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Pytek roslin i alergeny sezonowe w Polsce

Plant pollen and seasonal allergens in Poland
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Streszczenie

Najczestszg przyczyne objawoéw sezonowego alergicznego niezytu
nosa w Polsce stanowi alergia wobec pytku roslin, szczegdlnie wyrazna
w populacjach mieszkancéw duzych miast. Na podstawie dostepnej lite-
ratury, przedstawiono stopien ekspozycji wobec dwudziestu taksonéw
roslin, monitorowanych w siedmiu miastach Polski: w Szczecinie, todzi,
Wroctawiu, Krakowie, Sosnowecu, Lublinie i Rzeszowie. Stwierdzono,
Ze najwyzsza roczna ekspozycja byta zwiagzana z pytkiem brzozy (przy
czym najwieksze $rednie sumy roczne zaobserwowano w todzi); nastep-
nie z pytkiem traw (najwyzsze $rednie odnotowano w Rzeszowie), olszy
i bylicy (najwiecej stwierdzono we Wroctawiu), leszczyny (najwiecej byto
w Sosnowcu) i ambrozji (najwiecej uzyskano Rzeszowie). Stwierdzono
tez, ze w Polsce najdtuzej utrzymuje sie w powietrzu pytek traw (Sred-
nio okoto 3,5 miesigca), nastepnie pytek bylicy, leszczyny, olszy, ambroz;ji.
Stosunkowo krétko trwa pylenie brzozy — Srednio jeden miesigc. Duze
zréznicowanie przedstawionych wartosci, nawet w odniesieniu do po-
bliskich miast, wskazuje, ze korzystanie z wieloletnich kalendarzy pylenia
np. podczas kwalifikacji do immunoterapii czy monitorowania leczenia
powinno by¢ zastapione korzystaniem z danych regionalnych. W pracy
przedstawiono takze przeglad najnowszych badan z zakresu epidemio-
logii oraz cech alergendw pytku istotnych w Polsce, w odniesieniu do ich
immunogennosci.
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Summary

The most common cause of seasonal allergic rhinitis in Poland is the al-
lergy to pollen allergens, particularly pronounced in populations of large
cities residents. Based on the available literature, the study shows the
degree of exposure to the twenty pollen taxa, monitored in seven Polish
cities: Szczecin, £todz, Wroctaw, Krakéw, Sosnowiec, Lublin and Rzeszow.
It was found that the highest annual exposure was associated with birch
pollen taxon (the highest average annual totals were observed in Lodz);
followed by grass pollen (the highest average recorded in Rzeszéw), alder
and mugwort (mostly founded in Wroctaw), hazel (the highest was in
Sosnowiec) and ambrosia (the highest achieved in Rzeszow). It was also
found that grass pollen was present in the air for the longest time (an
average of about 3.5 months), following mugwort pollen, hazel, alder
and ragweed. The relatively shortest period was observed for birch pollen
- an average of one month. The wide variation in the average values, even
in relation to nearby towns, indicates that the use of long-term pollen
calendar should be replaced by use of regional data, especially in qualify-
ing patients forimmunotherapy or treatment monitoring. The paper also
presents an overview of the latest research in the field of epidemiology
and characteristics of pollen allergens important in Poland, with respect
to their immunogenicity.
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Wprowadzenie

Ekstremalnie szybki wzrost czestosci alergii pytkowej, ob-
serwowany w ostatnim stuleciu, zobligowat naukowcow
z wielu dziedzin do prowadzenia intensywnych badan o cha-
rakterze interdyscyplinarnym. Przyniosto to bogactwo da-
nych empirycznych na temat stezen pytku roslin i alergenéw,
mechanizméw immunologicznych i informacji z dziedzin
pokrewnych. Pytek roslin jest struktura niezwykle bogata
w sktadniki zaréwno odzywcze, antyoksydacyjne, odtruwaja-
ce, regeneracyjne, jak i lecznicze (ryc. 1) [1]. Sposréd ogrom-
nej liczby zwiazkéw chemicznych obecnych w ziarnach pyt-
ku, niektore przyczyniaja sie do rozwoju alergii o charakterze
IgE-zaleznym.

