29,7 18,743 26,77 32,63 2,0 77,0 12,5 28,5 43,0

Srednia wieku badanych w grupie UZ, tj. posiadajacych aslgE > 0,3 kU/I dla minimum
jednego alergenu zwierzecego, wyniosta — 29,7 lat. Odchylenie standardowe stanowito ponad
63% wartosci éredniej, co $wiadczy o duzym zréznicowaniu wiekowym. Srednio starszymi byty
kobiety, ze srednig — 31,8 lat, przy sredniej wieku mezczyzn — 27,3 lat. Wiek minimalny

identyczny — 2 lata, maksymalny zblizony, wyzszy w grupie mezczyzn — 77 lat.
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3.2.1.3 Grupy wiekowe badanych

Tabela 23 Grupy wiekowe badanych

WIEK LICZBA %
do 18 lat 57 35,6
19-38 lata 51 31,9
39-77 lat 52 32,5

Razem 160 100,0

Badanych uczulonych na min. jeden alergen zwierzat podzielono na trzy grupy wiekowe

biorac pod uwage kwartyle i mediane. Najliczniejszg grupe stanowili badani w wieku do 18 lat

—57 0s6b (35,6%), najmniej liczng w wieku 19-38 lat — 51 oséb (31,9%).

3.2.2 Otrzymane wyniki

3.2.2.1 0Ogdlna analiza profilu uczuleniowego badanych
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Rycina 37 Odsetek uczulen na poszczegodlne zwierzeta w badanej populacji
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W Allergy Xplorer - ALEX najczesciej stwierdzano uczulenie na kota u 30% badanej
populacji (420 osdb), co stanowito 64% osdb posiadajgcych aslgk > 0,3 kU/I dla min. jednej

komponenty alergenu zwierzecego (UZ), na psa u 26% (co stanowito 56% UZ), a na konia u 10%

%
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Rycina 38 Odsetek uczulen na poszczegdlne zwierzeta w grupie uczulonych na min. jeden alergen zwierzat
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(co stanowito 20% UZ). Najrzadziej stwierdzano uczulenie na chomika i owce

populacji oraz na krowe — 1% (3% UZ).

3.2.2.2 Analiza profilu uczuleniowego badanych z uwzglednieniem komponent alergenowych

W analizowanych danych najwiecej przypadkow obecnosci aslgE stwierdzono dla Fel d
1-27% badanej populacji (70% UZ), Can f_male urine — 18% (43% UZ), Can f 1 — 15% (38% UZ)

oraz dla Fel d — 14% (65% UZ); najmniej dla Cav p, Cri ¢, Ory c_epithelia oraz Bos d_epithelia

po 0%.

— 0% badanej
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Rycina 39 Odsetek uczulen na poszczegolne komponenty alergenowe w badanej populacji (Celem zachowania czytelnosci ryciny zastosowano skrécone nazwy
zwierzat: Ka. — kawia domowa, Ch. — chomik, My. — mysz, Dz. — chomicznik dzungarski, Sz. —szczur, Kro. — krowa, Ko. — koza, Ow. — owca, Sw. — §winia)
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Rycina 40 Odsetek uczulen na poszczegélne komponenty wsrod osob uczulonych na min. jedno zwierze (Celem zachowania czytelnosci ryciny zastosowano skrécone
nazwy zwierzat: Ka. — kawia domowa, Ch. — chomik, My. — mysz, Dz. — chomicznik dzungarski, Sz. — szczur, Kro. — krowa, Ko. — koza, Ow. — owca, Sw. — §winia)
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3.2.2.3 QOdsetek uczulert na komponenty alergenowe poszczegdlnych zwierzgt

W przypadku uczulenia na psa najczesciej stwierdzano aslgE dla ekstraktu Can f —100%,
anajrzadziej dla Can f3 — 13%. W przypadku uczulenia na kawie stwierdzono jedynie obecnos¢
aslgE dla Cav p 1, a nigdy nie wystepowaty aslgE dla ekstraktu Cav p. Nikt z badanej populacji
nie byt uczulony na chomika. W przypadku uczulenia na kota najczesciej stwierdzano aslIgk dla
Fel d 1 — 88%, a najrzadziej dla Fel d 2 — 16%. W przypadku uczulenia na krélika najczesciej
stwierdzano asIgE dla Ory ¢ 3 — 90%, a najrzadziej dla Ory c_epithelia — 0%. W przypadku
uczulenia na krowe stwierdzono jedynie obecnos¢ asIgE dla Bos d 2, a nigdy nie wystepowaty
aslgk dla Bos d_epithelia. W przypadku uczulenia na konia najczesciej stwierdzano aslgE dla

Equ c 1 —-75%, a najrzadziej dla Equ c 4- 16%.

Z uwagi na to, ze w Allergy Xplorer - ALEX obecne s3 jedynie pojedyncze alergeny myszy,
chomicznika dzungarskiego, szczura, kozy, owcy i Swini, we wszystkich przypadkach oséb

uczulonych na te zwierzeta, stwierdzano asIgk wtasnie dla ich alergenow.

W KOLEJNYM ETAPIE ANALIZY WYNIKOW OCENIANIO JAK CZESTO WYSTEPOWALY UCZULENIA
NA POZOSTALE ZWIERZETA WSROD OSOB UCZULONYCH NA PSA, KAWIE DOMOWA, KOTA,
MYSZ, KROLIKA, CHOMICZNIKA DZUNGARSKIEGO, SZCZURA, KROWE, KOZE, KONIA, OWCE |
SWINIE.

117 |Strona



120%

100% 100% 100% 100% 100% 100% 100% 100% 100%
100%
0,
88% 90%
80%
73% 75%
63%
0,
60% 8% co
38%
40% 0% 35%
29%
25% 25%
22%
20% 16% 169
13% ’ 13%13% %
0% 0% 0% I I 0%
0%
'E_‘;gﬁmmvko a = © T N~ — o 4 N o o c o N © o —H o < © ©
L = — o o o o (%] = T = - o o o - -
S% 5 55 g g ¢ > 2 S 2 232 = £ 2 23 - 5 29 E g 5 5 5 2 2
T o O 0O 0O O O o 8 (i S 5 O O O 2 £ 8 s 5 9 9 8 S =
& © = ) o ) ) ) ) )
O £ [ [ [ [ I I
| ; e ;—_::. ; (_w e
[T (%] S w
< o R 8 S o a
(@]
PIES Ka. ch. KOT My. KROLIK Di. Sz. Kro. Ko. KON Ow. Sw

Rycina 41 Odsetek uczulen na komponenty alergenowe poszczegélnych zwierzat (Celem zachowania czytelnosci ryciny zastosowano skrocone nazwy zwierzat: Ka. —
kawia domowa, Ch. — chomik, My. — mysz, Dz. — chomicznik dzungarski, Sz. — szczur, Kro. — krowa, Ko. — koza, Ow. — owca, Sw. — §winia)
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3.2.2.4 Analiza profilu alergenowego pacjentdow uczulonych na psa
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Rycina 42 Odsetek uczulen na inne zwierzeta wsrdd oséb uczulonych na psa

W grupie o0s6b uczulonych na psa

(obecnos¢

aslge dla

min. jednego

alergenu/komponenty alergenowej psa) najczesciej wystepowato réwniez uczulenie na kota

(77%), a najrzadziej na owce (1%); nie brano pod uwage uczulenia na chomika, gdyz w badanej

populacji nikt nie posiadat aslgE dla tego gryzonia.
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Rycina 43 Odsetek uczulen na komponenty innych zwierzat wsrod oséb uczulonych na psa (Celem
zachowania czytelnosci ryciny zastosowano skrocone nazwy zwierzat: Ka. — kawia domowa, Ch. — chomik,
My. — mysz, Dz. — chomicznik dzungarski, Sz. — szczur, Kro. — krowa, Ko. — koza, Ow. — owca, Sw. — $winia)
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W grupie oséb uczulonych na psa najczesciej stwierdzano aslgk dla Fel d 1 (67%), Fel d
oraz Equ c_epithelia (po 40%), a brak asIgE stwierdzono dla Cri ¢, Ory c_epithelia oraz Bos d

_epithelia.

W badanej populacji u 5% stwierdzono uczulenie wytgcznie na psa, co odpowiada 12%
w grupie oséb uczulonych na jakiekolwiek zwierze (UZ). Na Ryc. 44 przedstawiono czestosc¢
wystepowania ekstraktu Can f oraz poszczegélnych komponent alergenowych w przypadku

0s6b uczulonych wytacznie na psa.
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100%
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0,
80% m Can f_male urine
61% mCanf4
60%
HCanfb
- mCanf_Fd1
28% EmCanf3
17%
20%
. 0%
0%

Rycina 44 Odsetek ekstraktu oraz komponent alergenowych u oséb uczulonych wytacznie na psa

3.2.2.5 Analiza profilu alergenowego pacjentéw uczulonych na kawie domowg
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Rycina 45 Odsetek uczulen na inne zwierzeta wsrdd oséb uczulonych na kawie domowa
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W grupie oséb uczulonych na kawie domowag (obecnosc¢ aslgE dla Cav p 1; u nikogo z
badanych nie stwierdzono aslgE dla Cav p) najczesciej stwierdzano rowniez uczulenie na psa
(67%), kota (60%) i konia (40%), a nie stwierdzono wspodtistniejgcego uczulenia na chomika,
krowy i owcy (0%).
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Rycina 46 Odsetek uczuler na komponenty innych zwierzat wsréd oséb uczulonych na kawie domowg
(Celem zachowania czytelnosci ryciny zastosowano skrécone nazwy zwierzat: Ka. — kawia domowa, Ch. -
chomik, My. — mysz, Dz. — chomicznik dzungarski, Sz. — szczur, Kro. — krowa, Ko. — koza, Ow. — owca, Sw. —
swinia)

W grupie oséb uczulonych na kawie domowg najczesciej stwierdzono réwniez
obecnosc aslgE dla Fel d 1 (60%), Can f_male urine (53%) orazdla Canf 1i Canf 6 (po 47%), a
nie stwierdzono aslgk dla Can f, Cri ¢, Fel d, Ory c_epithelia, Ory c 2, Bos d_epithelia, Equ

c_epithelia oraz Ovi a_epithelia.

W badanej populacji nie stwierdzono wystepowania uczulenia wytacznie na kawie

domowa.
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3.2.2.6  Analiza profilu alergenowego pacjentéw uczulonych na kota.
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Rycina 47 Odsetek uczulen na inne zwierzeta wsrdéd oséb uczulonych na kota
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W grupie 0séb uczulonych na kota (obecnos¢ aslgE dla min. jednego alergenu kota)
najczesciej stwierdzano réwniez uczulenie na psa (67%), konia (31%) oraz krélika (23%), a
najrzadziej dla krowe (2%) i owce (1%); nie brano pod uwage uczulenia na chomika, gdyz w

badanej populacji nikt nie posiadat asIgE dla tego gryzonia.
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Rycina 48 Odsetek uczuler na komponenty innych zwierzat wsréd oséb uczulonych na kota (Celem
zachowania czytelnosci ryciny zastosowano skrocone nazwy zwierzat: Ka. — kawia domowa, Ch. — chomik,
My. — mysz, Dz. — chomicznik dzungarski, Sz. — szczur, Kro. — krowa, Ko. — koza, Ow. — owca, Sw. — $winia)

W grupie osdb uczulonych na kota najczesciej stwierdzano rowniez obecnos¢ aslgE dla

Canf1(43%), Can f_male urine (41%) oraz dla Equ c_epithelia (33%), u nikogo nie stwierdzono

obecnosci aslgk dla Cav p, Cri c, Ory c_epithelia oraz Bos d_epithelia.
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W badanej populacji u 6% stwierdzono uczulenie wytgcznie na kota, co odpowiada 17%

w grupie oséb uczulonych na jakiekolwiek zwierze (UZ). Na Ryc. 49 przedstawiono czestos¢

wystepowania ekstraktu Fel d oraz poszczegdlnych komponent alergenowych w przypadku

0s0b uczulonych wytacznie na kota.
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Rycina 49 Odsetek ekstraktu oraz komponent alergenowych u oséb uczulonych wytacznie na kota

3.2.2.7 Analiza profilu alergenowego pacjentéw uczulonych na mysz.
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Rycina 50 Odsetek uczulen na inne zwierzeta wsrdd oséb uczulonych na mysz

W grupie oséb uczulonych na mysz (obecnos¢ aslgé dla Mus m 1) najczesciej

stwierdzano réwniez uczulenie na kota (100%), psa (92%) oraz konia (69%), a najrzadziej na

krowe (8%) i owce (0%); nie brano pod uwage uczulenia nachomika, gdyz w badanej populacji

nikt nie posiadat asIgk dla tego gryzonia.
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Rycina 51 Odsetek uczulen na komponenty innych zwierzat wsréd oséb uczulonych na mysz (Celem
zachowania czytelnosci ryciny zastosowano skrocone nazwy zwierzat: Ka. — kawia domowa, Ch. — chomik,
My. — mysz, Dz. — chomicznik dzungarski, Sz. — szczur, Kro. — krowa, Ko. — koza, Ow. — owca, Sw. — $winia)

W grupie 0sob uczulonych na mysz najczesciej stwierdzano réwniez obecnosc¢ aslgE dla
Canf i Equ c_epithelia (po 100%), Fel d 1 (85%) oraz dla Can f6 (75%), u nikogo nie stwierdzono

obecnosci asIgkE dla Cav p, Cri c, Fel d, Ory c_epithelia oraz Ovi a_epithelia.

W badanej populacji nie stwierdzono uczulenia wytacznie na mysz.

3.2.2.8 Analiza profilu alergenowego pacjentéw uczulonych na kroélika.
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Rycina 52 Odsetek uczulen na inne zwierzeta wsréd oséb uczulonych na krélika

S
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W grupie osob uczulonych na krélika (obecnosc¢ aslgE dla min. jednego alergenu kroélika)
najczesciej stwierdzano réwniez uczulenie na kota (97%), psa (87%) oraz konia (53%), a
najrzadziej na krowe (7%) i owce (0%); nie brano pod uwage uczulenia na chomika, gdyz w

badanej populacji nikt nie posiadat asIgk dla tego gryzonia.
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Rycina 53 Odsetek uczulen na komponenty innych zwierzat wsréd oséb uczulonych na krélika (Celem
zachowania czytelnosci ryciny zastosowano skrocone nazwy zwierzat: Ka. — kawia domowa, Ch. — chomik,
My. — mysz, Dz. — chomicznik dzungarski, Sz. — szczur, Kro. — krowa, Ko. — koza, Ow. — owca, Sw. — $winia)

W grupie oséb uczulonych na krdlika najczesciej stwierdzano réwniez obecnos¢ aslgE
dla Fel d 1 (87%), Can f_male urine (67%) oraz dla Can f 6 (63%), u nikogo nie stwierdzono

obecnosci aslgE dla Can f, Cav p, Cri c, Fel d, Bos d_epithelia oraz Ovi a_epithelia.

W badanej populacji nie stwierdzono uczulenia wytacznie na krélika.
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3.2.2.9 Analiza profilu alergenowego pacjentdw uczulonych na szczura.
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Rycina 54 Odsetek uczulen na inne zwierzeta wsrdd oséb uczulonych na szczura
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W grupie 0sob uczulonych na szczura (obecnosé aslgE dla Rat n) najczesciej stwierdzano
réwniez uczulenie na kota (100%), psa (93%) oraz konia (80%), a najrzadziej na owce (7%) i
krowe (0%); nie brano pod uwage uczulenia na chomika, gdyz w badanej populacji nikt nie

posiadat asIgE dla tego gryzonia.
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Rycina 55 Odsetek uczulen na komponenty innych zwierzat wsrdd oséb uczulonych na szczura (Celem
zachowania czytelnosci ryciny zastosowano skrocone nazwy zwierzat: Ka. — kawia domowa, Ch. — chomik,
My. — mysz, Dz. — chomicznik dzungarski, Sz. — szczur, Kro. — krowa, Ko. — koza, Ow. — owca, Sw. — $winia)
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W grupie osdb uczulonych na szczura najczesciej stwierdzano réwniez obecnos¢ aslgk

dla Fel d 1 (87%), Can f 6 (73%) oraz dla Can f 1, Fel d 2 i Ory ¢ 3 (po 60%), u nikogo nie

stwierdzono obecnosci aslgE dla Can f, Cav p, Cri ¢, Fel d, Ory c_epithelia oraz Bos d_epithelia,

Bos d 2 oraz Equ c_epithelia.

W badanej populacji nie stwierdzono uczulenia wytgcznie na szczura.

3.2.2.10 Analiza profilu alergenowego pacjentéw uczulonych na krowe
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Rycina 56 Odsetek uczulen na inne zwierzeta wsrdd oséb uczulonych na krowe

W grupie oséb uczulonych na krowe (obecnos¢ aslgE dla Bos d_epithelia lub Bos d 2)

najczesciej stwierdzano réwniez uczulenie na kota (60%), psa, krélika i swinie (po 40%), a

najrzadziej na kawie domowa, szczura i owce (0%); nie brano pod uwage uczulenia na chomika,

gdyz w badanej populacji nikt nie posiadat aslgE dla tego gryzonia.
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Rycina 57 Odsetek uczulen na komponenty innych zwierzat wsrdd oséb uczulonych na krowe (Celem
zachowania czytelnosci ryciny zastosowano skrocone nazwy zwierzat: Ka. — kawia domowa, Ch. — chomik,
My. — mysz, Dz. — chomicznik dzungarski, Sz. — szczur, Kro. — krowa, Ko. — koza, Ow. — owca, Sw. — $winia)

W grupie o0séb uczulonych na krowe najczesciej stwierdzano réwniez obecnos¢ aslgE
dla Fel d (100%), Fel d 1 i Sus d_epithelia (po 40%), u nikogo nie stwierdzono obecnosci asIgE
dla Canf, Can f_male urine, Canf2, Canf 3,Canf4, Canf6, Cavp, Cavp 1, Cric, Fel d 4, Ory
c_epithelia, Ory c 2, Rat n, Equ c_epithelia, Equ ¢ 3, Equ c 4 oraz Ovi a_epithelia.

W badanej populacji nie stwierdzono uczulenia wytgcznie na krowe.

3.2.2.11 Analiza profilu alergenowego pacjentéw uczulonych na koze
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Rycina 58 Odsetek uczulen na inne zwierzeta wsréd oséb uczulonych na koze
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W grupie 0séb uczulonych na koze (obecnos¢ aslgk dla Cap h_epithelia) najczesciej
stwierdzano réwniez uczulenie na psa i kota (po 83%) oraz swinie (39%), a najrzadziej na
szczurai owce (0%); nie brano pod uwage uczulenia na chomika, gdyz w badanej populacji nikt

nie posiadat aslgk dla tego gryzonia.
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Rycina 59 Odsetek uczulen na komponenty innych zwierzat wsréd oséb uczulonych na koze (Celem
zachowania czytelnosci ryciny zastosowano skrocone nazwy zwierzat: Ka. — kawia domowa, Ch. — chomik,
My. — mysz, Dz. — chomicznik dzungarski, Sz. — szczur, Kro. — krowa, Ko. — koza, Ow. — owca, Sw. — $winia)

W grupie osob uczulonych na koze najczesciej stwierdzano réwniez obecnosc¢ aslgE dla
Feld1iFeld2(po56%%) oraz dlaCan f_male urine (50%), u nikogo nie stwierdzono obecnosci
aslgk dla Can f, Cav p, Cri c, Fel d, Ory c_epithelia, Ory c 2, Bos d_epithelia, Equ c_epithelia,

Equ c 4 oraz Ovi a_epithelia.

W badanej populacji u 0,2% stwierdzono uczulenie wytgcznie na koze, co odpowiada

0,6% w grupie oséb uczulonych na jakiekolwiek zwierze (UZ).
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3.2.2.12 Analiza profilu alergenowego pacjentow uczulonych na konia
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Rycina 60 Odsetek uczulen na inne zwierzeta wsrdd oséb uczulonych na konia

W grupie oséb uczulonych na konia (obecnos¢ aslgk dla ekstraktu lub min. jednej

komponenty alergenowe konia) najczesciej stwierdzano réwniez uczulenie na kota (98%), psa

(83%) oraz krolika (40%), a najrzadziej na krowe i owce (po 3%); nie brano pod uwage uczulenia

na chomika, gdyz w badanej populacji nikt nie posiadat aslgE dla tego gryzonia.
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Rycina 61 Odsetek uczuler na komponenty innych zwierzat wsréd oséb uczulonych na konia (Celem
zachowania czytelnosci ryciny zastosowano skrocone nazwy zwierzat: Ka. — kawia domowa, Ch. — chomik,
My. — mysz, Dz. — chomicznik dzungarski, Sz. — szczur, Kro. — krowa, Ko. — koza, Ow. — owca, $w. — $winia)
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W grupie oséb uczulonych na konia najczesciej stwierdzano réwniez obecnos¢ aslgk dla
Fel d 2 (80%), Can f 6 (78%) oraz dla Can f_male urine, Can f 1 oraz Fel d (po 63%), u nikogo nie

stwierdzono obecnosci aslgE dla Cav p, Cri ¢, Ory c_epithelia oraz Bos d_epithelia.
W badanej populacji nie stwierdzono uczulenie wytgcznie na konia.

3.2.2.13 Analiza profilu alergenowego pacjentow uczulonych na Swinie
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Rycina 62 Odsetek uczulen na inne zwierzeta wsrdd oséb uczulonych na swinie

W grupie 0sdb uczulonych na swinie (obecnos¢ aslgE dla Sus d_epithelia) najczesciej
stwierdzano réwniez uczulenie na psa i kota (85%), koze (54%) oraz konia (46%), a najrzadziej
na chomicznika dzungarskiego i owce (po 8%); nie brano pod uwage uczulenia na chomika,

gdyz w badanej populacji nikt nie posiadat asIgE dla tego gryzonia.
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Rycina 63 Odsetek uczulerr na komponenty innych zwierzat wsréd oséb uczulonych na swinie (Celem
zachowania czytelnosci ryciny zastosowano skrocone nazwy zwierzat: Ka. — kawia domowa, Ch. — chomik,
My. — mysz, Dz. — chomicznik dzungarski, Sz. — szczur, Kro. — krowa, Ko. — koza, Ow. — owca, $w. — $winia)
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W grupie oséb uczulonych na $winie najczesciej stwierdzano réwniez obecnos$¢ aslgk
dlaCan f3iFel d 2 (po62%) oraz dla Can f1, Fel d 1, Fel d 7 i Cap h_epithelia (po 54%), u
nikogo nie stwierdzono obecnosci aslgE dla Can f, Cav p, Cri c, Fel d, Ory c_epithelia, Ory c 2,

Bos d_epitheliai Equ c 4.

W badanej populacji u 0,2% stwierdzono uczulenie wytgcznie na swinie, co odpowiada

0,6% w grupie 0sob uczulonych na jakiekolwiek zwierze (UZ).

3.2.2.14 Analiza profilu alergenowego pacjentow uczulonych na chomicznika dzungarskiego
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Rycina 64 Odsetek uczulen na inne zwierzeta wsrdéd oséb uczulonych na chomicznika dzungarskiego

W grupie oséb uczulonych na chomicznika dzungarskiego (obecnos¢ asIgE dla Phod s
1) najczesciej stwierdzano rowniez uczulenie na psa i kota (po 91%), krdlika (73%) oraz konia
(55%), a najrzadziej na kawie domowa, krowe i Swinie (po 9%) oraz na owce (0%); nie brano
pod uwage uczulenia na chomika, gdyz w badanej populacji nikt nie posiadat asIgk dla tego

gryzonia.
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Rycina 65 Odsetek uczulerh na komponenty innych zwierzat wsréd oséb uczulonych na chomicznika
dzungarskiego (Celem zachowania czytelnosci ryciny zastosowano skrécone nazwy zwierzat: Ka. — kawia
domowa, Ch. = chomik, My. — mysz, Dz. — chomicznik dzungarski, Sz. — szczur, Kro. — krowa, Ko. — koza, Ow. -
owca, Sw. — $winia)

W grupie oséb uczulonych na chomicznika dzungarskiego najczesciej stwierdzano
réwniez obecnosc¢ aslgE dla Fel d1 (91%), Can f_Fd1 i Can f 6 (po 73%) oraz dla Can f_male
urine i Ory c 3 (po 64%), u nikogo nie stwierdzono obecnosci aslgk dla Can f 3, Ory ¢ 1 oraz Ovi
a_epithelia. Nalezy zaznaczy¢, ze inna kombinacja alergendw wynika z tego, ze Phod s 1 obecne

jest wytgcznie w Allergy Xplorer - ALEX?.

W badanej populacji u 0,3% stwierdzono uczulenie wytgcznie na chomicznika

dzungarskiego, co odpowiada 0,7% w grupie oséb uczulonych na jakiekolwiek zwierze (UZ).
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3.2.2.15 Analiza profilu alergenowego pacjentow uczulonych na owce
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Rycina 66 Odsetek uczulen na inne zwierzeta wsrdd oséb uczulonych na owce

W grupie oséb uczulonych na owce (obecnosé aslgkE dla Ovi a_epithelia) wszyscy
uczuleni byli réwniez na psa, kota, szczura, konia i $winie; nie brano pod uwage uczulenia na
chomika, gdyz w badanej populacji nikt nie posiadat aslgE dla tego gryzonia.
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Rycina 67 Odsetek uczulen na komponenty innych zwierzat wsréd oséb uczulonych na owce (Celem
zachowania czytelnosci ryciny zastosowano skrocone nazwy zwierzat: Ka. — kawia domowa, Ch. — chomik,
My. — mysz, Dz. — chomicznik dzungarski, Sz. — szczur, Kro. — krowa, Ko. — koza, Ow. — owca, Sw. — $winia)

W grupie osdéb uczulonych na owce zawsze stwierdzano obecnos¢ asIgE dla Can f 3, Fel

d 2, Ratn, Equ c 3 i Sus d_epithelia (100%).

W badanej populacji nie stwierdzono uczulenia wytgcznie na owce.
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3.2.2.16 Odsetek wystepowania aslgE w poszczegdlnych ,,parach” lipokalin i albumin surowicy
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Rycina 68 Odsetek wystepowania asIgE w poszczegélnych parach lipokalin
MOLEKULA B
(odsetek osob posiadajacy dodatkowo aslgE dla tego
alergenu)
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Rycina 69 Odsetek wystepowania asIgE w poszczegélnych parach albumin surowicy
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3.2.2.17 Monosensytyzacja wsrod uczulonych na zwierzeta futerkowe

Tabela 24 Czestos¢ monosensytyzacji na poszczegélne zwierzeta, rodziny bialek i komponenty alergenowe

PIES 15,00%
KOT 17,00%
KOZA 0,60%
SWINIA 0,60%
CHOMICZNIK DZUNGARSKI 0,70%
LIPOKALINY ZWIERZECE 17,50%
ALBUMINY ZWIERZECE 1,25%
Can f_male urine 5,63%
Canf1l 0,63%
Canf4 0,63%
Canfé6 1,25%
lipokaliny psa 3,75%
albuminy psa 0,00%
Fel d 1 12,50%
Fel d 4 0,63%
lipokaliny kota 0,63%
albuminy kota 0,00%

3.2.2.18 Monosensytyzacja wybranych molekut alergenowych

Po przeanalizowaniu wystepowania alergii na jedno zwierze, wyszukano komponenty
alergenowe wystepujgce wytgcznie w Allergy Xplorer - ALEX (brak w ImmunoCAP ISAC) i
sprawdzono, czy kiedykolwiek wystepowata monosensytyzacja na ww. molekuty. Wyniki

przedstawiono w Tab. 25.

Tabela 25 Monosensytyzacja wybranych molekul alergenowych

Allergy Xplorer - ALEX: alergeny ktdre wystepuja tylko w Allergy Xplorer — ALEX

CZY KIEDYKOLWIEK
?
ALERGEN GDZIE WYSTEPUIJE? MONOSENSYTYZACIA? UWAGI

Przy dodatnim Can f, zawsze dodatni

- 1 i
Canf Allergy Xplorer - ALEX nie byt Can f 1

WSréd wszystkich oséb z dodatnim
Canf_Fd1, u 23% alergen ten byt
Canf_Fd1 Allergy Xplorer - ALEX? nie jedynym dodatnim alergenem psa,
ale wtedy zawsze byt tez dodatni Fel
d1!
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Can f_male urine

Allergy Xplorer - ALEX?

tak

WSréd wszystkich oséb z dodatnim
Can f_male urine, u 15% Can f_male
urine byto monosensytyzacjg!

Cavp

Allergy Xplorer - ALEX?

nie

U wszystkich badanych byt ujemny

Cavpl

Allergy Xplorer - ALEX?

tak

WSréd wszystkich oséb z dodatnim
Cav p 1, u20% Cavp 15 byto
monosensytyzacjg!

Cric

Allergy Xplorer - ALEX?

nie

U wszystkich badanych byt ujemny

Fel d

Allergy Xplorer - ALEX?

nie

U wszystkich z dodatnim Fel d
zawsze dodatni byt tez Fel d 1.

Feld 7

Allergy Xplorer - ALEX?

nie

Zawsze towarzyszyt inny alergen
kota, najczesciej Fel d 1 (u 97%), w
pozostatych przypadkach dodatni
byt Feld 2i Fel d 4.

Mus m 1

Allergy Xplorer - ALEX!/2

nie

Wszyscy uczuleni na mysz byli
uczuleni przynajmniej na jeden
alergen kota.

Ory c_epithelia

Allergy Xplorer - ALEX?

nie

U wszystkich badanych byt ujemny

Orycl

Allergy Xplorer - ALEX?

Nie

Wsréd wszystkich oséb z dodatnim
Ory c 1, u 50% Ory c 1 byt jedynym
alergenem krélika, a u 50%
towarzyszyt mu Ory c 3. U
wszystkich uczulonychnaOry c 1
wystepowato uczulenie na Fel d 1.

Oryc2

Allergy Xplorer - ALEX?

Nie

Wsréd wszystkich oséb z dodatnim
Ory c 2, u 25% Ory c 2, byt jedynym
alergenem krdlika, a u 75%
towarzyszyt mu Ory c 3.

Oryc3

Allergy Xplorer - ALEX?

Nie

WSréd wszystkich oséb z dodatnim
Ory c 3, u 78% Ory c 3 byt jedynym
alergenem krolika.

Rat n

Allergy Xplorer - ALEX!/2

Nie

WSszyscy uczuleni na szczura byli
takze uczuleni na co najmniej jeden
alergen kota.

Bos d_epithelia

Allergy Xplorer - ALEX?

Nie

U wszystkich badanych byt ujemny

Bosd 2

Allergy Xplorer - ALEX!/2

tak

WSsréd wszystkich oséb z dodatnim
Bos d 2, u20% Bos d 2 byto
monosensytyzacjg!

Cap h_epithelia

Allergy Xplorer - ALEX!/?

tak

WSréd wszystkich oséb z dodatnim
Cap h_epithelia, u 6% Cap
h_epithelia byto monosensytyzacjg!

Equ c_epithelia

Allergy Xplorer - ALEX?

nie

Wsréd wszystkich oséb z dodatnim
Equ c_epithelia, u 60% Equ
c_epithelia byt jedynym alergen
konia.
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WSréd wszystkich oséb z dodatnim
Equc4 Allergy Xplorer — ALEX? nie Equ c 4, u 60% Equ c 4 byt jedynym
alergen konia.

Ovi a_epithelia | Allergy Xplorer - ALEX/? nie

Sus d_epithelia | Allergy Xplorer - ALEX'/2 nie

3.2.2.19 Analiza statystyczna z uwzglednieniem stezen i poziomodw aslgE dla poszczegdlnych
komponent alergenowych i zaleznosci pomiedzy nimi

W kolejnych etapach analizy wynikéw skupiono sie na stezeniach oraz poziomach aslgk

dla poszczegdlnych komponent alergenowych Allergy Xplorer — ALEX

Tabela 26 Srednie stezenia aslgE dla poszczegélnych alergenéw

UFNOSC | UFNOSC

ALERGEN N SREDNIA SD -95,0% +95,0% MIN. MAKS. Q25 MEDIANA Q75
Bosd 2 5 2,84 3,202 -1,13 6,82 0,43 7,08 0,52 0,67 5,51
Canf 5 7,31 6,541 -0,81 15,43 2,62 18,62 | 3,11 5,53 6,68
Canf1 61 13,64 | 14,801 9,85 17,43 0,31 50,07 | 1,89 6,45 24,43
Canf2 27 16,67 | 14,654 10,88 | 22,47 0,39 | 39,91 1,40 17,69 32,42
Canf3 14 8,08 11,469 1,46 14,70 0,41 38,73 | 0,53 3,09 10,21
Canf4 36 | 20,33 | 19,666 13,68 | 26,98 0,36 | 50,35 | 1,68 11,07 | 40,74
Canf6 40 15,97 | 16,809 10,59 | 21,35 036 | 4895 | 1,06 6,91 31,16

Can f_Fd1 30 5,54 9,493 2,00 9,08 0,34 | 4486 | 1,27 2,47 4,63

Can f_male urine | 61 14,75 | 16,249 | 10,59 18,91 0,31 47,67 | 1,58 5,33 33,13

Cap h_epithelia | 18 9,62 10,464 4,42 14,83 040 | 33,87 | 2,02 4,38 17,21

Cavp1 15 7,56 11,169 1,37 13,74 0,34 | 3086 | 0,71 2,21 11,33
Equc1 30 8,64 13,091 3,75 13,53 0,31 50,00 | 0,57 2,11 9,96
Equc3 8 3,29 4,300 0,30 6,89 0,33 | 1340 | 0,70 2,02 3,60
Equc4 5 0,50 0,205 0,24 0,75 0,34 0,83 0,35 0,41 0,55

Equ c_epithelia 5 1,16 1,029 0,11 2,44 0,37 2,74 0,43 0,60 1,68

Fel d 1 7,19 5,161 3,73 10,66 035 | 1947 | 3,76 5,21 10,07

Fel d1 112 | 17,14 | 16,596 14,04 | 20,25 0,32 | 50,00 | 3117 9,22 30,44
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Fel d 2 20 3,99 7,416 0,51 7,46 032 | 2826 | 0,54 0,82 2,66
Feld 4 28 9,01 12,401 4,20 13,81 032 | 4183 | 0,80 2,83 9,22
Feld7 39 14,68 | 15,881 9,54 19,83 0,31 50,00 | 0,94 8,14 22,36
Mus m 1 13 7,50 10,806 0,97 14,03 034 | 3744 | 1,85 3,65 4,43
Oryc1 4 1,44 0,867 0,06 2,82 0,53 2,56 0,80 1,33 2,08
Oryc2 4 4,15 5,081 -3,94 12,23 1,19 1,74 | 1,32 1,83 6,98
Oryc3 27 13,99 | 17,240 717 20,81 0,34 | 50,10 | 0,93 4,67 30,41
Ovi a_epithelia 1 20,98 20,98 | 20,98 | 20,98 20,98 20,98
Phod s 1 1 14,22 | 16,288 3,28 25,16 044 | 46,24 | 0,59 10,13 19,32
Ratn 15 1,70 1,510 0,87 2,54 0,40 5,34 0,73 0,84 3,04

Sus d_epithelia | 13 4,80 6,808 0,69 8,92 0,31 24,08 | 0,61 1,69 5,95
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Rycina 70 Rozktad wynikow srednich stezen aslgE dla poszczegdlnych komponent alergenowych

Ze wszystkich analizowanych alergenéw w badanu Allergy Xplorer - ALEX, najwyzsze
Srednie stezenia aslgk odnotowano dla: Ovi a_epithelia—20,98; Canf4—-20,33;Feld1-17,14;
oraz Can f 2—-16,67 i Can f6 — 15,97. Najnizsze srednie odnotowano w przypadku alergendw:

Bosd2-2,84; Rant—1,7;0ryc 1—1,44; Equ c_epithelia— 1,16 oraz Equ c 4 - 0,5.
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Tabela 27 Poziomy aslgE z uwzglednieniem poszczegdlinych alergenéw

ALERGEN N WYNIK LICZBA %
. Niski 3 60,0
poziom Bos d 2 5
Wysoki 2 40,0
Sredni 2 40,0
poziom Can f 5 Wysoki 2 40,0
bardzo wysoki 1 20,0
Niski 10 16,4
Sredni 1 1,1
poziom Canf1 61 sredni 9 31,
Wysoki 9 14,8
bardzo wysoki 23 37,7
Niski 5 18,5
p - 1
poziom Can f2 27 sredni > 8>
Wysoki 3 11,1
bardzo wysoki 14 51,9
Niski 6 42,9
Sredni 2 14,3
poziomCanf3 14 -
Wysoki 3 214
bardzo wysoki 3 21,4
Niski 7 19,4
Sredni 22,2
poziom Can f 4 36 sredni 8 d
Wysoki 4 11,1
bardzo wysoki 17 47,2
Niski 9 22,5
Sredni 10 25,0
poziomCanf6 40 -
Wysoki 5 12,5
bardzo wysoki 16 40,0
Niski 6 20,0
. Sredni 17 56,7
poziom Can f_Fd1 30 -
Wysoki 4 13,3
bardzo wysoki 3 10,0
Niski 15 24,6
. . Sredni 14 23,0
poziom Can f_male urine 61 -
Wysoki 11 18,0
bardzo wysoki 21 34,4
Niski 4 22,2
. L Sredni 5 27,8
poziom Cap h_epithelia 18 -
Wysoki 4 22,2
bardzo wysoki 5 27,8
Niski 6 40,0
Sredni 5 33,3
poziomCavp1l 15 -
Wysoki 1 6,7
bardzo wysoki 3 20,0
poziom Equc 1 30 Niski 12 40,0
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Sredni 7 23,3
Wysoki 5 16,7
bardzo wysoki 6 20,0
Niski 3 37,5
poziom Equ c 3 8 Sredni 4 50,0
Wysoki 1 12,5
poziom Equ c 4 5 Niski 5 100,0
Niski 3 60,0
poziom Equ c_epithelia 5 -
Sredni 2 40,0
Niski 1 9,1
Sredni 3 27,3
poziom Fel d 11 -
Wysoki 6 54,5
bardzo wysoki 1 9,1
Niski 16 14,3
Sredni 20 17,9
poziom Feld 1 112 -
Wysoki 31 27,7
bardzo wysoki 45 40,2
Niski 12 60,0
Sredni 4 20,0
poziom Fel d 2 20 -
Wysoki 2 10,0
bardzo wysoki 2 10,0
Niski 8 28,6
Sredni 9 32,1
poziom Fel d 4 28 -
Wysoki 5 17,9
bardzo wysoki 6 21,4
Niski 10 25,6
Sredni 5 12,8
poziom Feld 7 39 -
Wysoki 9 23,1
bardzo wysoki 15 38,5
Niski 2 15,4
Sredni 8 61,5
poziom Musm 1 13 -
Wysoki 1 7,7
bardzo wysoki 2 15,4
Niski 1 25,0
poziom Oryc1 4 -
Sredni 3 75,0
Sredni 3 75,0
poziom Ory c 2 4
Wysoki 1 25,0
Niski 7 25,9
Sredni 7 25,9
poziom Oryc 3 27 -
Wysoki 5 18,5
bardzo wysoki 8 29,6
poziom Ovi a_epithelia 1 bardzo wysoki 1 100,0
poziom Phod s 1 11 Niski 3 27,3
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Sredni 1 9,1
Wysoki 4 36,4
bardzo wysoki 3 27,3
Niski 9 60,0
poziom Ratn 15 | Sredni 5 33,3
Wysoki 1 6,7
Niski 6 46,2
Sredni 3 23,1
poziom Sus d_epithelia 13 -
Wysoki 3 23,1
bardzo wysoki 1 7,7

Ze wszystkich analizowanych alergenéw w badanu Allergy Xplorer - ALEX, najwyzsze
poziomy aslgE odnotowano w przypadku alergenéw: Ovi a_epithelia bardzo wysoki — 1 osoba
(100,0%), Can f 2, bardzo wysokie — 14 0séb (51,9%), wysokie —3 osoby (11,1%), Fel d 1, wyniki
bardzo wysokie — 45 osdb (40,2%), wyniki wysokie — 31 oséb (27,7%), srednie — 20 osbb
(17,9%), Can f 4, wyniki bardzo wysokie —17 oséb (47,2%), wyniki wysokie — 4 osoby (11,1%),
wyniki Srednie — 8 oséb (19,4%), Can f, wyniki bardzo wysokie — 1 osoba (20,0%), wyniki
wysokie — 2 osoby (40,0%), wyniki srednie — 2 osoby (40,0%) oraz Fel d 7, wyniki bardzo
wysokie — 15 0sob (38,5%), wyniki wysokie —9 0séb (23,19%), wyniki Srednie —5 oséb (12,8%).