Celem pracy jest przedstawienie wartosci stezen pytku
roslin w wybranych miastach Polski, w , panoramicznym”

kontekscie danych epidemiologicznych i czynnikéw ryzyka
rozwoju alergii pytkowej, a takze doniesien na temat iden-
tyfikacji i charakterystyki alergenéw sezonowych o istotnym
znaczeniu klinicznym.

Uczulenia i alergia pytkowa a stopien ekspozycji

Alergiczny niezyt nosa (ANN) jest uznawany za najczestsza
alergiczna chorobe populacji $wiata, a jednak znacznie rézni
sie w poszczegdlnych regionach. Miedzynarodowe badania
astmy i alergii w dziecinstwie (ISAAC) wykazaly, ze czestos¢
wystepowania astmy i alergicznego niezytu nosa i spojowek
rézni az 20-40-krotnie w réznych krajach. W wielu doniesie-
niach stwierdzono dodatnie korelacje pomiedzy stopniem
ekspozycji na pytek roslin i czestoscia wystepowania alergii
pytkowej zaréwno u dzieci, jak i dorostych [2,3]. Np. bada-
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nia z Nowego Jorku wskazaly, ze terminy najwyzszych stezen
pytku klinicznie istotnych taksonéw drzew z tego regionu
(wiazu, topoli, klonu, brzozy, buka, jesiona, jawora/platana
klonolistnego, debu, orzecha amerykanskiego), monitoro-
wanych w ciaggu jedenastu lat badan, pokrywaly sie z nasile-
niem zaostrzen objawéw alergii i astmy, zwifaszcza u dzieci.
W okresach najwyzszych stezen pytku zaobserwowano tez
najwyzsza dystrybucje lekéw przeciwalergicznych na terenie
tej ponad o$miomilionowej metropolii. Interesujace badania
z tego zakresu przeprowadzono tez wsrdéd genetycznie jed-
norodnej populacji Inuitéw, z trzech bardzo zréznicowanych
klimatycznie regionéw: Danii oraz z miejscowosci potudnio-
wej i pétnocnej Grenlandii. Stwierdzono, ze czestosci uczulen
Inuitéw z tych regionéw w duzym stopniu odzwierciedlaty
stopien ekspozycji na alergeny pytku. Bylty one wielokrot-
nie wyzsze w Danii, duzo nizsze w potudniowej i najnizsze
w poétnocnej czesci Grenlandii. Europejskie badania o akroni-
mie G?alen wykazaly, ze profile uczuleniowe wobec réznych
taksonéw pytku zmieniaja sie w zaleznosci od potozenia
geograficznego badanej populadji i u ponad 50% pacjentow
z catorocznym ANN stwierdzono uczulenia na alergeny pytku
roslin.

W niedawnej publikacji Florack i wsp. przedstawili pro-
spektywne poréwnania nasilenia objawow alergicznego nie-
zytu nosa wobec ekspozycji na dzienne wahania lokalnych
stezen pytku traw [5]. Uzyskane wyniki wskazaty na koniecz-
nos$¢ zindywidualizowanego podejscia wobec poszczegél-
nych pacjentéw, z powodu réznych progéw wrazliwosci po-
szczegOlnych osob.

Komory ekspozycyjne stosowane w badaniach
alergii pytkowej

Do niedawna, tradycyjnie oceny stopnia wrazliwosci
i badania kliniczne lekéw, w tym preparatéw do immuno-
terapii, opieraly sie na ocenie objawdw wystepujacych po
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naturalnej, lecz zmiennej ekspozycji na pytek roslin. Z tego
powodu kwestionowano czuto$¢ i powtarzalnos¢ wynikéw
badan. Nowe metody opracowane przez Horaka i Jeagera
[6], polegaja na korzystaniu ze specjalnych komér znanych
jako Vienna Challenge Chamber, ktére umozliwiaja prowa-
dzenie badan farmakodynamicznych i klinicznych w $cisle
standaryzowanych i powtarzalnych warunkach ekspozycji na
alergeny pytku [7,8].

Wyniki badan epidemiologicznych w Polsce

Badania epidemiologiczne prowadzone na terenie Polski
wskazuja, ze dodatnie wyniki testéw skérnych, w hierarchii
czestosci, zazwyczaj ustepuja jedynie alergenom roztoczy.
Wedtug ogolnopolskich badan ECAP, alergeny pytku traw
to, klinicznie najistotniejsza grupa aeroalergenéw w Polsce.
Stwierdzono, ze srednio 21% badanych miato dodatnie wyni-
ki testow skérnych wobec ekstraktow traw, w tym 16% oséb
zgtaszato objawy w sezonie ich pylenia. Nastepne taksony
pod wzgledem czestosci uczulen to bylica, gdzie stwierdzo-
no odpowiednio 16% uczulonych, a dla 5,5% byt to takson
istotny klinicznie, brzoza odpowiednio 15% / 8%, leszczyna
1%/ 4,7%, olsza 11% / 4,6%, babka 8,6% / 1,7% [9].

Stwierdzono, ze zdecydowana wiekszos¢ dzieci z ANN
(okoto 30%) ma objawy sezonowe, co sugeruje, ze alergeny
pytku roslin sa wysoce istotne klinicznie [10].

W Polsce i w Europie najczestsza przyczyne uczulen i se-
zonowego ANN stanowi alergia wobec pytku roslin, szcze-
golnie wyrazna w populacjach mieszkancéw duzych miast.
Dorastanie w zanieczyszczonym srodowisku miejskim lokuje
wiele dzieci w grupie podwyzszonego ryzyka wystapienia
alergii juz we wczesnym dziecinstwie. Np. nasze badania
prowadzone w grupie dzieci gimnazjalnych z dzielnicy £6dz-
-Srédmiescie w wieku 12-16 lat wskazaty na wysoka czestosc
uczulen na alergeny pytku roslin, u 31% wobec pytku traw,
u 25% wobec pytku bylicy, u 21% wobec pytku brzozy, na-

T

7 Wods Biatka y .
Kwasy nukleinowe ™
ol 15.25% 2030% N
s Okoto 100 >
',’ 20 mineratéw f enzymow \\
’ 2-5% ‘ ‘ i koenzyméw \

! £ S A
I Pg;::i;:zki * e 24 rodzaje ‘u
| » LIS ¢ aminokwaséw ]
i Tluszcze 5-10% _0 " - 4 ‘ [

i

i Kwasy tluszczowe K, S Weglowodany .

N RN B 20-30% )

b karotenoidy ’ o
. ‘ Bioflawonoidy 0.5%,
~g hormony L’
~ e
’ £ - ~ i

~ -
-

http:/liourna!s.plos.org;“ploscompbiI/article?id=10.1371/‘j

-~ -

ournal.pcbi. 1004546

Ryc. 1. Pytek roslin jest struktura niezwykle bogata w sktadniki odzywcze, 40% jego zawartosci to biatka, ktére moga by¢ alergenami. Alergo-
genne biatka pytku posiadaja unikatowe epitopy, podobne w pytku i pasozytach, ktére sa powodem reakcji krzyzowych
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tomiast u dzieci wiejskich wojewddztwa tédzkiego, wartosci
te byly wielokrotnie nizsze, i wynosity odpowiednio 6% dla
pytku traw, 3% dla bylicy i 2,5% dla brzozy [11].

Réznice czestosci uczulen czesto dotycza nawet réznych
regiondw pojedynczego miasta. Badania czestosci uczulen
oceniane u dzieci w wieku 7-15 lat, byly istotnie wyzsze w
dzielnicy t6dz-Srédmiescie w poréwnaniu do oddalonej od
centrum dzielnicy t6dz-Goérna i wyniosty odpowiednio 19%
wobec 8% dla ekstraktéw pytku traw, 16% wobec 5% dla
chwastéw, 12% wobec 4% dla pytku drzew [12].