Najnizsze poziomy aslgk odnotowano w przypadku alergendw: Ory ¢ 1, wyniki srednie
— 3 osoby (75,0%), wyniki niskie — 1 osoba (25,0%), Fel d 2 , wyniki bardzo wysokie — 2 osoby
(10,0%), wyniki wysokie — 2 osoby (10,0%), wyniki srednie — 4 osoby (20,0%), Rat n, wyniki
wysokie — 1 osoba (6,7%), wyniki srednie — 5 0séb (33,3%), wyniki niskie — 9 osdb (60,0%), Equ
c_epithelia, wyniki srednie — 2 osoby (40,0%), niskie — 3 osoby (60,0%) oraz Equ c 4, wyniki
niskie — 5 oséb (100,0%).
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Tabela 28 Wyniki korelacji stezen asIgE pomiedzy poszczegélnymi alergenami

Bosd2 | Canf | Canf1 | Canf2 | Canf3 | Canf4 | Canf6 83(;‘1 Gan Lmale h_egft‘ﬁe"a Cavp1 | Equel | Eque3
Bos d 2
Canf 0,800
Canf1 0,800 0702 | 0624 | 0636 | 0663 | 0075 | 0675 0048 | 0429 | 0373 | 0400
Canf2 0,702 0714 | 0547 | 0831 | 0486 | 0585 0257 | 0400 | 0714 NS
Canf3 0624 | 0714 0750 | 0300 0,900 0,143 0400 | 0200
Canf4 0636 | 0547 | 0,750 0723 | 0249 | 0745 0429 | 0,600 | 0495
Canf6 0663 | 0831 | 0300 | 0723 0,011 0.711 0900 | 0143 | 0683 NS
Can f Fdi 0075 | 0486 0249 | 0011 0,211 0800 | 0200 | 0027
Can f_male urine 0675 | 0585 | 0900 | 0745 | 0711 | -0.211 0567 | 0214 | 0348 | 1,000
Cap h_epithelia 0048 | 0257 | 0143 | 0429 | 0900 | 0800 | 0,567 0,500
Cavp1 0429 | 0,400 0600 | 0143 | 0200 | 0214 0,800
Equc 1 0373 | 0714 | 0400 | 0495 | 0683 | 0027 | 0348 0500 | -0,800 0,500
Equc3 0400 | NS 0,200 NS 1,000 0,500
Equ c 4 0,500 0,400
Equ c_epithelia
Fel d 0,000
Fel d 1 NS | 0704 | 0567 | 0661 | 0784 | 0581 | 0,221 0,654 0345 | 0083 | 0532 | 0,300
Feld 2 0400 | 0262 | 0564 | 0829 | -0117 | 0400 | 0,000 0,05 0600 | 0771
Fel d 4 0514 | 0469 | 0400 | -0032 | -0060 | 02156 | -0.289 0,600 NS 0401 | 1,000
Feld7 0647 | 0768 | 0762 | 0711 | 0698 | 022 | 0730 0200 | 0700 | 0372 | 0,200
Mus m 1 0,286 | -0.216 0300 | 0477 | 0400 | 0371 0500 | 0900 | 0,500
Oryc3 0257 | 0382 0442 | 052 | 0050 | 0631 0600 | 0200 | 0624 | 0,500
Phod s 1 0359 | 0500 0949 | 0310 | 0048 | 0,071 0,100
Ratn 0700 | 0000 | 0632 | 0400 | 0345 | 0200 | 0619 1000 | 0800 | 0286 | 0200
Sus d_epithelia 0,036 0571 | 0400 | 0600 | 0400 | 0200 0,607 0,500 | 0,200
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Equ c 4 c_eggﬁelia Fel d Feld1 | Feld2 | Feld4 | Feld7 | Musm1 | Oryc3 | Phods1 | Ratn d_:o;;:heli
Bos d 2
Can f NS
Can 1 0,704 0,400 0,514 0,647 0,286 0,257 0,359 0,700 0,036
Canf2 0,500 0,567 0,262 0,469 0,768 0,216 0,382 0,500 0,000
Canf3 0,661 0,564 0,400 0,762 0,632 0,571
Canf4 0,784 0,829 0,032 0,711 0,300 0,442 0,949 0,400 0,400
Canfé 0,400 0,581 0,117 -0,060 0,698 0,477 0,522 0,310 0,345 0,600
Can f_Fd1 0,221 0,400 0,215 0,222 0,400 0,050 0,048 0,200 0,400
Can f_male urine 0,654 0,000 0,289 0,730 0,371 0,631 0,071 0,619 0,200
Cap h_epithelia 0,345 0,055 0,600 0,200 0,600 1,000 0,607
Cavp 1 0,083 NS 0,700 0,500 0,200 0,800
Equc 1 0,000 0,532 0,600 0,401 0,372 0,900 0,624 0,100 0,286 0,500
Equc3 0,300 0,771 1,000 0,200 0,500 0,500 0,200 0,200
Equ c 4 0,400 1,000 0,500 0,600 0,700
Equ c_epithelia 0,000 0,100
Fel d 0,000 0,882
Fel d 1 0,400 0,100 0,882 0,029 0,242 0,718 0,164 0,560 0,426 0,335 0,000
Feld 2 1,000 0,029 0,893 0,143 0,800 0,321 NS 0,669 0,286
Feld4 0,242 0,893 0,402 0,025 0,500 0,086 0,500 NS
Feld7 0,718 0,143 0,402 0,321 0,233 0,359 0,524 0,179
Mus m 1 0,500 0,164 0,800 0,025 0,321 0,058 NS 0,607
Oryc3 0,600 0,560 0,321 0,500 0,233 0,058 0,679 0,483
Phod s 1 0,426 NS 0,086 0,359 NS 0,679 NS
Ratn 0,700 0,335 0,669 -0,500 0,524 0,607 0,483 NS 0,564
Sus d_epithelia 0,000 0,286 NS 0,179 0,564
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Tabela 29 Wyniki istotnych korelacji alergenow — Allergy Xplorer - ALEX (stezenia asIgE)

ALERGEN ALERGEN LICZNOSC /ILOSC PAR| R | STATYSTYKA T DLA R | WARTOSC P
Canf1l Canf2 22 0,702 4,407 0,000
Canf1l Canf4 25 0,636 3,954 0,001
Canf1l Canfb6 29 0,663 4,607 0,000
Canf1l Can f_male urine 35 0,675 5,253 0,000
Canf1l Feld1 46 0,704 6,582 0,001
Canf1l Feld 7 37 0,647 5,026 0,000
Canf1l Ratn 9 0,700 2,593 0,036
Canf2 Canf4 16 0,547 2,448 0,028
Canf2 Canfé6 22 0,831 6,671 0,000
Canf2 Can f_male urine 18 0,585 2,886 0,011
Canf2 Equc1l 14 0,714 3,536 0,004
Canf2 Feld1 18 0,567 2,750 0,014
Canf2 Feld 7 15 0,768 4,322 0,001
Canf3 Can f_male urine 5 0,900 3,576 0,037
Canf3 Feld1 10 0,661 2,489 0,038
Canf3 Feld 7 8 0,762 2,881 0,028

Canf6 19 0,723 4,317 0,000

Can f_male urine 22 0,745 4,994 0,000

Feld1 26 0,784 6,182 0,000

Fel d 2 6 -0,829 -2,960 0,042

Feld 7 18 0,711 4,045 0,001

Can f_male urine 27 0,711 5,050 0,000

Cap h_epithelia 5 -0,900 -3,576 0,037

Equc1l 22 0,683 4,178 0,000

Feld1 30 0,581 3,779 0,001

Feld 7 23 0,698 4,470 0,000

Oryc3 17 0,522 2,371 0,032

Feld1 42 0,654 5,464 0,000

Feld 7 23 0,730 4,901 0,000

Oryc3 18 0,631 3,250 0,005

Equcl Feld 1 24 0,532 2,949 0,007
Equc1l Mus m 1 5 -0,900 -3,576 0,037
Fel d Feld1 11 0,882 5,610 0,000
Feld1 Feld 7 32 0,718 5,651 0,000
Feld1 Oryc3 24 0,560 3,171 0,004
Fel d 2 Fel d 4 7 0,893 4,433 0,007
Fel d 2 Ratn 9 0,669 2,384 0,049
Fel d 4 Canf1l 17 0,514 2,319 0,035
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Biorgc pod uwage wartosci stezen aslgkE, najwyzszy wskaznik ilosci istotnych korelacji
odnotowano w przypadku alergenu Can f 1 (7), ktéry pozostawat w korelacji wysokiej z, Can f
2, Fel d 1 i Rat n oraz w korelacji sredniej z wynikami alergendéw: Can f 4, Can f 6, Can

f_male_urinei Fel f 7.

Dalej alergen Can f 2 (6), ktéry pozostawat w korelacji wysokiej zCanf6, Equc1iFeld

7 oraz w korelacji $redniejzCan f 4, Canf_male_urineiFeld 1.

Alergen Can f 6 (6), ktéry pozostawat w korelacji wysokiej z Can f_male urine, i Cap

h_epithelia oraz w korelacji $redniej zEqu c1, Feld 1, Fel d 7i Ory c 3.

Alergen Can f 4 (5), ktory pozostawat w korelacji wysokiej z wynikami Can f 6, Can

f _male urine, Feld 1, Feld 2 oraz Feld 7 .

"a. Canf_male urine

g c ~m_ Feld1
10 0 10 20 30 40 50 60 m Feld7

Can f1 “w,_FHatn

Rycina 71 Wykres rozrzutu wynikéw stezen aslgE dla wybranych alergenéw wzgledem alergenu Can f 1

Wraz ze wzrostem stezenia aslgE dla alergenu Can f 1 wzrastaty istotnie wyniki

skorelowanych alergendw.
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Rycina 72 Wykres rozrzutu wynikow stezen asIgE dla wybranych alergenow wzgledem alergenu Can f 2

Wraz ze wzrostem stezenia aslgE dla alergenu Can f 2 wzrastaty istotnie wyniki

skorelowanych alergendw.
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Rycina 73 Wykres rozrzutu wynikéw stezen aslgE dla wybranych alergenéw wzgledem alergenu Can f 6

Wraz ze wzrostem stezenia aslgE dla alergenu Can f 6 wzrastaty istotnie wyniki

skorelowanych alergendéw z wyjatkiem Cap h_epithelia.
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Canf4 e Feld7

Rycina 74 Wykres rozrzutu wynikéw stezen aslgE dla wybranych alergenéw wzgledem alergenu Can f 4

Wraz ze wzrostem stezenia aslgkE dla alergenu Can f 4 wzrastaty istotnie wyniki

skorelowanych alergendéw z wyjatkiem Fel d 2.

Tabela 30 Wyniki Srednie stezen aslgE w grupach ptci

. : UFNOSC | UFNOSC

ALERGEN PLEC N | SREDNIA SD 950% | +95,0% MIN. | MAKS. | Q25 | MEDIANA | Q75

Kobieta 1 0,52 052 | 052 | 052 | 052 | 0,52
Bos d 2

mezczyzna | 4 3,42 3,380 | -1,96 8,80 0,43 | 7,08 | 0,55 3,09 | 6,30

Kobieta 3 8,92 8,523 | 12,25 | 30,09 | 2,62 | 18,62 | 2,62 553 | 18,62

Canf

mezczyzna | 2 4,90 2524 | 17,79 | 2758 | 3,11 | 6,68 | 3,11 4,90 | 6,68

Kobieta 31 13,16 | 13,736 | 8,12 | 18,20 | 0,31 | 50,07 | 1,35 741 | 23,07
Canf1

mezczyzna | 30 | 14,14 | 16,049 | 8,15 | 20,13 | 0,44 | 50,00 | 2,04 | 4,85 |24,93

Kobieta 16 | 16,40 | 14,000 | 894 | 23,86 | 0,60 | 3573 | 1,64 | 19,20 | 30,74
Canf2

mezczyzna | 11 17,08 | 16,250 | 6,16 | 27,99 | 0,39 | 39,91 | 1,14 | 14,38 | 33,78

Kobieta 4 3,60 4612 | -3,74 | 10,94 | 042 | 10,21 | 0,44 1,88 | 6,76
Canf3

mezczyzna | 10 9,87 | 13,053 | 054 | 19,21 | 0,41 | 38,73 | 0,67 | 4,10 | 20,57

Kobieta 19 | 17,94 | 20,262 | 8,18 | 27,71 | 0,36 | 50,35 | 1,36 742 | 46,06
Canf4

mezczyzna | 17 | 23,00 | 19,232 | 13,11 | 32,88 | 0,47 | 50,00 | 2,91 | 30,39 | 40,69
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kobieta 22 | 1414 | 15524 | 7,26 | 21,02 | 0,44 | 4895 | 093 | 6,91 |29,35
Canfé
mezczyzna | 18 | 18,20 | 18,464 | 9,02 | 27,39 | 0,36 | 43,36 | 1,12 | 8,78 |39,41
kobieta 16 4,35 6,969 | 0,63 8,06 | 0,34 | 29,00 | 0,82 | 229 | 4,21
Can f_Fd1
mezczyzna | 14 6,91 11,884 | 0,04 | 13,77 | 0,48 | 44,86 | 142 | 247 | 508
kobieta 33 | 1437 | 17,383 | 8,21 | 20,53 | 0,31 | 47,67 | 0,70 | 4,87 |34,44
Can f_male urine
mezczyzna | 28 | 1519 | 15,106 | 9,33 | 21,05 | 0,36 | 42,58 | 1,98 | 7,34 |32,28
kobieta 6 15,93 | 9,936 | 551 | 26,36 | 3,02 | 27,65 | 511 | 17,98 | 23,86
Cap h_epithelia
mezczyzna | 12 6,47 9,581 0,38 | 12,56 | 0,40 | 33,87 | 0,69 | 2,74 | 825
kobieta 9 5,94 9,541 | 1,39 | 13,28 | 0,66 | 29,74 | 0,71 | 2,29 | 3,91
Cavp1
mezczyzna | 6 9,98 | 13,854 | 4,56 | 2451 | 0,34 | 30,86 | 0,91 1,65 | 24,44
kobieta 15 4,45 5807 | 1,23 7,67 | 034 | 2165|056 | 157 | 7,93
Equc1
mezczyzna | 15 | 12,83 | 16,842 | 3,50 | 22,15 | 0,31 | 50,00 | 0,71 | 2,11 |29,35
kobieta 3 0,92 0,431 | 015 | 199 | 051 | 1,37 | 0,51 | 0,88 | 1,37
Equc3
mezczyzna | 5 4,72 5,050 | -1,55 | 10,99 | 0,33 | 13,40 | 2,66 | 3,04 | 4,16
kobieta 2 0,45 0,141 | -0,82 1,72 | 0,35 | 0,55 | 0,35 | 045 | 0,55
Equc4
mezczyzna | 3 0,53 0,265 | -013 | 1,19 | 0,34 | 0,83 | 0,34 | 0,41 | 0,83
kobieta 4 1,31 1,131 | 0,50 | 311 | 037 | 2,74 | 0,40 | 1,06 | 2,21
Equ c_epithelia
mezczyzna | 1 0,60 0,60 | 0,60 | 0,60 | 0,60 | 0,60
kobieta 7 8,62 5364 | 366 | 13,58 | 3,76 | 19,47 | 4,88 | 7,14 |10,07
Fel d
mezczyzna | 4 4,70 4,263 | -2,09 | 11,48 | 0,35 | 10,39 | 1,65 | 4,03 | 7,75
kobieta 59 | 16,50 | 16,158 | 12,29 | 20,71 | 0,32 | 50,00 | 3,22 | 9,03 | 31,87
Fel d 1
mezczyzna | 53 | 17,86 | 17,197 | 13,12 | 22,60 | 0,33 | 50,00 | 2,83 | 9,92 |27,54
kobieta 5 1,61 2411 | 1,38 | 461 | 0,34 | 592 | 0,50 | 0,58 | 0,73
Fel d 2
mezczyzna | 15 4,78 8,384 | 0,13 942 | 032 | 2826 | 063 | 0,88 | 3,27
kobieta 16 7,04 9,286 | 2,09 | 11,99 | 0,33 | 30,07 | 0,74 | 1,89 | 9,22
Fel d 4
mezczyzna | 12 | 11,63 | 15,709 | 1,64 | 21,61 | 0,32 | 41,83 | 1,42 | 3,75 |19,44
Feld7 kobieta 20 | 12,78 | 15,344 | 560 | 19,97 | 047 | 46,84 | 0,87 | 6,50 |21,49
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mezczyzna | 19 | 16,68 | 16,604 | 8,68 | 24,69 | 0,31 | 50,00 | 2,74 | 852 |2579

kobieta 5 8,39 8,878 | 263 | 19,42 | 146 | 21,74 | 1,85 3,65 |13,27
Mus m 1

mezczyzna | 8 6,95 12,419 | -3,43 | 17,33 | 0,34 | 37,44 | 1,31 3,35 | 4,25

kobieta 13 | 13,00 | 17,882 | 2,20 | 23,81 | 0,34 | 4956 | 0,78 | 4,67 | 10,67
Oryc3

mezczyzna | 14 | 14,90 | 17,247 | 494 | 24,85 | 0,56 | 50,10 | 1,26 530 | 30,41

kobieta 6 14,63 | 16,907 | -3,12 | 32,37 | 0,59 | 46,24 | 1,70 9,96 |19,32
Phod s 1

mezczyzna | 5 13,73 | 17475 | -7,97 | 3543 | 0,44 | 43,10 | 0,53 | 10,90 | 13,69

kobieta 4 1,58 1,545 | -0,88 4,03 0,73 | 3,89 | 0,76 0,84 | 239

Ratn

mezczyzna | 11 1,75 1,571 0,69 280 | 040 | 534 | 068 | 084 | 3,04

kobieta 3 2,67 1671 | 148 | 682 | 082 | 407 | 0,82 | 312 | 4,07

Sus d_epithelia

mezczyzna | 10 | 5,45 7,694 | -006 | 10,95 | 0,31 | 24,08 | 0,38 | 1,16 | 9,63
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kobieta meiczyzna

Rycina 75 Rozktad wynikéw srednich stezen asIgE w grupach ptci

Ze wszystkich analizowanych alergendw w badanu Allergy Xplorer - ALEX, wyisze
Srednie stezenia asIgE odnotowano w grupie mezczyzn z wyjatkiem: Can f, Cap h ephitelia, Equ

c_epithelia, Fel d orazMus m 1i Phod s 1.
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Tabela 31 Réznice w stezeniach asigE dla poszczegdlnych alergenéw pomiedzy grupami pici
Bosd 2 NS 4 1
Canf NS 2 3
Canf1 950,5 940,5 | 4445|0289 | 0,773 | 0,289 | 0,773 | 30 31 0,769
Canf2 156,0 222,0 86,0 | 0,074 | 0,941 | 0,074 | 0,941 11 16 0,942
Canf3 NS 10 4
Canf4 328,5 337,5 147,51 0,428 | 0,669 | 0,428 | 0,669 17 19 0,661
Canf6 392,5 4275 174,51 0,625 | 0,532 | 0,625 | 0,532 18 22 0,527
Can f_Fd1 232,5 232,5 96,5 | 0,624 | 0,533 | 0,624 | 0,533 14 16 0,525
Ca':l:ﬂ‘"‘ea'e 9105 | 9805 |4195|0,608| 0543 | 0608 0543 | 28 33 0,541
C_ap . 91,0 80,0 13,0 |-2,107| 0,035 |-2,107 | 0,035 12 6 0,032
h_epithelia ' ' ' ' ’ ’ ’ '
Cavp1 49,0 71,0 26,0 | 0,059 | 0,953 | 0,059 | 0,953 6 9 0,955
Equc1 259,0 206,0 86,0 | 1,078 | 0,281 | 1,079 | 0,281 15 15 0,285
Equc3 NS 5 3
Equc4 NS 3 2
c_eEi(:Pl:elia NS 1 4
Fel d NS 4 7
Fel d 1 3038,5 3289,5 |1519,5( 0,253 | 0,800 | 0,254 | 0,800 | 53 59 0,798
Fel d 2 171,0 39,0 24,0 | 1,135 | 0,256 | 1,135 | 0,256 15 5 0,266
Feld 4 188,0 218,0 82,0 | 0,627 | 0,531 | 0,627 | 0,531 12 16 0,537
Feld7 410,0 370,0 160,0 | 0,829 | 0,407 | 0,829 | 0,407 19 20 0,411
Mus m 1 54,0 37,0 18,0 |-0,220| 0,826 |-0,220 | 0,826 8 5 0,833
Oryc3 204,0 174,0 83,0 | 0,364 | 0,716 | 0,364 | 0,716 14 13 0,720
Phod s 1 28,0 38,0 13,0 |-0,274| 0,784 |-0,274| 0,784 5 6 0,792
Rat n NS 11 4
d_egilil‘:elia NS 10 3
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Odnotowano istotng statystycznie réznice pomiedzy kobietami i mezczyznami

dotyczaca stezen aslgE dla Cap h_epithelia (p<0,05).

Tabela 32 Poziomy asIgE dla poszczegdlnych alergenédw w grupach ptci

PLEC KOBIETA MEZCZYZNA
ALERGEN N WYNIK LICZBA % LICZBA %
Bos d 2 s niski 1 100% 2 50%
0s
wysoKki 0 0% 2 50%
Sredni 1 33,3% 1 50%
Canf 5 wysoki 1 33,3% 1 50%
bardzo wysoki 1 33,3% 0 0%
niski 7 22,6% 3 10%
Canf1 61 Sredni 6 19,4% 13 43,3%
wysoki 6 19,4% 3 10%
bardzo wysoki 12 38, 7% 11 36,7%
niski 3 18,8% 2 18,2%
Can f2 97 Sredni 3 18,8% 2 18,2%
wysoKki 1 6,3% 2 18,2%
bardzo wysoki 9 56,3% 5 45,5%
niski 2 50% 4 40%
sredni 1 25% 1 10%
Canf3 14 -
wysoki 1 25% 2 20%
bardzo wysoki 0 0% 3 30%
niski 4 21,1% 3 17,6%
Canfa 36 Sredni 4 21,1% 4 23,5%
wysoki 4 21,1% 0 0%
bardzo wysoki 7 36,8% 10 58,8%
niski 6 27,3% 3 16,7%
canf6 20 Sredni 4 18,2% 6 33,3%
an
wysoki 4 18,2% 1 5,6%
bardzo wysoki 8 36,4% 8 44,4%
niski 5 31,3% 1 7,1%
Sredni 8 50% 9 64,3%
Can f_Fd1 30
wysoki 2 12,5% 2 14,3%
bardzo wysoki 1 6,3% 2 14,3%
niski 10 30,3% 5 17,9%
$redni 7 21,2% 7 25%
Can f_male urine 61
wysoKki 6 18,2% 5 17,9%
bardzo wysoki 10 30,3% 11 39,3%
niski 0 0% 4 33,3%
Cap h_epithelia 18 sredni 1 16,7% 4 33,3%
wysoKki 1 16,7% 3 25%
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bardzo wysoki 4 66,7% 1 8,3%
niski 4 44,4% 2 33,3%
C 1 15 $redni 3 33,3% 2 33,3%
av
P wysoKki 1 11,1% 0 0%
bardzo wysoki 1 11,1% 2 33,3%
niski 6 40% 6 40%
E 1 30 sredni 4 26,7% 3 20%
uc
q wysoki 4 26,7% 1 6,7%
bardzo wysoki 1 6,7% 5 33,3%
niski 2 66,7% 1 20%
Equc3 8 Sredni 1 33,3% 3 60%
wysoki 0 0% 1 20%
Equc4 5 niski 2 100% 3 100%
niski 2 50% 1 100%
Equ c_epithelia 5
sredni 2 50% 0 0%
niski 0 0% 1 25%
Fel d 1 Sredni 2 28,6% 1 25%
e
wysoki 4 57,1% 2 50%
bardzo wysoki 1 14,3% 0 0%
niski 6 10,2% 10 18,9%
Sredni 13 22% 7 13,2%
Feld1 112 -
wysoKki 17 28,8% 14 26,4%
bardzo wysoki 23 39% 22 41,5%
niski 4 80% 8 53,3%
Sredni 0 0% 4 26,7%
Feld 2 20 -
wysoki 1 20% 1 6,7%
bardzo wysoki 0 0% 2 13,3%
niski 5 31,3% 3 25%
Feld 4 )8 Sredni 5 31,3% 4 33,3%
e
wysoKki 3 18,8% 2 16,7%
bardzo wysoki 3 18,8% 3 25%
niski 7 35% 3 15,8%
$redni 2 10% 3 15,8%
Feld 7 39 -
wysoKki 5 25% 4 21,1%
bardzo wysoki 6 30% 9 47,4%
niski 0 0% 2 25%
sredni 3 60% 5 62,5%
Mus m 1 13 -
wysoki 1 20% 0 0%
bardzo wysoki 1 20% 1 12,5%
niski 4 30,8% 3 21,4%
o 3 57 Sredni 3 23,1% 4 28,6%
ryc
v wysoki 3 23,1% 2 14,3%
bardzo wysoki 3 23,1% 5 35,7%
niski 1 16,7% 2 40%
Phods 1 11
$redni 1 16,7% 0 0%
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bardzo wysoki

Wyisze poziomy aslgE dla wiekszosci alergendw odnotowano w grupie mezczyzn z
wyjatkiem Can f, Can f 1, Can f 2, Cap h_epithelia, Equ c_epithelia, Fel d, Fel d 1, Mus m 1 oraz
Phod s 1.

Tabela 33 Wyniki $rednie stezen aslgE dla poszczegélnych alergenéw w grupach wiekowych

‘ ¢ UFNOSC | UFNOSC
ALERGEN PLEC N | SREDNIA |  SD 950% | +950% | MIN- | MAKS. | Q25 | MEDIANA | Q75

do 18 lat 2 3,76 4,702 | -38,49 | 46,00 | 043 | 7,08 | 0,43 | 3,76 | 7,08

Bos d 2 19-38 lat 1 0,52 052 | 052 | 0,52 | 052 | 0,52
39-77 lat 2 3,09 | 3422 | -27,66 | 33,84 | 067 | 551 | 0,67 | 3,09 | 551
do 18 lat 0
Canf 19-38 lat 2 | 10,87 | 10,967 | -87,67 | 109,40 | 3,11 | 18,62 | 3,11 | 10,87 | 18,62
39-77 lat 3 494 | 2,093 | 0,26 | 10,14 | 262 | 6,68 | 262 | 553 | 6,68

do 18 lat 20 | 1349 | 14335 | 6,78 | 20,20 | 0,50 | 40,08 | 1,69 | 7,10 |24,84

Canf1 19-38 lat 18 | 16,95 | 17,489 | 8,26 | 25,65 | 0,55 | 50,07 | 3,90 | 8,63 |25,69

39-77 lat 23 | 11,18 | 12975 | 557 | 16,79 | 0,31 | 40,61 | 0,90 | 4,48 |23,22
do 18 lat 7 16,34 | 12,982 | 4,33 | 28,35 | 0,60 | 33,28 | 568 | 14,38 | 3242

Canf2 19-38 lat 11 | 18,73 | 17,527 | 6,96 | 30,51 | 0,39 | 3991 | 1,14 | 21,88 | 35,73

39-77 lat 9 14,42 | 13,261 | 4,22 | 24,61 | 0,88 | 3525 | 2,00 | 17,69 |2220

do 18 lat 20,87 | 17,712 | 2313 | 64,87 | 3,31 | 38,73 | 3,31 | 20,57 |38,73

S~ | W

Canf3 19-38 lat 2,50 2688 | 1,78 | 6,78 | 045 | 617 | 049 | 1,70 | 4,52

39-77 lat 7 5,79 8254 | 1,85 | 1342 | 041 | 225 | 042 | 091 |[10,21

do 18 lat 11| 2282 | 20,539 | 9,02 | 36,62 | 0,98 | 50,00 | 2,38 | 30,71 | 40,89

Canf4 19-38 lat 10 | 28,71 | 19,843 | 14,52 | 42,91 | 0,60 | 50,35 | 7,42 | 33,98 |47,53

39-77 lat 15 | 12,92 | 17,277 | 3,35 | 22,48 | 0,36 | 46,51 | 0,55 | 3,81 | 20,56

do 18 lat 13 | 13,25 | 14,602 | 4,42 | 22,07 | 0,39 | 40,10 | 0,93 | 5,37 |28,99

Canf6 19-38 lat 17 | 17,62 | 18,329 | 8,20 | 27,05 | 0,36 | 48,95 | 1,10 | 4,26 | 36,40

39-77 lat 10 | 16,70 | 18,066 | 3,77 | 29,62 | 0,75 | 43,36 | 1,39 | 9,97 |41,20
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do 18 lat 1 454 | 8277 | -1,02 | 10,10 | 0,34 | 29,00 | 1,16 | 1,57 | 4,63
Can f_Fd1 19-38 lat 1 6,55 | 12,890 | 2,11 | 1521 | 0,51 | 44,86 | 0,85 | 2,04 | 5,08
39-77 lat 8 553 | 5911 | 059 | 10,47 | 0,48 | 18,86 | 247 | 3,52 | 6,47
do 18 lat 25 | 13,35 | 17,197 | 6,25 | 20,45 | 0,33 | 47,67 | 0,79 | 533 |14,38
Can f_male urine | 19-38 lat 21 | 1325 | 15,043 | 6,40 | 20,10 | 0,31 | 40,51 | 1,58 | 3,99 |31,70
39-77 lat 15 | 19,16 | 16,540 | 10,00 | 28,32 | 0,32 | 41,34 | 0,84 | 22,34 | 34,44
do 18 lat 8 933 | 9746 | 1,19 | 17,48 | 064 | 27,65 | 249 | 4,38 |16,33
Cap h_epithelia | 19-38 lat 3 | 1393 | 11,908 | 1565 | 43,51 | 0,73 | 23,86 | 0,73 | 17,21 | 23,86
39-77 lat 7 811 | 11,836 | 2,84 | 19,06 | 0,40 | 33,87 | 0,45 | 3,02 | 9,16
do 18 lat 4 | 1748 | 12,479 | -2,38 | 37,33 | 3,27 | 30,86 | 7,30 | 17,89 |27,65
Cavp1 19-38 lat 8 4,73 | 10,168 | -3,77 | 13,23 | 0,34 | 29,74 | 0,67 | 0,81 | 2,42
39-77 lat 3 1,86 | 0671 | 020 | 3,53 | 1,09 | 229 | 1,09 | 221 | 2,29
do 18 lat 5 6,50 | 9,000 | 468 | 17,67 | 057 | 21,65 | 0,76 | 1,57 | 7,93
Equc1 19-38 lat 12 | 11,61 | 16,375 | 1,21 | 22,02 | 0,37 | 50,00 | 0,71 | 3,07 | 15,87
39-77 lat 13 | 6,72 | 11,251 | -0,08 | 13,52 | 0,31 | 33,42 | 0,56 | 1,28 | 6,60
do 18 lat 4 2,81 1,151 | 0,98 | 4,64 | 1,37 | 416 | 2,02 | 285 | 3,60
Equc3 19-38 lat 2 6,96 | 9115 | -7494 | 88,85 | 0,51 | 13,40 | 0,51 | 6,96 | 13,40
39-77 lat 2 0,61 0,389 | -2,89 | 410 | 0,33 | 0,88 | 0,33 | 0,61 | 0,88
do 18 lat 1 0,83 083 | 083 | 083 0,83 | 083
Equc4 19-38 lat 2 0,38 | 0,042 | 000 | 0,76 | 0,35 | 0,41 | 0,35 | 0,38 | 0,41
39-77 lat 2 045 | 0148 | 089 | 1,78 | 0,34 | 055 | 0,34 | 045 | 0,55

do 18 lat 0
Equ c_epithelia | 19-38 lat 3 047 | 0119 | 017 | 0,76 | 0,37 | 0,60 | 0,37 | 043 | 0,60
39-77 lat 2 2,21 0,750 | 4,52 | 894 | 168 | 2,74 | 168 | 221 | 2,74

do 18 lat 0
Fel d 19-38 lat 6 860 | 6,159 | 2,13 | 1506 | 2,95 | 19,47 | 3,76 | 7,51 |10,39
39-77 lat 5 5,51 3558 | 1,09 | 993 | 035 | 10,07 | 488 | 510 | 7,14
do 18 lat 41 | 16,41 | 16,905 | 11,08 | 21,75 | 0,33 | 48,14 | 1,78 | 7,60 | 28,39
Fel d 1 19-38 lat 40 | 19,89 | 17,158 | 14,40 | 25,37 | 0,32 | 50,00 | 3,48 | 15,96 | 39,14
39-77 lat 31 | 1457 | 15417 | 8,92 | 20,23 | 0,49 | 50,00 | 4,42 | 8,04 |21,04
do 18 lat 6 558 | 8,029 | -285 | 14,00 | 0,34 | 20,33 | 0,50 | 1,39 | 9,52
Fel d 2 19-38 lat 4 7,53 | 13,819 | 14,46 | 29,52 | 0,47 | 28,26 | 0,55 | 0,70 | 14,52
39-77 lat 10 | 1,61 1,757 | 0,35 | 287 | 0,32 | 592 | 0,58 | 0,86 | 1,97
Fel d 4 do 18 lat 9 296 | 3,399 | 035 | 557 | 037 | 953 | 0,81 | 1,63 | 257
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19-38 lat 10 | 16,54 | 16,650 | 4,63 | 28,45 | 0,33 | 41,83 | 3,09 | 7,26 | 31,60

39-77 lat 9 6,68 8,797 | -0,09 | 1344 | 032 | 23,88 | 0,68 | 2,03 | 8,90

do 18 lat 13 9,07 | 13,747 | 0,76 | 17,38 | 0,31 | 41,34 | 0,64 | 1,13 |10,32

Feld7 19-38 lat 12 | 26,52 | 16,835 | 15,82 | 37,22 | 6,99 | 50,00 | 10,81 | 21,34 |43,23

39-77 lat 14 | 9,75 | 11,658 | 3,02 | 1648 | 0,47 | 38,09 | 0,94 | 454 |1891

do 18 lat 6 867 | 14,141 | 617 | 23,51 | 1,46 | 37,44 | 200 | 3,35 | 4,43

Mus m 1 19-38 lat 5 8,61 8771 | -2,28 | 19,50 | 0,34 | 21,74 | 3,65 | 4,07 |[13,27

39-77 lat 2 1,23 0,877 | 665 | 911 | 061 | 1,85 | 0,61 1,23 | 1,85

do 18 lat 12 | 1517 | 17,890 | 3,81 | 26,54 | 0,56 | 49,56 | 1,08 | 6,67 |29,29

Oryc3 19-38 lat 10 | 10,19 | 15,509 | -0,91 | 21,28 | 0,34 | 40,38 | 0,69 | 3,26 | 7,24

39-77 lat 5 18,73 | 21,029 | -7,38 | 4485 | 1,05 | 50,10 | 3,36 | 8,75 |30,41

do 18 lat 5 11,74 | 19,674 | 12,69 | 36,17 | 044 | 4624 | 053 | 1,70 | 9,78

Phod s 1 19-38 lat 4 13,51 | 4,164 | 6,88 | 20,14 | 10,13 | 19,32 | 10,52 | 12,30 | 16,51

39-77 lat 2 21,85 | 30,059 | -248,2 | 291,92 | 0,59 | 43,10 | 0,59 | 21,85 | 43,10

do 18 lat 3,38 1,539 | 093 | 583 | 1,61 | 534 | 233 | 328 | 443

4
Ratn 19-38 lat 6 1,23 1,314 | -0,15 2,61 0,40 | 3,89 | 068 | 0,76 | 0,89

39-77 lat 5 0,93 0,387 | 045 141 | 067 | 161 | 0,73 | 0,79 | 0,84

do 18 lat 5 7,56 9,963 | -4,81 | 1993 | 0,34 | 24,08 | 063 | 3,12 | 9,63

Sus d_epithelia | 19-38 lat 4 0,75 0641 | 027 | 1,77 | 031 | 1,69 | 0,35 | 050 | 1,15

39-77 lat 4 5,42 4185 | 1,24 | 12,08 | 0,82 | 10,83 | 245 | 501 | 8,39

Generalnie w wieku do 18 lat najwyzsze Srednie aslgE odnotowano dla alergenéw: Bos
d2,Canf3,Cavp 1, Equc4, Mus m 1, Rat n oraz Sus d_epithelia. W grupie wiekowej 39-77
lat dla alergendw: Can f_male urine, Equ c_epithelia, Ory c 3 oraz Phod s 1. W wieku 19-38 lat

w pozostatych alergenach.