Z kolei w grupie dorostych pacjentéw Osrodka Diagno-
styki i Leczenia Astmy i Alergii CSK w todzi, ktérzy mieli
wykonane testy skérne na alergeny drzew, najczestsze byto
uczulenie na ekstrakty pytku brzozy (81%). U 95% chorych,
u ktérych wykonano badania wobec traw, stwierdzono
obecnosc¢ uczulen na kazdy z badanych taksonéw traw/zbéz,
a wsrod pacjentéw, ktérym wykonano testy skorne wobec
ekstraktow chwastow, najczestsze byto uczulenie na bylice
(80,1%) i komose (75,1%). Co ciekawe, liczba 0séb, u kto-
rych reakcje mozna byto okresli¢ jako monowalentne, byta
bardzo ograniczona, bo stwierdzono je jedynie u 10,65%
pacjentéw uczulonych na alergeny pytku drzew, u 0,8%
uczulonych na trawy i u 3% uczulonych na chwasty [13].
Wyttumaczeniem tego zjawiska jest koncepcja reaktywnosci
krzyzowej przeciwciat IgE, gdzie pierwotna reakcja wywota-
na przeciw danemu alergenowi, moze sie z czasem rozsze-
rzac sie na podobne biatka i sSIgE moga wiaza¢ homologiczne
czasteczki pochodzace z innych zrédet. Np. alergeny z grupy
podobnych do Bet v 1, mozna znalez¢ w pytku drzew z rzedu
bukowcéw (ktéry obejmuje okoto 800 gatunkéw na Swie-
cie). W Polsce wystepuje kilka taksonow, obok brzozy i jej
gtéwnego alergenu Bet v 1, chorzy eksponowani sa na pytek
i homologiczne alergeny: olszy Aln g 1, grabu Car b 1, lesz-
czyny Cor a 1, buka Fag s 1, debu Que a 1.

Czynniki ryzyka alergii pytkowej

Ziarna pytku i zarodniki grzybéw mikroskopowych,
w zaleznosci od lokalizacji, stanowia 4-11% catkowitej masy
czastek zawieszonych w powietrzu atmosferycznym [14].
Raporty o aktualnych stezeniach pytku roslin powinny by¢
prezentowane w kontekscie informacji na temat zanieczysz-
czen atmosferycznych [15], gdyz zanieczyszczenia moga miec
wptyw zaréwno na wzrost alergogennosci pytku, jak i na
wzajemne oddziatywania pomiedzy alergenami i elementa-
mi uktadu odpornosciowego ludzi i zwierzat [16,17]. Wedtug
Woodfolk i wsp. [18] wzrost czestosci chordb alergicznych
nastapit w krajach rozwinietych wraz ze znacznym postepem
higieny, gdyz obecnie mozna zauwazy¢, ze w ubogich wsiach
biednych krajéw, np. w Kenii, Etiopii i Ekwadorze, a nawet w
biednych dzielnicach duzych miast, alergia nie stanowi pro-
blemu. Podobnie badania Stelmach i wsp. [19], prowadzone
u dzieci mieszkajacych w sierocincach w todzi, wskazaty na
istotnie nizsza czestos¢ atopii (12,5%) i choréb atopowych niz
w populacji ogolnej (25,4-40,2%), np. sezonowy alergiczny
niezyt nosa stwierdzono u jedynie u 2,5% (3 z 120) dzieci.

Stezenia pytku a objawy

W wielu pracach opisywano, ze u pacjentéw z alergicznym
niezytem nosa, objawy staja sie coraz czestsze i bardziej do-
tkliwe, gdy wzrastaja stezenia pytku w powietrzu. Ponadto,
wobec pacjentdéw z astma czesciej odnotowywano koniecz-
nos¢ hospitalizacji, a nawet szukania pomocy na oddziatach
ratunkowych, gdy stezenia pytku wzrastaty.

Jednak, procesy immunizacji wobec alergenéw pytku
z pewnoscia sa wypadkowa wielu ztozonych uwarunkowan
i z pewnoscia s3 rézne, w réznych srodowiskach. Nasze ba-
dania (opisane juz wczesniej) przeprowadzone wsrdd dzieci
todzi i wojewddztwa tédzkiego nie wykazaty zwiazku mie-
dzy czestoscig dodatnich testéw skérnych i liczba ziaren pyt-
ku w powietrzu atmosferycznym [11]. Ekspozycja wydaje sie
miec szczegdlne znaczenie u osdb juz wczesniej uczulonych.
Natomiast duze rozbieznosci w czestosciach uczulen jakie
zostaty stwierdzone pomiedzy populacja dzieci miejskich
i wiejskich moga by¢ wyjasnione przez niejednorodnos¢
srodowiskowa, inny styl zycia w dziecinstwie, a nawet juz
na etapie zycia prenatalnego, ponadto réznice odzywiania,
zanieczyszczen powietrza, metod uprawy lokalnych roslin,
a takze wiele innych wspdtistniejacych czynnikéw ryzyka,
przedstawionych w pracy. Niedawne badania wskazuja tez,
ze do czynnikéw sprzyjajacych alergii pytkowej moze nale-
ze¢ dysbioza przewodu pokarmowego (wywotywana np.
przez przewlekte stosowanie antybiotykow, lekow antykon-
cepcyjnych i innych), przy czym najsilniej zaznaczona byta
w przypadkach uczulen na alergeny orzechéw i pokrewnych
alergendéw pytku [21].

Alergogennos¢ pytku roslin a zanieczyszczenia
powietrza

Wozrost czestosci alergii pytkowej w zurbanizowanych
srodowiskach miejskich, sktonit wielu badaczy do intensyfi-
kacji badan i poszukiwan czynnikéw majacych bezposredni
wplyw na alergogenny potencjat pytku roslin. Wsréd wie-
lu analizowanych zanieczyszczen, najwieksze znaczenie
przypisuje sie dwém z nich NO, (obecnego w spalinach)
i O,. Ozon, ktory jest zanieczyszczeniem wtérnym (powstaje
w wyniku reakgji fotochemicznych z tlenkéw azotu, a takze
z lotnych zwiazkéw organicznych, np. VOQ), jest uwazany za
zwigzek majacy bezposredni wptyw na zdrowie cztowieka,
np. na procesy inicjacji zapalenia ptuc. Wywiera tez nieko-
rzystny wptyw na rosliny, w tym pytek roslin. Oba te zwiazki
moga tez wchodzi¢ we wzajemne interakcje, co wptywa na
wzmozona synteze alergendw i biatek stresu roslin. Np. ba-
dania proteomu ziaren pytku ambrozji, eksponowanych na
nadmierne stezenia NO,, wskazaty na nitrozylacje biatek, be-
daca wynikiem wielu potranslacyjnych modyfikacji, co moze
powodowac¢ powstawanie nowych izoform alergenéw. Za-
obserwowano tez zwiekszenie syntezy izoform alergenéw
ambrozji Amb a 1, a takze obecno$¢ nowych alergenodw,
w tym biatka o swoistosci enolazy, wykazujacego silng ho-
mologie z alergenem lateksu Hev b 9 [22,23].

Z drugiej strony zanieczyszczenia, np. ozon, powoduja
wzrost wrazliwosci na alergeny wziewne. Np. na modelach
zwierzecych wykazano, ze do wywotania reakcji nadwraz-
liwosci wystarcza ekspozycja na zanieczyszczenia i zmniej-
szone dawki alergenéw. Synergistyczne dziatania alergenow
i zanieczyszczen zwieksza tez czestos¢ reakeji anafilaktycz-
nych [24].

Niedawne badania Obersteiner i wsp. [25], zwracaja
uwage, na fakt, ze podwyzszonym wskaznikom urbanizagji
(w tym wyzszym stezeniom NO, i O,) na obszarach miejskich,
o duzym natezeniu ruchu komunikacyjnego, towarzysza
takze zmiany w sktadzie szczepow bakteryjnych zasiedlaja-
cych rosliny, ktére zdaniem badaczy, moga wywierac istotny
wplyw immunomodulacyjny. Np. stwierdzono, ze wieksza
réznorodnos¢ patogennych bakterii na ziarnach pytku brzozy
srodowiska miejskiego, miata dziatanie stresogenne dla ro-
slin, co wigzato sie z wyzszymi stezeniami alergenéw Bet v 1.