156 | Strona



50

40 ¢

30 ¢

20 ¢

10 ¢

-10

=

T
X

HIEMIIEMIIEII\IIIIII\IIIIO\HIO\IHIEI\EII\EI\ID]

do 18 lat

19-38 lat

grupa wiekowa

Rycina 76 Rozklad wynikow $rednich stezen asIgE w grupach wiekowych
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Tabela 34 Korelacja grup wiekowych i wynikow stezen alergenéw

ALERGEN N R T(N-2) POZIOM P
Bosd 2 5 NS
Canf 5 NS
Canf1l 61 -0,105 -0,814 0,419
Canf2 27 -0,052 -0,261 0,796
Canf3 14 NS
Canf4 36 -0,266 -1,612 0,116
Canfb6 40 0,169 1,058 0,297
Canf_Fd1 30 0,220 1,191 0,244
Canf_male urine 61 0,068 0,523 0,603
Cap h_epithelia 18 -0,132 -0,533 0,602
Cavpl 15 NS
Equc1 30 -0,146 -0,781 0,441
Equc3 8 NS
Equc4 5 NS
Equ c_epithelia 5 NS
Feld 11 -0,231 -0,712 0,494
Feld 1 112 0,029 0,304 0,762
Feld 2 20 NS
Feld 4 28 0,072 0,366 0,717
Feld 7 39 0,074 0,449 0,656
Musm1 13 NS
Oryc3 27 0,015 0,075 0,941
Phods 1 11 NS
Rat n 15 NS
Sus d_epithelia 13 NS

Grupy wiekowe badanych nie pozostawaty w istotnej statystycznie korelacji z wynikami

analizowanych alergendéw (p>0,05).
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Tabela 35 Poziomy aslIgE w grupach wiekowych

WIEK DO 18 LAT 19-38 LAT 29-77 LAT
ALERGEN N WYNIK LICZBA % LICZBA % LICZBA %
Niski 1 50 1 100 1 50
poziom Bos d 2 5
Wysoki 1 50 0 0 1 50
Sredni 0 NA 1 50 1 33,3
poziom Can f 5 | Wysoki 0 NA 0 0 2 66,7
bardzo wysoki 0 NA 1 50 0 0
Niski 2 10 1 5,6 7 30,4
poziom Can 1 61 Sredni 7 35 6 333 6 26,1
Wysoki 4 20 3 16,7 2 8,7
bardzo wysoki 7 35 8 44,4 8 34,8
Niski 1 14,3 2 18,2 2 22,2
poziom Can 2 57 Sredni 0 0 3 27,3 2 22,2
Wysoki 3 42,9 0 0 0 0
bardzo wysoki 3 42,9 6 54,5 5 55,6
Niski 0 0 2 50 4 57,1
poziom Can f3 14 Sredni ! 33,3 ! 25 0 0
Wysoki 0 0 1 25 2 28,6
bardzo wysoki 2 66,7 0 0 1 14,3
Niski 1 9,1 1 10 > 33,3
poziom Can 4 36 Sredni 4 36,4 1 10 3 20
Wysoki 0 0 1 10 3 20
bardzo wysoki 6 54,5 7 70 4 26,7
Niski 4 30,8 4 23,5 1 10
poziom Can 6 20 Sredni 2 15,4 5 29,4 3 30
Wysoki 2 15,4 0 0 3 30
bardzo wysoki 5 38,5 8 47,1 3 30
Niski 2 18,2 3 27,3 1 12,5
poziom Can f_Fd1 30 Sredni 7 63,6 5 45,5 5 62,5
Wysoki 1 9,1 2 18,2 1 12,5
bardzo wysoki 1 9,1 1 9,1 1 12,5
Niski 7 28 4 19 4 26,7
poziom Can f_male urine | 61 Sredni. ° 20 S 381 L 0.7
Wysoki 7 28 2 9,5 2 13,3
bardzo wysoki 6 24 7 33,3 8 53,3
Niski 1 12,5 1 33,3 2 28,6
poziom Cap h_epithelia | 18 Sredni > 37,5 0 0 2 28,6
- Wysoki 2 25 0 0 2 28,6
bardzo wysoki 2 25 2 66,7 1 14,3
Niski 0 0 6 75 0 0
poziom Cavp 1 15 | Sredni 1 25 1 12,5 3 100
Wysoki 1 25 0 0 0 0
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bardzo wysoki 2 50 1 12,5 0 0
Niski 2 40 4 333 6 46,2
e Eaucl 20 Sredni 1 20 3 25 3 23,1
oziom Equ ¢
P d Wysoki 1 20 2 16,7 2 15,4
bardzo wysoki 1 20 3 25 2 15,4
Niski 0 0 1 50 2 100
poziom Equ c 3 8 | Sredni 4 100 0 0 0 0
Wysoki 0 0 1 50 0 0
poziom Equ c 4 5 | Niski 1 100 2 100 2 100
Niski 0 NA 3 100 0 0
poziom Equ c_epithelia 5 =
Sredni 0 NA 0 0 2 100
Niski 0 NA 0 0 1 20
) Sredni 0 NA 2 33,3 1 20
poziom Fel d 11 -
Wysoki 0 NA 3 50 3 60
bardzo wysoki 0 NA 1 16,7 0 0
Niski 9 22 4 10 3 9,7
o Feld 1 112 Sredni 7 17,1 8 20 5 16,1
oziom Fe
P Wysoki 9 22 8 20 14 45,2
bardzo wysoki 16 39 20 50 9 29
Niski 3 50 3 75 6 60
Sredni 1 16,7 0 0 3 30
poziom Fel d 2 20
Wysoki 1 16,7 0 0 1 10
bardzo wysoki 1 16,7 1 25 0 0
Niski 3 33,3 1 10 4 44,4
) Sredni 4 44,4 3 30 2 22,2
poziom Fel d 4 28 -
Wysoki 2 22,2 2 20 1 11,1
bardzo wysoki 0 0 4 40 2 22,2
Niski 6 46,2 0 0 4 28,6
Sredni 2 15,4 0 0 3 21,4
poziom Fel d 7 39 -
Wysoki 2 15,4 4 33,3 3 21,4
bardzo wysoki 3 23,1 8 66,7 4 28,6
Niski 0 0 1 20 1 50
. Sredni 5 83,3 2 40 1 50
poziom Mus m 1 13
Wysoki 0 0 1 20 0
bardzo wysoki 1 16,7 1 20 0
Niski 3 25 4 40 0
o Oy 3 57 Sredni 3 25 2 20 2 40
oziom Ory ¢
P Y Wysoki 2 16,7 2 20 1 20
bardzo wysoki 4 33,3 2 20 2 40
Niski 2 40 0 0 1 50
om Phod s 1 1 Sredni 1 20 0 0
oziom Phod s
P Wysoki 1 20 3 75 0
bardzo wysoki 1 20 1 25 1 50
Niski 0 0 5 83,3 4 80
poziom Rat n 15 I~ -
Sredni 3 75 1 16,7 1 20
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Wysoki 1 25 0 0 0 0

Niski 2 40 3 75 1 25

_ o Sredni 1 20 1 25 1 25
poziom Sus d_epithelia | 13 Wysoki 1 0 0 0 > =%
bardzo wysoki 1 20 0 0 0 0

Generalnie w wieku do 18 lat najwyzsze sSrednie poziomdéw odnotowano w alergenach:
Canf2,Canf3,Cavpl, Feld2, oraz Rat n. W grupie wiekowej 39 77 lat w alergenach: Bos d
2,Canf6,CanforazCanf _Fd1,Canf_male urine, Equ c_epithelia, Ory c 3 oraz Susd_epithelia.

W pozostatych alergenach w grupie wiekowej 19-38 lat.
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Rycina 77 Wykres rozrzutu wynikéw stezen asIgE wzgledem wieku (warto$¢ liniowa)
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Tabela 36 Korelacja wieku (wartos¢ liniowa) i wynikow stezen asigE

ALERGEN N R T(N-2) POZIOM P
Bosd 2 5 -0,975 -7,550 0,005
Canf 5 0,564 1,184 0,322
Canf1l 61 -0,144 -1,116 0,269
Canf2 27 0,138 0,696 0,493
Canf3 14 -0,055 -0,191 0,851
Canf4 36 -0,100 -0,585 0,562
Canfé 40 -0,175 -1,096 0,280
Canf_Fd1 30 0,058 0,305 0,762
Can f_male urine 61 -0,180 -1,406 0,165
Cap h_epithelia 18 0,058 0,233 0,819
Cavpl 15 0,088 0,318 0,755
Equc1 30 -0,261 -1,429 0,164
Equc3 8 -0,084 -0,206 0,844
Equc4 5 0,866 3,000 0,058
Equ c_epithelia 5 -0,300 -0,545 0,624
Fel d 11 -0,082 -0,247 0,811
Feld 1 112 -0,160 -1,700 0,092
Feld 2 20 0,326 1,461 0,161
Feld 4 28 -0,327 -1,765 0,089
Feld 7 39 0,019 0,119 0,906
Mus m 1 13 0,191 0,645 0,532
Oryc3 27 -0,314 -1,655 0,110
Phods 1 11 -0,741 -3,315 0,009
Rat n 15 0,196 0,719 0,485
Sus d_epithelia 13 -0,338 -1,193 0,258

Wiek badanych pozostawat w istotnej statystycznie, wysokiej korelacji z wynikami
alergendw Bos d 2 oraz Phod s 1 (p<0,05). Nadmieni¢ nalezy, ze wraz ze wzrostem wieku
wzrastajg wartosci alergendw Can f, Can f2, Can f_Fd1, Cap h_epithelia, Cavp 1, Equ c 4, Fel d

2, Fel d 7, Mus m 1 oraz Rat n. Wartosci pozostatych alergendéw maleja.
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4 DYSKUSIA

4.1 Czesto$¢ uczulen na zwierzeta futerkowe

Alergia na zwierzeta futerkowe jest problemem istotnym klinicznie, cho¢ czesto
niedocenianym i niedoszacowanym. Moze prowadzi¢ do wielu schorzen alergicznych i znacznie
pogarszac jako$¢ zycia chorych. Zaréwno w analizowanych wynikach ImmunoCAP ISAC, jak i
Allergy Xplorer - ALEX stwierdzono porownywalng czestos¢ (39% vs 38%) wystepowania
uczulenia na jakiekolwiek zwierze, definiowang jako stwierdzenie obecnosci, w odpowiednim
mianie, aslgE dlamin. jednego zwierzecego ekstraktu alergenowego/komponenty alergenowej
zwierzat. W opublikowanych do tej pory badaniach nie poruszano czestosci uczulenia na
zwierzeta, a jedynie koncentrowano sie na poszczegdlnych gatunkach. Prezentowane wyniki
dotycza oséb z podejrzeniem choroby alergicznej, a nie ogétu spoteczeristwa, jednak i tak
potwierdzajg duze znaczenie alergendéw zwierzecych w epidemiologii alergii. Jak podaje
Quirce, uczulenie na zwierzeta jest trzecig najczestszg przyczyng rozwoju alergicznej astmy

oskrzelowej, zaraz po uczuleniu na roztocza kurzu domowego i pytki [1].

4.2  0Ogdlna analiza profilu uczuleniowego badanych

Na podstawie analizy otrzymanych danych z ImmunoCap ISAC oraz Allergy Xplorer - ALEX
mozna stwierdzi¢, ze najczesciej wystepuje uczulenie na kota (w ImmunoCAP ISAC 31% vs 30%
w Allergy Xplorer - ALEX), nastepnie na psa (odpowiednio 22% vs 26%) oraz konia
(odpowiednio 9% vs 10%).

W dokumencie, opublikowanym w European Journal of Allergy and Clinical Immunology,
bedacym konsensusem specjalistdw w zakresie diagnostyki i leczenia alergii na psa i kota,
Davilaiwsp. podajg, ze wsrdd dorostych Europejczykdw z podejrzeniem alergii 26% uczulonych
jest nakota, a 27% na psa. Z kolei w Stanach Zjednoczonych Ameryki, w populacji oséb powyzej
6 roku zycia, odsetek uczulonych na kota wynosit 12,1%, a na psa 11,8%. Autorzy podkreslajg
rowniez zaleznos¢ pomiedzy czestoscig posiadania zwierzecia w gospodarstwie domowym, a
wzrastajgcym odsetkiem osdb uczulonych, co znaczgco wptywa na réznice w uczuleniu na

zwierzeta pomiedzy poszczegdlnymi panstwami [2]. W badaniu ECAP (Epidemiologia Chordb
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Alergicznych w Polsce), oceniajgcym czesto$¢ wystepowania chordb alergicznych wsréd
populacji polskiej, dodatnie testy skdrne z alergenami kota stwierdzono u 12,8% badanych (z
czego u 3,7% wynik oceniano na (++) lub (+++)), a z alergenami psa u 9,2% (z czego u 0,5% na
(++) lub (+++)) [3], natomiast w innej publikacji, powstatej rowniez w ramach programu ECAP,
Samolinski i wsp. stwierdzajg obecnos¢ asIgk dla siersci i naskdrka kota u 5,9% badanych [4].
W komunikacie Centrum Badania Opinii Spotecznej dot. opieki nad zwierzetami domowymi w
okresie wakacji oceniano m.in. czesto$¢ posiadania przez Polakéw zwierzat domowych. Na
podstawie wynikdw sondazu stwierdzono, ze 52% Polakéw posiada w domu zwierze, z czego
36% posiada psa, a 19% kota [5]. Warto zauwazy¢, ze zaréwno kot, jak i pies nalezg do
najchetniej wybieranych zwierzat domowych, co koreluje z rozpowszechnieniem ekspozycji, a
w efekcie uczulenia na ich alergeny, jednak to uczulenie na kota wystepuje czesciej, mimo iz

zwierze to jest wybierane rzadziej, w pordwnaniu do psa.

Wyniki omawianego badania, pozwalajg stwierdzi¢, ze problem alergii na zwierzeta futerkowe
moze by¢ bardzo niedoszacowany. Gatunki zwierzat, ktére najczesciej wywotujg uczulenie sg
zgodne z prezentowanymi w przytoczonych powyzej publikacjach, jednak czestos$¢
wystepowania aslgE dla ekstraktéw i komponent alergenowych zwierzat jest znacznie wyzsza,
co moze wynikaé z faktu, ze nie kazda osoba z obecnoscig w surowicy aslgk dla alergendéw

zwierzgt futerkowych prezentuje objawy kliniczne, a wiec nalezy odrdznic¢ atopie od alergii.

Wielu autoréw probowato wyjasni¢ mechanizm rozwoju uczulenia i alergii na zwierzeta.
Obecnie sugeruje sie, ze ekspozycja na zwierzeta domowe, zwtaszcza we wczesnym
dziecinstwie, moze mie¢ pozytywne skutki i prowadzi¢ do rozwoju tolerancji, cho¢ autorzy
publikacji nie sg zgodni w tym zakresie. W publikacji z 2000 roku Lau i wsp. prébowali oceni¢
znaczenie ekspozycji na alergeny roztoczy i kota dla rozwoju astmy oskrzelowej w populacji
dzieci do 7. roku zycia. Z 1314 pierwotnie wiaczonych do badania noworodkéw, ostateczne
wyniki uzyskano dla 939 dzieci, ktére nastepnie poddano dalszej analizie. Ocena obejmowata
pomiary aslgE, pomiary narazenia na alergeny w wieku 6 i 18 miesiecy oraz 3 lat, a takze
coroczne badanie podmiotowe. Stwierdzono, ze uczulenie na alergeny, na ktére byli narazeni
badani, wigzato sie z astmg i epizodami swiszczagcego oddechu, jednak nie stwierdzono
korelacji pomiedzy wczesng ekspozycjg na alergeny, a objawami ze strony drég oddechowych
[6]. Z kolei Ya-Ting Li i wsp. w swojej publikacji stwierdzajg, ze w populacji dzieci chinskich

obserwuje sie wzrost czestosci uczulenia na sier$¢ kota i psa. Autorzy podkreslajg, ze
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etiopatogeneza alergii jest problemem niezwykle ztozonym. W przypadku dzieci chifskich
narazenie na zwierzeta we wczesnym okresie zycia pozostaje waznym czynnikiem ryzyka

rozwoju alergii [7].

4.3  Analiza profilu uczuleniowego badanych w oparciu o komponenty alergenowe zwierzat

W prezentowanych wynikach podwyzszone asIgk stwierdzano najczesciej dla nastepujacych
komponent alergenowych: Fel d 1 (25% w ImmunoCAP ISAC vs 27% w Allergy Xplorer - ALEX),
Can f1 (15% w ImmunoCAP ISAC vs 15% w Allergy Xplorer - ALEX) orazdlaFel d 4i Can f5 (po
12%) w ImmunoCAP ISAC, i Can f 6 (12%) w Allergy Xplorer - ALEX. W powyzszej analizie nie
brano pod uwage ekstraktow alergenowych, ktére obecne sg jedynie w Allergy Xplorer - ALEX,

a zostang one oméwione podczas analizy profilu uczuleniowego na poszczegdlne zwierzeta.

Omawiane wyniki sg zgodne z innymi publikacjami i potwierdzajg najwiekszy udziat w
epidemiologii alergii na zwierzeta futerkowe dwdch gatunkéw ssakéw: kota i psa, ktérych

gtéwnymi komponentami alergenowymi sg wtasnie Fel d 1i Can f1 [2].

Wysoki odsetek uczulen na Fel d 1 i Can f 1 moze wynikaé bezposrednio z wysokiej ekspozycji
na te alergeny. Wiele publikacji potwierdza szerokie rozpowszechnienie Fel d 1 i Canf1 w
otoczeniu cztowieka. Arbes i wsp. poddali analizie stezenia Fel d 1 i Can f 1 w pobranych
probkach kurzu z tézka, podtogi w sypialni, podtogi w salonie i sofy w salonie. Stwierdzili, ze
komponenty alergenowe: Feld 1iCanf 1, byty obecne odpowiednio w 99,9% i 100% badanych
mieszkan, pomimo ze w ciggu 6 miesiecy poprzedzajacych badanie, obecnosé kota lub psa
potwierdzono jedynie w 49,1% lokali [8]. Podobne badanie zrealizowali w populacji polskiej
Niesler i wsp. Analizowali oni poziom alergendw kotow i pséw (odpowiednio Fel d 1i Can f 1)
w domach, samochodach i szkotach. Najwyzsze stezenia ww. alergendéw zaobserwowano w
mieszkaniach, w ktérych na co dzien przebywaty zwierzeta. Co wiecej, stezenie alergenéw
korelowato z liczbg zwierzat trzymanych w domu. Mimo, ze stezenia alergendw byty znaczaco
nizsze na siedzeniach samochodéw, to jednak ich obecno$¢ potwierdzono réwniez w
przypadku, gdy zwierzeta nie byly przewozone w danym pojezdzie. Najnizsze stezenia
obserwowano w salach lekcyjnych, jednak poziomy te i tak przewyiszaty stezenia alergenéw

w domach, w ktérych nie posiadano zwierzat [9].
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4.4  Ptec a alergia na zwierzeta futerkowe

W catej badanej populacji uczulenie na zwierzeta futerkowe stwierdzono u ~ 35% kobiet (36%
w ImmunoCAP ISAC vs 34% w Allergy Xplorer — ALEX) oraz u ~ 44% mezczyzn (odpowiednio
43% vs 44%). Na podstawie przeprowadzonej analizy mozna stwierdzi¢, ze srednie stezenie
aslgk dla Can f 2, Can f 3, Equ c 3 oraz Fel d 2 byto wyzisze w grupie kobiet, natomiast dla
Cap h_epithelia w grupie mezczyzn. Z kolei porownujac poziomy aslgE stwierdzono, ze wyzsze

wartosci dla Can f 2, Can f 3 oraz Equ ¢ 3 odnotowano w grupie kobiet.

Osman i wsp. stwierdzili, ze w przypadku astmy i atopii istniejg wyrazne rdéznice pomiedzy
ptciami. Podajg oni, ze przed okresem dojrzewania atopia i astma znacznie czesciej wystepuje
u chtopcéw, natomiast w okresie dojrzewania dochodzi do odwrdcenia proporcji. Powyisze
obserwacje powigzano z wystepujgcymi w okresie dojrzewania zmianami hormonalnymi, a
wzrastajgcemu stezeniu testosteronu, w grupie  mifodzieAcéw, przypisano dziatanie
immunosupresyjne i ochronne w odniesieniu do rozwoju reakcji alergicznej. Udowodniono, ze
estrogeny pobudzajg, a testosteron hamuje uwalnianie eozynofili. Ponadto, meskie hormony
ptciowe sg silnymi inhibitorami histaminy i, w odrdznieniu do estrogenéw, hamujg
degranulacje komérek tucznych [10]. Do podobnych wnioskéw doszli Ying i wsp. ktérzy, w
grupie pediatrycznej, analizowali wystepowanie aslgk dla 17 powszechnych w regionie
Szanghaju alergendw. Wykazali oni, ze chtopcy majg wyzszy odsetek pozytywnych wynikoéw
aslgk dla badanych alergenéw, jednak obserwacja ta dotyczyta wytgcznie dzieci do 18 roku
zycia [11]. Soti i wsp. rdwniez prébowali okresli¢ zalezno$é pomiedzy wiekiem i picig, a
czestoscig wystepowania alergii w grupie pacjentéw z zachodnich Wegier. Na podstawie
testow skdrnych i oznaczania aslgE dla wybranych alergenéw stwierdzili, ze do 15 r.z. alergiaw
przewazajgcej czesci dotyczyta mezczyzn, natomiast w starszych grupach wiekowych
obserwowano odwrdcenie tej zaleznosci i ponad 2-krotnie czestsze wystepowanie alergii w
grupie kobiet [12]. Z kolei Salo i wsp. przeprowadzili duze badanie w populacji amerykanskie;j,
w ktorej stwierdzili, ze aslgE dla wybranych alergenéw wziewnych i pokarmowych czesciej
wystepujg u mezczyzn i osiggajg u nich wyzisze wartosci, w poréwnaniu do analizowanej
populacji kobiet. Jednak w prezentowanych przez nich wynikach, odnoszac sie wytgcznie do
czestosci wystepowania aslgE dla kota, psa, szczura i myszy (wszystkie alergeny zwierzece ujete
w tym badaniu) mozna zauwazy¢, ze najwyzsze wartosci stwierdzono w grupie mtodych
mezczyzn, ze szczytem ~25 r.z., po czym zauwazalny byt spadek w starszych grupach
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wiekowych. W populacji kobiet wystepowat natomiast powolny wzrost czestosci, ze szczytem
~50r.z., po czym obserwowany byt spadek, ale po 40 r.z. wystepowaty grupy wiekowe kobiet,
w ktérych aslgE dla ww. alergendw zwierzecych stwierdzano czesciej niz u tej samie grupie
wiekowej mezczyzn [13]. Pte¢ ma istotne znaczenie w ocenie ryzyka rozwoju réznych postaci
alergii, jednak jednoczesna interpretacja ptci i wieku, pozwala zauwazyé réznice, ktére mogtyby

zostac¢ pominiete przy osobnej analizie obu tych czynnikéw [14].

Omawiane wyniki, dla ktérych potwierdzono istotno$¢ statystyczng, sugerujg czestsze
wystepowanie aslgE w grupie kobiet i uzyskiwanie u nich wyzszego stezenia. Sq one czesciowo
zgodne z obserwacjami cytowanych autoréw. Ewentualne réznice mogg wynikaé z wyboru
grup analizowanych alergendw (tut. alergeny zwierzece). Niestety, niemozliwym jest bardziej
precyzyjne ustalenie zaleznosci pomiedzy stezeniem i poziomami aslgé w grupach ptci,
poniewaz jak dotychczas brak badan prowadzonych na duzych populacjach, w ktdérych

analizowano by te czynniki wsréd uczulonych na alergeny zwierzece.

4.5 Wiek a alergia na zwierzeta futerkowe

W ImmunoCAP ISAC najwiecej oséb uczulonych na alergeny zwierzece stwierdzono w grupie
wiekowe] 13-19 lat (25,3%), a najmniej w grupie 23-37 lat (24,7%). W ALEX najwiecej osdb
uczulonych naalergeny zwierzece stwierdzono w grupie wiekowej do 18 lat (35,6%), a najmniej
w grupie 19-38 lat (31,9%). Nalezy zauwazy¢, ze wszystkie grupy wiekowe charakteryzowaty
sie podobng czestoscig wystepowania alergii na zwierzeta, a stwierdzane rdznice wynosity

maksymalnie 3 punkty procentowe.

W ImmunoCAP ISAC korelacje pomiedzy grupami wiekowymi, a stezeniem aslgE odnotowano
dlaCan f1iCan f5, w ktérych najwyzsze srednie stezenia aslgE obserwowano w wieku do 12
lat, z towarzyszagcym bimodalnym rozktadem poziomdw, natomiast korelacja pomiedzy
wiekiem a poziomami aslgE wystepowata dla Can f 1, gdzie wyisze Srednie poziomdw asIgE
stwierdzono réwniez w grupie wiekowej do 12 lat. Ponadto wyznaczajac warto$¢ liniowa
stwierdzono korelacje wieku i stezenia asIgE dla Can f 1, gdzie wraz z wiekiem obserwowano

spadek stezenia asIgE oraz dla Can f 2, gdzie obserwowano wzrost.
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W ALEX grupy wiekowe nie pozostawaty w korelacji ze stezeniem asIgE oraz ze Srednimi
poziomami aslIgE. Z kolei oceniajgc wartos¢ linowa, stwierdzono korelacje wieku i stezenia

aslgE dlaBos d 2 oraz Phod s 1, gdzie wraz z wiekiem obserwowano spadek aslgE.

O charakterystycznym bimodalnym rozktadzie aslgE w surowicy w poszczegdlnych grupach
wiekowych pisat juz w 1980r. Wittig i wsp., ktdérzy stwierdzili najwyzsze stezenia aslgE w grupie
wiekowe] dzieci w wieku szkolnym i nastepnie, kolejny wzrost stezen aslgk, w okolicach 30r.z.
[15]. Opisywane zjawisko odnosi sie rowniez do catkowitego stezenia IgE. Barbee i wsp.
oznaczali stezenie IgE catkowitego w populacji 2743 oséb i ustalili, ze wystepuje korelacja
pomiedzy wiekiem, a stezeniem catkowitego IgE. Najbardziej wyrazny wptyw wieku zauwazono
w grupie dzieci i mtodziezy, w ktérej maksymalne stezenia stwierdza sie u obu ptci. Ponadto
zauwazono stopniowy spadek stezenia, jego okresowg stabilizacje i ponowny, dalszy spadek
[16]. Oceng korelacji pomiedzy stezeniem IgE, a wiekiem zajeli sie réwniez De Amici i wsp.,
ktorzy oceniali stezenie IgE catkowitego oraz asIgE (w tym dla alergenéw kota i psa) u 6370
pacjentéw z alergia. Wykazali oni, ze stezenie catkowitego IgE nie zmniejszato sie wraz z
wiekiem, a szczytowe poziomy wystgpity w wieku 19-21 lat, a nastepnie w wieku 28-30 lat. Co
ciekawe, tendencja wzrostowa wystepowata w okresie starzenia, ze szczytem w najstarszej
podgrupie (>85 lat), i najbardziej widoczna byta w przypadku kobiet. Autorzy wyjasniajg, ze
takie obserwacje nie sg zaskakujace, gdyz podczas starzenia organizmu dochodzi do zaburzenia
funkcji regulacyjnych w obrebie uktadu immunologicznego i wykrywanie autoprzeciwciat nie
nalezy do rzadkosci w tej grupie chorych. Co wiecej, wykazano ze stezenie aslgE zazwyczaj
zmniejsza sie z wiekiem, a kazdy alergen wykazywat wtasng tendencje do stopniowego spadku
wraz z wiekiem. W przypadku alergendéw zwierzecych, tj. kota i psa, podano jedynie, ze
odpowiedz na alergen kota byta wczesdniejsza niz na alergen psa [17]. Analize surowic od 2788
pacjentéw pod katem obecnosci aslgE dla wybranych komponent alergenéw wziewnych (w
tym dla Can f 1 i Fel d 1) przeprowadzili takze Tosca i wsp. Celem ich badania byta ocena
wptywu wieku na stezenie wybranych aslgE. Podajg oni, ze ilos¢ wynikéw dodatnich
(stwierdzenie aslgE) wykazywata tendencje wzrostowg od urodzenia do wczesnej dorostosci,
po czym spadata, co nie dotyczyto jednak aslgE dla Fel d 1. Podobng tendencje zalezng od
wieku zaobserwowano w przypadku poziomoéw aslgE, z wyjgtkiem Fel d 1, ktére wzrastaty do
wczesnej dorostosci, a nastepnie stopniowo spadaty, osiggajac najnizszy poziom u osdb

starszych. Jako mozliwe wyttumaczenie powyzszych wynikéw, autorzy podajg odmienng
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budowe molekularng poszczegdlnych alergendw, zmienne narazenie na alergen, a takze

wtasciwosci danego alergenu, jak chociazby rézne zdolnosci antygenowe [18].

Obserwacje z analizy omawianej grupy badanej korelujg z wnioskami ptyngcymi z ww.
publikacji, tj. ze wraz z wiekiem obserwuje sie przede wszystkim stopniowy spadek stezania
aslgk, jednak tempo tych zmian jest indywidualne dla kazdej, pojedynczej molekuty. W
omawianym badaniu analizowano jedynie czesto$¢ wystepowania aslgk dla alergendéw
zwierzecych w poszczegélnych grupach wiekowych, co wynikato z ograniczen
metodologicznych. Bardzo ciekawym bytoby sekwencyjne oznaczanie asIgE u tej samej osoby
w poszczegdlnych latach jej zycia, co umozliwitoby precyzyjne ustalenie zmian zachodzgcych w
profilu molekularnym uczulenia na przestrzeni lat, jednak duze koszty badan molekularnych

znacznie ograniczajg mozliwos¢ przeprowadzenia tego rodzaju analiz.

4.6 Charakterystyka uczulent na poszczegdlne alergeny

4.6.1 Profil uczuleniowy przy nadwrazliwosci na alergeny kota

W badaniu ImmunoCAP ISAC oznaczane sg aslgE dla 3 komponent alergenowych kota, tj. Fel d
1, Fel d 2 oraz Fel d 4. Najczesciej, bo az u 79% oséb uczulonych na kota, stwierdzano obecnos$¢
aslgk dla Fel d 1 (uteroglobina), dalej dla Fel d 4 (38%; lipokalina) oraz dla Fel d 2 (18%;
albumina surowicy). Zgodnie z definicjg, alergenem gtéwnym nazywamy alergen, ktéry wigze
IgE z surowicy u >50% o0s6b uczulonych na dang substancje [19]. W przypadku kota, w badaniu

ImmunoCAP ISAC, alergenem gtéwnym bytby jedynie Fel d 1.

W tescie Allergy Xplorer - ALEX wystepujg az 4 komponenty alergenowe kota: Fel d (1, 2, 4, 7),
przy czym Fel d 7 wystepuje wytgcznie w Allergy Xplorer - ALEX?, gdzie zastgpito ekstrakt Fel d,
pojawiajacy sie wytgcznie w Allergy Xplorer - ALEX!. Podobnie jak w przypadku ImmunoCAP
ISAC najwiecej oséb uczulonych na kota posiadato aslgE skierowane przeciwko Fel d 1 (88%;
uteroglobina), ktory rowniez w tym przypadku spetnia wymogi definicji alergenu gtéwnego.
Dalej w kolejnosci malejgcej aslgE wystepowato dla Fel d 7 (35%; lipokalina), Fel d 4 (22%;
lipokalina) oraz Fel d 2 (16%; albumina surowicy). Co istotne, aslgE dla ekstraktu kota (Fel d),
stanowigcego teoretycznie mieszanine wszystkich molekut alergogennych kota, takze tych
nieobecnych jako pojedyncze komponenty alergenowe w tescie, stwierdzono w przypadku
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73% uczulonych na kota i zawsze wystepowato facznie z aslgE dla Fel d 1. Obecnos¢ w tescie
ekstraktu kota (Fel d) nie pozwolito wiec na wykrycie wiekszej liczby oséb uczulonych na kota,
niz miatoby to miejsce w przypadku wytacznej obecnosci Fel d 1. Z kolei Fel d 7, wprowadzone
jako nowa molekuta do Il wersji testu Allergy Xplorer - ALEX, wydaje sie, ze réwniez nie
poprawito czutosci testu, w zakresie rozpoznawania uczulenia na kota, gdyz kazdorazowo

wystepowato rownoczesnie zinnym alergenem kota.

Riabova i wsp. w 2022r. przeprowadzili badanie, ktérego celem byta ocena profilu
uczuleniowego na kota i powigzanie go ze specyficznymi fenotypami alergii. Pacjenci
poczgtkowo oceniani byli pod katem wystepowania objawdw klinicznych nadwrazliwosci na
kota, co przeprowadzono przy pomocy kwestionariusza ISAAC (ang. International Study of
Asthma and Allergies in Childhood). Nastepnie badani, ktdrzy prezentowali objawy kliniczne
zostali poddani dalszej diagnostyce alergologicznej, tj. punktowym testom skérnym, ocenie Igk
catkowitego oraz ocenie aslgE. Ostatecznie do badania wigczono 84 osoby. W ramach
diagnostyki molekularnej oceniano obecnos¢ aslgk dla Fel d oraz Fel d (1, 2, 3, 4, 6, 7, 8) przy
uzyciu ImmunoCAP. Wykazano, ze Fel d 1 jest alergenem gtdwnym kota i wystepuje u 97,2%
uczulonych na kota. Dalej, w kolejnosci malejgcej, stwierdzano uczulenie na Fel d 7 (54,7%),
Fel d 4 (52%), Fel d 3 (50,6%), Fel d 8 (42,4%), Fel d 6 (32,8%) oraz dla Fel d 2 (30,1%). Jako
alergeny gtéwne kota scharakteryzowano Fel d 1, Fel d 3, Fel d 4 oraz Fel d 7. Co ciekawe,
skumulowane poziomy aslgE (tj. suma poziomodw IgE specyficznych dla siedmiu badanych
czgsteczek) byty istotnie skorelowane z poziomami IgE swoistymi dla Fel d (ekstrakt). Zgodnie
z powyzszym autorzy stwierdzili, ze zastosowanie ekstraktu Fel d moze zastgpi¢ pomiar asIgE

dla siedmiu pozostatych czasteczek [20].

Popescu i wsp. w swojej publikacji jako gtowne alergeny kota wymieniajg Feld 1i Feld 4 [21],
podobnie jak i Gronlund i wsp., lecz jednocze$nie podkreslajg oni ogromng role kociej
uteroglobiny, jako ze badania jednoznacznie wykazaty, ze Fel d 1 jest co najmniej tak samo
skuteczny w identyfikacji pacjentéw cierpigcych na alergie na kota, jak ekstrakt z siersci kota.
Potwierdzajg to wielokierunkowymi prébami leczenia alergii na kota, gdzie wiekszos¢ badaczy

koncentruje sie wtasnie przede wszystkim na gtdwnym alergenie kota czyli Fel d 1 [22].

Zestawiajgc otrzymane wyniki z danymi przedstawionymi w ww. publikacjach mozna
potwierdzi¢, ze najwazniejszym, gtéwnym alergenem kota jest Fel d 1 (uteroglobina).
Nastepnie warto zauwazyé, ze kolejnos¢ najczesciej uczulajgcych alergenéw kota jest
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jednakowa we wszystkich badaniach, cho¢ uzyskane wartosci procentowe znacznie sie od
siebie rdéznig. Wspomniane odmiennosci mogg wynika¢ z faktu, ze Riabova i wsp.
wykorzystywali alergeny pozyskiwane od kilku réinych producentéw, do badania
zakwalifikowali jedynie pacjentéw z objawami klinicznymi po kontakcie z kotem, a ponadto
jako wyniki dodatnie przyjeto stezenie IgE > 0,1 kU/I [20]. Wiekszos¢ badaczy, jak i sami
producenci testéw, zalecajg przyjmowanie, jako wartosci granicznej dla wynikéw dodatnich,
stezenia aslgE > 0,3 kU/I, co zastosowano w omawianym badaniu [23]. Stwierdzenie, ze
oznaczanie aslgE dla ekstraktu Fel d, mogtoby zastgpi¢ oznaczanie aslgk dla komponent
alergenowych kota, wydaje sie by¢ btedne, zarowno w swietle wynikéw wtasnych, jak i
pozostatych cytowanych publikacji, gdyz odsetek oséb z obecnoscig aslgk dla Fel d 1

niejednokrotnie przekracza odsetek oséb z aslgE dla Fel d.

W grupie osdb uczulonych na kota, zaréwno w ImmunoCAP ISAC jak i Allergy Xplorer ALEX,
najczesciej stwierdzano réwniez uczulenie na psa (50% w ImmunoCAP ISAC vs 67% w Allergy
Xplorer) oraz na konia (odpowiednio: 26% vs 31%). Komponentami alergenowymi najczesciej
towarzyszgcymi uczuleniu na kota byty Can f 1 w przypadku psa (odpowiednio: 37% vs 43%)
oraz Equ ¢ 1 w przypadku konia (odpowiednio: 22% vs 23%). Wsréd oséb uczulonych na kota
czesciej niz u 1 na 4 osoby stwierdzano obecnos¢ aslgk dla nastepujgcych alergendw, w
ImmunoCAP ISAC dla: Can f 1, Can f 6 oraz Can f 5, natomiast w tescie Allergy Xplorer - ALEX
dla: Can f 1, Can f_male urine, Equ c_epithelia, Can f 6, Can d_Fd1 oraz Can f 4.

Liccardi i wsp. zajeli sie problemem wspoétwystepowania alergii na zwierzeta futerkowe.
Ograniczeniem ich badania byta ocena wytacznie punktowych testow skérnych, jednak
otrzymane wyniki potwierdzajg, ze osoby uczulone na popularne zwierzeta domowe, jak kot
czy pies, obarczone s3g znacznie wiekszym ryzykiem rozwoju uczulenia na inne zwierzeta
futerkowe [24]. Hemmer i wsp. prébowali okresli¢ w jakim stopniu diagnostyka alergologiczna
oparta na molekutach moze wyjasni¢ polisensytyzacje i zidentyfikowac¢ gtéwne czynniki
uczulajace w grupie oséb uczulonych na zwierzeta futerkowe. Oceniali oni prébki surowicy
pobrane od 294 oséb, z dodatnimi punktowymi testami skérnymi z alergenami kota, psa i
konia, pod katem obecnosci aslgE dla jedenastu réznych alergendw, tj. Fel d (1, 2, 4, 7), Can f
(1, 2, 3, 4, 5, 6) oraz Equ c 1. Wykazali oni, ze podwdjne uczulenie na alergeny zwierzat
futerkowych najczesciej dotyczyto kota i psa (25,9% badanych), a nastepnie kota i konia (5,4%

badanych). W przypadku jednoczesnego uczulenia na kota i psa, najczesciej wystepowaty asIgE
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dla Can f 1 (35,5%), natomiast w przypadku kota i konia dla Equ c 1, jednak nalezy zaznaczy¢,
ze byta to jedyna komponenta alergenowa konia oznaczana w tym badaniu. Autorzy
podkreslajg, ze systematyczna stratyfikacja pacjentdéw pod kagtem mono-, di- i polisensytyzacji
wydaje sie by¢ kluczowa, gdyz znaczenie okreslonego alergenu wynika ze wspétistniejgcego
uczulenia nainne gatunki zwierzat. Jako przyktad podajg znaczenie Fel d 4, ktéry w przypadku
ogolnej analizy epidemiologii alergii na kota wystepuje, z czestoscig 31-63%, jednak wyniki
wilasne autordow precyzujg, ze alergen ten nie ma wiekszego znaczenia w przypadku
monosensytyzacji na kota, jednak staje sie kluczowym w przypadku podwéjnego uczulenia kot-
kon. Podobne zaleznosci obserwowano w przypadku innych alergenéw. Jako gtéwng podstawe
polisensytyzacji Hemmer i wsp. podajg reakcje krzyzowe, choé nie umniejszajg réwniez roli
jednoczesnego uczulenia na wybrane zwierzeta futerkowe, takze w zakresie biatek, ktére nie

ulegajg reakcjom krzyzowym [25].