8

Alergia Astma Immunologia 2016, 21 (1): 5-15

W badaniach in vitro wykryto, ze ekspresja genéw koduja-
cych izoformy Bet v 1 jest indukowana takze w obecnosci mi-
kroorganizméw patogennych. Co ciekawe, stwierdzono, ze
rodliny stale monitoruja obecnos$¢ drobnoustrojow poprzez
receptory rozpoznajace wzorce, w sposéb analogiczny do
komérek odpornosciowych u cztowieka i zwierzat. Roslinne
czasteczki PAMP sa zdolne rozpoznawac zaréwno sktadniki
bakteryjne, w tym lipopolisacharydy, peptydoglikany, flage-
ling, jak i chityny czy beta-glukany pochodzace z grzybow.
Sprzyja to indukowaniu swoistych mechanizméw obronnych
poprzez np. synteze biatek stresu, ktére sa alergogenne.

Pytek roslin a wrodzona i adaptacyjna odpowiedz
odpornosciowa

Biatka pytku to gtéwne Zrédto alergenéw wziewnych
u oséb predestynowanych do rozwoju alergii, gdyz moga
indukowa¢ synteze swoistych przeciwciat IgE, zgodnie
z klasycznym mechanizmem nadwrazliwosci typu | wg Gel-
la i Coombsa, a tym samym moga odgrywac istotna role
w patogenezie alergicznego niezytu nosa, astmy oskrzelowej
i atopowego zapalenia skory [26].

Pytek roslin a odpornos$é¢ wrodzona. Pytek roslin zawiera
liczne sktadniki, ktére stymuluja wrodzona odpowiedz im-
munologiczna, niezaleznie od odpornosci adaptacyjnej. Licz-
ne enzymy proteolityczne, obecne w ziarnach pytku, moga
uszkadza¢ barierowos$¢ nabtonka uktadu oddechowego,
zwieksza¢ prezentacje alergenéw i dziata¢ immunizujaco.
Stwierdzono tez, ze ziarna pytku emituja oksydazy NADPH
i reaktywne formy tlenu (ktérych poziom wzrasta po ekspo-
zycji na zanieczyszczenia). U zdrowych oséb zazwyczaj nie
wywotuje to dolegliwosci, natomiast przy dysfunkcjach mi-
tochondriéw (co, zdaniem badaczy, czesto ma miejsce u cho-
rych na astme), wolne rodniki pytku nie sa blokowane. Moze
to promowac rozwdj alergicznego zapalenia dr6g oddecho-
wych i wzmaga¢ nadreaktywnos¢ oskrzeli. Wedtug Hosoki
i wsp. [27] reaktywne formy tlenu, emitowane z pytku, stano-
wia pierwszy sygnat rozwoju reakcji alergicznej. Sygnat dru-
gi, czyli klasyczna prezentacja antygenu pytku w kontekscie
czasteczek MHC klasy Il, jest konieczna do wywotania pet-
noobjawowej reakgji alergicznej o charakterze IgE zaleznym.
Obserwacje te potwierdzaja teze, ze mitochondria zwigzane
sa z patogeneza alergii i astmy atopowe;.

Pytek zawiera tez szeroka game weglowodanéw i lipi-
dow, ktore utatwiaja procesy kietkowania i penetracji fagiew-
ki pytkowej. Niedawne badania pozwolity zidentyfikowac
w pytku ponad sto réznorodnych lipidéw, kwasow ttuszczo-
wych i steroli, ktére wywieraja dziatania immunomodulujace
i adiuwantowe. Istnieja sugestie, ze efekty uczulajace biatek
pytku moga zaleze¢ od obecnosci lipidéw, gdyz moga one
chroni¢ biatka pytku przed proteoliza i zwiekszy¢ ich wchta-
nianie przez komorki nabtonka. Ponadto moga dziataé po-
przez interakcje z elementami wrodzonego uktadu odporno-
sciowego, faczac sie z czasteczkami CD1d i/lub z receptorami
TLR4 i TLR2. Frakcje lipidow moga by¢ tez rozpoznawane
bezposrednio przez limfocyty T, co stymuluje odpowiedz
odpornosciowa zalezna od dominacji linii komérek Th2. Pod
wptywem alergenéw pytku zaobserwowano tez aktywacje
i chemotaksje wielu réznych typéw komorek, co sprzyja pro-
cesom zapalenia alergicznego. Tego typu alternatywne drogi
indukgji limfocytéw linii Th2, poprzez zwiazki niebiatkowe,
wymagaja dalszych badan [28].

Biatkowe, czyli klasyczne alergeny pytku roslin. Ziarna pyt-
ku roslin syntetyzuja bardzo szeroki wachlarz biatek, ktore
moga aktywowac odpornos¢ o charakterze adaptacyjnym.

Badania molekularne genomu modelowej, ruderalnej rosli-
ny: rzodkiewnika pospolitego (Arabidopsis thaliana) wska-
zaly na obecno$¢ okoto 27.000 gendw, ktére umozliwiaja
roslinie synteze okoto 35.000 biatek. Liczba gendéw ulegaja-
cych ekspresji w ziarnach pytku jest o 30 do 60% nizsza niz
w tkankach roslinnych, a wartosci te moga sie zmienia¢ pod
wplywem réznych czynnikéw Srodowiskowych [29,30]. Do-
wiedziono, ze zadne inne znane komérki roslinne nie wyka-
zuja tak wysokiego stopnia specyficznosci transkryptéw jak
ziarna pytku, co ciekawe wiekszos¢ transkryptomu tworza
geny biorace udziat w naprawie DNA, a takze aktywadji cy-
klin i ubikwityn, co zabezpiecza rosliny przed powstaniem
mutagji i innych patologii [31], natomiast synteza biatek za-
chodzi na podstawie tylko okoto 50 tysiecy gendw, ktore po-
tencjalnie moga by¢ alergenami [32,33].

Dlaczego biatka pytku sa alergenami?

Na to pytanie nie ma krotkiej i prostej odpowiedzi, gdyz
srednio okoto 30% oséb ma objawy alergii, a 70% nie wyka-
zuje cech atopii, pomimo identycznej ekspozycji na alerge-
ny. Jak juz wspomniano wyzej, alergeny pytku, tylko u oséb
z atopia, wywotuja niepozadang kaskade zdarzen, w tym
stres oksydacyjny komoérek dendrytycznych, aktywacje czyn-
nikéw jadrowych np. NF KB, promujacych synteze cytokin
chemotaktycznych i prozapalnych (np. IL-8, TNF-a, IL-6).
W zwiazku z tym, kaskadowo nastepuja tez procesy che-
motaksji eozynofiléw, neutrofiléw, uwalniania elastaz, alfa-
-defensyn, TGF-B1 i innych czynnikéw, a takze przetaczania
klas syntetyzowanych przeciwciat do sIgE i rozwoju kluczo-
wych reakgji zwigzanych z alergia, tzn. degranulacji komoérek
tucznych, wydzielania histaminy i innych mediatoréw, ktére
w skrajnych przypadkach moga prowadzi¢ do anafilaks;ji,
a nawet Smieci.

Niedawno naukowcy z Londynskiej School of Hygiene &
Tropical Medicine, pracujacy pod kierunkiem N. Furnhama,
zebrali dostepne informacje na temat alergenéw i ich specy-
fiki. Nastepnie okreslili sekwencje DNA, ktore koduja epito-
py wiagzace przeciwciata IgE, facznie z ich strukturami prze-
strzennymi [34]. W wyniku tej pracy znaleziono unikatowe
epitopy biatek pytku i pasozytéw, ktére byty na tyle podob-
ne, ze wigzaly krzyzowo te same przeciwciata slgE. Przykta-
dem tego typu homologii byly miedzy innymi alergeny stre-
su roslin Bet v 1 i biatka pasozytéw Schistosoma mansoni.
Reaktywnos¢ krzyzowa potwierdzono in vitro w badaniach
hodowli komérkowych, a takze w badaniach wiazania obu
komponentéw przez IgE surowic oséb ze schistosomatoza.
Inne stwierdzone przyktady homologii, to podobienstwa
miedzy profiling pytku brzozy i biatkiem Ascaris lumbricoides,
oraz alergenem pytku tymotki Phl p 1 i biatkiem $wierzbowca
Pso o 2 (Psoroptes ovis). Badania te potwierdzity hipoteze
badawczg, ze reakcje alergiczne to btedne odpowiedzi od-
pornosciowe generalnie ukierunkowane wobec pasozytow,
a przy ich braku, realizowane wobec podobnych struktural-
nie alergenéw Srodowiskowych (ryc. 1). Odkrycia te zrodzity
nowe fale pytan. Np. dlaczego uktad odpornosciowy wiek-
szosci 0séb bez alergii potrafi rozrézni¢ niewielkie réznice
w budowie epitopédw alergendéw pytku i biatek pasozytéw
i nie dopuszcza do rozwoju alergii, podczas gdy u oséb ato-
powych, uktad HLA wydaje sie by¢ nadmiernie elastyczny
i bfednie klasyfikuje niektore biatka pytku, zaliczajac je do
grona niebezpiecznych biatek pasozytniczych, a niekiedy po-
dejmuje z nimi walke, ktéra moze okazac sie walka samobdj-
cz3, bo zagrazajaca zdrowiu i zyciu.
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Podstawowe rodzaje klasyfikacji alergenéw