Wyniki cytowanej powyzej publikacji s zgodne z wynikami prezentowanego badania.
Doprecyzowanie zaleznosci w tej dziedzinie, tak by mogty by¢ wykorzystane w praktyce
klinicznej, wymaga doktadniejszych badan z wykorzystaniem komponent alergenowych
wiekszej ilosci zwierzat, co do tej pory nie miato miejsca, a z pewnoscig mogtoby przyniesé
ogromng korzys¢ dla pacjentéw z problemem polisensytyzacji na alergeny zwierzat

futerkowych.

Podczas analizy wynikéw oceniano rowniez monosensytyzacje na kota, ktéra w ImmunoCAP
ISAC dotyczyta 14% badanej populacji (35% osdb uczulonych na jakiekolwiek zwierze),
natomiast w Allergy Xplorer - ALEX 6% (17% osob uczulonych na jakiekolwiek zwierze). W tej
grupie najczesciej stwierdzano obecnosé asIgk dla Fel d 1 (76% w ImmunoCAP ISAX vs 96% w
Allergy Xplorer - ALEX). Mozna podejrzewac, ze wysoki wynik aslgE dla ekstraktu Fel d w tescie
Allergy Xplorer - ALEX (83%) wynika z wysokiego stezenia alergenu gtéwnego kota, tj. Fel d 1,

w zastosowanym ekstrakcie.

W cytowanej wyzej publikacji Hemmerai wsp., stwierdzono monosensytyzacje na kota u 40,8%
badanych, warto zauwazy¢, ze byta to wyselekcjonowana grupa oséb, u ktérych wczesniej
stwierdzono dodatnie testy skdorne z alergenami kota, psa lub konia. Autorzy ustalili prosty
wzorzec uczulenia na kota z catkowitg dominacjg Fel d 1, dla ktorego aslgE stwierdzono u 93%
0sob uczulonych wytacznie na kota. W swojej publikacji podaja, ze w analizowanej grupie, w
przypadku monosensytyzacji na kota, w zadnej prdobce nie stwierdzono obecnosci Fel d 2 lub
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Fel d 4 przy jednoczesnym braku Fel d 1, w jednej stwierdzono obecnos¢ aslgE wytacznie dla
Fel d 7, a w czterech dla ekstraktu Fel d, co miato wskazywac na uczulenie na alergeny nie ujete

w panelu komponent alergenowych kota uzytych do analizy [25].

Niewatpliwie, w przypadku alergii na kota dominuje uczulenie na Fel d 1, jednakze
indywidualne uwarunkowania i sktad profilu alergenowego pacjenta sg réwnie wazne, co i
obecnos¢ samych aslgE. Poznanie wszelkich zalezno$ci molekularnych wymaga jeszcze wielu

dobrze zaplanowanych badan i szczegétowych analiz duzych populacji.

W prezentowanym badaniu najwyzsze wartosci aslgE odnotowano dla Fel d 1, gdzie srednie
stezenie wynosito az 14,94 ISU-E w ImmunoCAP ISACi 17,14 kU/I w Allergy Xplorer - ALEX. Co
ciekawe srednie stezenie aslgE dla Fel d 4 (obecny wytgcznie w Allergy Xplorer - ALEX)
wynoszgce 14,68 kU/I byto réwniez stosunkowo wysokie. Odnoszac sie do poziomow,
scharakteryzowanych przez poszczegdlnych producentow testéw, najwiecej wynikéw , bardzo

wysokich” w przypadku obu testow stwierdzono dla Fel d 1.

Co istotne, w ImmunoCAP ISAC, biorgc pod uwage wartosci stezen aslgé, odnotowano
najwyzszy wskaznik istotnych korelacji w przypadku alergenu Fel d 1, ktéry pozostawat w
korelacji wysokiejzCan f4iCan f 6 oraz w korelacji sSredniej zwynikami pozostatych alergendw,
z wyjatkiem Equ c 3 (brak istotnosci). Zaobserwowano, ze wraz ze wzrostem stezenia asIgE dla

Fel d 1 wzrastaty wyniki dla pozostatych alergendéw z wyjatkiem Equ c 3.

Trifonova i wsp. w swoim badaniu oceniali poziomy aslgE dla alergendéw kota u 37 pacjentéw z
objawami ze strony drég oddechowych po ekspozycji na alergeny kota oraz u 20 oséb bez
takich objawow. Stwierdzono, ze najwyzsze $rednie stezenia aslgE wystepujg dla Fel d 1 (64,8
kU/I) i przewyzszajg one nawet Srednie stezenie asIgE dla ekstraktu Fel d. Kolejne wysokie
Srednie wartosci stezenia aslgE odnotowano dla Fel d 7 (25,15 kU/I) orazdla Fel d 4 (15,4 kU/I).
Poréwnujac poziomy aslge u pacjentéw objawowych i bezobjawowych, stwierdzono, ze
Srednie stezenia aslgE byty znacznie wyzsze u pacjentow z objawami ze strony drég
oddechowych. Co wiecej, ustalono, ze réznica ta byta istotna dla Fel d 1, ekstraktu Fel d oraz
sumy Fel d 1 — Fel d 8. W kolejnym etapie badano aktywnos¢ alergenng poszczegdlnych
komponent alergenowych kota pod katem aktywacji bazofiléw przy uzyciu surowic 17
badanych oséb. Test aktywacji bazofila wykonywano z uzyciem 5 réznych stezen kazdego

alergenu w dziesieciokrotnych rozciericzeniach. Wykazano, ze Fel d 1 byt najbardziej alergenna
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czasteczka, gdyz dodatni wynik testu zostat osiggniety juz przy najnizszym badanym stezeniu
(0,1 ng/ml). Ponadto, autorzy stwierdzaja, ze Fel d 1 indukowat aktywacje bazofiléw u 88%
badanych pacjentéw. Najsilniej uczulajgcymi alergenami kota, wg. Trifanovej i wsp., byty Fel d
1, Fel d 4 oraz Fel d 7, z uwagi na co zalecajg oni, aby to wtasnie te komponenty alergenowe

braé pod uwage podczas diagnostyki molekularnej i podczas planowania leczenia [26].

Uzyskane wysokie stezenia asIgk dla Fel d 1 i Fel d 4 sg zgodne z wynikami prezentowanymi
przez Trivanova i wsp. Warto zauwazy¢, ze stezenie aslgE moze bezposrednio przektadaé sie na
zaawansowanie objawoéw klinicznych chorego, jednak okreslenie doktadniejszych korelacji
wymaga dalszych badan. Jak dotad, prezentowane wyniki sg pierwszg analizg odnoszacg sie

do wystepowania korelacji pomiedzy stezeniami aslgE alergendw kota i innych zwierzat.

4.6.2 Profil uczuleniowy przy nadwrazliwosci na alergeny psa

ImmunoCAP ISAC umozliwia ocene stezenia aslgE dla 6 komponent alergenowych psa, tj. Can
f (1-6), przy czym Can f 4 i Can f 6 wystepuja tylko w nowszej wersji testu. W grupie oséb
uczulonych na psa najwiekszy odsetek aslgkE stwierdzono dla Can f 1 (69%, lipokalina), a
nastepnie w kolejnosci malejacej dla Can f 5 (52%, kalikreina prostaty), Can f 6 (33%;
lipokalina), Can f 4 (30%, lipokalina) oraz po réwno dla Can f 2 i Can f 3 (24%, lipokalina i
albumina surowicy). Zgodnie z otrzymanymi wynikami, jako alergeny gtéwne psa mozna by
uznaé¢ Can f 1i Can f 5. Molekuty wprowadzone jako ulepszenie diagnostyki alergii na psa do
nowszej wersji ImmunoCAP ISAC, tj. Can f 4 i Can f 6, prawdopodobnie nie zwiekszg czutosci
testu w rozpoznawaniu nadwrazliwosci na psa, gdyz w kazdej badanej surowicy, w ktérej

stwierdzono aslgE dla tych komponent, zawsze wystepowaty rowniez aslgE dla Can f 1.

W Allergy Xplorer - ALEX odnajdujemy az 8 alergendw psa, przy czym 6 to komponenty
alergenowe - Can f (1, 2, 3, 4, 6, Fd1), a 2 to ekstrakty alergenowe — Can f (wycigg z naskorka
psa) oraz Can f_male urine (wycigg z moczu samcoéw pséw, utozsamiany przez niektérych
badaczy z Can f 5). Warto zaznaczy¢, ze wycigg Can f obecny jest jedynie w Allergy Xplorer -
ALEX?, natomiast Can f_Fd1, Can f_male urine, Can f 4 i Can f 6 wystepuja wytgcznie w Allergy
Xplorer - ALEX?. Wéréd oséb badanych, u ktérych stwierdzono uczulenie na psa, aslgE

najczesciej stwierdzano dla Can f (100%), a dalej w kolejnosci malejacej dla Can f_male urine
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(58%), Can f 1 (55%, lipokalina), Can f 6 (38%, lipokalina), Can f 4 (34%, lipokalina), Can f_Fd1
(29%) oraz dla Can f 2 (25%, lipokalina) i Can f 3 (13%, albumina surowicy). Jedynie Can f 1

spetnia wymogi alergenu gtdwnego w tescie Allergy Xplorer - ALEX.

Eidukaite i wsp. przeprowadzili retrospektywne badanie w grupie 574 wilenskich dzieci, w
wieku od 0 do 18 lat, w ktdrym oceniali oni czestos¢ wystepowania aslgE dla komponent
alergenowych psa i kota zawartych w tescie Allergy Xplorer - ALEX?. Nie przeprowadzono
zadnego wstepnego przesiewu pacjentéw, a do badania wykorzystano wszystkie wyniki
dostepne w laboratorium przychodni Szpitala Dzieciecego Uniwersytetu Wilenskiego
wykonane w latach 2019-2020. Badaniu poddano osoby, u ktérych podejrzewano schorzenie
alergiczne. W odniesieniu do psa oceniano Canf1,Canf2,Canf3,Canf4,Canf5, Canf6i
Can f_Fd1, jednak niezrozumiatym pozostaje stwierdzenie autorow, ze w tescie Allergy Xplorer
- ALEX? nieobecne sg ekstrakty pochodzace od psa i kota, a co wiecej, ujecie wéréd molekut
alergenowych psa Can f 5, ktdry, zgodnie z aktualnymi danymi, nie jest obecny w ww. tescie.
Co prawda, Can f5 jest waznym biatkiem moczu samcow pséw, ktérego ekstrakt wystepuje w
Allergy Xplorer - ALEX?, jednak w tescie tym nie wyodrebniono samego Can f 5, jako odrebnej
molekuty alergenowej. Eidukaite i wsp. podaja, ze u 57% badanych wystepowato uczulenie na
psa i/lub kota, a czesto$¢ wystepowania aslgE dla poszczegdlnych komponent ksztattowata sie
nastepujaco (w kolejnosci malejgcej): Can f 1 59,4%; Can f 5 33,7%; Can f 6 32,6%; Can f 4
26,9%; Can f 2 19,4% oraz Can f3 16% [27].

Warto zauwazy¢, ze wykluczajgc niejasne réznice w sktadzie alergenowym testu Allergy Xplorer
- ALEX?, ktére pojawity sie w litewskich wynikach, czesto$¢ wystepowania aslgE dla
poszczegdlnych komponent alergenowych psa sg tozsame, z wynikami uzyskanymi w

prezentowanym obecnie badaniu.

Suzuki i wsp. oceniali wzorzec molekularny uczulenia na kota, psa i konia w grupie dorostych
Szwedow. Do badania wykorzystali oni test Phadiatop, a w odniesieniu do psa skupili sie na
Can f (1, 2, 3, 5). Grupa badana sktadata sie z 1872 oséb, z ktérych 698 miato wczesniej
zdiagnozowang astme oskrzelowa. Analizujgc czestos¢ uczulenia na poszczegdlne komponenty
alergenowe psa, uzyte w badaniu, uzyskano nastepujgce wyniki (w kolejnosci malejgcej): Can

f17,4%; Canf55,6%; Canf32,7% orazCan f2 2,4% [28].
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Rowniez w tej, przytoczonej publikacji, stwierdza sie podobng kolejno$é¢ uczulenia na
komponenty alergenowe psa, a stwierdzane rdézinice mogg wynika¢ z doboru grupy i

wykorzystania innego narzedzia diagnostycznego.

Adekwatnie do wynikow uzyskanych dla kota, w grupie oséb uczulonych na psa, biorac pod
uwage wytgcznie alergeny zwierzece, najczesciej stwierdzano wspotwystepowanie uczulenia
na kota (71% w ImmunoCAP ISAC vs 77% w Allergy Xplorer - ALEX) i konia (odpowiednio: 32%
vs 30%). Zaréowno w ImmunoCAP ISAC jak i Allergy Xplorer - ALEX komponentg alergenowg
najczesciej towarzyszacg uczuleniu na psa byto Fel d 1 (57% w ImmunoCAP ISAC vs 67% w
Allergy Xplorer - ALEX). Wsrdd alergendw, ktére wystepowaty u ponad 25% oséb uczulonych
na psa, w przypadku ImmunoCAP ISAC mozna wymienié: Fel d 4 i Equ c 1, z kolei w Allergy

Xplorer - ALEX: Fel d, Equ c_epithelia oraz Fel d 7.

Podczas oceny monosensytyzacji na psa ustalono, Zze zjawisko to dotyczyto 6% badanej
populacji (15% osdb uczulonych na jakiekolwiek zwierze) w ImmunoCAP ISAC i 5% (12% osdb
uczulonych na jakiekolwiek zwierze) w Allergy Xplorer - ALEX. W ImmunoCAP ISAC najwieksze
znaczenie miaty Can f 1 oraz Can f 5, dla ktérych asIgE stwierdzono odpowiednio u 56% i 55%
uczulonych wytacznie na psa, natomiast w Allergy Xplorer - ALEX asIgE najczesciej stwierdzano
dla ekstraktéw Can f (100%) oraz Can f male urine (61%), a w przypadku komponent

alergenowych dla Can f 4 (28%) i Can f 1 (21%).

Analizujac stezenia aslgE najwyzsze wartosci w przypadku uczulenia na psa stwierdzono dla
Can f 4, gdzie Srednie stezenie wynosito az 31,30 ISU-E w ImmunoCAP ISAC i 20,33 kU/I w
Allergy Xplorer - ALEX. Najwiecej wynikow ,bardzo wysokich”, zgodnie z zakresami przyjetymi

przez producentéw testéw, odnotowano dla Can f 1.

Podczas analizy stezen aslgE dla alergendw psa, w badaniu ImmunoCAP ISAC, stwierdzono
wiele korelacji; najwiecej dotyczyto Can f 1, ktéry pozostawat w korelacji wysokiej z Can f 2,
Can f4 oraz Can f 6, w korelacji SredniejzCan f5, Equc1, Feld 1, Can f 3, Equ c 3 oraz Fel d 2,
w korelacji niskiej z Fel d 4. Wraz ze wzrostem stezenia aslgk dla alergenu Can f 1 wzrastaty
wyniki dla pozostatych, skorelowanych alergenéw. Wyniki stezen aslgkE dla Can f 2 pozostawaty
w korelacji wysokiej z Can f 1, Equ c 3 i Fel d 2, w korelacji sredniejzCanf5, Equcl, Feld 1
oraz Can f 3. Wraz ze wzrostem stezenia aslgE dla alergenu Can f 2 wzrastaty wyniki dla

pozostatych alergendw. Kolejne zaleznosci odnotowano dla Can f 3, gdzie stezenia aslgE
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pozostawaty w korelacji wysokiej z Fel d 2, w korelacji $SredniejzCan f1, Canf2, Equc1, Feld
1, Bos d 6 oraz Equ ¢ 3. Wraz ze wzrostem stezenia aslgE dla alergenu Can f 3 wzrastaty wyniki

dla pozostatych, skorelowanych alergenow.

W przypadku Allergy Xplorer - ALEX rowniez zauwazono korelacje stezen asIgk dla
poszczegdlnych alergenéw podczas analizy uczulenia na psa. Najwyzszy wskaznik ilosci
istotnych korelacji odnotowano w przypadku alergenu Can f 1, ktéry pozostawat w korelacji
wysokiej z: Can f 2, Fel d 1i Rat n oraz w korelacji $redniej z wynikami alergendw: Can f 4, Can
f6, Can f_male_urine i Fel d 7. Wraz ze wzrostem stezenia aslgE dla alergenu Can f 1 wzrastaty
istotnie wyniki skorelowanych alergenéw. Wyniki dla alergenu Can f 2 pozostawaty w korelacji
wysokiej z wynikami dla Can f 6, Equ c 1 i Fel d 7 oraz w korelacji sredniej z Can f 4, Can
f _male_urinei Fel d 1. Wraz ze wzrostem stezenia aslgE dla alergenu Can f 2 wzrastaty istotnie
wyniki skorelowanych alergenéw. Stezenia aslgE dla Can f 6 pozostawaty w korelacji wysokiej
zCan f_male urine i Cap h_epithelia oraz w korelacji sredniejzEquc 1, Feld 1, Feld 7i Ory c
3. Wraz ze wzrostem stezenia aslgE dla alergenu Can f 6 wzrastaty istotnie wyniki
skorelowanych alergenéw z wyjatkiem Cap h_epithelia. Wyniki otrzymane dla Can f 4
pozostawaty w korelacji wysokiej z wynikami Can f 6, Can f_male urine, Fel d 1, Fel d 2 oraz Fel
d 7. Wraz ze wzrostem stezenia aslgk dla alergenu Can f 4 wzrastaty istotnie wyniki

skorelowanych alergendéw z wyjatkiem Fel d 2.

Niestety dotychczas nie przeprowadzono badan, ktérych wyniki pozwolityby na rzetelng,
dogtebna analize porownawczga. Brak obecnie publikacji, w ktérych poruszano by zaleznosci

pomiedzy stezeniami asIgE, w zakresie uczulenia na psa.

4.6.3 Profil uczuleniowy przy nadwrazliwosci na alergeny konia

W ImmunoCAP ISAC znajdujg sie dwie komponenty alergenowe konia: Equ c 1 (lipokalina) i
Equ c 3 (albumina surowicy). W prezentowanych wynikach stwierdzono obecnosc asIgkE dla Equ
c 1 u 83% oséb uczulonych na konia, a Equ ¢ 3 u 32%. Z kolei w Allergy Xplorer - ALEX
umieszczono pierwotnie ekstrakt z nabtonka konia Equ c_epitheliai Equ c 1 (lipokalina), jednak
w 2. wersji testu dokonano modyfikacji i ostatecznie znalazty sie tam 3 komponenty

alergenowe konia: Equ c 1 (lipokalina), Equ ¢ 3 (albumina surowicy) i Equ c 4 (lateryna).
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Analizujac otrzymane dane stwierdzono, ze aslgE dla Equ c_epithelia wystepowaty u 63% osdb
uczulonych na konia, z kolei czesto$¢ wystepowania aslgE dla poszczegdlnych komponent
alergenowych konia ksztattowata sie nastepujgco: Equc 1 —75%, Equc 3 —25%, EQuc4 — 16%.

Zgodnie z przyjeta definicjg, gtdbwnym alergenem konia okreslilibysmy jedynie Equ c 1.

Wsrdéd osob uczulonych na konia bardzo czesto obserwowano polisensytyzacje na inne
zwierzeta. W ImmunoCAP ISAC odsetek uczulen na inne zwierzeta, w grupie osdb uczulonych
na konia, przedstawiat sie w nastepujgco: uczulenie na kota — 95%, uczulenie na psa — 82%,
uczulenie na mysz — 40% oraz uczulenie na krowe — 31%. Podobny profil koalergii
obserwowano w Allergy Xplorer - ALEX, gdzie uczuleniu na konia, uczulenie na kota
towarzyszyto u 98% badanych, a uczulenie na psa — 83%. Ponadto wsréd zwierzat, ktére
wywotywaty uczulenie u ponad 25% badanych, uczulonych na konia, wymieni¢ nalezy krélika
(40%) i szczura (30%). Analizujagc poszczegdlne ekstrakty i komponenty alergenowe, w
ImmunoCAP ISAC najczesciej wystepowaty asIgE dla Can f 1 (69%) oraz dla Can f 6/Fel d 1/Fel
d 4 (po 67%), z kolei w Allergy Xplorer - ALEX dominowaty Fel d 1 (80%) i Can f 6 (78%). Warto
zauwazy¢, ze w grupie oséb uczulonych na konia, w badaniu ImmunoCAP ISAC, aslIgk dla
komponent alergenowych pozostatych zwierzat wystepowaty u ponad 25% badanych,
natomiast w Allergy Xplorer - ALEX taka czestos¢, tj. min. 25%, odnotowano dla: Can f, Can
f Fd1, Canf _male urine, Canf1, Canf2,Canf4,Canf6, Feld, Feld 1, Feld 2, Feld 4, Feld?7,

Ory c 3 oraz Rat n.

Monosensytyzacja na konia dotyczyta niewielkiej grupy badanych. W ImmunoCAP ISAC jedynie
0,2% badanej populacji (tj. 0,5% UZ) byto uczulonych wytgcznie na konia, natomiast w Allergy
Xplorer - ALEX nie stwierdzono ani jednego takiego przypadku. Odnoszac sie do komponent
alergenowych, to w ImmunoCAP ISAC zardwno aslgE dla Equ c 1, jak i dla Equ ¢ 3 wystepowaty

z tg sama czestoscig - 50%.

W ImmunoCAP ISAC dla komponent alergenowych konia odnotowano jedne z najnizszych
Srednich stezen aslgE, tj. dlaEqu c1 — 7,33 ISU-E, adla Equ ¢ 3 — 5,15 ISU-E (najnizsza warto$¢
wsréd wszystkich badanych komponent zwierzecych), a w zwigzku z tym réwniez najnizsze
poziomy aslgE wsrdd badanych. Stwierdzono jednak wystepowanie korelacji, pomiedzy Equ ¢
1l,aCanf1,Canf2,Canf5, Feld 1, Fel d 4, Mus m1 oraz Can f 3, gdzie wraz ze wzrostem
stezenia aslgE dla alergenu Equ c 1 wzrastaty wyniki dla pozostatych skorelowanych alergenéw.
Rowniez w badaniu Allergy Xplorer - ALEX stwierdzono najnizsze wartosci Srednich stezen aslgE
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dla Equ c_epithelia — 1,16 kU/I i dla Equ ¢ 4 — 0,5 kU/| oraz najnizsze poziomy aslgE wsréd
wszystkich badanych alergenéw zwierzecych. W tym przypadku nie odnotowano zadnych

istotnych statystycznie korelacji pomiedzy ocenianymi stezeniami aslgE.

Interesujgcg publikacje, bedacyg przegladem dostepnej literatury nt. uczulenia na konia,
przygotowali Arseneau i wsp. Zauwazajg oni, ze wiekszos¢ analiz koncentruje sie jedynie na
uczuleniu na kota i psa, natomiast alergia na konia jest czesto pomijana. Pomimo, ze konie
przestaty by¢ uzywane jako gtéwna sita pociggowa, to jednak czestos¢ alergii na te zwierzeta
wcale sie nie zmniejsza, a wigze sie to prawdopodobnie z szerokim wykorzystywaniem koni do
celow rekreacyjnych, terapeutycznych i reprezentacyjnych. Autorzy podajg, ze zaskakujgco
wysoki odsetek uczulen na konia wystepuje rédwniez wsréod mieszkaicOw miast, gdzie
ekspozycja na te alergeny powinna by¢ znikoma. Interesujgcym zagadnieniem jest ,,uczulenie
ukryte” w odniesieniu do alergii na konia, ktorego celem jest podkreslenie rzadkiego
wystepowania objawéw klinicznych, pomimo uczulenia na konia, w zwigzku z rzadkim
narazeniem na czynnik sprawczy. Jako alergen gtdwny autorzy podajg jedynie Equ ¢ 1

(lipokalina), co potwierdza obserwacje poczyniong w prezentowanym badaniu [29].

Zwraca uwage czesta polisensytyzacja wsrdod oséb uczulonych na konia. Moze to wynikac z
faktu, ze najczesciej wystepujgce alergeny konia przynalezg do grup biatek o wysoce
konserwatywnej budowie, tj. lipokalin i albumin surowicy. Problemem reakcji krzyzowych w
grupie albumin surowicy zwierzat zajeli sie Spitzauer i wsp. Oceniali oni grupe dwustu
pacjentdow, wsréd ktérych 30% wykazywato nadwrazliwosé na albuminy pochodzace od
roznych zwierzgt. Co ciekawe, pacjenci u ktorych stwierdzono nadwrazliwos¢ na albumine
surowicy konskiej w testach punktowych (SPT) wykazywali takze dodatnig reakcje na min.
jedng, inng albumine zwierzecy (pies, kot, Swinia, bydto, kawia domowa, krélik) [30]. Oceng
znaczenia albuminy, jako alergenu reagujgcego krzyzowo u pacjentéw uczulonych na kota, psa
i konia, zainteresowali sie rdwniez Cabanas i wsp. Przebadali oni stu siedemnastu pacjentéw
uczulonych nakota, z wykorzystaniem punktowych testow skérnych (SPT) oraz testu RAST (test
radioalergoseparacji), pod katem wystepowania reaktywnosci aslgk z ekstraktami siersci
kotow, pséw i koni oraz z oczyszczonymi ekstraktami albuminowymi tych zwierzat. Wykazano,
ze 41% pacjentdw uczulonych na kota, byto réwniez uczulonych na psa i konia; wsréd nich u
21% stwierdzono aslgE reagujace z albuming wszystkich trzech gatunkdw (tj. kot, pies, kon), a

u 17% z albuming pochodzacg od dwdch gatunkéw. W kolejnym etapie, wykorzystujgc test
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hamowania, zaobserwowano wzajemne hamowanie w przypadku albumin kotéw, pséw i koni,
ale réwniez w przypadku ekstraktu z sieréci tych zwierzat. Wigzanie aslgE z ekstraktem koriskim
byto w 30% hamowane przez homologiczng albumine. Na podstawie otrzymanych wynikow
autorzy stwierdzili, ze albuminy kotow, psdw i koni muszg mie¢ wspdlne epitopy, ktére
odpowiadajg za reaktywnosc¢ krzyzowa wystepujacg u ok. 1/3 badanych pacjentéw; niemniej
wykazano réwniez, ze ponad 50% aslgE, ktdre reaguja krzyzowo w przypadku kota, psa i konia
jest skierowanych przeciwko innemu alergenowi niz albumina surowicy (lipokalina? — przypis
autora) [31]. Z kolei reaktywnosc¢ krzyzowa w grupie lipokalin zainteresowata Saarelainena i
wsp. ktdérzy przeprowadzili badanie majgce na celu potwierdzenie wystepowania reakcji
krzyzowych pomiedzy lipokalinami rdinych zwierzat. Dzieki przeprowadzonym testom
hamowania udokumentowali oni wystepowanie reaktywnosci krzyzowej pomiedzy Equ ¢ 1 i
Mus m 1 (alergen myszy domowej, lipokalina) oraz pomiedzy Can f 1 i Can f 2, co pozwala
ekstrapolowaé, ze wzglednie stata sekwencja aminokwasowa i struktury wyzszorzedowe
lipokalin mogg odpowiadac¢ za reaktywnos¢ krzyzowg pomiedzy poszczegdlnymi gatunkami
zwierzat [32]. Warto podkreslié, ze reaktywnosé krzyzowa nie ttumaczy wszystkich korelacji
pomiedzy uczuleniami na konia i inne zwierzeta, a duze znaczenie moze mieé réwniez
polisensytyzacja. Z pewnoscig potrzebne sg dalsze badania, by jednoznacznie okreslié

zaleznosci wystepujgce w tej grupie uczulen.

Liccardi i wsp. przeprowadzili we Wtoszech badanie populacyjne, w czasie ktdrego
wykonywano punktowe testy skdrne (SPT) m.in. z ekstraktem alergenowym z siersci konia, a
wsréd osob z wynikiem dodatnim przeprowadzano szczegdétowy wywiad w kierunku narazenia
na alergeny konia. W grupie oséb uczulonych na jakikolwiek badany ekstrakt alergenowy,
odsetek uczulenia na konia wyniost 5,38%. Co istotne, jedynie 9 pacjentéw (tj. 0,43% badanych
z jakimkolwiek uczuleniem) wykazywato monosensytyzacje na ekstrakt alergenowy konia. W
kolejnym etapie badania okreslono, ze wsréd 9 pacjentéw uczulonych wytgcznie na konia, 6 z
nich prezentowato tagodny, okresowy alergiczny niezyt nosa, a 3 kolejnych ciezki alergiczny
niezyt nosa i astme alergiczng. Co wiecej, jedynie 3 sposréd 9 badanych podawato kontakt z
koniem (wtasciciele koni lub jezdZcy), a pozostali negowali jakikolwiek kontakt z tym

zwierzeciem [33].

Obando i wsp. oceniali czesto$¢ wystepowania poszczegdlnych komponent alergenowych

koniai wystepujacych pomiedzy nimi zaleznosci. Do badania zostato wtgczonych 30 pacjentéw,
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z potwierdzong alergig na konia. Pomiar aslgE dla alergenéw koni Equ c 1i Equ c 3, alergenu
kota Fel d 2 i alergenu psa Can f 3 przeprowadzono za pomocg ImmunoCAP® i/lub
mikromacierzy ISAC. Na podstawie uzyskanych danych wykazano, ze 70% pacjentéw posiadato
aslgk dla Equ c 1, a40% dla Equ c 3. U 60% badanych stwierdzono monosensytyzacje na Equ ¢
1, a u 30% na Equ c 3; jedynie u 10% wykazano obecnosc aslgE dla obu badanych alergendw
konia. Co wiecej, u pacjentdw uczulonych na Equ ¢ 3 (albumina koriska) 66% byto uczulonych
na Fel d 2 (albumina kocia), a 58% na Can f 3 (albumina psia). Uczulenie na Equ c 1 wigzato sie
z wiekszym nasileniem objawdw alergicznego niezytu nosa (p < 0,001), a uczulenie naEqu c 3
z utrzymywaniem sie i ciezkoscig nasilenia astmy (odpowiednio p 0,04, p 0,04) oraz
przedtuzajgcym sie niezytem nosa (p 0,01). Uczulenie na oba alergeny koni (Equ c 1i Equ ¢ 3)

byto powigzane z wystepowaniem ciezszej postaci alergicznego niezytu nosa (p < 0,01) [34].

Profil molekularny uczulenia moze by¢ powigzany z konkretnym obrazem klinicznym alergii.
Stworzenie swoistego zbioru ,profildw uczuleniowych” i zrozumienie zaleznosci pomiedzy
wynikami badan laboratoryjnych, a postacia kliniczng uczulenia, zmienia sposéb myslenia o
chorobach alergicznych i wydaje sie przysztoscig alergologii. Warto zauwazy¢, ze nie tylko
swoisty ,wzorzec uczuleniowy”, ale rowniez stezenia aslgk oraz korelacje pomiedzy nimi mogg
miec duze znaczenie w ostatecznym obrazie klinicznym alergii. Gawlik i wsp. opisali przypadek
kliniczny 6-letniej dziewczynki, ktora doznata wstrzgsu anafilaktycznego po narazeniu na
alergeny konia. Co ciekawe, stezenie aslgE dla ekstraktu z siersci konia wynosito >100 kU/I, przy
czym dziewczynka uczulona byta réwniez na kota i psa, jednak nie wigzato sie ono z rozwojem
ciezkich objawdw klinicznych, moggcych bezposrednio zagrazac¢ zyciu dziecka, a w wykonanych
badaniach stezenie asIgE dla ekstraktu z siersci psa i kota, byto wielokrotnie nizsze (kot — 2,43
kU/I; pies — 5,95 kU/I) [35]. Mozemy domniemywac, ze obserwowane przez nas niskie stezenia
aslgE dla alergendw konia, mogg wynikaé z ograniczonej ekspozycji i rzadkiej stymulacji uktadu

immunologicznego tymi molekutami.

Podsumowujac, alergia na konia jest stosunkowo czesta, mimo teoretycznie ograniczonego
narazenia na alergeny. Equ c 1 jest gtdwnym alergenem konia, jednak pozostate komponenty
alergenowe réwniez wptywajg na czestos¢ i postaé kliniczng alergii. Monosensytyzacja na
konia, nalezy do rzadkosci, co obserwowano w prezentowanym badaniu. Bardzo ciekawg
obserwacjg jest czesta polisensytyzacja w grupie osdb uczulonych na konia. Moze ona wynikaé

zaréwno z rownoczesnego uczulenia na kilka zwierzat, jak i reakcji krzyzowych pomiedzy

182 |Strona



komponentami alergenowymi. Dotychczas nie opublikowano analiz stezen aslge u osob
uczulonych na konia. Przedstawiane badanie, podobnie jak w przypadku kota i psa, jest

pierwszym, w ktérym prezentowane sg ww. zaleznosci.

4.6.4 Profil uczuleniowy przy nadwrazliwosci na alergeny bydta domowego (krowa)

W ImmunoCAP ISAC obecna jest wytgcznie jedna komponenta alergenowa bydta domowego
— Bos d 6 (albumina surowicy), z kolei w pierwszej wersji testu Allergy Xplorer - ALEX
wystepowat zaréwno ekstrakt alergenowy nabtonka krowy — Bos d_epithelia, jak i Bos d 2
(lipokalina). Warto zauwazy¢, ze w badanej populacji nie stwierdzono obecnosci aslgE dla Bos
d_epithelia, co mogto by¢ powodem usunieciatego alergenu i pozostawienia w nowszej wersji
testu jedynie Bos d 2. Wszystkie ponizsze obserwacje, w przypadku uczulenia na bydto
domowe, w ImmunoCAP ISAC odnoszg sie do Bos d 6, a w Allergy Xplorer - ALEX do Bos d 2.
Jako, ze s3g to jedyne komponenty alergenowe w poszczegdlnych testach, wystepowaty one
odpowiednio u wszystkich uczulonych, u ktérych rozpoznano uczulenie na bydto domowe.
Nalezy podkresli¢, ze niemozliwe jest okreslenie zaleznosci pomiedzy obiema komponentami

bydta domowego, z uwagi na wystepowanie kazdej z nich w innym tescie.

W grupie osdb uczulonych na krowe bardzo czesto obserwowano uczulenie na inne zwierzeta.
W ImmunoCAP ISAC 78% uczulonych na krowe posiadato réwniez aslgE dla alergenéw psa,
76% dla alergendow kota, 57% dla alergendw konia i 24% dla alergendw myszy; w Allergy
Xplorer - ALEX dominowato jednoczesne uczulenie na kota (60%), a nastepnie (w kolejnosci
malejgcej): na psa/krdlika/swinie (po 40%), chomicznika dzungarskiego (25%) oraz
mysz/koze/konia (po 20%). W ImmunoCAP ISAC w grupie uczulonych na bydto domowe
najczesciej stwierdzano réwniez aslgk dla Can f4 i Can f 6 (po 75%) orazdla Can f 3i Fel d 2
(po 70%); rzadziej niz u % pacjentéw obserwowano aslgE wytgcznie dla Mus m 1. Z kolei w
Allergy Xplorer - ALEX, w grupie uczulonych na krowe, aslgk dla Fel d wystepowato w 100%
przypadkow, a aslgE dla: Can f_Fd1, Feld 1, Fel d 7, Ory c1, Ory c3, Phod s 1, i Sus d_epithelia

stwierdzano u min. 25% uczulonych na krowe.

Monosensytyzacja na bydto domowe nalezata do rzadkosci i w ImmunoCAP ISAC dotyczyta

wytgcznie 1% badanych (2% UZ), a w Allergy Xplorer - ALEX nie odnotowano takiej sytuacji.
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Srednie stezenie aslgE dla Bos d 6 nalezato do najnizszych spoéréd wszystkich badanych i
wynosito — 5,63 ISU/E, podobnie jak do ocenianego w Allergy Xplorer - ALEX Bos d 2, gdzie

$rednie stezenie aslgE wynosito 2,84 kU/I.

Narazenie na alergeny bydta domowego jest znacznie ograniczone i przez wiekszosé
specjalistéw wigzane przede wszystkim z ekspozycjg zawodowg (hodowcy, lekarze weterynarii,
pracownicy przemystu mleczarskiego). Podwyzszone stezenia alergendw bydta domowego
stwierdzono nie tylko w oborach i miejscach przetwdrstwa mleczarskiego, ale rowniez w
domach pracownikéw gospodarstw mlecznych, a nawet w domach bytych pracownikéw [36,
37]. Ciekawe badanie przeprowadzili Williams i wsp. Na podstawie przeprowadzonych analiz
stwierdzili, ze alergeny bydta domowego obecne byty w 31% domdéw oddalonych do ok. 5 km
od gospodarstw mleczarskich. Co istotne, z badania wykluczono domy pracownikow
gospodarstw i innych osdb mogacych mieé potencjalny kontakt z bydtem domowym.
Wykazano, ponadto e stezenie ww. alergendéw osiggatlo poziom wystarczajgcy do

wywotywania objawéw klinicznych wsrdd oséb uczulonych [38].

Potencjat alergizujacy i zdolno$¢ do wywotywania objawéw klinicznych przez Bos d 2
potwierdzono w badaniach prowokacji wykonanych przez Zeilera i wsp. Wytypowali oni grupe
9 0sb6b, pracownikdw przemystu mleczarskiego, u ktdérych rozpoznano wczesniej astme
oskrzelowg i u ktérych obserwowano korelacje pomiedzy nasileniem objawdw astmy, a
narazeniem na alergeny bydta domowego. Chorzy zostali poddani kilkuetapowemu badaniu,
w ktérym oceniano m.in. nadreaktywnos¢ oskrzeli po prowokacji histaming, obturacje drég
oddechowych po narazeniu na ekstrakt z siersci krowy oraz po narazeniu na molekute
alergenowa - Bos d 2, a takze punktowe testy skdrne z alergenami bydta domowego i asIgE. Na
podstawie testéw skornych stwierdzono, ze 3 pacjentéw uczulonych byto wytgcznie na
alergeny bydta domowego, 1 na bydto domowe i konia, a u 5 stwierdzono uczulenie na kilka
réznych alergendw (m. in. pies, kon i kot). U 89% badanych (8/9) obserwowano istotny spadek
FEV1i PEF po narazeniu na Bos d 2. Srednia dawka progowa Bos d 2, wywotujgca 15% spadek
FEV1 lub PEV (PDso), wyniosta 4,5 pg. Co wiecej, obserwowano korelacje pomiedzy stezeniem
aslgk dla Bos d 2, a dawka progowa alergenu wymagang do wywotania obturacji drog

oddechowych [39].
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Ciekawa kwestig sg réznice w stezeniu alergendw wytwarzanych przez poszczegdlne zwierzeta.
Zahradnik i wsp. podajg, ze wytwarzanie alergendw nie jest powigzane ani z rasg, ani z ptcig

zwierzecia, tak wiec moze sie ono znacznie rézni¢ w kazdym przypadku [40].

Brak obecnie w literaturze badan dotyczacych Bos d 6, ktore mogtyby rozwingé problematyke
alergii na albumine surowicy bydlecej. Wiekszos$é autoréw, w aspekcie uczulenia na bydto
domowe, skupia sie wytgcznie na alergii na mleko krowie, ktéra zostata wszechstronnie
przebadana. Brak dokfadnych analiz rozpowszechnienia i symptomatyki alergii na Bos d 2 czy
Bos d 6, utrudnia zestawienie otrzymanych danych z obserwacjami innych autoréw. W
aspekcie nadwrazliwosci na Bos d 6 warto zauwazy¢, ze ta komponenta alergenowa jest obecna
w piynie do ptukania pecherzykéw i w podtozu uzywanym do hodowli zarodkdw,
wykorzystywanym w protokole zaptodnienia in vitro (IVF). Moneret-Vautrin i wsp. podajg, ze
alergiana Bos d 6 moze byé réwniez indukowana przez szlaki jajnikowe i otrzewnowe, co moze
wptywac na proces zaptodnieniaiimplantacji zarodka, z uwagi na co, zalecajg wyeliminowanie
tego biatka z ptyndw wykorzystywanych w protokole zaptodnienia in vitro [41]. Czeste
wspotwystepowanie aslgk dla alergendw bydta domowego i innych zwierzat, podobnie jak w
przypadku konia, moze wynika¢ ze zdolnosci wywotywania reakcji krzyzowych przez
poszczegdlne rodziny biatek —tut. lipokaliny i albuminy surowicy. Niskie wartosci stezenia asIgE
dla Bos d 2 i Bos d 6 potencjalnie mogg wigza¢ sie z relatywnie niskim narazeniem na
wspomniane molekuty alergenowe, jednak z pewnoscig nie nalezy z tego powodu umniejszaé
roli uczulenia na te zwierzeta, gdyz udowodnione wtasciwosci chorobowe mogg mie¢ ogromne

znaczenie dla zdrowia i zycia wielu pacjentéw.

4.6.5 Profil uczuleniowy przy nadwrazliwosci na alergeny myszy domowej

Zarowno w ImmunoCAP ISAC, jak i w Allergy Xplorer - ALEX znajduje sie jedna komponenta
alergenowa myszy domowej — Mus m 1 (lipokalina). Jak dotychczas nie udato sie wyizolowac
innego alergenu myszy [42]. Uczulenie na mysz stwierdzono u 4% badanych (11% UZ) w

ImmunoCAP ISAC oraz u 3% (7% UZ) w Allergy Xplorer - ALEX.

W grupie oséb uczulonych na mysz domowag, czesto wystepowato podwyzszone stezenie aslgE

dla alergenéw innych zwierzat. W przypadku ImmunoCAP ISAC najczesciej towarzyszyto
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uczulenie na kota—96% badanych (Fel d 4 — 78%, Fel d 1 —73%, Fel d 2 — 41%), dalej na konia
—82% badanych (Equ ¢ 1 —78%, Equ ¢ 3 — 20%), psa—78% (Can f1—-67%, Can f 4/Can f 6 — po
50%, Can f 3 —43%, Can f5 — 41%, Can f 2 — 39%) oraz na krowe — 27%. W Allergy Xplorer -
ALEX dominowato jednoczesne wystepowanie asIgE dla alergenéw kota (100%), psa (92%),
konia (69%), krélika (62%), szczura domowego (54%) oraz dla chomicznika dzungarskiego
(25%). Dla pozostatych zwierzat, tj. kawii domowej, bydfa domowego, kozy i Swini asIgE
stwierdzano rzadziej niz u % uczulonych na mysz domowa. Nalezy podkresli¢, ze asIgE dla Can
f i Equ c_epithelia wystepowaty u 100% pacjentdéw, jednak te ekstrakty alergenowe
umieszczone byty wytgcznie w Allergy Xplorer - ALEX! i dotyczyty w prezentowanym badaniu

jednej osoby, dlatego tez nie mozna uwazaé ich za miarodajne.

Nie stwierdzono, w badanej populacji, przypadku monosensytyzacji na alergeny myszy
domowej, cho¢ inni autorzy donosili o takich przypadkach, jednak nalezaty one do rzadkosci

[43].

Obecnie w literaturze brakuje doktadnych danych nt. uczulenia na alergeny myszy domowej.
Wiadomo jednak, ze ten rodzaj nadwrazliwosci moze mie¢ wptyw chociazby na zaostrzenia

alergicznej astmy oskrzelowej [44].

Abrams i wsp. podkreslajg mozliwy udziat alergenéw myszy domowej w etiopatogenezie i
przebiegu alergicznej astmy oskrzelowej. Podajg oni, ze narazenie na alergen myszy nie dotyczy
wyltgcznie osdb zamieszkujacych wsie, ale ma rowniez miejsce w centrach wielkich miast.
Autorzy zachecajg aby alergie na mysz braé pod uwage w trakcie diagnostyki i leczenia chorych
z astma oskrzelowg, zwtaszcza jezeli choroba nie jest dobrze kontrolowana, pomimo pozornie

optymalnego schematu leczenia [45].

Myszy czesto wykorzystywane sg jako zwierzeta doswiadczalne w wielu, réznych laboratoriach.
Problemem alergii na mysz wsrdd pracownikéw laboratoridow zajeli sie m.in. Peng i wsp..
Przeprowadzili oni badanie, do ktdrego kwalifikowano nowozatrudnionych pracownikéw
laboratorium, ktérzy w ramach obowigzkdw zawodowych mieli mie¢ kontakt z myszami.
Badanych oceniano wyjsciowo, a nastepnie co 6 kolejnych miesiecy, wykonujgc u nich
punktowe testy skdrne (SPT) z 14 wybranymi aeroalergenami (w tym alergenem myszy) oraz
oznaczajgc stezenie catkowitego IgE, a takze aslgE, aslgG i aslgGs dla alergenu myszy.

Stwierdzono, ze do 24. miesigca od zatrudnienia 23% uczestnikdw badania uzyskato dodatni

186 |Strona



wynik testu skornego z alergenem myszy, a u 8% stwierdzono aslgGs dla alergenu myszy.
Ponadto, czestos¢ wystepowania dodatnich wynikdéw, z alergenem myszy, w punktowych
testach skdrnych wzrastata wraz ze wzrostem poziomu narazenia na alergeny myszy, od
niskiego do umiarkowanego, osiggajac szczyt na poziomie 1,2 ng/m?3, i spadata powyzej tego
punktu (p=0,04). Wykazano réwniez, ze im bardziej zmienna byta ekspozycja na alergeny
myszy w czasie obowigzkéw zawodowych, tym nizsza byta czestos¢ uzyskiwania dodatnich
wynikéw punktowych testdw skérnych z alergenem tego gryzonia. Czesto$¢ wystepowania
specyficznych dla alergenu myszy 1gGs wzrastata wraz ze wzrostem ekspozycji pracownika na
alergeny myszy. Stwierdzono, ze zaréwno poziom, jak i zmiennos¢ ekspozycji na alergen myszy
wptywajg na humoralng odpowiedZz immunologiczng, przy czym specyficzne wzorce ekspozycji

sg powigzane ze specyficznymi immunofenotypami [46].

Hollander i wsp. oceniali czesto$¢ wystepowania uczulenia i alergii wsrdéd pracownikéw
majgcych kontakt ze zwierzetami laboratoryjnymi (myszy i szczury) oraz zwigzek pomiedzy
wybranymi czynnikami, a obrazem klinicznym alergii. Badani wypetniali kwestionariusz, w
ktdrym umieszczono pytania dot. objawdw klinicznych, a nastepnie wykonywano u nich
punktowe testy skdrne (m.in. alergeny myszy, szczura, psa i kota) oraz oznaczano stezenie
catkowitego IgE oraz aslgE dla alergendw myszy i szczura. Wykazano, ze alergia na myszy
dotyczyta az 10% badanych pracownikéw. Ponadto stwierdzono, ze uczulenie na kota lub psa
jest waznym czynnikiem ryzyka uczulenia na zwierzeta laboratoryjne (w tym myszy), podczas
gdy uczulenie na pytki lub roztocza kurzu domowego, przy braku uczulenia na psa i kota, byto

nieistotne [47].

Zawodowag ekspozycjg na myszy, pod katem jej ew. dziatania immunomodulujgcego, zajeli sie
rowniez Matsui i wsp.. Przebadali piecdziesieciu osmiu pracownikdw, majacych kontakt z
myszami laboratoryjnymi, pod katem wystepowania u nich nadwrazliwosci alergicznej IgE-
zaleznej na alergeny myszy. Badani wypetniali kwestionariusz nt. wystepowania objawdw
klinicznych alergii, a nastepnie oznaczano u nich stezenia aslgG, aslgGs oraz aslgkE dla
alergendw myszy. Dwudziestu trzech uczestnikow badania podawato objawy kliniczne alergii
po ekspozycji na alergeny myszy. Stwierdzono, ze wérdd pracownikdw posiadajgcych aslgk dla
alergendw myszy, wyisze poziomy aslgG i aslgGs sg zwigzane ze zmniejszonym ryzkiem
wystepowania objawdw klinicznych po ekspozycji na omawiane zwierze. Autorzy podkreslajg,

ze wysokie poziomy aslgG lub aslgGs w surowicy mogg byé markerami tolerancji klinicznej
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wsrdd pracownikéw laboratoryjnych, posiadajacych aslgk dla alergendw myszy, ale wnioski te

wymagaja potwierdzenia w wiekszych, prospektywnych badaniach [48].

Wiekszos¢ oséb uczulonych na myszy wykazuje nadwrazliwosé na alergeny wziewne tego
zwierzecia i prezentuje objawy ze strony gérnych drog oddechowych [49]. Bunyavanich i wsp.
opisali ciekawy przypadek kliniczny wystgpienia anafilaksji, po ugryzieniu przez mysz
pracownika laboratorium. Do pojawienia sie typowych objawéw wstrzasy anafilaktycznego
doszto u 55-letniego mezczyzny, ktéry od 22 lat pracowat ze zwierzetami laboratoryjnymi, po
drugim w zyciu ugryzieniu przez mysz. Wczesniej uskarzat sie jedynie na objawy alergicznego
niezytu nosa po ekspozycji na alergeny myszy. Z uwagi na brak mozliwosci zmiany miejsca
zatrudnienia, po przeprowadzeniu diagnostyki alergologicznej i potwierdzeniu nadwrazliwosci
na alergeny myszy, szczurai kota, zostat zakwalifikowany do immunoterapii swoistej alergenem
myszy. Podskdrng immunoterapie rozpoczeto od 0,05 ml roztworu 1:1000 (ekstrakt nabtonka
myszy i rozcienczalnik zawierajacy 50% gliceryny) i zwiekszano co tydzien, przez kolejne 28
tygodni, aby osiggngé¢ dawke podtrzymujacg 0,5 ml roztworu 1:1. Nastepnie dawke
podtrzymujgcg podawano w odstepach miesiecznych. U pacjenta nie odnotowano ciezkich
reakcji alergicznych zwigzanych z podaniem preparatu. Po 14. miesigcach od rozpoczecia
immunoterapii, pacjent zgtosit catkowite ustgpienie objawdw niezytu nosa podczas pracy z
myszami. Nie zostat ponownie ugryziony przez mysz i kontynuuje immunoterapie w dawkach

podtrzymujacych [50].

Z uwagi na stosunkowo duze rozpowszechnienie alergii na mysz wsréd pracownikéw
laboratoryjnych, obecnie préobuje sie wprowadzaé ulepszenia, celem ograniczenia ekspozycji
pracownikdw na uczulajagce biatka. Feary i wsp. oceniali skutecznos$¢ zastosowania
indywidulanie wentylowanych klatek w ograniczeniu narazenia na alergen. Stwierdzono, ze
stezenia Mus m 1 byly nizsze w indywidulanie wentylowanych klatkach niz w klatkach
konwencjonalnych. Ponadto wykazano, ze czesto$¢ wystepowania uczulenia na alergeny
myszy, u 0séb pracujacych w indywidualnie wentylowanych klatkach, w poréwnaniu z klatkami
konwencjonalnymi, byta znacznie nizsza. Co wiecej, objawy kliniczne alergii po ekspozycji na
alergeny myszy zgtaszaty wytgcznie osoby pracujgce w klatkach konwencjonalnych.
Stwierdzono wiec, ze obecnie mozna w duzej mierze zapobiegad rozwojowi alergii na zwierzeta
laboratoryjne (w tym myszy) dzieki stosowaniu nowoczesnych systemdéw wentylacyjnych i

rozsagdnemu dobieraniu odpowiedniej ochrony drég oddechowych [51].

188 |Strona



4.6.6 Profil uczuleniowy przy nadwrazliwosci na alergeny innych zwierzat

Uczulenie na inne zwierzeta (niz te ktérych profile uczuleniowe przedstawiono powyzej)
wystepuje rzadziej, jednak moze miec istotne znaczenie kliniczne. Jedynie w Allergy Xplorer -
ALEX ujeto alergeny zwierzat, na ktére ekspozycja jest stosunkowo ograniczona i dotyczy
zazwyczaj znacznie mniejszej grupy pacjentéw. Wsrdd tych zwierzat nalezy wymienic: kawie
domowg (uczulenie dot. 4% BP/8% UZ), chomiczka syryjskiego (0%), krélika (7% BP/15% UZ),
szczura domowego (4% BP/8% UZ), koze (4% BP/9% UZ), swinie (3% BP/7% UZ), chomicznika
dzungarskiego (3% BP/3% UZ) oraz owce (1% UZ). W analizowanych wynikach nie stwierdzono
obecnosci aslgE dla ekstraktow: Cav p, Cri c oraz Ory c_epithelia. W tescie Allergy Xplorer -
ALEX, dla wiekszosci ww. zwierzgt znajdujemy wytgcznie jeden alergen (ekstrakt lub
komponenta alergenowa), przez co czestos¢ wystepowania aslgE dla tych alergendéw jest
réwna czestosci uczulenia na dane zwierze (dot. chomiczka syryjskiego, chomicznika
dzungarskiego, szczura domowego, kozy, owcy i Swini). Odmienna sytuacja wystepuje
wyltgcznie w przypadku uczulenia na krdlika, gdzie aslgk dla Ory ¢ 3 wystepowato u 90%

uczulonych nato zwierze,adlaOryc 1iOryc 2 (po 13%).

Na podstawie analizy polisensytyzacji mozna stwierdzié, ze dotyczy ona wiekszosci badanych
alergendw zwierzecych. Przypadki monosensytyzacji nalezaty do rzadkosci i dotyczyty

wytgcznie kozy (0,2% BP), swini (0,2% BP) oraz chomicznika dzungarskiego (0,3% BP).

Wsréd uczulonych na kawie domowg i koze stwierdzono uczulenie na alergeny 9 innych
zwierzgt, u uczulonych na krélika, szczura i chomicznika dzungarskiego —na alergeny 10 innych
zwierzat, u uczulonych na swinie — na alergeny 11 innych zwierzat, a u uczulonych na owce -
na alergeny 5 innych zwierzat. W grupie uczulonych na koze, $winie i chomicznika
dzungarskiego najczesciej stwierdzano rownoczesne uczulenie na psa i kota, w grupie
uczulonych na krdlika i szczura dominowato wspétwystepowanie uczulenia na kota, a wsrdd
uczulonych na kawie domowa najczesciej towarzyszyto uczulenie na psa. Komponentg
alergenowgq dla ktoérej aslge wystepowato najczesciej, jako jednoczesne uczulenie wsréd
wszystkich ww. zwierzat z wyjgtkiem owcy, byto Fel d 1. U wszystkich uczulonych na owce
stwierdzono réwnoczesnie uczulenie na psa (Can f 3), kota (Fel d 2), szczura (Rat n), konia (Equ

c 3) oraz $winie (Sus d_epithelia).
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Analizujgc sSrednie stezenia aslgk dla alergendw ww. zwierzat, stwierdzono ze dla Ovi
a_epithelia byto ono najwyzsze — 20,98 kU/I, z kolei $rednie stezeniadlaRat ni Ory c 1 nalezaty
do najnizszych wsréd wszystkich zwierzgt ocenianych w Allergy Xplorer - ALEX. Powyisze
obserwacje miaty odzwierciedlenie w poziomach ww. alergendéw. W grupie alergenéw ww.

zwierzat nie obserwowano istotnych korelacji stezen aslgE.

Obecnie w literaturze brakuje publikacji dot. uczulenia na zwierzeta opisywane w tym
paragrafie. Konieczne sg dalsze badania, gdyz epidemiologia uczulenia na te zwierzeta moze
by¢ zafatszowana przez wykluczanie ich alergendw w czasie szeroko pojetej diagnostyki

alergologiczne;j.

Problemem diagnostyki uczulenia na kawie domowa zajeli sie Swiontek i wsp., ktorzy
przeanalizowali wyniki 59 pacjentéw (29 uczulonych na kawie domowg i 30 uczulonych na
kota/psa) pod katem obecnosci asIgE dla 5 molekut alergenowych kawii, tj. Cav p 1.0201, Cav
p 2,Cavp 3orazCavp6.0101iCavp4orazdlaalergenéw kota (Fel d 2, Fel d 4) i psa (Can f 3,
Can f 6). Na podstawie uzyskanych wynikéw stwierdzili oni, ze wykorzystanie w diagnostyce 4
alergenéw kawii domowej (wytacznie lipokaliny) pozwolito na identyfikacje 90% pacjentéw
uczulonych na tego gryzonia, wsréd ktdrych najwiecej badanych posiadato asIgk dla Cav p 1
(83%). Czestos$¢ wystepowania aslge dla pozostatych alergenéw kawii przedstawiata sie
nastepujaco: Cav p 2 —62%, Cav p 345%, Cav p 4 —41% oraz Cav p 6 59%. Warto zauwazyc, ze
wszystkie komponenty, z wyjgtkiem Cav p 3 i Cav p 4, wykorzystane w opisywanym badaniu
mozna by sklasyfikowac jako alergeny gtéwne kawii domowej. Autorzy podkredlajg ponadto,
ze u wiekszosci pacjentow (27/29) alergie na kawie mozna byto stwierdzi¢ wytgcznie na
podstawie oceny aslgE dla Cav p 1. Sposréd 3 pozostatych pacjentdw, u jednego stwierdzono
aslgE dla albuminy surowicy (Cav p 4), a kolejnych dwdch uzyskato wynik dodatni wytgcznie
przy wykorzystaniu ekstraktu alergenowego, co posrednio swiadczy o uczuleniu na nieznane
dotad alergeny kawii. Podczas oceny polisensytyzacji/ew. reakcji krzyzowych wykazano, ze Cav
p 6 ma 54% identycznos¢ sekwencji aminokwasowej z Fel d 4 i Can f 6, co potwierdza
mozliwo$¢é wystepowania reakcji krzyzowych pomiedzy tymi alergenami. W grupie osdb
uczulonych na koty i psy u 73% badanych stwierdzono rownoczesne wystepowania asIgk dla
komponent alergenowych kawii, jednak wyfacznie 27% tych oséb posiadato asIgE dla

alergenow kawii, ktdre nie wykazujg reaktywnosci krzyzowej, tj. Cav p 1, Cav p 2, Cav p 3 [52].
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Poréwnujac wyniki uzyskane przez Swiontek i wsp. oraz prezentowane w omawianym badaniu,
warto zauwazyc, ze ekstrakt alergenowy Cav p, wykorzystany przez Swiontek i wsp., pozwolit
potwierdzi¢ uczulenie na kawie u 2/29 pacjentéw, z kolei w prezentowanych wynikach, u
zadnego badanego nie stwierdzono aslgé dla Cav p, natomiast catkowita czestos¢
wystepowania alergii na kawie domowag zostata opracowana wytgcznie na podstawie asIgE dla
Cav p 1. Moze to wynikac z ,,celowanego” doboru grupy badanej przez Swiontek i wsp. lub z
ograniczen wynikajagcych z metody wykorzystanej w omawianym badaniu (Swiontek i wsp.

wykorzystali do badania ImmunoCAP oraz test ELISA).

Uczulenie na krélika moze by¢ polisypmtomatyczne, gdyz alergeny krélika mogg odpowiadaé
za rozwdj typowych schorzen alergicznych, jak alergiczne zapalenie spojéowek czy astma
oskrzelowa [53], ale réwniez mogg prowadzi¢ do bezposredniego zagrozenia zycia chorego
poprzez wywotywanie wstrzasu anafilaktycznego [54, 55]. W 2006r. Liccardi i wsp.
opublikowali wyniki badania, w ktédrym oceniali oni czestos¢ uczulenia na alergeny krélika
wsrédd osob z atopig, co korelowali, w nastepnym etapie badania, z wywiadem dotyczacym
narazenia na ww. alergeny. Badanie przeprowadzono w kilku witoskich osrodkach
alergologicznych. Alergolodzy zostali zobowigzani do wykonania testéw skérnych m.in. z
alergenami krélika u 100 kolejnych pacjentow zgtaszajacych sie z powodu alergicznego niezytu
nosa lub astmy oskrzelowej, a w przypadku uzyskania wyniku dodatniego, zbierano od
pacjenta doktadny wywiad nt. posiadania/ekspozycji na alergeny krélika. Ostatecznie testy
skérne wykonano u 2329 pacjentéw, wsrdd ktérych u 1602 osdb stwierdzono uczulenie na
jakikolwiek badany alergen. W grupie alergikdw, u 39 oséb (tj. 2,43%) stwierdzono
nadwrazliwos¢ na alergeny krolika, a u 4 z nich (tj. 0,25%) byta to monosensytyzacja. Wsréd
uczulonych na krdlika, dziewietnastu pacjentow zgtosito bezposredni kontakt z tym
zwierzeciem (10 posiadato krélika w domu, 9 miato kontakt okazjonalny), a 5 pacjentéw
zgtosito jedynie posrednie narazenie poprzez kontakt z witascicielami krdlikdw. Pietnastu
pacjentdw zaprzeczyto jakiemukolwiek bezposredniemu lub posredniemu narazeniu na
alergeny krélika. Wszyscy pacjenci, uczuleni wyfacznie na krélika, byli wiascicielami krolikow i

mieli utrzymujace sie (umiarkowane do ciezkich) objawy ze strony uktadu oddechowego [56].

Trudno zestawiaé ze sobg wyniki réznych testéw alergicznych (tut. testy skorne vs aslgE),
jednak odnoszgc sie wytacznie do czestosci uczulenia na krélika nalezy zauwazy¢, ze

stwierdzane réznice mogg wynikac np. ze zmiennej ekspozycji zwigzanej chociazby z réznym
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rozpowszechnieniem krélikéw jako zwierzat domowych/laboratoryjnych w populacji polskiej i
wtoskiej. Niemniej, warto podkresli¢, ze uczulenie na krélika moze dotyczyé wiekszej liczby

pacjentdow, nizby tego pierwotnie oczekiwano.

Prébujac wyjasni¢ znaczng czestos¢ wystepowania aslgE dla Fel d 1 w grupie osdéb uczulonych
na krélika oraz znaczy odsetek osdb posiadajgcych aslgE dla Ory ¢ 3, warto przytoczy¢ badanie
przeprowadzone przez Hilger i wsp., w ktédrym analizowali oni sktad i reaktywnos¢ lipofiliny
krdliczej — Ory c 3. Wykazali oni, ze wsréd 35 badanych pacjentéw, 27 (tj. 77%) posiadato aslgE
dla Ory c 3. Ponadto alergiczno$¢ Ory ¢ 3 potwierdzono za pomocg punktowych testow
skéornych i testu aktywacji bazofildbw. Co wiecej, autorzy ci wykazali wyrazng homologie
pomiedzy Ory c 3, a Fel d 1, jednakze, co istotne, nie wykryto reaktywnosci krzyzowej IgE
pomiedzy tymi komponentami alergenowymi [57]. W liscie do edytora, bedgcym
komentarzem do publikacji Hilger i wsp, Liccardi i wsp. podajg, ze w badaniach, opartych
przede wszystkim na punktowych testach skérnych, wykazali ze w grupie oséb uczulonych na
krélika u 90,85% stwierdzono jednoczesnie uczulenie na inne, pospolite zwierze domowe, a
monosensytyzacja dotyczyta doktadnie 9,15% uczulonych. Ws$réd 13 oséb, u ktérych
wystepowato uczulenie wytgcznie na alergeny krdlika, 9 zgtaszato bezposredni kontakt z
kotami/psami, lecz w testach skdrnych nie stwierdzono nadwrazliwosci na ich alergeny. Na
podstawie powyzszej obserwacji, autorzy listu, stawiajg hipoteze, ze wspomniane 9 osdb

prawdopodobnie byto selektywnie uczulonych na Ory c 3 [58].

Uzyskanie wyraznej dominacji Ory ¢ 3 wsréd oséb uczulonych na krdlika, jest zbiezne z danymi
publikowanymi w przytoczonych pracach i potwierdzone uznaniem Ory c 3 za alergen gtéwny

krolika przez wielu badaczy [59].

W tedcie Allergy Xplorer - ALEX znalazt sie réwniez ekstrakt szczura, dzieki ktéremu mozliwe
byto okreslenie czestosci wystepowania uczulenia na tego gryzonia. Wiele badan, m.in. w
zakresie alergologii, zostato przeprowadzonych wtasnie z wykorzystaniem modelu zwierzecego
u szczura. Obecne badania dot. uczulenia na alergeny ww. zwierzecia, w gtéwnej mierze,
przeprowadzane sg wsréd pracownikéw laboratoriéw, u ktorych ekspozycja na alergeny jest
oczywista. Jedno z takich badan przeprowadzili Cullinan i wsp., ktérzy probowali okresli¢
zaleznosci pomiedzy ekspozycjg na alergeny szczura, atopig, nikotynizmem, a wystepowaniem
objawdéw klinicznych alergii. Badaniem objeto 342 nowozatrudnionych pracownikdw
laboratoryjnych (praca ze zwierzetami laboratoryjnymi), ktérych obserwowano pod katem
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pojawienia sie objawdéw chordb alergicznych lub uzyskania dodatnich wynikéw testéw
skérnych z ekstraktem z moczu szczura. U 80% badanych w ciggu 2 lat od zatrudnienia
obserwowano wystgpienie objawdw nadwrazliwosci. Wykazano, ze iloraz szans (OR)
wystgpienia objawow klinicznych lub otrzymania dodatniego wyniku testéw skérnych byt
zwiekszony u oséb majacych bezposredni kontakt ze szczurami. Co wiecej, atopia i palenie
papieroséw zwiekszaty iloraz szans (OR) wystgpienia objawdw klinicznych alergii, jednak nie
wykazano zwigzku z uzyskaniem dodatnich wynikow testéw skérnych. Podsumowujac, autorzy
podkreslajg, ze ekspozycja na alergen jest najwazniejszym wyznacznikiem alergii na zwierzeta
laboratoryjne (tut. szczur), w konsekwencji czego, srodki majgce na celu zmniejszenie
narazenia na alergeny mogg by¢ najskuteczniejszym sposobem ograniczenia czestosci jego
wystepowania [60]. Podobne badanie przeprowadzili Hollander i wsp.. Oceniali oni 540
pracownikdow z o$Smiu osrodkdéw, by okresli¢ zaleznosé¢ pomiedzy ekspozycjg na alergeny
szczura, a wystepowaniem objawow klinicznych alergii. Wszyscy uczestnicy wypetniali
kwestionariusz, a nastepnie wykonano u nich punktowe testy skérne m.in. z alergenami
zwigzanymi z ekspozycjg zawodowag, a takze mierzono IgE catkowite i asIgk dla alergendw
szczura. W czasie zmiany obsady pobierano probki pytu z powietrza w celu oszacowania
poziomu narazenia pracownikdw na alergeny moczu szczura. W catej badanej populacji nie
zaobserwowano wyraznego zwigzku ekspozycja-objawy kliniczne. Jednakze w grupie
pracownikdéw majgcych mniej niz 4 lata doswiadczenia w pracy ze zwierzetami laboratoryjnymi,
czestos$¢ wystepowania uczulenia na alergeny szczuréw byta wyraZznie powigzana z poziomem
narazenia na ich alergeny [61]. Do odmiennych wnioskéw doszli Lieutier-Colas i wsp. Na
podstawie badain 113 pracownikdw laboratoryjnych, ktérzy wypetniali odpowiedni
kwestionariusz, a nastepnie poddawani byli badaniom laboratoryjnym, w ktérych oceniano
aslgkE dla Rat n 1 oraz zestawieniu tych wynikdw z indywidulanym narazeniem na alergeny
szczura, stwierdzili, ze wiekszos¢ pracownikdw wykazujacych objawy kliniczne nie byta
uczulona na alergen szczura. Autorzy podkreslili jednak, ze celem wyciggniecia ostatecznych

whnioskow, konieczne sg dalsze, szczegétowe badania [62].

Niska czestosé wystepowania uczulenia na szczura w prezentowanym badaniu moze wynikaé z
doboru grupy badanej, gdyz jak przedstawiono powyzej, wiekszos¢ obserwacji skupia sie

wyltgcznie na pracownikach laboratoriéw. Jak dotad nie oceniano polisensytyzacji w grupie
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uczulonych na szczura. Konieczne sg dalsze obserwacje celem okreslenia precyzyjnych

wytycznych dot. diagnostyki i leczenia tego rodzaju uczulenia.

O alergii na koze i owce méwi sie zazwyczaj w odniesieniu do uczulenia na mleko tych zwierzat.
Mimo, ze wczesniej donoszono o mozliwosci zastepowania mleka krowiego, u osdb
uczulonych, mlekiem owczym lub kozim, obecnie wiadomo, ze takie postepowanie jest
bezzasadne, gdyz wykazano znaczng reaktywnos$é krzyzowg pomiedzy tymi rodzajami mleka.
W tescie Allergy Xplorer - ALEX nie umieszczono jednak alergendow mleka ww. zwierzat, a
ekstrakty z nabtonka kozy (Cap h_epithelia) oraz owcy (Ovi a_epithelia). Narazenie na te
zwierzeta wydaje sie naleze¢ do rzadkosci, jednak warto wzigé¢ pod uwage popularno$é kéz i
owiec, jako zwierzat gospodarskich, a takze rosngcy trend posiadania w przydomowych
ogrdodkach tzw. ,mini-kdz”, ktdre zdobywajg swojg popularnosé¢ gtdwnie jako zwierzeta

hodowlano-rekreacyjne.

Badaniem alergii na alergeny wziewne kozy zajeli sie Ferrer i wsp., ktdrzy przeanalizowali
historie kliniczng i wyniki badan laboratoryjnych trzech oséb (rzeznik, 2 lekarzy weterynarii)
zgtaszajacych objawy chorobowe ze strony uktadu oddechowego po kontakcie z kozg i krowa.
Nastepnie przygotowano wyciagi alergenowe z nabtonka krowy i kozy, przy pomocy ktérych
przeprowadzono wziewne proby prowokacyjne, potwierdzajgc uczulenia na oba zwierzeta u
wszystkich badanych. Co wiecej, w surowicy chorych wykazano obecnos¢ aslgkE dla alergenéw
kozy, ktére wykazywaty umiarkowang/wysokg reaktywnosé krzyzowa z ekstraktem z nabtonka
krowiego, co potwierdzono przy wykorzystaniu testow hamowania. Autorzy podkreslaja, ze
wykazali dobrg korelacje pomiedzy historig kliniczng, ekspozycja i wynikami badan
laboratoryjnych [63]. Ciekawy przypadek 49-letniej pacjentki opisali Sastre i wsp. Opisywana
chora rozwinetfa objawy alergicznego zapalenia btony sluzowej nosa i spojéwek oraz astme
oskrzelowg wskutek narazenia zawodowego na alergeny mleka koziego — pracowata przy
produkcji sera koziego. Wykazano zaleznos$¢ pomiedzy objawami, a ekspozycjg na alergeny, co
nastepnie potwierdzono w testach skérnych (wynik pozytywny dla serwatki koziej) oraz
wziewnych testach prowokacyjnych (30% spadek FEV:i po podaniu serwatki koziej w
rozcieficzeniu 1:1000). Brak objawdéw ze strony przewodu pokarmowego po spozyciu sera
koziego wyjasniono poddajac, zaréwno ekstrakt serowy jak i serwatke, dziataniu zotagdkowych
enzymow trawiennych, co niwelowato alergennos¢ opisywanych molekut. Jest to pierwszy

odnotowany przypadek zawodowej astmy oskrzelowej wywotanej serwatke kozig [64].
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Niestety brakuje obecnie danych epidemiologicznych nt. uczulenia na koze i owce, jednak
powyzsze obserwacje jednoznacznie potwierdzajg korelacje pomiedzy narazeniem na alergeny
tych zwierzat, a wystepowaniem objawdw klinicznych. Wymagane sg dalsze badania, celem

wtasciwego zrozumienia alergii na ww. zwierzeta.

Kolejnym ,,niepopularnym” rodzajem uczulenia na zwierzeta jest nadwrazliwosé na alergeny
swini domowej. W tescie Allergy Xplorer - ALEX znajduje sie ekstrakt z nabtonka swini domowej
— Sus d_epithelia. Zgodnie z danymi prezentowanymi przez Gtéwny Urzad Statystyczny w
Polsce pogtowie $win w grudniu 2023 r. liczyto 9769,7 tys. sztuk [65], a Polska znajdowata sie
na 3. miejscu producentéw wieprzowiny w Europie (1,7 mln ton, tj. 3,1%) [66]. Biorac pod
uwage powyzsze dane warto zwrdci¢ uwage na rozpowszechnienie ekspozycji na alergeny
Swini chociazby wytacznie wsréd osdb narazonych zawodowo, co znacznie zwieksza mozliwosé

uczulenia na to zwierze i czyni ten rodzaj alergii znacznie bardziej prawdopodobnym.

Hilger i wsp. w swojej publikacji poruszajg jedynie problem reaktywnosci krzyzowej pomiedzy
albuming surowicy kota i Swini [67], jednak brakuje badan nt. uczulenia na alergeny naskdrka
Swini. Kimbell-Dunn i wsp. przeprowadzili badanie ankietowe ws$réd nowozelandzkich
farmeréw, na podstawie ktérego prébowali ocenia¢ czestos¢ wystepowania chordb
alergicznych i powigzaé jg z narazeniem na poszczegdlne gatunki zwierzat hodowlanych.
Stwierdzili oni, ze czesto$¢ wystepowania astmy oskrzelowej byta nizsza w grupie hodowcow,
niz w populacji ogdlnej, ale czestsza w przypadku hodowcdw trzody chlewnej [68]. Z kolei
Choudat i wsp. stwierdzili, ze czestosé wystepowania objawdw ze strony uktadu oddechowego
jest istotnie wyzsza wsrod hodowcow trzody chlewnej, ktdrzy nie wykazywali wyjsciowych
zaburzen czynnosci ptuc, jednakze w badaniu tym nie oceniano nadwrazliwosci, a skupiano sie

raczej na zanieczyszczeniach powietrza wynikajgcych z kontaktu ze zwierzetami [69].

Jak to przedstawiono powyzej, brakuje danych nt. nadwrazliwosci na alergeny naskdrka swini,
co nie Swiadczy o jej niskiej popularnosci, lecz jedynie o ograniczeniach diagnostycznych i

koniecznosci przeprowadzenia nowych, dobrze zaplanowanych badan w tej dziedzinie.

Ostatnim zwierzeciem, ktdrego alergeny zostaty ujete w Allergy Xplorer - ALEX jest chomicznik
dzungarski (Phod s 1 — lipokalina). Warto podkresli¢, ze alergen ten zostat wigczony jedynie to
nowszej wersji testu — Allergy Xplorer - ALEX?. Koniecznym jest zaznaczenie, ze chomicznik

dzungarski (Phodopus sungorus) i chomiczek syryjski (Mesocritecus auratus) to dwa oddzielne
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gatunki. Chomiki syryjskie i chomiki dzungarskie réznig sie zaréwno wygladem, jak i rozmiarem.
Chomiki syryjskie sg wieksze, majg bardziej puchatg siers$¢ i wystepujg w réznych kolorach,
podczas gdy chomiki dzungarskie sg mniejsze, majg krdétszg i bardziej gestg siers¢ oraz
charakterystyczne biate plamki nad oczami. Dane nt. alergii na chomicznika sg znikome.
Jedynie Torres i wsp. zainteresowali sie objawami klinicznymi w przebiegu uczulenia na
chomicznika dzungarskiego. Wykazali oni, ze narazenie na ww. alergeny moze powodowad
wystgpienie objawow ze strony drog oddechowych, a w przypadku ugryzienia przez gryzonia
mozliwe jest réwniez wystgpienie wstrzasu anafilaktycznego. Badacze potwierdzili uczulenie
przez wykonanie punktowych testéw skdérnych z ekstraktem alergenowym, a przerwanie

ekspozycji skutkowato poprawag stanu klinicznego chorych [70].

4.7 Alergie krzyzowe w przypadku uczulenia na zwierzeta futerkowe — analiza
komponentowa

Reakcja krzyzowa wynika z podobienstw w sekwencji aminokwasowe] i konformacji
przestrzennej réznych alergendw, co skutkuje przytgczeniem aslgkE réwniez do biatka, ktore
teoretycznie nie spowodowato procesu immunizacji [71]. Stwierdzenie wystepowania reakcji
krzyzowych podczas diagnostyki alergologicznej ma ogromne znaczenie w trakcie doboru
odpowiedniej terapii, a przede wszystkim w czasie wyboru alergenu do immunoterapii
swoistej. Pomaga takze przekaza¢ pacjentowi adekwatne zalecenia, jak np.
prawdopodobienstwo wystgpienia objawdw klinicznych po narazeniu na alergeny zwierzecia,

z ktérym dany pacjent dotychczas nie miat bezposredniego kontaktu.

Alergia krzyzowa najczesciej dotyczy rodzin biatek, ktére pomimo wystepowania w tkankach
réznych gatunkow roslin i zwierzat, zachowujg wzglednie statg budowe, gtéwnie z uwagi na
petnione funkcje biologiczne. Poczagtkowo badacze skupiali sie wytgcznie na podobienstwie w
strukturze pierwszorzedowe] biatka, a wiec na kolejnosci aminokwaséw, jednak obecnie
rownie istotng zasadg jest analiza podobienstwa w budowie przestrzennej peptydu,
warunkowanej nie tylko sktadem aminokwasowym, ale przede wszystkim modyfikacjami
potranslacyjnymi, wptywajgcymi na struktury wyzszorzedowe. Warto podkresli¢, ze nie da sie
jednoznacznie powiedzie¢, ktéra z cech biatka, tj. sktad aminokwasowy, czy struktura

przestrzenna, jest wazniejsza w mechanizmie potencjalnej reakcji krzyzowej, gdyz cechy te sg
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ze sobg powigzane i struktura pierwszorzedowa polipeptydu czesciowo warunkuje uktad
przestrzenny biatka, a tym samym dostep aslgE do konkretnych epitopéw [72]. Dobrym
przyktadem moze by¢ podobieristwo molekularne pomiedzy Feld4iEquc 1, Canf6iFel d 4,
oraz Can f 6 i Equ c¢ 1. Dla wszystkich tych alergendéw potwierdzono wystepowanie
reaktywnosci krzyzowej. Warto zauwazyé, ze molekuty te posiadajg wysokg homologie
zarowno w sekwencji aminokwaséw (IDENTITY: 71%/70%/60%), jak i w sktadzie chemiczno-
czynnosciowym (POSITIVES: 85%/83%/79%) [73, 74, 75, 76]. Ogdlnie wydaje sie, ze
reaktywnosc krzyzowa wymaga ponad 70% identycznosci sekwencji. Biatka posiadajgce <50%
identycznosci sekwencji bardzo rzadko wykazujg reakcje krzyzowa. Z punktu widzenia reakgcji
krzyzowej, istotny wydaje sie nie tyle caty sktad taricucha polipeptydowego budujgcy dane
biatko, co budowa konkretnych epitopdw, ktére umozliwiajg rozpoznanie i zwigzanie z aslgE

[77].

W grupie zwierzat, w aspekcie reakcji krzyzowych, podkresla sie przede wszystkim role dwéch
rodzin biatek: lipokalin i albumin surowicy, ktére wykazujg wzglednie statg sekwencje
aminokwasowg mimo réznic gatunkowych, dlatego tez w ponizszej analizie skupiono sie

wtasnie na tych dwdch grupach biatek.

Z lipokalin w ImmunoCAP ISAC odnajdujemy Can f (1, 2, 4, 6), Feld 4, Musm 1 orazEquc1, z
kolei w Allergy Xplorer - ALEX Can f (1, 2,4, 6), Feld (4,7),Cavp 1, Phods1, Musm1,0Orycl,
Bosd2iEqucl.

W wynikach uzyskanych z ImmunoCAP ISAC lipokaliny byty alergenami dominujgcymi, tj. dla
ktdrych najczesciej stwierdzano aslgk, w przypadku uczulenia na psa (Can f 1), konia (Equ ¢ 1)
oraz mysz (Mu s m1), z kolei w Allergy Xplorer - ALEX w przypadku uczulenia na psa (Can f 1),
kawie domowag (Cav p 1), mysz (Mus m 1), chomicznika dzungarskiego (Phod s 1), bydto

domowe (Bos d 2) oraz konia (Equ c 1).

Lipokaliny nalezg do wziewnych alergenéw zwierzecych. Sg to krdtkofaricuchowe biatka
zbudowane zazwyczaj z 150-250 reszt aminokwasowych. Struktura trzeciorzedowa biatka
tworzy B-beczke, ktdrej wewnetrzna kieszerh odpowiada za funkcje biatka, a jest nig transport
réznego rodzaju czasteczek hydrofobowych, gtéwnie sterydéw, substancji zapachowych i
feromondéw. Na podstawie podobienstwa nukleotydéw/aminokwaséow i analiz

filogenetycznych lipokaliny pogrupowano w 13 kladéw. Co ciekawe, uktad gendw introndw i
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eksondw, w czesci kodujacej lipokaliny jest raczej zachowany i wskazuje na wspdlnego przodka,
u ktérego w trakcie ewolucji doszto do kilku duplikacji genéw [78]. Ta wtasciwos¢ moze, juz na
poziomie molekularnym, predysponowaé¢ do wystepowania reakcji krzyzowych pomiedzy
zakodowanymi biatkami. Alergeny lipokaliny nie wykazujg zadnych znanych witasciwosci
fizykochemicznych, funkcjonalnych ani strukturalnych, ktére wyjasniatyby ich alergennosé.
Charakterystyczng cechg ssaczych alergendéw lipokaliny jest zas ich staba zdolnos¢ do
stymulacji odpowiedzi komdérkowej uktadu immunologicznego cztowieka, co jak wyjasniaja
Virtanen i wsp., wynika raczej z matej ilosci receptorow limfocytéw T zdolnych do rozpoznania
epitopdw ssaczych lipokalin, a te juz obecne sg zazwyczaj suboptymalne. Zaktada sie ponadto,
ze specyficzne limfocyty T CD4+ muszg wykazywac¢ pewne okno awidnosci dla alergenéw
lipokalin, aby mozliwe byto zainicjowanie reakcji alergicznej. Podsumowujac, jezeli biatko
zostanie rozpoznane jako ,rzeczywiscie obce” zostanie zainicjowana odpowiedZz typu
komdrkowego, natomiast w sytuacji podobienstwa do biatek wtasnych organizmu, ktore
dotyczy m.in. lipokalin, biatko takie musi by¢ wstanie przekroczy¢ ,prég” aktywacji receptora
TCR (granica: wifasny/obcy), aby mozliwe byto zainicjowanie odpowiedzi Th-2 zaleinej i

rozniecenie reakcji alergicznej [79].

Do albumin surowicy w zakresie ImmunoCAP ISAC nalezy: Can f 3, Feld 2,Bosd 6i Equc 3, a

w Allergy Xplorer - ALEX: Canf 3, Feld 2 i Equ c 3.

Albuminy surowicy sg mniejszg rodzing biatek, niz lipokaliny, tzn. dotychczas opisano znacznie
mniej alergendw zwierzecych sklasyfikowanych jako albuminy surowicy. Produkowane s3
przede wszystkim przez watrobe, a nastepnie wydzielane do surowicy. Warto podkresli¢, ze
biatka te obecne sg nie tylko w surowicy, ale rdwniez w limfie, w ptynie miedzytkankowym czy
w cieczy wodnistej oka. Albuminy nalezg do biatek globularnych; sg rozpuszczalne w wodzie, a
ponadto amfiprotyczne, czyli posiadajace zaréwno reszty kwasowe jak i zasadowe, co
umozliwia im przytgczanie zaréwno aniondw, jak i kationdw. Powyisze cechy przystosowujg
albuminy do petnienia réznych funkcji w organizmie, do ktérych, przede wszystkim, zaliczamy
transport réoznorodnych czasteczek oraz utrzymanie réwnowagi kwasowo-zasadowe] w
organizmie. Albuminy sg transporterami niespecyficznymi, ale kluczowymi dla prawidtowej
homeostazy organizmu; ich budowa umozliwia przenoszenie takich substancji, jak: hormony,
leki, kwasy ttuszczowe, lipidy, barwniki z6fciowe, witaminy, tlenek azotu, a takze jony wapnia,

sodu, magnezu, potasu itp. Albumina petni rowniez role antyoksydantu, jako ze jest gtdwnym
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zrédtem zewnatrzkomdrkowych, zredukowanych grup sulfhydrylowych, zawartych w cysteinie.
Albuminy surowicy wykazujg wzglednie statg strukture pierwszorzedows i trzeciorzedowa,
zarowno u ludzi jak i u zwierzat, co zaskakuje w aspekcie tego, ze biatka te sg wysoce
reaktywnymi krzyzowo alergenami zwierzat. Warto podkresli¢, ze mozliwe jest wytworzenie
aslgE przeciwko epitopom albuminy zwierzecej, przy zachowaniu ponad 70% identycznosci
sekwencji tego biatka z albuming surowicy ludzkiej. Fakt ten prébuje sie wyjasnia¢ dwojako;
pierwszg mozliwoscig jest niepowodzenie rozwoju tolerancji immunologicznej u pacjentéw z
alergia na albuminy, podczas gdy drugg mozliwoscig jest wysoce selektywna tolerancja
immunologiczna na albuminy surowicy ludzkiej, ale nie na albuminy surowicy zwierzece;j.
Podczas omawiania alergii na albuminy, koniecznie nalezy zaznaczy¢é mozliwos¢ wystepowania
tzw. autoreaktywnosci, a wiec obecnosci aslgkE dla biatek wtasnych organizmu, jednak aspekt
ten wymaga dalszych szczegétowych badan, celem wyjasnienia jego patomechanizmu i
znaczenia klinicznego. Wspominana juz znaczna homologia miedzygatunkowa w sktadzie
aminokwasowym albumin surowicy umozliwia wystepowanie reakcji krzyzowych, ktére
udowodniono m.in. dla albumin surowicy: kota i $wini (Fel d 2/Sus s 1), kota i krowy (Fel d
2/Bosd 6), kotai psa (Fel d 2/Can f 3), kota i konia (Fel d 2/Equ c 3), czy koniai psa (Equ c 3/Can
f3) [80, 81, 82].

W wynikach na rycinach 21 i 22 oraz 68 i 69, przedstawiono odsetek wystepowania asIg w
poszczegdlnych ,parach” w grupie lipokalin i albumin surowicy. Mozna zauwazy¢ czeste
wspotwystepowanie uczulenia na alergeny z danej grupy, co posrednio moze Swiadczy¢ o
wystepowaniu reakcji krzyzowej. Oczywiscie, celem ostatecznego udowodnienia reakgcji
krzyzowej, konieczne bytoby wykonanie testéw hamowania, jednak juz sama czestosé
wystepowania aslgkE moze sugerowac reaktywnos$é krzyzowa. We wspomnianych juz tabelach
zastosowano formatowanie warunkowe kolorem, tak, ze wartosci najwyzsze posiadajg tto

czerwone, a najnizsze biate, aby utatwi¢ zaobserwowanie opisywanych zaleznosci.

Podczas analizy wynikéw uzyskanych dla lipokalin warto zauwazy¢ kilka istotnych aspektow.
Dla zachowania przejrzystosci ponizszej analizy, zwierzeta ktdrych alergeny (lipokaliny) obecne
s3 w omawianych testach, podzielono na dwie grupy: czeste zwierzeta domowe, na ktérych
alergeny narazona jest znaczna czes$¢ populacji ogélnej, a do ktérych zaliczono psa i kota, oraz

rzadsze zwierzeta domowe, tj. mysz, krélik, kawia domowa oraz chomicznik dzungarski, na
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alergeny ktérych eksponowana jest znacznie mniejsza liczba oséb. Uczulenie na lipokaliny

konia i krowy oméwiono oddzielnie.

W przypadku wystepowania uczulenia na lipokaliny czestych zwierzat domowych bardzo
czesto stwierdzano aslgE dla innych lipokalin z grupy czestych zwierzagt domowych, jednak, co
ciekawe, stosunkowo rzadko dla lipokalin rzadszych zwierzagt domowych. Natomiast w sytuacji
odwrotnej, tj. w przypadku uczulenia na lipokaliny rzadszych zwierzat domowych, bardzo
czesto stwierdzano jednoczesng obecnos¢ asIgk dla czestych zwierzagt domowych, ale nadal
stosunkowo rzadko dla innych lipokalin rzadszych zwierzat domowych. Dla ufatwienia
zrozumienia opisanej zaleznosci, warto przytoczong obserwacje pokazaé na przyktadzie relacji
pomiedzy Ory c 1 i Can f 1. Wérdd oséb uczulonych na Ory ¢ 1 wszyscy posiadali aslgE dla Can
f 1, jednak wsréd uczulonych na Can f 1 jedynie 7,14% posiadato aslgE dla Ory c 1. Takie
powigzania mozemy probowaé wyjasni¢ narazeniem na dany alergen, jednak nie daje nam to
odpowiedzi nt. reaktywnosci krzyzowej, gdzie brak kontaktu z danym alergenem nie wigzatby
sie z brakiem asIgE dla tego alergenu w badaniach alergologicznych. Mozna zatozy¢, ze
wiekszo$¢ osob jest powszechnie narazona na alergeny psa i kota, jednak wsrdd tych osdb
stosunkowo nieliczni sg eksponowani na alergeny rzadszych zwierzat domowych, z kolei ci
posiadajgcy kontakt z rzadszymi zwierzetami domowymi nadal sg relatywnie czesto
eksponowani na alergeny psow i kotow, co wynika gtéwnie z ich popularnosci, jako zwierzat
domowych. Taka obserwacja swiadczytaby jednak raczej o polisensytyzacji i ew. torowaniu
alergizacji na inne biatka z danej rodziny, a nie o reaktywnosci krzyzowej. Wydaje sie, ze sama
wysoka zaleznos¢ procentowa pomiedzy dwiema molekutami moze nasuwaé podejrzenie
»,powigzania alergicznego”, jednak nie potwierdza w sposdb jednoznaczny reaktywnosci
krzyzowej. Dalsze badania, wykorzystujgce m.in. testy hamowania, mogg pomédc zrozumieé
mechanizm opisywanych zaleznosci i rozstrzygngé, czy mamy do czynienia z alergig krzyzowa,

czy z wspoétuczuleniem.

Warto zaznaczy¢ takze stosunkowo wysokie wartosci procentowe w parach lipokalin, dla
ktdrych potwierdzono reaktywnos$¢ krzyzowg, a pomiedzy ktérymi wystepuje duza zgodnosé
w sekwencji aminokwasow: Can f 6/Fel d 4/Equ c 1, jednak ponownie nalezy podkresli¢, ze
gtéwng role w potwierdzaniu reakcji krzyzowych zajmuje test hamowania, a nie odsetek

powigzan aslgE poszczegdlnych lipokalin.
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W przypadku krowy nie odnotowano wiekszych wartosci przy analizie zaleznosci pomiedzy
poszczegdlnymi parami lipokalin, z kolei w przypadku konia wysokie wartosci towarzyszyty
wszystkim analizowanym molekutom (lipokaliny). Powyisze moze wynika¢ ze stosunkowo
duzego podobienistwa Equ ¢ 1 do innych lipokalin zwierzecych, w przeciwienstwie do Bos d 2,

gdzie identycznosé sekwencji aminokwaséw jest nizsza [78].

W grupie albumin surowicy reakcje krzyzowe réwniez sg powszechne. Na rycinach 22 i 69
przedstawiono odsetek wystepowania aslgE dla poszczegdlnych par molekut alergenowych
(tut. albuminy surowicy). Ciekawg zalezno$¢ mozina zaobserwowac¢ w przypadku Equ ¢ 3
(albumina konska); wsrdd oséb posiadajgcych aslgE dla Equ ¢ 3 bardzo czesto wystepowaty
aslgk dla innych albumin zwierzecych, jednak zaleznos¢ ta pojawiata sie wytacznie w jednym
kierunku, tj. u oséb z aslgE dla innych albumin zwierzecych, asIgk dla Equ ¢ 3 stwierdzano
znacznie rzadziej. Analiza dostepnej literatury wydaje sie by¢ sprzeczna z powyiszg
obserwacjg, jako ze wszystkie opisane dotad przypadki potwierdzonej reaktywnosci krzyzowej
podajg wystepowanie objawdw klinicznych po narazeniu na Equ ¢ 3, gdzie pierwotne uczulenie
dotyczyto innego zwierzecia (Fel d 2, Can f 3) [83, 84]. W literaturze brakuje opisu, w ktorym
objawy pojawity by sie wskutek reakcji krzyzowej, wtdrnie do pierwotnego uczuleniana Equ ¢

3.

Najczesciej opisywang reakcjg krzyzowa w grupie albumin surowicy jest reakcja pomiedzy Can
f3iFeld2[85, 86]. Wtym przypadku warto zauwazy¢ wysokie wartosci wspotwystepowania
aslgE zaréwno w wynikach ImmunoCAP ISAC jak i Allergy Xplorer - ALEX, gdzie zalezno$é ta, w
przeciwienstwie do opisywanej powyzej, zachodzi w obu kierunkach. By¢ moze jest to
wskazéwka do prawidtowego typowania ew. reakcji krzyzowej, jednakze z pewnoscig takie
obserwacje nie powinny stanowi¢ podstawy do wyciggania wnioskow klinicznych, a jedynie

mogg by¢ inspiracjg do dalszych badan w tym aspekcie.

4.8 Monosensytyzacja na alergeny zwierzat futerkowych

Dawniej definicja monosensytyzacji z pewnoscig bytaby prostsza i bardziej jednoznaczna, gdyz
mozna by przyjac¢, ze osoba uczulona wytgcznie na psa, z potwierdzeniem w testach skérnych,

jest doskonatym przyktadem monosensytyzacji na psa. Natomiast obecnie, w $wietle rozwoju
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diagnostyki molekularnej i poszerzenia wiedzy m.in. na temat reaktywnosci krzyzowej, pojecie
monosensytyzacji mozemy rozumie¢ wielorako. Pojawia sie wiec pytanie, jak prawidtowo
zdefiniowa¢ monosensytyzacje. Wydaje sie, Zze pojecie monosensytyzacji mozna przedstawic
na trzech poziomach, jak to ujeto na Ryc. 78: monosensytyzacja na alergen (w rozumieniu
zrédfa alergenu), monosensytyzacja na rodzine biatek i monosensytyzacja na komponente

alergenowa.

Monosensytyzacja na
izolowang komponente
alergenowa, np. Feld 1

é R
Monosensytyzacja na

rodzine biatek, np.
lipokaliny

\_ J

é )

Monosensytyzacja na zrédto
alergenu, np. kot

\ J

Rycina 78 Rézne poziomy definicji monosensytyzacji

Monosensytyzacja to uczulenie na jeden alergen.

Taka definicja, w przypadku uczulenia na zwierzeta, okreslataby sytuacje, w ktérej dana osoba
jest uczulona na jeden konkretny gatunek zwierzecia, np. kota domowego, bez znaczenia jak

ksztattowatby sie wzér molekularny tego uczulenia.

Monosensytyzacja to uczulenie na biatka, ktore posiadajg wspdlne ogniwo w procesie
filogenezy, wykazujg znacznqg homologie w sktadzie aminokwasowym i budowie
przestrzennej, petniqg analogiczne funkcje oraz umozliwiajq zachodzenie pomiedzy nimi reakcji

krzyzowych.

W tym przypadku pojecie monosensytyzacji miatoby znaczenie ponadgatunkowe, jednak w

znaczeniu biochemicznym wezsze niz monosensytyzacja na alergen, a ponadto konieczna
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bytaby przynajmniej podstawowa ocena molekularna, gdzie podstawg bytaby ocena uczulenia
na konkretng rodzine biatek — w przypadku alergii na zwierzeta gtéwnie lipokaliny i albuminy
surowicy. Ten rodzaj monosensytyzacji mozna by odnie$¢ do catej rodziny biatek, np.
wszystkich lipokalin zwierzecych albo znacznie weziej, wytacznie do lipokalin danego gatunku,

np. tylko lipokaliny psa.

Monosensytyzacja to wystepowanie aslgE dla jednej molekuty alergenowej, przy

jednoczesnym braku innych aslgE.

Obecnie ta definicja wydaje sie najpopularniejsza, jednak dotyczy sytuacji, ktéra wystepuje
najrzadziej. W przypadku uczulenia na zwierzeta oznacza wystepowanie aslgE wytacznie dla
jednej komponenty, np. Fel d 1. Wymaga wykonania petnej diagnostyki molekularnej i
powigzania otrzymanych wynikéw z obrazem klinicznym prezentowanym przez konkretnego

pacjenta.

W wynikach przedstawiono odsetek monosensytyzacji, uwzgledniajgc wszystkie powyzsze
definicje. Wartos$ci procentowe dotyczg odsetka oséb z monosensytyzacjg w grupie osob
uczulonych na jakiekolwiek zwierze. Jezeli w wynikach nie znajduje sie dany gatunek lub

molekuta alergenowa oznacza to, ze w tym przypadku nie stwierdzono monosensytyzacji.

Biorgc pod uwage uczulenie na dane zwierze (gatunek) dominowata monosensytyzacja na
kota, a dalej na psa (zaréwno w ImmunoCAP ISAC, jak i w Allergy Xplorer - ALEX). Pozostate
gatunki zwierzat nie przekroczyty 1% (wsrod UZ). Taki rozktad jest zgodny 1z
rozpowszechnieniem uczulenia na kota i psa w spofeczenistwie. Jako, ze te dwa gatunki
stanowig najpopularniejsze zwierzeta domowe, ekspozycja i czestos¢ uczulenia na ich biatka
jest najwieksza, co omawiano powyzej. Czestos¢ monosensytyzacji odzwierciedla

epidemiologie uczulenia na psa i kota.

Na kolejnym etapie oceniano czestos¢ wybidrczego uczulenia nalipokaliny i albuminy surowicy
(monosensytyzacja na rodzine biatek). Obliczono odsetek oséb uczulonych wytacznie na
lipokaliny zwierzat i albuminy surowicy zwierzecej, ale rowniez okreslono odsetek uczulen na
lipokaliny i albuminy w odniesieniu do danego gatunku. Osoby, u ktérych stwierdzono
uczulenie wytacznie na lipokaliny zwierzece stanowity ok. 18% uczulonych na jakiekolwiek
zwierze (zaréwno w ImmunoCAP ISAC, jak i w Allergy Xplorer - ALEX). Tak znaczny odsetek

potwierdza istotno$¢ ujecia monosensytyzacji jako uczulenia na dana grupe biatek. Z
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pewnoscig w tej grupie mogg wystepowaé liczne reakcje krzyzowe, ktére warto wzig¢ pod
uwage przy planowaniu leczenia, jednak i tak sama swiadomos¢, ze dany pacjent jest uczulony
wyltgcznie na jedng rodzine biatek, moze pomdc w doborze optymalnej terapii, np. w wyborze
alergenu do zastosowania w immunoterapii swoistej. Mozemy oczekiwac, ze immunoterapia
swoista w tym przypadku mogtaby by¢ skuteczniejsza niz w sytuacji polisensytyzacji i to na
rézne, pod wzgledem chemicznym i czynnosciowym, biatka alergenne. Odsetek osdb
uczulonych wytgcznie na albuminy surowicy jest znacznie nizszy (3,39% w ImmunoCAP ISAC i
1,25% w Allergy Xplorer - ALEX) jednak nadal istotny klinicznie. Nizsze wartosci dot. albumin
surowicy mogg wynika¢ z ograniczonej ilosci molekut alergenowych bedacych albuminami
surowicy zwierzecej w analizowanych testach. W literaturze brak danych nt. znaczenia

monosensytyzacji na rodziny biatek, co czyni powyzsze obserwacje pionierskimi.

Ciekawe jest takze ujecie monosensytyzacji na rodzine biatek w odniesieniu do danego
gatunku. Uczulenie wyfacznie na lipokaliny psa dotyczyto az ~6% uczulonych na jakiekolwiek
zwierze i w przyblizeniu byto rowne czestosci uczulenia na dominujgcg komponente psa, tj.
Can f 5, ktdra, jak warto zaznaczy¢, nie nalezy do lipokalin. Ujecie monosensytyzacji, jako
uczulenia na rodzine biatek, moze stanowi¢ wazny wktad w analize wynikow badan
molekularnych, a takie moze nie$¢ ze sobg wazne implikacje kliniczne, przez co warto

wykorzystac te wiedze do jak najlepszego dostosowania terapii dla pacjenta.

Ostatnim etapem oceny monosensytyzacji jest ujecie czysto molekularne, a wiec ocena aslgE
dla jednej komponenty alergenowej. W tym przypadku najciekawsze obserwacje ponownie
dotycza najpopularniejszych zwierzat domowych, a wiec psa i kota. Warto podkresli¢, ze
monosensytyzacja w przypadku tych dwdch gatunkéw jest zdominowana przez dwie
komponenty alergenowe: Fel d 1 —w przypadku kota i Can f5—w przypadku psa. Interesujgcym
faktem jest rowniez to, ze w tescie Allergy Xplorer - ALEX nie umieszczono Can f 5, ale wiekszo$é
badaczy utozsamia Can f 5 z wynikiem dla Can f_male urine, gdzie alergen ten wystepuje
najpowszechniej. Powyzsze obserwacje sg zgodne z wynikami Hemmera i wsp., ktérzy rowniez
stwierdzili dominacje Fel d 1 i Can f 5 w przypadku monosensytyzacji na kota i psa [25].
Niestety, w literaturze brakuje danych nt. monosensytyzacji w grupie zwierzat, co uniemozliwia

rzetelng analize poréwnawczg otrzymanych wynikéw, z wynikami innych badaczy.
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4.9 Uczulenie na alergeny swoiste gatunkowo

Alergeny swoiste gatunkowo to alergeny, ktore wystepujg wytacznie w jednym gatunku (np.
owoc, warzywo, zwierze) [19]. Biatka te Swiadczg o pierwotnym uczuleniu na dany gatunek,
gdyz teoretycznie nie powinny dawac zadnych reakcji krzyzowych. Zgodnie z przytoczong
definicja w grupie zwierzat mozna wyrdzni¢ 3 alergeny swoiste gatunkowo: Fel d 1
(uteroglobina, kot), Can f 5 (kalikreina, pies) i Ory c 3 (lipofilina, krdlik). W literaturze bardzo
trudno znalez¢ spis zwierzecych alergendw swoistych gatunkowo. Najczesciej w tym znaczeniu

przywotuje sie jedynie koci Fel d 1 [87].
Feld 1

Opis tego alergenu zostat przedstawiony we wstepie do niniejszej pracy. Jest to molekuta dla
ktérej aslgkE stwierdzano najczesciej wsrdd wszystkich badanych. Jako alergen swoisty
gatunkowo catkowicie zdominowat monosensytyzacje na kota w prezentowanym badaniu
(23,53% w ImmunoCAP ISAC vs 12,5% w Allergy Xplorer - ALEX). W aspekcie swoistosci
gatunkowej warto wspomniec¢ o, wystepujgcej w nowszej wersji testu Allergy Xplorer - ALEX,
molekule Can f_Fd1, a wiec alergenie psa, ktérego juz sama nazwa podkresla podobienstwo
do Fel d 1. Biatko to zostato wyizolowane z siersci kilku zwierzat, a przypisuje sie mu mozliwosé
wywotywania uczulenia podwdjnego, tj. na kota i psa [88]. Niestety w literaturze brakuje
szczegdtowych danych nt. tego alergenu, jego budowy i potencjalnego znaczenia
molekularnego i klinicznego. Warto zaznaczy¢, ze w uzyskanych wynikach, aslgk dla Can f_Fd1
tylko 1x wystepowaty bez jednoczesnej obecnosci aslgE dla Fel d 1, a alergen ten nigdy nie
odpowiadat za monosensytyzacje. Ponadto u 7% oséb uczulonych na psa byt jedynym ,,psim”
alergenem, jednak woéwczas zawsze wystepowat w parze z Fel d 1. W $wietle powyzszych
informacji mozna prébowac podwazy¢ znaczenie Fel d 1 jako alergenu swoistego gatunkowo,
jednak aby modc jednoznacznie okresli¢ role zaréwno Fel d 1, jak i Can f Fd1l nalezy
przeprowadzié szczegétowe analizy, okresli¢ podobienstwo molekularne, a przede wszystkim

ocenic¢ znaczenie kliniczne i mozliwo$¢ wystepowania reakcji krzyzowych.
Canf5
Opis tego alergenu zostat przedstawiony we wstepie do niniejszej pracy. Ta molekuta

alergenowa umieszczona zostata zarowno w starszej, jak i nowszej wersji testu ImmunoCAP
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ISAC, natomiast w Allergy Xplorer - ALEX? mozemy znalez¢é wytgcznie Can f_male urine, a wiec
ekstrakt alergenowy z moczu samcow psoéw, gdzie Can f 5 naturalnie wystepuje w najwyzszym
stezeniu, przez co niektorzy wynik dodatni dla Can f_male urine utozsamiajg z wynikiem dla
Can f 5. Alergen ten to jedyna kalikreina, dla ktérej udowodniono potencjat alergogenny. Jak
dotychczas nie wykazano reakcji krzyzowych z innymi biatkami zwierzecymi, jednak wartym
podkreslenia jest ok. 60% homologia wystepujaca pomiedzy Can f 5, a ludzkim antygenem
specyficznym dla prostaty (PSA) i wynikajgca z tego podobienstwa mozliwosé wystgpienia
reakcji krzyzowej, ktéra moze miec znaczenie w patomechanizmie reakcji alergicznej naludzkie
nasienie [89]. Can f 5, w omawianym badaniu, stanowito monosensytyzacje u 5% uczulonych

na jakiekolwiek zwierze i dominowato w przypadku monosensytyzacji na psa.
Oryc3

Opis tego alergenu zostat przedstawiony we wstepie do niniejszej pracy. Jest to lipofilina
ekstrahowana z siersci krélika. Wykazuje duzg homologie do Fel d 1, jednak nie potwierdzono
reakcji krzyzowych pomiedzy nimi. Zazwyczaj proteina ta nie jest ujmowana jako alergen
swoisty gatunkowo, jednak spetnia wszystkie wymagania stawiane przez definicje. Biatko to
ujete zostato wytgcznie w nowszej wersji testu Allergy Xplorer - ALEX. W badanej populacji nie
stwierdzono przypadkéw monosensytyzacji na krélika, jednak Ory ¢ 3 stanowczo dominowato
w przypadku oséb uczulonych na ten gatunek. Nawigzujac do homologii z Fel d 1, warto
zaznaczy¢ ze ok. 89% o0séb uczulonych na Ory c 3 posiadato réwniez aslgE dla Fel d 1, a 34%dla
Can f_Fd1. Ponownie pojawia sie tutaj pytanie o zasadnos$¢ ujmowania Ory c 3 jako alergenu
swoistego gatunkowo, jak w przypadku Fel d 1, lecz aby wyjasnié te niescistosci wymagane sg

dalsze badania, ktdrych obecnie brakuje.

4.10 Znaczenie ekstraktow alergenowych w analizie profilu uczuleniowego na zwierzeta

Ekstrakty alergenowe stanowig mieszanine réznego rodzaju biatek, w tym komponent
alergenowych, ktére umozliwiajg stwierdzenie nadwrazliwosci na zrédto alergenowe, z
ktérego dany ekstrakt pochodzi, ale takze innych biatek niemajgcych znaczenia alergennego

oraz zanieczyszczen i substancji wykorzystanych do uzyskania ekstraktu [90].
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Obecnie ekstrakty alergenowe dostepne sg wytgcznie w Allergy Xplorer — ALEX, jednak i tam
ich sktad zostat zmodyfikowany podczas wprowadzania nowszej wersji testu — ALEX?. W czasie
modernizacji ww. testu zrezygnowano z ekstraktu z siersci psa (Can f), ekstraktu z siersci kota
(Fel d), ekstraktu nabtonka krowy (Bos d_epithelia), ekstraktu nabtonka konia (Equ c_epithelia)
oraz ekstraktu z siersci chomiczka syryjskiego (Cri c). Ekstrakt kawii domowej (Cav p) i ekstrakt
z nabtonka krolika (Ory c_epithelia) zastgpiono komponentami alergenowymi tych zwierzat —
odpowiednio Cav p 1 oraz Ory c (1-3). Pozostawiono natomiast ekstrakt z nabtonka kozy (Cap
h_epithelia), ekstrakt z nabtonka owcy (Ovi a_epithelia) oraz ekstrakt z nabtonka swini (Sus
d_epithelia), ktére sg jedynymi alergenami tych zwierzat, tj. w skfadzie testu nie odnajdujemy
komponent alergenowych tych zwierzgt. Dodano jeden nowy ekstrakt alergenowy — Can
f_male urine, czyli ekstrakt z moczu samcéw psow, ktdry przez wielu jest utozsamiany z Can f

5.

Zgodnie z zatozeniem, w przypadku analizy molekularnej uczulenia, w sytuacji gdy
otrzymujemy dodatni wynik dla jakiekolwiek molekuty, np. psa, powinnismy kazdorazowo
uzyska¢ wynik dodatni dla ekstraktu, np. z siersci psa, w ktéorym ta molekuta wystepuje. Co
wiecej, wyniki pozytywne dla ekstraktu powinny przewyzszaé¢ wyniki pozytywne dla molekut,
gdyz w ekstrakcie zawarte sg rowniez biatka alergogenne, ktdre nie zostaty do tej pory poznane
i sklasyfikowane, a by¢ moze w przysztosci bedg stanowi¢ nowe molekuty alergenowe
wykorzystywane w diagnostyce. Niestety zatozenia teoretyczne nie przektadajg sie na praktyke
i wyniki uzyskiwane w panelach molekularnych. Niejednokrotnie ujemny wynik dla ekstraktu
towarzyszy dodatnim wynikom dla kilku molekut, ktére teoretycznie zawarte sy w ekstrakcie
albo czestosé stwierdzania aslgE dla danej molekuty nieproporcjonalnie przewyzsza aslgE dla

ekstraktu, z ktérego ta molekuta pochodzi.

Wyijasnienia tego procesu prébuje sie poszukiwa¢ gtéwnie w procesie przygotowania
ekstraktéw, w czasie ktérego moze dochodzi¢ do uszkadzania niektérych molekut, co skutkuje
spadkiem wartosci diagnostycznej danego testu. Ponadto, pomimo zalecen dot.
przygotowywania i sprawdzania jakosci ekstraktdéw, nie zawsze sg one wdrazane np. z powodu

trudnosci w pozyskiwaniu danego wyciggu alergenowego [91].

Buzzulini i wsp. probowali oceni¢ wydajnos¢ analityczng Allergy Xplorer — ALEX w odniesieniu
do metody referencyjnej — ImmunoCAP Singleplex i punktowych testéw skérnych (SPT).
Przebadali oni populacje 120 osdb (105 pacjentow z alergig i 15 oséb zdrowych), u ktérych
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wykonano test Allergy Xplorer - ALEX, ImmunoCAP Singleplex oraz punktowe testy skérne. Na
podstawie uzyskanych wynikéw stwierdzili duzg zgodnos$é pomiedzy danymi uzyskanymi z
testu Allergy Xplorer - ALEX i punktowymi testami skérnymi (k=0,64) oraz miedzy Allergy
Xplorer - ALEX i ImmunoCAP Singleplex w zakresie wykrywania ekstraktéw (k=0,64 dla
alergendw wziewnych i k=0,51 dla alergenéw pokarmowych). Jednak najwyisza korelacje
zauwazono pomiedzy Allergy Xplorer - ALEX i ImmunoCAP Singleplex w zakresie wykrywania
komponent molekularnych (k=0,92 dla alergenéw wziewnych i k=0,72 dla alergendéw
pokarmowych). Autorzy podkreslajg, ze jednoczesne wykrywanie ekstraktéw i molekut w
tescie Allergy Xplorer - ALEX moze pomdc pokonaé niektére ograniczenia testéw
multipleksowych, jednak nalezy doktadniej zbada¢ wydajno$¢ analityczng, zwitaszcza w

odniesieniu do ekstraktow alergenowych [92].

Takze zmiany wprowadzane przez producenta testu mogg posrednio wskazywaé na niskg
wartosé analityczng niektdrych ekstraktéw alergenowych, skoro w ramach ulepszenia testu,
zostaty zastgpione wybranymi komponentami alergenowymi. Ponizej dokonano przegladu
wynikow uzyskanych dla ekstraktdw alergenowych oraz zaznaczono najwazniejsze obserwacje,

ktére mogg mie¢ potencjalne znaczenie diagnostyczne i kliniczne.
Ekstrakt z siersci psa (Can f)

Obecny wytgcznie w starszej wersji testu Allergy Xplorer — ALEX. Odstgpienie producenta testu
od pozostawienia go w sktadzie Allergy Xplorer - ALEX? moze posrednio $wiadczyé o jego niskiej
wartosci diagnostycznej. W analizowanych wynikach nigdy nie byt odpowiedzialny za
monosensytyzacje, a ponadto nigdy nie byt jedynym psim alergenem wsrdd oséb uczulonych
na psa. Stwierdzenie aslgk dla Can f zawsze wigzato sie z jednoczesng obecnoscig aslgk dla Can
f 1. Zaleznos¢ ta wystepowata réwniez w drugg strone, tj. jezeli stwierdzano aslgk dlaCan f 1,
to zawsze obecne byty aslgE dla Can f. Powyzsze wyniki mogg $wiadczy¢ o duzej zawartosci Can
f1wCanf, jednak obecnosc zaréwno Can f jak i Can f 1 nie poprawiata wartosci diagnostyczne;j
testu w odniesieniu do stwierdzania uczulenia na psa, gdyz Can f nie pozwalato nie wykrycie
wiekszej liczby uczulonych na psa, niz wykorzystanie samego Can f 1. Skoro dodatnie wyniki
zawsze stwierdza sie zarowno dla Can fjak i Can f 1, wydaje sie, ze oznaczanie aslgE dlajednego

z nich jest wystarczajace.
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Ekstrakt z siersci kota (Fel d)

Podobnie jak Can f, wystepuje wytgcznie w starszej wersji testu Allergy Xplorer - ALEX.
Analogicznie jak w przypadku Can f, nigdy nie powodowat monosensytyzacji i nigdy nie byt
jedynym kocim alergenem wsrdéd uczulonych na kota. W przypadku stwierdzania asIgE dla Fel
d, zawsze stwierdzano jednoczesnie aslgE dla Fel d 1, co dziatato w dwie strony, tj. przy
obecnosci aslgE dla Fel d 1, zawsze obecne byty aslgkE dla Fel d. Z uwagi na powyzsze, podobnie
jak przy Can f, wydaje sie ze oznaczenie jednego z nich, tj. ekstraktu lub molekuty —Fel d 1, jest

wystarczajgce, a oznaczanie obu nie poprawia wartosci analitycznej i diagnostycznej testu.
Ekstrakt z nabtonka krowy (Bos d_epithelia)

Wystepuje wytgcznie w starszej wersji Allergy Xplorer — ALEX. Ws$réd badanych nigdy nie
stwierdzono obecnosci asIgk dla tego ekstraktu, nawet przy stwierdzeniu asIgk dla Bos d 2, co
moze $wiadczy¢ o jego niskiej czutosci. Wydaje sie, ze nie poprawia wartosci diagnostycznej
testu, a lepszym rozwigzaniem jest zastgpienie ekstraktu konkretnymi komponentami

alergenowymi.
Ekstrakt z nabtonka konia (Equ c_epithelia)

Obecny tylko w starszej wersji testu Allergy Xplorer - ALEX. W nowszej wersji zastgpiony
molekutami alergenowymi konia: Equ ¢ 3 i Equ c 4. Nigdy nie odpowiadat za monosensytyzacje.
U 37,5% uczulonych na konia stanowit jedyny alergen konia, dla ktérego stwierdzano aslIgk. U
kolejnych 37,5% uczulonych na konia stwierdzano aslgE dla Equ ¢ 1 przy jednoczesnym braku
aslgé dla Equ c_epithelia. U 25% badanych, uczulonych na konia, aslgé dla ekstraktu
wystepowaly jednoczesnie z aslge dla Equ c¢ 1. Wydaje sie, ze zastgpienie ekstraktu
alergenowego Equ c_epithelia dwoma molekutami (lipokalina i albumina surowicy) moze
poprawi¢ wartos¢ diagnostyczng i nie wptynie negatywnie na czutos¢ testu, w zakresie

stwierdzania nadwrazliwosci na konia.
Ekstrakt z moczu samcow psow (Can f_male urine)

Wprowadzony do nowszej wersji testu, celem ulepszenia diagnostyki uczulonych na psa. Przez
wielu badaczy utozsamiany z molekutg alergenowg — Can f 5, ktéra z pewnoscig stanowi
znaczny odsetek sktadu alergenowego tego ekstraktu, ale zpewnoscig nie jest jedyng molekuta

o potencjale alergogennym psiego moczu. Alergen dominujacy w przypadku monosensytyzacji
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na psa. Wsréd osob z obecnoscig aslgE dla Can f_male urine u 57% stwierdzono jednoczesnie
aslge dlaCanf1,u29,5%dlaCanf2, u8%dlaCanf3,u36%dlaCanf4,u44%dlaCanf6iu
24,6% dla Can f_Fd1. Biorgc pod uwage powyzsze dane, mozna uznaé, ze wprowadzenie Can
f_male urine byto dobrym rozwigzaniem i polepszyto wartos¢ diagnostyczng testu w zakresie
uczulenia na psa, jednak pojawia sie pytanie, czy wartos¢ diagnostyczna testu nie bytaby

jeszcze lepsza po wprowadzeniu molekuty Can f 5, zamiast opisywanego ekstraktu.

Pozostate ekstrakty alergenowe (Cav p, Cri ¢, Ory c_epithelia, Cap h_epithelia, Ovi

a_epithelia, Sus d_epithelia)

Jak juz pisano powyzej czes¢ tych ekstraktow zostata usunieta, czes¢ zastgpiona molekutami
alergenowymi, a cze$¢ pozostawiona podczas modernizacji sktadu testu ALEX. Warto
zauwazy¢, ze dla Cri ¢ nie udato sie stwierdzi¢ aslgE u zadnego badanego. Pozostawione
ekstrakty alergenowe, tj. Cap h_epithelia, Ovi a_epithelia i Sus d_epithelia, sg jedynymi
alergenami tych zwierzat w opisywanym tescie molekularnym, dlatego stwierdzenie uczulenia
na dane zwierze jest jednoznaczne z obecnoscig aslgk dla tych ekstraktow. Nie ma wiec

mozliwosci jakiegokolwiek poréwnania czutosci i jakosci ww. ekstraktow.

Podsumowujac, trudno jednoznacznie okresli¢ warto$é analityczng i diagnostyczng ekstraktéw
alergenowych w aspekcie testu multipleksowego Allergy Xplorer - ALEX. W niektérych
przypadkach, jak Can fi Fel d, ich usuniecie prawdopodobnie nie wptyneto na pogorszenie
jakosci testu, ale z kolei wprowadzenie Can f_male urine z pewnoscig te jakos¢ poprawito.
Buzzulini i wsp. stwierdzili, ze jednoczesne wykrywanie ekstraktéw i molekut w tescie Allergy
Xplorer - ALEX moze poméc pokonac niektdre ograniczenia testow multipleksowych, jednak
wczesniej nalezy dokfadnie przeanalizowac¢ wydajnos¢ analityczng ekstraktéw alergenowych

umieszczonych w tym tescie [92].

4.11 Ocena przydatnosci analizowanych metod diagnostycznych w uczuleniu na zwierzeta

Identyfikacja prawdziwego Zrédta reakcji alergicznej moze wymagaé zebrania odpowiednich
danych. Jest to szczegdlnie prawdziwe, gdy objawy i historia przypadku sg niespdjne, pacjent
ma polisensytyzacje lub wykazuje niezadowalajaca reakcje na leczenie. Postawienie wtasciwej

diagnozy w tak zaskakujgcych sytuacjach moze zajgé duzo czasu i wysitku.
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Wyniki, na podstawie ktérych przygotowano niniejszg prace, pochodzg z dwdch Zrédet
diagnostyki molekularnej — ImmunoCAP ISAC oraz Allergy Xplorer — ALEX. Testy te umozliwity
dostep do precyzyjnej diagnostyki molekularnej alergii na szeroka skale, otworzyty nowe
mozliwosci badawcze, lecz przede wszystkim poprawity diagnostyke i wptynety na leczenie

wielu pacjentéw.

Test ImmunoCAP ISAC sktada sie z 112 komponent alergenowych. W jego sktad nie wchodza
zadne ekstrakty alergenowe. W aspekcie diagnostyki uczulenia na zwierzeta zawiera 13
»Zwierzecych” komponent alergenowych, co stanowi 11,6% wszystkich komponent. Umozliwia
ocene uczulenia na 5 zwierzat futerkowych, tj. psa, kota, konia, mysz i krowe. W tescie tym
umieszczono 6 komponent alergenowych psa (Can f 1-6), 3 komponenty alergenowe kota (Fel
d 1, 2, 4), 2 komponenty alergenowe konia (Equ c 1, 3) oraz po jednej komponencie myszy
(Mus m 1) i krowy (Bos d 6). Lipokaliny stanowig 7 z 13 ,,zwierzecych molekut” (54%), z kolei

albuminy surowicy to 4 komponenty (31%).

W trakcie modernizacji testu wprowadzono kilka modyfikacji, rowniez w skfadzie alergenéw
zwierzat futerkowych. W tym zakresie wzbogacono test o dwie molekuty alergenowe psa: Can
f4iCanf 6 (lipokaliny). Wydaje sie, ze taka modyfikacja nie poprawita znaczgco diagnostyki
uczulenianapsa.Canf4iCanf 6 nigdy nie odpowiadaty za monosensytyzacje, a ponadto nigdy
nie byty jedynym alergenem psa wsrdd oséb uczulonych na psa. Warto nadmieni¢, ze w
przypadku gdy stwierdzano obecnos¢ asIgk dla Can f 4 lub Can f 6, kazdorazowo stwierdzano
takze aslgk dla Can f 1. Co wiecej, podczas analizy zaleznosci pomiedzy stezeniami aslgE
wykazano, ze Can f 1 pozostawat w wysokiej korelacji z Can f 4 oraz Can f 6, tak ze wraz ze
wzrostem stezenia aslgE dla alergenu Can f 1 wzrastaty rowniez wyniki dlaCanf4iCan f6.Z
uwagi na powyzsze, mozna stwierdzi¢, ze wprowadzenie Can f4i Can f 6 nie zwiekszyto czutosci
testu w zakresie rozpoznawania uczulenia na psa, a ew. reakcje krzyzowe w grupie lipokalin
mogg zamazywac profil uczuleniowy oséb uczulonych na psa w sytuacjach nietypowych. Warto
jednak zaznaczy¢, ze brak zwiekszenia czutosci testu w zakresie wykrywania wiekszej ilosci
uczulonych na psa, nie jest jednoznaczny z uznaniem opisywanych komponent alergenowych
za nieprzydatne. Dalsze badania moga dostarczy¢ nowych danych, np. nt. korelacji pomiedzy
Can f 4 lub Can f 6 z konkretnym obrazem klinicznym, co w przysztosci moze uczynic je

niezbednym elementem diagnostyki molekularnej w alergii na psa.
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Biorgc pod uwage komponenty alergenéw zwierzat futerkowych, ktére wystepujg w
ImmunoCAP ISAC, a brak ich w Allergy Xplorer — ALEX, tj. Can f 5 oraz Bos d 6, wydaje sie, ze
stanowig one wazne ogniwo w diagnostyce tego rodzaju alergii. W tym punkcie ponownie
pojawiasie problem braku Can f 5 w Allergy Xplorer - ALEX, w aspekcie wystepowania ekstraktu
alergenowego moczu samcéw pséw — Can f_male urine, ktéry teoretycznie zawiera bardzo
duze ilosci Can f 5 i powinien pozwoli¢ na wytypowanie oséb uczulonych na Can f 5. Do
ostatecznego uznania Can f_male urine, jako tozsamego z Can f 5 konieczne bytoby
przeprowadzenie badan poréwnujgcych czuto$¢ ImmunoCAP ISAC, Allergy Xplorer — ALEX oraz
ImmunoCAP Singleplex, jako metody referencyjnej, a obecnie takie wyniki nie sg jeszcze
dostepne. Warto zaznaczy¢, ze molekuta Can f 5, wydaje sie by¢ waznym punktem w ocenie
profilu molekularnego uczulenia na psa, zwtaszcza z uwagi na swojg odrebng budowe
chemiczng, brak udowodnionych reakcji krzyzowych z innymi alergenami zwierzat oraz
dominacje w przypadku monosensytyzacji na psa. Wsrdd wszystkich oséb posiadajacych aslgE

dla Can f 5, az 4% stanowito monosensytyzacje.

Kolejng molekutg wystepujacg wytgcznie w ImmunoCAP ISAC jest Bos d 6 (bydleca albumina
surowicza). Réwniez ta molekuta jest bardzo wartosciowa, gdyz poprawita jakos¢ diagnostyki
uczulenia na bydto domowe, a wsréd oséb posiadajacych asIgk dla Bos d 6 az 17% stanowito
monosensytyzacje. Warto zaznaczy¢, ze przytaczana tu czesto monosensytyzacja swiadczy o
osobach, ktére bytyby uznane za zdrowe, tj. nieuczulone, gdyby nie zastosowano danej

molekuty alergenowe;j.

Test Allergy Xplorer — ALEX? sktada sie z 117 ekstraktéw alergenowych i 178 komponent
alergenowych (tgcznie 295 alergenéw). W zakresie diagnostyki alergii na zwierzeta
umieszczono w tescie 5 zwierzecych ekstraktow alergenowych (43% wszystkich ekstraktow) i
20 molekut alergenowych (11% wszystkich molekut). Biorgc pod uwage wszystkie elementy
testu to alergeny zwierzece stanowia 8,5% (25/295). W tescie tym mozliwe jest ocenienie
uczulenia na 12 zwierzat futerkowych, tj. psa, kota, kawie domowa, chomicznika
dzungarskiego, szczura, krdlika, krowe, konia, swinie, owce i koze. W zakresie ekstraktow
alergenowych w tescie umieszczono: ekstrakt z moczu samcéw pséw (Can f_male urine),
ekstrakt szczura (Rat n), ekstrakt z nabtonka swini (Sus s), ekstrakt z nabtonka owcy (Ovi a) oraz
ekstrakt z nabtonka kozy (Cap h). Udziat komponent poszczegdlnych zwierzat przedstawia sie

nastepujaco: 6 molekut alergenowych psa (Can f1, 2, 3, 4, 6, Fd1), 4 molekuty alergenowe kota
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(Feld 1, 2, 4, 7), 3 molekuty nabtonka kréliczego (Ory c 1, 2, 3), 3 molekuty nabtonka konskiego
(Equ c 1, 3, 4) oraz po jednej molekule kawii domowej (Cav p 1), chomicznika dzungarskiego
(Phod s 1), myszy domowej (Mus m 1) oraz nabtonka krowiego (Bos d 2). Lipokaliny stanowig
13 z 20, tj. 65% wszystkich molekut zwierzecych, z kolei albuminy surowicy to 3 z 20 molekut,

tj. 15%.

Podczas préby ulepszenia testu, tj. podczas tworzenia Allergy Xplorer — ALEX?, zmiany objety
rowniez panel zwierzecy testu. W zakresie ekstraktow alergenowych usunieto ekstrakt
alergenowy psa (Can f), ekstrakt alergenowy kota (Fel d), ekstrakt chomiczka syryjskiego (Cri c)
oraz ekstrakt nabtonka krowiego (Bos d_epithelia). Ekstrakty kawii domowe] (Cav p) oraz
nabtonka konskiego (Equ c_epithelia) i nabtonka krélika (Ory c_epithelia) zastgpiono
odpowiednimi molekutami, tj. Cavp 1, Equc 3, Equc4 orazOryc 1,Ory c 2 i Ory c 3. Ponadto
dotaczono ekstrakt z moczu samcéw pséw (Can f _male urine). W sktadzie molekut
alergenowych psa pojawity sie dodatkowo: Can f Fd1, Can f 4 i Can f 6, natomiast w panelu
kota dotgczono Fel d 7. Z nowych molekut pojawita sie molekuta chomicznika dzungarskiego
(Phod s 1). Znaczenie zmian przeprowadzonych w sktadzie ekstraktéw przedstawiono juz w
oddzielnym rozdziale, gdzie prébowano rowniez podjac sie oceny tych modyfikacji, z kolei

znaczenie Can f_Fd1 omdwiono przy problematyce swoistosci gatunkowej Fel d 1.

Wsrod wszystkich osob z obecnoscig aslge dla Can f 4, w 3% przypadkdw byta to
monosensytyzacja, a w 11% przypadkéw byt to jedyny alergen psa, z kolei w przypadku
obecnosci aslgé dla Can f 6, w 5% przypadkéw byta to monosensytyzacja, a w 12,5%
przypadkow byt to jedyny alergen psa. Uzupetnienie testu Allergy Xplorer - ALEX w psim panelu
oCanf4icCanf6,jak wynikato z powyzszych danych, poprawito czutosc testu oraz umozliwito
stwierdzenie uczulenia u 0séb monosensytyzowanych, ktére pozostaty by bez diagnozy, gdyby

wykonano u nich starszg wersje testu Allergy Xplorer - ALEX.

Dotaczenie do panelu kota Fel d 7 nie zwiekszyto czutosci testu w zakresie wykrywania oséb
uczulonych na kota, gdyz nigdy nie odpowiadat za monosensytyzacje i nigdy nie stanowit
jedynego alergenu kota, tj. zawsze towarzyszyt mu przynajmniej jeden inny alergen kota
(najczesciej bo az w 97% byt to Fel d 1). Jednak podobnie jak przy opisie Can f 4 i Canf 6 (w
ImmunoCAP ISAC) warto zaznaczy¢, ze przyszte badania mogg powigzaé aslgk dla Fel d 7 z
istotnymi danymi klinicznymi, co uczyni go, w przysztosci, jednym z najwazniejszych alergendow
kota, niezbednym w trakcie diagnostyki molekularnej.
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Na podstawie prezentowanych wynikéw, bardzo dobrg zmiang wydaje sie by¢ zastgpienie
ekstraktu alergenowego kawii domowej jej molekuty alergenowg (Cav p -> Cav p 1), gdyz dla
ekstraktu nie stwierdzono osoby, ktéra posiadata by swoiste aslgE, z kolei Cav p 1 pozwolito na
wykrycie oséb uczulonych, a ponadto w przypadku 20% wszystkich posiadajacych aslgkE dla Cav

p 1 byta to monosensytyzacja.

Pojawienie sie molekuty chomicznika dzungarskiego (Phod s 1) umozliwito zdiagnozowanie
uczulenia natego gryzonia, co nie byto mozliwe w starszej wersji testu, ani w ImmunoCAP ISAC.
Okreslenie tego rodzaju uczulenia wydaje sie istotne, gtéwnie z uwagi na opisywane przypadku

wstrzgséw anafilaktycznych po ugryzieniu przez to zwierze.

Rowniez zamiana ekstraktu alergenowego nabtonka krélika (Ory c_epithelia) na 3 molekuty
alergenowe: Ory c 1, Ory c 2i Ory c 3, wydaje sie by¢ dobrym rozwigzaniem. Wsréd wszystkich
badanych starszg wersjg testu Allergy Xplorer - ALEX, u nikogo nie udato sie wykry¢ aslgE dla
tego ekstraktu, natomiast po wprowadzeniu molekut alergenowych krélika zwiekszyta sie
czutosé testu w tym zakresie. W przypadku Ory ¢ 1 wsrdd wszystkich oséb posiadajgcych aslgE
dla tej molekuty, az w 50% przypadkéw byt to jedyny alergen krélika (w pozostatych 50%
towarzyszyt mu Ory c 3). Co ciekawe u wszystkich uczulonych na Ory c 1, jednoczesnie
stwierdzono réwniez uczulenie na Fel d 1. W grupie oséb posiadajgcych aslgE dla Ory ¢ 2, blisko
25% stanowito jedyny alergen krdlika, natomiast pozostate 75% wystepowato wspolnie z asIgk
dla Ory c 3. Co ciekawe, wsrdd oséb posiadajgcych aslgk dla Ory ¢ 3 az w 78% byt to jedyny

alergen krélika.

Ostatnig modyfikacjg byto zastgpienie ekstraktu z nabtonka koriskiego (Equ c_epithelia)
dwoma molekutami: Equ ¢ 3 i Equ ¢ 4. Equ c 3 praktycznie nie wptyneto na ulepszenie
diagnostyki, gdyz nigdy nie odpowiadato za monosensytyzacje i kazdorazowo wystepowato
tacznie z innym alergenem konia. Z kolei Equ ¢ 4 wydaje sie by¢ dobrym rozwigzaniem, gdyz
wsrod oséb posiadajgcych aslgk dla tej molekuty, az w 60% przypadkow byta to jedyna

molekuta konia.

Ciekawaq obserwacjg jest takze kazdorazowe, jednoczesne uczulenie na kota wszystkich oséb

posiadajgcych aslgkE dla alergendw myszy i szczura.

Odnoszac sktad testu Allergy Xplorer — ALEX? do sktadu ImmunoCAP ISAC nalezy zaznaczyé, ze

tylko w Allergy Xplorer - ALEX znajdujg sie ekstrakty alergenowe. O ich znaczeniu pisano juz w
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odpowiednim rozdziale, jednak nalezy podkresli¢, ze w przypadku szczura, kozy, owcy i Swini
tylko one pozwalajg na stwierdzenie uczulenia na te zwierzeta. Usuniecie ich pozbawitoby nas
mozliwosci weryfikacji obecnosci aslgE dla tych, wydaje sie, waznych zwierzat, jednak ew.
zastgpienie ww. ekstraktdw odpowiednio wybranymi molekutami alergenowymi mogtoby
znacznie poprawic czutosé testu, podobnie jak miato to miejsce w przypadku kawii domowe;.
W zakresie molekut alergenowych wytgcznie w ALEX umieszczono Canf_Fd1, Cavp 1, Feld 7,
Oryc (1, 2, 3), Phod s 1, Bos d 2 i Equ c 4. Wiekszos¢ z nich omdwiono powyzej, jedynie przy
Bos d 2 nalezy zaznaczy¢, ze u 20% osob posiadajgcych aslgé dla tej molekuty, byta to
monosensytyzacja, tak wiec i ta molekuta wydaje sie by¢ potrzebng, w znaczeniu uzyskania jak

najlepszej czutosci w rozpoznawaniu uczulenia na poszczegdlne zwierzeta.

4.12 ImmunoCAP ISAC i Allergy Xplorer — ALEX. Metody alternatywne czy komplementarne?

Bardzo trudno jednoznacznie okresli¢ czy ImmunoCAP ISAC i Allergy Xplorer — ALEX s3g
metodami alternatywnymi, czy komplementarnymi. Wszystko zalezy od oczekiwan, jakie

stawiamy przed okreslonym testem.

Préoby porédwnania obu ww. testow podjeli sie Platteel i wsp., a swoje wyniki przedstawili w
publikacji ,A comprehensive comparison between ISAC and ALEX? multiplex test systems” na
tamach Clinical Chemistry and Laboratory Medicine. Przeanalizowali oni wyniki 49 pacjentow,
u ktorych wykonano ImmunoCAP ISAC oraz Allergy Xplorer — ALEX?, pod katem zgodnosci
uzyskanych danych w zakresie alergenéw obecnych jednoczeénie w obu testach (tagcznie 103
elementy). Autorzy podajg, ze ogdlna zgodnos$¢ pomiedzy oboma testami wyniosta 94%.
Negatywna i pozytywna zgodnos¢ procentowa wyniosty odpowiednio 95% i 90%. Wartosci
wazonej kappy Cohena réznity sie dla poszczegdlnych grup alergendw i wahaty sie od 0,60 do
0,92, wykazujagc umiarkowang do prawie doskonatej zgodnosci. Podsumowujac, badacze
stwierdzajg, ze porownanie testéw multipleksowych (ImmunoCAP ISAC i Allergy Xplorer-

ALEX?) wykazato wysoka zgodnos$é w przypadku alergenédw obecnych na obu platformach [93].

Podobnej, lecz nieco szerszej oceny, zarbwno w zakresie alergendw wziewnych jak i
pokarmowych, dokonali Sonneveld i wsp. Co istotne, juz we wstepie podkreslajg oni istotne

réznice pomiedzy ImmunoCAP ISAC, a Allergy Xplorer — ALEX, zwracajgc uwage m.in. na
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obecnos¢ inhibitoréw CCD, co ma miejsce wytgcznie w tescie Allergy Xplorer - ALEX, oraz na
odmiennos¢ metodologii i miar obu testéw (wyniki w ImmunoCAP ISAC sg péfilosciowe i
podawane w jednostkach ISU-E, z kolei w Allergy Xplorer - ALEX wyniki podawane sg w kUa/l —
podobnie jak w metodzie referencyjnej, czyli ImmunoCAP Singleplex). Do badania, ktére
polegato na wykonaniu testu Allergy Xplorer - ALEX, wigczono dziesiecioro dzieci z wielowazng
alergig pokarmowa, u ktérych rok wczesniej wykonano badanie z wykorzystaniem ImmunoCAP
ISAC. Celem byta ogdlna ocena zgodnosci i réznic w zakresie alergendw wystepujacych
réwnoczesnie w obu testach, analiza dodatkowych uczulen (na alergeny nieobecne w
ImmunoCAP ISAC) oraz ich znaczenie kliniczne, a takze wptyw negatywnych lub bardzo niskich
wynikéw (na alergeny nieobecne w ImmunoCAP ISAC) na konsekwencje kliniczne dla porad
dietetycznych. Ogdlna zgodnosé pomiedzy Allergy Xplorer - ALEX i ImmunoCAP ISAC wyniosta
86,2% dla wszystkich wspdlnych sktadnikéw alergendéw wziewnych i pokarmowych (n =102).
Ujemna zgodnos¢ procentowa plasowata sie na poziomie 90,3%, a dodatnia zgodnosé
procentowa na poziomie 79,5%. Badanie Allergy Xplorer - ALEX wykazato dodatkowe dodatnie
uczulenia na wiele alergendw, jednak bez koniecznosci postawienia dodatkowej diagnozy
alergii pokarmowej (niezdiagnozowanej dotychczas w tescie ImmunoCAP ISAC). Ponadto w
tescie Allergy Xplorer - ALEX, u wszystkich dziesieciu pacjentéw stwierdzono liczne dodatkowe
uczulenia, gtdwnie na ekstrakty alergenowe, o nieznanym znaczeniu klinicznym.
Podsumowujac, autorzy podajg, ze koniecznym jest doktadniejsze zbadanie czufosci i
swoistosci testu w wybranych grupach pokarméw, rozwazenie zasadnosci stosowania
ekstraktéw alergenowych oraz pochylenie sie nad problemem wynikdw pozytywnych, ktdre

nie wnoszg dodatkowej wartosci klinicznej [94].

Koniecznie nalezy zaznaczy¢, ze w przytoczonych publikacjach kazdy z testéw, tj. ImmunoCAP
ISAC i Allergy Xplorer — ALEX wykonano w tej samej populacji, co pozwolito na zestawienie
wynikow i probe odpowiedzi na pytanie, ktory z testow jej lepszy. Wyniki analizowane w
prezentowanym badaniu nie pozwalajg na tak precyzyjng analize poréwnawcza, gdyz kazdy z
testow zostat przeprowadzony u innego badanego. Duza zgodnos$é¢ w wynikach,
prezentowanych powyzej autoréw, pozwala przypuszczaé, ze oba testy majg porownywalng
czutosé i swoistos¢ réwniez w zakresie alergendw zwierzat futerkowych. Przy ocenie

przydatnosci, czy przy prébie odpowiedzi na pytanie: ,metody alternatywne, czy
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komplementarne w zakresie diagnostyki alergii na zwierzeta futerkowe?”, mozna wiec skupié

sie przede wszystkim na sktadzie i zakresie wprowadzonych zmian w obu testach.

Uwazam, ze wybdr konkretnego testu, tj. ImmunoCAP ISAC czy Allergy Xplorer — ALEX,
powinien wynika¢ z wymagan jakie stawiamy przed danym testem, tj. czego oczekujemy od
wynikdéw i na jakie pytania chcemy otrzymac odpowiedzi. Koniecznym wiec jest rozpoczecie
diagnostyki od szerokiego badania podmiotowego, aby ukierunkowaé dalsze postepowanie i

dobraé optymalne metody diagnostyczne.

Jezeli naszym celem jest okreslenie jak najszerszego spektrum uczulenia na zwierzeta
futerkowe, to z pewnoscia powinnismy wybra¢ test Allergy Xplorer - ALEX, gdyz liczba
alergendéw réznych zwierzat jest tam odpowiednio wieksza (12 vs 5). Podobnie, jezeli zalezy
nam na okresleniu jak najszerszego uczulenia na lipokaliny, to Allergy Xplorer - ALEX daje nam
wiecej mozliwosci w tym zakresie (13 vs 7), jednak w przypadku albumin surowicy sytuacja jest
odwrotna, to w ImmunoCAP ISAC umieszczono wiecej molekut bedgcych albuminami surowicy

(4 vs 3).

Tylko w tescie Allergy Xplorer - ALEX mozemy oceni¢ obecnos$é uczulenia na kawie domowa,
krdélika, chomicznika dzungarskiego, szczura, koze, owce oraz Swinie. Wiec jezeli, przy wyborze
testu molekularnego, mamy duze, kliniczne podejrzenie uczulenia na te zwierzeta, powinnismy
wybrac test Allergy Xplorer — ALEX lub uzupetni¢ test ImmunoCAP ISAC wykonujgc ImmunoCAP
Singleplex. Warto zaznaczyé, ze z pewnoscig nie uda sie rozpozna¢ wszystkich uczulonych na
te zwierzeta, ale juz sama obecnosé ich alergendw zwieksza prawdopodobienstwo postawienia

prawidtowej diagnozy.

W przypadku podejrzenia uczulenia na psa w kazdym z testdw mamy po 6 komponent, jednak
w ALEX dodatkowo umieszczono ekstrakt z moczu samcéw psow. W tej sytuacji oba testy
wydaja sie by¢ komplementarne. W ImmunoCAP ISAC unikalna w panelu psa wydaje sie by¢
molekuta Can f5, z kolei w Allergy Xplorer - ALEX—Can f_Fd1. Najlepszym rozwigzaniem bytoby
zastgpienie w tescie Allergy Xplorer - ALEX ekstraktu alergenowego Can f_male urine molekutg
alergenowg — Can f 5, taka ,wymiana” z pewnoscig sktaniatby klinicystéw do wyboru Allergy

Xplorer - ALEX, w przypadku préby jak najszerszej oceny profilu uczuleniowego na psa.

W ocenie uczulenia na kota, oba testy sg catkowicie komplementarne, mimo ze w tescie Allergy

Xplorer - ALEX wystepujg 4 molekuty alergenowe kota (w ImmunoCAP ISAC tylko 3), jednak Fel
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d 7 nie zwiekszyt czutosci testu w zakresie wykrywania wiekszej liczby oséb uczulonych na kota,
gdyz aslgE dla tej molekuty zawsze wystepowaty tgcznie z aslgE dla innej molekuty kota, o czym

pisano juz powyzej.

W zakresie molekut alergenowych konia, bogatszy ich panel znajduje sie w Allergy Xplorer -
ALEX. ImmunoCAP ISAC jest uboziszy o jedng molekute alergenowa konia, tj. Equ c 4, ktdra
okazuje sie by¢ waznym elementem wzoru molekularnego uczulenia na konia. Wsréd oséb

posiadajgcych aslgE dla Equ c 4, az w 60% przypadkow byta to jedyna molekuta konia.

Ciekawe, ze w kazdym z omawianych testdw molekularnych umieszczono po jednej molekule
alergenowej krowy, jednak producenci ImmunoCAP ISAC zdecydowali sie na Bos d 6, z kolei
tworcy Allergy Xplorer —ALEX na Bos d 2. Z uwagi na to, ze sg to dwa zupetnie odmienne biatka
alergenne ciezko dokonywac jakichkolwiek poréwnan. Warto zaznaczyé, ze obie molekuty
wydajg sie byc istotng sktadowg kazdego z testéw, bo to one, jako jedyne alergeny bydta,

odpowiadajg za rozpoznanie uczulenia na krowe wsréd wszystkich badanych.

Jak wynika z powyzszych rozwazan, kazda sytuacja kliniczna wymaga indywidualnego podejscia
oraz wyboru dedykowane] Sciezki klinicznej. Wybdr testu powinien by¢é dostosowany do
oczekiwan i rodzaju pytan, na ktére oczekujemy odpowiedzi. Warto tez zaznaczy¢, ze wyboér
testu z wiekszg liczbg komponent, nie zawsze skutkuje utatwieniem diagnostyki, gdyz wyniki
pozytywne, niepozostajgce w korelacji z objawami klinicznymi, moga skutkowaé
niepotrzebnym pogtebianiem diagnostyki i narazeniem chorego na dodatkowy stres, a takze

niepotrzebnym obcigzaniem finansowym jednostek medycznych.
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5 Ograniczenia prezentowanego badania

Diagnostyka alergii na zwierzeta nie jest tatwa, a jej mozliwosci i ztozonosé przedstawiono w
ramach wstepu do niniejszej pracy. ImmunoCAP ISAC oraz Allergy Xplorer — ALEX stwarzajg
mozliwosci w diagnostyce uczulenia na zwierzeta futerkowe, ktore wczesniej nie byty tak
dostepne i wszechstronne, jednak i one posiadajg swoje ograniczenia. Warto podkresli¢, ze
oba ww. testy pozwalajg jedynie na stwierdzenie obecnosci aslgE, co umozliwia stwierdzenie
uczulenia u danego pacjenta, ale nie jest to réwnoznaczne z jednoczesnym rozpoznaniem
alergii. AbySmy mogli postawic rozpoznanie alergii, konieczne jest powigzanie obecnosci aslgE
z objawami klinicznymi po narazeniu na dany alergen. Tak wiec, nawet najdoskonalsze metody
diagnostyki, jezeli nie pozwalajg jednoznacznie rozrézni¢ uczulenia od alergii, stanowig jedynie
uzupetnienie, co prawda czesto niezbedne, ale nadal uzupetnienie do podstawowej metody

diagnostyki alergologicznej — badania podmiotowego.

Odnoszac sie jednak bezposrednio do badania, ktérego wyniki s3 analizowane w niniejszej

pracy, nalezy zaznaczy¢, ze i ono posiada konkretne ograniczenia diagnostyczne.

5.1 Badanie retrospektywne

Dokfadne zrozumienie zalet i wad rdéinych projektéw badan ma kluczowe znaczenie dla
prawidtowej interpretacji ich wynikdw. Niniejsze badanie miato charakter retrospektywny.
Badania retrospektywne sg waznym narzedziem do badania wielu chordb, ich objawdw i
wynikow, a takze majg duze znaczenie epidemiologiczne. Wyniki tych badan mogg stanowié
podstawe planowania badan prospektywnych, niemniej badania retrospektywne maija kilka
ograniczen ze wzgledu na ich konstrukcje. Z uwagi na to, ze opierajg sie one na analizie
wynikéw, ktore pierwotnie nie byty przeznaczone do oceny naukowej, brakuje w nich wielu,
istotnych danych klinicznych. Wazine jest, aby podczas analizy badan o charakterze
retrospektywnym unikaé nadmiernego uogodlniania wynikéow i zachowac¢ ostroznosé w

twierdzeniu o zwigzku przyczynowo-skutkowym [95].
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5.2 Niekompatybilno$¢ wynikow

Wyniki obu testow, tj. ImmunoCAP ISAC i Allergy Xplorer — ALEX, nie mogg by¢ ze soba
bezposrednio pordwnywane, gdyz oba testy zostaty wykonane wsréd innej grupy badanej, tj.
kazdy uczestnik badania miat wykonany wytacznie jeden z analizowanych testow. Wptyw na to
majg przede wszystkim ograniczenia finansowe, ktdre nie pozwalajg na réwnolegte wykonanie
obu testow wsrdd wszystkich badanych. Niemozliwe jest wiec wykonanie poréwnan, na tak
duzej grupie, jak w analizowanym badaniu, podobnych do tych, ktére w swoich publikacjach
przedstawili Platteel i wsp. oraz Sonneveld i wsp. [93, 94]. Starano sie zatem w mozliwe
optymalny sposéb porédwnac przede wszystkim mozliwosci obu testéw pod katem diagnostyki

alergii na zwierzeta futerkowe.

5.3 Zmiana sktadu testow

Pewnym utrudnieniem analizy byta réwniez zmiana skfadu obu testow w czasie, gdy
wykonywano badania, ktérych wyniki poddano pdéziniejszej ocenie. Warto zaznaczyé, ze nie
kazda molekuta posiada swdj odpowiednik w drugim tescie. Prébowano jednak, na podstawie
wprowadzonych ulepszen w obu testach, ocenié, czy owe ulepszenia rzeczywiscie wptynety

pozytywnie na uzyskiwane wyniki i jakie mogg mie¢ potencjalne znaczenie kliniczne.

5.4 QOgraniczenia epidemiologiczne

Badanie zostato przeprowadzone w ramach jednego osrodka i dotyczyto pacjentow z
okreslonego regionu Polski, co rowniez moze miec znaczenie w czestosci ekspozycji na alergeny

poszczegdlnych zwierzat.

Catoksztatt tych utrudnien z pewnoscig mogt mie¢ wptyw na uzyskane wyniki, jednak starano
sie aby powyzsza analiza byta jak najbardziej rzetelna i przedstawiata, mozliwie szerokie,
spojrzenie na mozliwosci obu testow molekularnych w zakresie diagnostyki uczulenia na

zwierzeta futerkowe.
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6

WNIOSKI

1)

2)

3)

4)

5)

6)

Alergeny zwierzat futerkowych sg czestg przyczyng uczulenia w badanej populaciji.
Alergenowo swoiste IgE (aslgE) dla alergendw zwierzat futerkowych wystepowaty u
ok. 38% 0séb z podejrzeniem choroby alergicznej. Najwiecej badanych byto
uczulonych na kota (ok. 30%), psa (ok. 24%) oraz konia (ok. 9%). Komponentami
alergenowymi, dla ktérych asIgE wystepowato najczesciej byty: Fel d 1 (kot;
uteroglobina; ok. 26%) oraz Can f 1 (pies; lipokalina; 15%).
Uczulenie na alergeny zwierzat futerkowych czesciej dotyczyto mezczyzn (44% vs
35%). Nie obserwowano znaczacych rézni¢ pomiedzy poszczegdlnymi grupami
wiekowymi.
Dominujgca komponenta alergenowa to komponenta, dla ktérej podwyzszone aslIgk
stwierdzano najczesciej wsrédd oséb uczulonych na dane zwierze. Komponentami
dominujgcymi byty:

e dlapsa—Canfil

e dlakota—Feld1

e dlakonia—Equcl

o dlakrélika—Oryc3
Lipokaliny i albuminy surowicy odpowiadajg za najczestsze reakcje krzyzowe w
zakresie alergendw zwierzecych. Monosensytyzacja na alergen bedacy lipokaling
nalezy do rzadkosci, w przeciwienstwie do uczulenia na kilka, réznych lipokalin
jednoczesnie.
Allergy Xplorer — ALEX oraz ImmunoCAP ISAC to testy przydatne w diagnostyce
uczulenia na zwierzeta futerkowe. W tescie ImmunoCAP ISAC dostepne sg wytgcznie
komponenty alergenowe zwierzat (13), z kolei w Allergy Xplorer - ALEX umieszczono
zaréwno komponenty alergenowe (20), jak i ekstrakty (5). Wybor konkretnego testu
molekularnego kazdorazowo powinien by¢ dostosowany do potrzeb diagnostycznych
wynikajacych z obrazu klinicznego.
Monosensytyzacje w uczuleniu na zwierzeta futerkowe mozna rozpatrywac na trzech
gtéwnych poziomach: monosensytyzacja na jeden gatunek zwierzecia,
monosensytyzacja na jedng rodzine biatek alergenowych oraz monosensytyzacja na

jedng, konkretng molekute alergenowa. Na przyktadzie najpopularniejszych zwierzat
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7)

domowych, tj. kota i psa, przedstawiono czesto$¢ wystepowania poszczegblnych
rodzajéw monosensytyzacji: monosensytyzacja na kota - ok. 27%; monosensytyzacja
na lipokaliny kota - ok. 4,05%; monosensytyzacja na Fel d 4 - ok. 4,05%;
monosensytyzacja na psa — ok. 15%; monosensytyzacja na lipokaliny psa — ok. 5%;
monosensytyzacja na Can f 1 — ok. 3%.

W zadnym z analizowanych testéw, tj. ImmunoCAP ISAC i Allergy Xplorer — ALEX, nie
umieszczono wszystkich opisanych do tej pory komponent alergenowych
poszczegdlnych zwierzat, co uniemozliwia wykrycie wszystkich potencjalnie
uczulonych pacjentéw. Ponadto, ekstrakty alergenowe, dostepne wytgcznie w Allergy
Xplorer — ALEX, charakteryzujg sie niskg czutoscig i niejednokrotnie dajg wyniki
negatywne, nawet przy obecnosci dodatnich wynikéw dla poszczegdlnych

komponent alergenowych danego zwierzecia.
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7  STRESZCZENIE

7.1 Streszczenie w jezyku polskim

Wstep

Alergia na zwierzeta futerkowe jest istotnym problemem klinicznym. Ekspozycja na
alergeny zwierzece, warunkujgca rozwoéj proceséw immunologicznych i powstawanie
objawdw klinicznych, nie ogranicza sie wytgcznie do kontaktu ze zwierzetami domowymi,
takimi jak kot czy pies, ale moze wynikaé réwniez z narazenia zawodowego. Zwierzeta
domowe, gospodarskie, laboratoryjne czy hodowane w celach hobbystycznych mogg by¢
przyczyng alergii. Dla niektdrych ekspozycja na alergeny zwierzat wigze sie z rozwojem
chordb alergicznych, ktérych objawy znaczgco obnizajg jakos¢ zycia, a czasami moga

prowadzi¢ do ciezkich schorzen uposledzajgcych normalne funkcjonowanie.
Liczba poznanych i opisanych molekut alergenowych zwierzat stale rosnie.

Najwiecej molekut alergenowych zwierzat nalezy do rodziny lipokalin, wsréd ktérej

wystepuje tez najwiecej potencjalnych reakcji krzyzowych.

Diagnostyka alergii IgE-zaleznej, w tym na zwierzeta futerkowe, jest ztozona. Moze by¢
oparta o szerokie panele diagnostyczne, obejmujace liczne alergeny i mogace stanowic
metode przesiewowq lub o metody dobrane indywidualnie pod potrzeby konkretnego
chorego. Dostepne sg liczne badania diagnostyczne przydatne w diagnostyce uczulenia na
zwierzeta, poczgwszy od testéw skdrnych, przez oznaczanie swoistych IgE, az po panele

molekularne i préby prowokacyjne.

Obecnie wiekszo$¢ informacji dotyczacych diagnostyki i czestosci wystepowania
alergii na zwierzeta futerkowe skupia sie na dwdch najpopularniejszych gatunkach zwierzat
domowych — psach i kotach. Warto jednak zauwazy¢, ze rosngce rozpowszechnienie
»hietypowych” zwierzagt domowych sprawia, ze metody diagnostyczne muszg ,,nadgzac” za
zmieniajgcymi sie potrzebami chorych, co odzwierciedlajg m.in. zmiany w sktadzie testow

oferowanych przez poszczegélnych producentow.

Dolegliwosci, ktére dominujg wsrdd pacjentéw z alergig na zwierzeta to przede
wszystkim: alergiczny niezyt nosa, alergiczne zapalenie spojéwek, astma oskrzelowa
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atopowa, alergia pokarmowa, alergiczne, kontaktowe zapalenie skdry, a nawet wstrzas
anafilaktyczny. Sposdb leczenia powinien by¢ dostosowany do konkretnego pacjenta,
uwzgledniajac jego profil uczuleniowy, przebieg alergii, mozliwosci ekonomiczne i cele
terapeutyczne. Leczenie alergii, niezaleznie od etiologii, wymaga zawsze rozwagi, a
kwalifikacja do konkretnych rodzajéw terapii powinna by¢ poprzedzona wnikliwg i doktadna

diagnostyka.
Cel pracy

Celem pracy byta analiza uczulen na komponenty alergenowe wybranych zwierzat
futerkowych na podstawie wynikéw testow molekularnych ImmunoCAP ISAC oraz Allergy

Xplorer-ALEX.
Materiat i metody

Badanie miato charakter retrospektywny. Analizie poddano 1553 pacjentéw, u ktérych
w latach 2012 — 2023, na podstawie badania podmiotowego i przedmiotowego lub innych
badan pomocniczych, podejrzewano wystepowanie nadwrazliwosci na rézne alergeny,
zarowno wziewne jak i pokarmowe, i z tego powodu zakwalifikowano ich do diagnostyki
molekularnej opartej o testy multiparametryczne. Przeanalizowano podstawowe dane
demograficzne badanej populacji w odniesieniu do wynikdéw badan szczegétowej diagnostyki
alergologicznej. Badania immunologiczne wykonano przy pomocy dwéch, bardzo czutych
metod immunofluorescencyjnych: ImmunoCAP ISAC (Thermo Fisher Scientific) oraz Allergy
Xplorer — ALEX1/ALEX2. W czasie, w ktdrym wykonywano badania, producenci obu testow
dokonali modyfikacji w zakresie sktadu alergenowego, co uwzgledniono w analizie

statystycznej uzyskanych wynikow.

Jako podwyzszony/dodatni uznano stezenie aslgE > 0,3 ISU-E w ImmunoCAP ISAC i
stezenie asIgE > 0,3 kU/I w Allergy Xplorer — ALEX, zgodnie z powszechna praktykg w

badaniach naukowych oraz zgodnie z zaleceniami producentéw testow.

Z uwagi na temat badania sposréd wszystkich otrzymanych wynikéw badan (grupa
przystepujacych do badania) wyselekcjonowano i poddano dalszej analizie statystycznej
wytgcznie te, ktore posiadaty dodatni wynik, tj. asIge > 0,3 kU/I lub > 0,3 ISU-E, przynajmniej

dla jednego alergenu zwierzecego.
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Wszystkie badania zostaty przeprowadzone w Pracowni Immunologiczno-
Alergologicznej, dziatajgcej przy Klinice Alergologii, Immunologii Klinicznej i Choréb
Wewnetrznych Szpitala Uniwersyteckiego Nr 2 im. dr Jana Biziela w Bydgoszczy. Metodologia
prowadzonych oznaczern immunologicznych byta zgodna z instrukcjg producenta,
wykonywana przez doswiadczonego diagnoste laboratoryjnego, zgodnie ze standardami

wtasciwymi dla okreslonej procedury.

Na przeprowadzenie badania naukowego uzyskano zgode Komisji Bioetycznej
Uniwersytetu Mikotfaja Kopernika w Toruniu przy Collegium Medicum im. Ludwika Rydygiera

w Bydgoszczy (nr KB 297/2023 z dnia 11.07.2023r.).
Wyniki

Zaréwno w analizowanych wynikach ImmunoCAP ISAC, jak i Allergy Xplorer - ALEX
stwierdzono porédwnywalng czestos¢ (39% vs 38%) wystepowania uczulenia na jakiekolwiek
zwierze. Na podstawie analizy otrzymanych danych z ImmunoCap ISAC oraz Allergy Xplorer -
ALEX mozna stwierdzi¢, ze najczesciej wystepuje uczulenie na kota (w ImmunoCAP ISAC 31%
vs 30% w Allergy Xplorer - ALEX), nastepnie na psa (odpowiednio 22% vs 26%) oraz konia
(odpowiednio 9% vs 10%). W prezentowanych wynikach podwyzszone asIgE stwierdzano
najczesciej dla nastepujgcych komponent alergenowych: Fel d 1 (25% w ImmunoCAP ISAC vs
27% w Allergy Xplorer - ALEX), Can f 1 (15% w ImmunoCAP ISAC vs 15% w Allergy Xplorer -
ALEX) oraz dlaFeld 4iCan f5 (po 12%) w ImmunoCAP ISAC, i Can f 6 (12%) w Allergy Xplorer
- ALEX. W catej badanej populacji uczulenie na zwierzeta futerkowe stwierdzono u ~ 35%
kobiet (36% w ImmunoCAP ISAC vs 34% w Allergy Xplorer — ALEX) oraz u ~ 44% mezczyzn
(odpowiednio 43% vs 44%). W ImmunoCAP ISAC najwiecej oséb uczulonych na alergeny
zwierzece stwierdzono w grupie wiekowej 13-19 lat (25,3%), a najmniej w grupie 23-37 lat
(24,7%). W ALEX najwiecej oséb uczulonych na alergeny zwierzece stwierdzono w grupie
wiekowej do 18 lat (35,6%), a najmniej w grupie 19-38 lat (31,9%). Scharakteryzowano
rowniez profile uczuleniowe pacjentéw w przypadku nadwrazliwosci na poszczegdlne
zwierzeta. Opisano ponadto znaczenie reakcji krzyzowych w analizowanej populacji z
uwzglednieniem diagnostyki komponentowe;j. Przeanalizowano i usystematyzowano
monosensytyzacje w przypadku uczulenia na zwierzeta, z odrdznieniem jej odmiennych
definicji. Ponadto podjeto prébe oceny przydatnosci analizowanych testow w diagnostyce
alergii na zwierzeta futerkowe.
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Whioski

Alergeny zwierzat futerkowych sg czestg przyczyng uczulenia w badanej populacji.
Najwiecej badanych byto uczulonych na kota (ok. 30%), psa (ok. 24%) oraz konia (ok. 9%).
Uczulenie na alergeny zwierzat futerkowych czesciej dotyczyto mezczyzn (44% vs 35%). Nie
obserwowano znaczacych réznié¢ pomiedzy poszczegdlnymi grupami wiekowymi. Lipokaliny i
albuminy surowicy odpowiadajg za najczestsze reakcje krzyzowe w zakresie alergenéw
zwierzecych. Monosensytyzacja na alergen bedgcy lipokaling nalezy do rzadkosci, w
przeciwienstwie do uczulenia na kilka, réznych lipokalin jednoczesnie. Allergy Xplorer — ALEX
oraz ImmunoCAP ISAC to testy przydatne w diagnostyce uczulenia na zwierzeta futerkowe.
Monosensytyzacje w uczuleniu na zwierzeta futerkowe mozna rozpatrywac na trzech
gtéwnych poziomach: monosensytyzacja na jeden gatunek zwierzecia, monosensytyzacja na
jedna rodzine biatek alergenowych oraz monosensytyzacja na jedng, konkretng molekute
alergenowa. W zadnym z analizowanych testow, tj. ImmunoCAP ISAC i Allergy Xplorer — ALEX,
nie umieszczono wszystkich opisanych do tej pory komponent alergenowych poszczegélnych
zwierzgt, co uniemozliwia wykrycie i zdiagnozowanie catej potencjalnie uczulonej populacji.
Analizowane metody oznaczania stezen Igk skierowanych przeciwko molekutom
alergenowym rdznig sie pomiedzy sobg, a wybér wtasciwego narzedzia diagnostycznego

powinien by¢ dostosowany do sytuacji klinicznej chorego.

7.2 Streszczenie w jezyku angielskim

Introduction

Allergy to furry animals is a significant clinical problem. Exposure to animal allergens
conditioning the development of immune response and the occurrence of clinical symptoms
is not only limited to contact with pets, such as cats or dogs, but it may also result from
occupational hazard. Pets, livestock, laboratory animals or bred for hobby purposes can
cause allergies. For some, exposure to animal allergens is associated with the development
of allergic diseases, the symptoms of which substantially reduce the quality of life, and can

sometimes lead to serious disorders that impair normal functioning.
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The number of commonly defined allergen molecules in animals is constantly

growing.

Most allergen molecules in animals belong to the lipocalin family that also

demonstrates the highest prevalence of potential cross-reactions.

The diagnosis of IgE-mediated allergy, including furry animals, is complex. It may be
based on broad diagnostic panels, covering numerous allergens and they might constitute a
screening method, or it could rely on methods selected individually to address the needs of a
specific/an individual patient. A great number of diagnostic tests is available for the
diagnosis of animal allergy, ranging from skin tests through specific IgE testing to molecular

panels and challenge tests.

Currently, most information on the diagnosis and prevalence of the allergy to furry
animals focuses on the two most common pet species — dogs and cats. However, it is worth
noting that the growing popularization of "atypical" pets means that diagnostic methods
must "keep up" with the evolving needs of patients, which is reflected, for example, in

changes in the composition of tests offered by individual manufacturers.

The ailments that dominate among patients with animal allergy are primarily: allergic
rhinitis, allergic conjunctivitis, atopic bronchial asthma, food allergy, allergic contact
dermatitis, and even anaphylactic shock. The method of treatment should be tailored to the
individual patient, taking into consideration his or her allergic profile, course of allergy,
economic possibilities and therapeutic goals. Allergy treatment, regardless of its etiology,
always requires caution, and qualification for certain types of therapy should be preceded by

a thorough and accurate diagnosis.
Aim of the study

The aim of the study was to analyse sensitisation to allergen components of selected
furry animals on the grounds of the results of the ImmunoCAP ISAC and Allergy Xplorer-ALEX

molecular tests.
Material and methods

The study was retrospective. The analysis was conducted in 2012—-2023 and included

1553 patients who were suspected of suffering from hypersensitivity to various allergens,
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both inhalant and alimentary, which was revealed in a medical history or other auxiliary
tests; thus, the patients were qualified/eligible for molecular diagnostics based on
multiparametric tests. The basic demographic data of the study population were examined in
relation to the results of detailed allergy diagnostics. Immunological tests were carried out
using two very sensitive immunofluorescence methods: ImmunoCAP ISAC (Thermo Fisher
Scientific) and Allergy Xplorer — ALEX1/ALEX2. At the time of the research, the manufacturers
of both tests made modifications to the allergen composition which was taken into account

in the statistical analysis of the results obtained.

The aslgE concentration = 0.3 ISU-E in ImmunoCAP ISAC and aslgE concentration 2 0.3
kU/l'in Allergy Xplorer — ALEX were considered elevated/positive which follow common
practice in scientific research, and are in accordance with the recommendations of test

manufacturers.

Due to the subject of the study, out of all the results obtained (the group of
participants in the study) the ones selected and subjected to further statistical analysis were
only those that showed a positive test result, i.e. asIgk > 0.3 kU/l or 2 0.3 ISU-E, for at least

one animal allergen.

All tests were carried out in the Laboratory of Immunology and Allergology, operating
at the Clinic of Allergology, Clinical Immunology and Internal Diseases of Jan Biziel University
Hospital No. 2 in Bydgoszcz. An experienced laboratory diagnostician performed the
methodology of immunological tests in accordance with the manufacturer’s instructions and

standards appropriate for a particular procedure.

The scientific study was approved by the Bioethics Committee of the Nicolaus
Copernicus University in Torun at the Ludwik Rydygier Medical College in Bydgoszcz (No. KB
297/2023 of 11/07/2023).

Results

Both ImmunoCAP ISAC and Allergy Xplorer — ALEX results showed a comparable
incidence (39% vs 38%) of allergy to any animal. Based on the analysis of the data obtained
from ImmunoCap ISAC and Allergy Xplorer — ALEX, it can be concluded that the most
common allergy is to cats (31% vs 30% in ImmunoCAP ISAC vs Allergy Xplorer — ALEX),
followed by dogs (22% vs 26% respectively), and horses (9% vs 10%, respectively). In the
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presented findings, elevated aslgE was most commonly found for the following allergen
components: Fel d 1 (25% in ImmunoCAP ISAC vs 27% in Allergy Xplorer — ALEX), Can f 1 (15%
in ImmunoCAP ISAC vs 15% in Allergy Xplorer — ALEX), and for Fel d 4 and Can f 5 (12% each)
in ImmunoCAP ISAC, and Can f 6 (12%) in Allergy Xplorer — ALEX. In the entire study
population, allergy to furry animals was demonstrated in ~ 35% of women (36% in
ImmunoCAP ISAC vs 34% in Allergy Xplorer — ALEX) and in ~ 44% of men (43% vs 44%,
respectively). In ImmunoCAP ISAC, the highest number of people allergic to animal allergens
was indicated in the 13-19 age group (25.3%), and the lowest in the 23-37 age group (24.7%).
In ALEX, the highest number of people allergic to animal allergens was identified in the age
group up to 18 years (35.6%), and the lowest in the 19-38 age group (31.9%). The allergic
profiles of patients in the case of hypersensitivity to individual animals were also
characterised. In addition, component diagnostics was taken into account when describing
the importance of cross-reactions in the investigated population. . Monosensitization in the
case of animal sensitization was analysed and systematised distinguishing its different
definitions. Moreover, an attempt was made to assess the usefulness of the analysed tests in

the diagnosis of allergy to furry animals.
Conclusions

Allergens from furry animals are a common cause of allergy in the study population.
Most of the respondents were allergic to cats (about 30%), dogs (about 24%) and horses
(about 9%). Allergy to furry animal allergens was more common in men (44% vs. 35%). No
significant differences were observed between individual age groups. Serum lipocalins and
albumin are responsible for the most common cross-reactions in animal allergens.
Monosensitization to one allergen, i.e. lipocalin, is rare, as opposed to allergy to several
different lipocalins at the same time. Allergy Xplorer — ALEX and ImmunoCAP ISAC are both
useful tests in the diagnosis of allergy to furry animals. Monosensitization in allergy to furry
animals can be considered at three main levels: monosensitization to one animal species,
monosensitization to one family of allergen proteins, and monosensitization to one specific
allergen molecule. Neither of the tests analysed, i.e. ImmunoCAP ISAC and Allergy Xplorer —
ALEX, included all of the allergen components of individual animals that have been described
so far making it impossible to detect and diagnose the entire potentially allergic population.

The analysed methods of determining IgE concentrations directed against allergen molecules
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vary, and the choice of the appropriate diagnostic tool should be tailored to the clinical

situation of the patient.
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9.3 Zgoda Komisji Bioetycznej

Uniwersytet Mikolaja Kopernika w Toruniu
Collegium Medicum im L. Rydygiera w Bydgoszezy
KOMISJA BIOETYCZNA
UL M. Sklodowskiej-Curie 9, 85-094 Bydgoszez, tel.(052) 585-35-63

KB 297/2023 Bydgoszez, 11.07.2023 1.

Dzialajac na podstawie art. 29 ustawy z dnia 5.12.1996 r. 0 zawodzie lekarza (Dz.1, z 1997 r. Nr 28 poz.
152, wraz z péinigjszymi zmianami), rozporzadzenia Ministra Zdrowia z dnia 26.01.2023r. w sprawie komisji
bioetycznej oraz Odwolawcze] Komisji Bioetyeznej (Dz. U. 2023 poz. 218) oraz Zarzadzenia nr 108 Rektora
Uniwersytetu Mikolaja Kopernika w Toruniu z dnia 31 maja 2023r. w sprawie powolania komisji bioetycznej oraz
zgodnie z zasadami zawartymi w DH i GCP.

Komisja Bioetyczna przy UMK w Toruniu, Collegium Medicum w Bydgoszezy

na posiedzeniu w dniu 11.07.2023 r, przeanalizowala wniosek, ktéry zlozyla kierownik badania:

dr hab. n. med. Natalia Ukleja-Sokolowska ;
Katedra i Klinika Alergologii, Immunologii Klinicznej i Choréb Wewnetrzny
Szpital Uniwersytecki nr 2 im. dr. J. Biziela w Bydgoszcezy

z zespotem w skladzie:

lek. Tomasz Rosada, dr hab. n. med. Natalia Ukleja-Sokolowska, dr Kinga Lis, prof.
dr hab. n. med. Zbigniew Bartuzi

w sprawie badania:

»Analiza uczulei na komponenty alergenowe wybranych zwierzat futerkowych na
podstawie wynikéw testow meolekularnych ImmunoCAP ISAC oraz ALEX.”

Po zapoznanin si¢ ze zlozonym whioskiem i w wyniku przeprowadzonej dyskusji oraz glosowania
Komisja podjeta:
Uchwale o pozytywnym zaopiniowaniu wniosku
w sprawie przeprowadzenia badaf w zakresie okreflonym we wniosku pod warunkiem uzyskania zgody oséb
badanych na przetwarzanie danych osobowych w celach naukowych, a w przypadku braku takiej zgody,

analizowania jedynie danych zanonimizowanych, pozbawionych danych personalnych (zgodnie z RODO). Zgoda
obejmuje tylko dane z dokumentacji uczestnikéw badania z okresu 0d 01.01.2012 r. do 30.06.2023 r.

Zgoda obowigzuje od daty podjecia uchwaly (11.07.2023 r.) do korica 2023 r.

Wydana opinia dotyczy tylko rozpatrywanego wniosku z wwiglgdnieniem prredstawionego projektu;
katda zmiana § modyfikacia wymaga uzyskania odrebref opinii

Prof. dr hab. mgd. Mariusz Dubiel

Otrzymuje:

dr hab. n. med. Natalia Ukleja-Sokolowska

Katedra i Klinfka Alergologii, Immunologii Klinicznej i Choréh Wewngtrznyeh
Szpital Uniwersytecki ne 2 im. dr. . Bizicla w Bydgoszczy
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9.4 Oswiadczenia autorow publikacji

Zatgcznik nr 5 do uchwaly Nr 38 Senatu UMK z dnio 26 wrze§nia 2023 r.
w sprawie post¢powenia o nodanie stopnio doktora
na Uniwersytecle Mikolaja Koperniko w Toruniv

Torun, dnia 30.08.2024r.

lek. Tomasz Rosada

Katedra i Klinika Alergologii,

Immunologii Klinicznej i Choréb Wewnetrznych
Collegium Medicum im. Ludwika Rydygiera w Bydgoszczy
Uniwersytet Mikotaja Kopernika w Toruniu

Rada Dyscypliny Nauki Medyczne
Uniwersytetu Mikotaja Koperniku w Toruniu

Oswiadczenie o wspétautorstwie

Niniejszym oswiadczam, ze w pracy: Rosada T, Bartuzi M, Ukleja-Sokotowska N.
Alergeny zwierzqt futerkowych. Stan wiedzy na rok 2023-czes¢ 1. Alergia Astma Immunologia.
2023 Dec 1,28(4) méj udziat polegat na: konceptualizacji tematu, wyszukaniu literatury,
krytycznej ocenie dostgpnych publikacji, przygotowaniu wstepnej wersji artykutu, stworzeniu
tabel i rycin, stworzeniu i redakcji bibliografii, napisaniu gotowej publikacji, wprowadzeniu
poprawek sugerowanych przez osobe nadzorujaca, rewizji przedpublikacyjnej, pozostawaniu
w kontakcie z redakcja oraz byciu autorem do korespondencji.
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Zalqeznik nr 5 do uchweofy Nr 38 Senatu UMK 2 dnia 26 wrzeénia 2023 r.
w sprowie postepowanio o nadanie stopnio doktoro
no Uniwersytecie Mikotaja Kopernika w Toruniu

Torun, dnia 30.08.2024r.

mgr Marcelina Bartuzi-Lepczyriska

Katedra Gastroenterologii i Zaburzeri Odzywiania
Collegium Medicum im. Ludwika Rydygiera w Bydgoszczy
Uniwersytet Mikotaja Kopernika w Toruniu

Rada Dyscypliny Nauki Medyczne
Uniwersytetu Mikotaja Koperniku w Toruniu

Oswiadczenie o wspétautorstwie
Niniejszym o$wiadczam, Ze w pracy: Rosada T, Bartuzi M, Ukleja-Sokotowska N.
Alergeny zwierzgt futerkowych. Stan wiedzy na rok 2023-czesc 1. Alergia Astma Immunologia.
2023 Dec 1,28(4) moj udziat polegat na redagowaniu przygotowanego manuskryptu.

;'Li/u veeling 31}0519:7055%‘
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Zotgcznik nr 5 do uchwaty Nr 38 Senatu UMK z dnia 26 wrzesnia 2023 r.
w sprawie postepowania o nadanie stopnia doktora
na Uniwersytecie Mikolajo Kopernike w Toruniu

Torun, dnia 30.08.2024r.

dr hab. n. med. Natalia Ukleja — Sokolowska, prof. UMK
Katedra i Klinika Alergologii,

Immunologii Klinicznej i Choréb Wewnetrznych
Collegium Medicum im. Ludwika Rydygiera w Bydgoszczy
Uniwersytet Mikotaja Kopernika w Toruniu

Rada Dyscypliny Nauki Medyczne
Uniwersytetu Mikotaja Koperniku w Toruniu

Oswiadczenie o wspétautorstwie
Niniejszym oswiadczam, ze w pracy: Rosada T, Bartuzi M, Ukleja-Sokofowska N.
Alergeny zwierzqt futerkowych. Stan wiedzy na rok 2023-czes¢ 1. Alergia Astma Immunologia.

2023 Dec 1,28(4) méj udziat polegat na: nadzorze merytorycznym, korekcie oraz akceptacii
ostatecznej wersji manuskryptu.
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Zoftgeznik nr 5 do uchwaly Nr 38 Senatu UMK z dnia 26 wrzesnlo 2023 r.
w sprowie pestepowanio © nadanie stopnia doktora
na Uniwersytecie Mikotaja Kopernike w Toruniu

Torun, dnia 30.08.2024r,

lek. Tomasz Rosada

Katedra i Klinika Alergologii,

Immunologii Klinicznej i Choréb Wewnetrznych
Collegium Medicum im. Ludwika Rydygiera w Bydgoszczy
Uniwersytet Mikotaja Kopernika w Toruniu

Rada Dyscypliny Nauki Medyczne
Uniwersytetu Mikotaja Koperniku w Toruniu

Oswiadczenie o wspétautorstwie
Niniejszym o$wiadczam, ze w pracy: Rosada T, Bartuzi M, Ukleja-Sokofowska N.
Alergeny zwierzqt futerkowych. Stan wiedzy na rok 2023-czesc 2. Alergia Astma Immunologia.
2023 Dec 1;28(4) méj udziat polegat na: konceptualizacji tematu, wyszukaniu literatury,
krytycznej ocenie dostepnych publikacji, przygotowaniu wstepnej wersji artykutu, stworzeniu
tabel i rycin, stworzeniu i redakcji bibliografii, napisaniu gotowej publikacji, wprowadzeniu

poprawek sugerowanych przez osobg nadzorujaca, rewizji przedpublikacyjnej, pozostawaniu
w kontakcie z redakeja oraz byciu autorem do korespondenciji.

glomae > @, socain
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Zotgeznik nr 5 do uchwaty Nr 38 Senatu UMK z dnia 26 wrzesnio 2023 r.
w sprawie postegpowanio o nadanie stopnia doktora
na Uniwersytecie Mikotoja Kopernike w Toruniu

Torun, dnia 30.08.2024r.

mgr Marcelina Bartuzi-Lepczyriska

Katedra Gastroenterologii i Zaburzer Odzywiania
Collegium Medicum im. Ludwika Rydygiera w Bydgoszczy
Uniwersytet Mikotaja Kopernika w Toruniu

Rada Dyscypliny Nauki Medyczne
Uniwersytetu Mikotaja Koperniku w Toruniu

Oswiadczenie o wspétautorstwie
Niniejszym oswiadczam, ze w pracy: Rosada T, Bartuzi M, Ukleja-Sokotowska N.
Alergeny zwierzqt futerkowych. Stan wiedzy na rok 2023-czes$¢ 2. Alergia Astma Immunologia.
2023 Dec 1,28(4) mdj udziat polegat na redagowaniu przygotowanego manuskryptu.
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Zafgeznik nr 5 do uchwoty Nr 38 Senotu UMK z dnia 26 wrzesnia 2023 r.
w sprawie postépowania o nadanie stopnia doktoro
na Uniwersytecie Mikolaja Kopernlka w Toruniu

Torun, dnia 30.08.2024r.

dr hab. n. med. Natalia Ukleja — Sokotowska, prof. UMK
Katedra i Klinika Alergologii,

Immunologii Klinicznej i Choréb Wewnetrznych
Collegium Medicum im. Ludwika Rydygiera w Bydgoszczy
Uniwersytet Mikotaja Kopernika w Toruniu

Rada Dyscypliny Nauki Medyczne
Uniwersytetu Mikotaja Koperniku w Toruniu

Oswiadczenie o wspétautorstwie
Niniejszym o$wiadczam, ze w pracy: Rosada T, Bartuzi M, Ukleja-Sokotowska N.
Alergeny zwierzqt futerkowych. Stan wiedzy na rok 2023-cze$c 2. Alergia Astma Immunologia.

2023 Dec 1;28(4) méj udziat polegat na: nadzorze merytorycznym, korekcie oraz akceptaciji
ostatecznej wersji manuskryptu.
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Zatgcznik nr 5 do uchwely Nr 38 Senatu UMK 2 dnio 26 wrzeénia 2023 r.
w sprawie postepowania o nadanie stopnio doktora
na Uniwersytecle Mikolajo Kopernika w Toruniuv

Torun, dnia 30.08.2024r.

lek. Tomasz Rosada

Katedra i Klinika Alergologii,

Immunologii Klinicznej i Choréb Wewnetrznych
Collegium Medicum im. Ludwika Rydygiera w Bydgoszczy
Uniwersytet Mikotaja Kopernika w Toruniu

Rada Dyscypliny Nauki Medyczne
Uniwersytetu Mikotaja Koperniku w Toruniu

Oswiadczenie o wspétautorstwie

Niniejszym oswiadczam, ze w pracy: Rosada T, Lis K, Bartuzi Z, Grzesk-Kaczyriska M,
Ukleja-Sokotowska N. Diagnostics of Allergy to Furry Animals—Possibilities in 2024. Journal of
Clinical Medicine. 2024 May 30;13(11):3239 mo6j udziat polegat na: konceptualizacji tematu,
wyszukaniu literatury, krytycznej ocenie dostepnych publikacii, przygotowaniu wstepnej
wersji artykutu, stworzeniu tabel i rycin, stworzeniu i redakgji bibliografii, napisaniu gotowej
publikacji, wprowadzeniu poprawek sugerowanych przez osobg nadzorujaca, rewizji
przedpublikacyjnej, pozostawaniu w kontakcie z redakcjg oraz byciu autorem do
korespondencji.
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Zatgeznik nr § do uchwaofy Nr 38 Senotu UMK z dnio 26 wrzesnio 2023 .
w sprowie postepowanio o nadanie stopnia doktoro
no Uniwersytecie Mikotoja Kopemika w Toruniu

Torun, dnia 30.08.2024r.

dr n. med. Kinga Lis

Katedra i Klinika Alergologii,

Immunologii Klinicznej i Choréb Wewnetrznych
Collegium Medicum im. Ludwika Rydygiera w Bydgoszczy
Uniwersytet Mikotaja Kopernika w Toruniu

Rada Dyscypliny Nauki Medyczne
Uniwersytetu Mikotaja Koperniku w Toruniu

Oswiadczenie o wspétautorstwie
Niniejszym oswiadczam, ze w pracy: Rosada T, Lis K, Bartuzi Z, Grzesk-Kaczynska M,
Ukleja-Sokotowska N. Diagnostics of Allergy to Furry Animals—Possibilities in 2024. Journal of
Clinical Medicine. 2024 May 30;13(11):3239 mdj udziat polegat na przygotowaniu tabel i rycin
oraz nadzorze merytorycznym nad poruszanymi tematami z zakresu diagnostyki
immunologicznej.
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Zotgcznik nr 5 do uchwoly Nr 38 Senatu UMK z dnia 26 wrzesnio 2023 r.
w sprawie ep ia o nadani pnia doktora
na Uniwersylecie Mikotoja Kopernika w Toruniu

Torun, dnia 30.08.2024r.

prof. dr hab. n. med. Zbigniew Bartuzi

Katedra i Klinika Alergologii,

Immunologii Klinicznej i Choréb Wewnetrznych
Collegium Medicum im. Ludwika Rydygiera w Bydgoszczy
Uniwersytet Mikotaja Kopernika w Toruniu

Rada Dyscypliny Nauki Medyczne
Uniwersytetu Mikotaja Koperniku w Toruniu

Oswiadczenie o wspétautorstwie

Niniejszym oswiadczam, ie w pracy: Rosada T, Lis K, Bartuzi Z, Grzesk-Kaczyriska M, -
Ukleja-Sokotowska N. Diagnostics of Allergy to Furry Animals—Possibilities in 2024. Journal of
Clinical Medicine. 2024 May 30;13(11):3239 moj udziat polegat na nadzorze merytoryczny
prezentowanych tresci.
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Zotgeenik or 5 do uchwaly Nr 38 Senatu UMK 2 dnia 26 wroesnio 2023 r.
w sprowie postgpowania o nadonie stopnia doktorg
na Uniwersylecie Mikofoje Koperniko w Toruniv

Torun, dnia 30.08.2024r.

lek. Magdalena Grzeék-Kaczynska
Klinika Alergologii, Inmunologii Klinicznej i Chordb Wewnetrznych

Rada Dyscypliny Nauki Medyczne
Uniwersytetu Mikotaja Koperniku w Toruniu

Oswiadczenie o wspotautorstwie
Niniejszym oswiadczam, e w pracy: Rosada T, Lis K, Bortuzi Z, Grzesk-Kaczyiska M,
Ukleja-Sokofowska N. Diagnostics of Allergy to Furry Animals—Possibilities in 2024. Journal of
Clinical Medicine. 2024 May 30;13(11):3239 mo] udziat polegal na redakcji przygotowanego
manuskryptu,

-
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Zofqeznik nr 5 do uchwaty Nr 38 Senaty UMK z dnia 26 wrzednio 2023 r.
w sprawle postep io o nadani pnia doktora
ne Uniwersytecie Mikoloja Kopernika w Toruniu

Torun, dnia 30.08.2024r.

dr hab. n. med. Natalia Ukleja-Sokotowska, prof. UMK
Katedra i Klinika Alergologii,

Immunologii Klinicznej i Choréb Wewnetrznych
Collegium Medicum im. Ludwika Rydygiera w Bydgoszczy
Uniwersytet Mikofaja Kopernika w Toruniu

Rada Dyscypliny Nauki Medyczne
Uniwersytetu Mikotaja Koperniku w Toruniu

Oswiadczenie o wspétautorstwie
Niniejszym o$wiadczam, ze w pracy: Rosada T, Lis K, Bartuzi Z, Grzesk-Kaczyriska M,
Ukleja-Sokotowska N. Diagnostics of Allergy to Furry Animals—Possibilities in 2024. Journal of
Clinical Medicine. 2024 May 30;13(11):3239 méj udziat polegat na nadzorze merytorycznym,
korekcie oraz akceptacji ostatecznej wersji manuskryptu.
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Zatgcznik nr 5 do uchwoly Nr 38 Senatu UMK z dnia 26 wrzesnio 2023 r.
w sprowle post¢powonio o nadanie stopnia doktora
no Uniwersytecie Mikolgjo Kopernika w Toruniu

Torun, dnia 30.08.2024r.

lek. Tomasz Rosada

Katedra i Klinika Alergologii,

Immunologii Klinicznej i Choréb Wewnetrznych
Collegium Medicum im. Ludwika Rydygiera w Bydgoszczy
Uniwersytet Mikotaja Kopernika w Toruniu

Rada Dyscypliny Nauki Medyczne
Uniwersytetu Mikotaja Koperniku w Toruniu

Oswiadczenie o wspétautorstwie

Niniejszym o$wiadczam, e w pracy: Rosada T, Bartuzi Z, Grzesk-Kaczyriska M,
Rydzyriska M, Ukleja-Sokotowska N. Treatment of Allergies to Fur Animals. International
Journal of Molecular Sciences. 2024 Jun 29;25(13):7218 moj udziat polegat na: konceptualizacji
tematu, wyszukaniu literatury, krytycznej ocenie dostepnych publikacji, przygotowaniu
wstepnej wersji artykutu, stworzeniu tabel i rycin, stworzeniu i redakcji bibliografii, napisaniu
gotowej publikacji, wprowadzeniu poprawek sugerowanych przez osobe nadzorujaca, rewizji
przedpublikacyjnej oraz pozostawaniu w kontakcie z redakcja.
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Zotgcznik nr 5 do uchwaly Nr 38 Senatu UMK 2 dnia 26 wrzesnia 2023 r,
w sprawie postepowonia 0 nedonie stopnio doktara
na Uniwersytecie Mikotajo Kopernike w Teruniv

Torun, dnia 30.08.2024r.

prof. dr hab. n. med. Zbigniew Bartuzi

Katedra i Klinika Alergologii,

Immunologii Klinicznej i Choréb Wewnetrznych
Collegium Medicum im. Ludwika Rydygiera w Bydgoszczy
Uniwersytet Mikotaja Kopernika w Toruniu

Rada Dyscypliny Nauki Medyczne
Uniwersytetu Mikotaja Koperniku w Toruniu

Oswiadczenie o wspétautorstwie
Niniejszym oswiadczam, ze w pracy: Rosada T, Bartuzi Z, Grzesk-Kaczyriska M, -
Rydzyriska M, Ukleja-Sokofowska N. Treatment of Allergies to Fur Animals. International
Journal of Molecular Sciences. 2024 Jun 29;25(13):7218 méj udziat polegat na nadzorz

merytorycznym prezentowanych tresci.
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Zolgeznlk nr 5 do vehwaly Nr 38 Senatu UMK £ dnig 26 wrzesnla 2023 r,
W sprawie postepowania o nedenie stopnia daktora
na Uniwersytecie Mikolaja Kopernika w Toruniv

Torun, dnia 30.08.2024r.

lek. Magdalena Grzesk-Kaczyriska
Klinika Alergologii, Immunologii Kliniczne] i Choréb Wewnetrznych

Rada Dyscypliny Nauki Medyczne
Uniwersytetu Mikotfaja Koperniku w Toruniu

Oswiadczenie o wspdtautorstwie
Niniejszym oswiadczam, ie w pracy: Rosada T, Bartuzi Z, Grzesk-Kaczyriska M,
Rydzyriska M, Uklejo-Sokolowska N. Treatment of Allergies to Fur Animals, International
Journal of Molecular Sciences. 2024 Jun 29;25(13):7218 méj udziat polegat na redakcji

przygotowanego manuskryptu.
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Zotgeznik pr § do uchwaly Nr 38 Senotu UMK ¢ diia 26 wrzesnio 2023 r.
W sprivie postepowanio o nadanié stopnio doktorg
na Lntwersytecie Mikolojo Kopernlka w Toruniu

Torun, dnia 30.08.2024r.

lek. Magdalena Rydzynska
Klinika Alergologii, Immunologii Klinicznej i Choréb Wewnetrznych

Rada Dyscypliny Nauki Medyczne
Uniwersytetu Mikotaja Koperniku w Toruniu

Oswiadczenie o wspotautorstwie
Niniejszym oswiadczam, ie w pracy: Rosada T, Bartuzi Z, Grzesk-Kaczyriska M,
Rydzyriska M, Ukleja-Sokofowska N. Treatment of Allergies to Fur Animals. International
lournal of Molecular Sciences. 2024 Jun 29;25(13):7218 mé| udziat polegat na redakeji
przygotowanego manuskryptu,
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Zotgeznik nr 5 do uchwaly Nr 38 Senatu UMK z dnia 26 wrzesnio 2023 r.
W sprawie postgpowanio o nadanie stopnic doktora
no Uniwersytecie Mikotofa Kopernika w Toruniu

Torun, dnia 30.08.2024r.

dr hab. n. med. Natalia Ukleja-Sokotowska, prof. UMK
Katedra i Klinika Alergologii,

Immunologii Klinicznej i Choréb Wewnetrznych
Collegium Medicum im. Ludwika Rydygiera w Bydgoszczy
Uniwersytet Mikotaja Kopernika w Toruniu

Rada Dyscypliny Nauki Medyczne
Uniwersytetu Mikotaja Koperniku w Toruniu

Oswiadczenie o wspétautorstwie
Niniejszym o$wiadczam, ze w pracy: Rosada T, Bartuzi Z, Grzesk-Kaczyriska M,
Rydzyriska M, Ukleja-Sokotowska N. Treatment of Allergies to Fur Animals. International
Journal of Molecular Sciences. 2024 Jun 29;25(13):7218. moj udziat polegat na nadzorze
merytorycznym, korekcie oraz akceptacji ostatecznej wersji manuskryptu.
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