Miedzynarodowy Subkomitet do Spraw Nomenklatury
Alergenéw WHO/IUIS prezentuje stale aktualizowana liste
alergenéw. Obecnie zawiera ona 309 alergenéw roslinnych
(dane z dnia: 2016-03-05), w tym 109 alergenéw pytku z 39
gatunkéw roslin oraz 200 alergenéw pokarmowych, ktére
w duzej mierze reaguja krzyzowo [35].

1. Podstawowy i najczesciej stosowany rodzaj klasyfikagji
grup alergenéw opiera sie na przynaleznosci taksono-
micznej uczulajacych taksonéw, z podziatem na pytek
drzew, traw i chwastéw. Dokfadna liczba gatunkéw roslin
na ziemi jest trudna do oszacowania, a préby inwentary-
zacji z 2010 roku wskazuja na liczbe 300-315 tysiecy ga-
tunkéw, przy czym zdecydowana wiekszos¢ opisanych, bo
okoto 300 tysiecy, to rosliny nasienne, u ktérych rozmna-
zanie odbywa sie za posrednictwem ziaren pytku. Alergia
jest zwiazana prawie wyfacznie z ekspozycja na sktadniki
pytku roslin anemogamicznych, u ktérych pytek transpor-
towany jest przez wiatr i ruchy konwekcyjne powietrza.

2. Drugi rodzaj klasyfikacji zajmuje sie grupowaniem homo-
logicznych grup alergendw. Klasyfikacja alergenéw biat-
kowych do rodzin i nadrodzin opiera sie na okreslonych
funkcjach biatek, nastepnie na szczegétach ich struktur
molekularnych i tréjwymiarowych, a takze na cechach
chemicznych i fizycznych, np. sekwencjach aminokwaso-
wych, ciezarach czasteczkowych, wspdtczynnikach sedy-
mentacji, rozpuszczalnosci, itd. Wada tego typu podziatu
moze by¢ fakt, ze poszczegodlne biatka czesto wymykaja
sie zasadom naszych klasyfikacji, gdyz moga dziata¢ na
zasadzie ,,scyzoryka szwajcarskiego” i petni¢ wielowymia-
rowe funkgcje fizjologiczne.

Alergogenne taksony pytku roslin w Polsce

Stacje monitorujace stezenia pytku roslin w Polsce kon-
centrujg swoje badania na dwudziestu taksonach roslin.
W tym dziewieciu taksonach drzew - leszczyna (Corylus),
olsza (Alnus), grab (Carpinus), brzoza (Betula), topola (Po-
pulus), buk (Fagus), jesion (Fraxinus), dab (Quercus), wierz-
ba (Salix), klon (Acer), sosnowate (Pinaceae), cis/jatowiec
(Juniperus/Taxus); siedmiu taksonach roslin zielnych, w tym:
trawy/zboza (Poaceae) babka (Plantago), szczaw (Rumex),
pokrzywa (Urtica), bylica (Artemisia), ambrozja (Ambrosia),
komosowate (Chenopodiaceae). Dodatkowo oceniane sa
stezenia dwoch taksonéw grzybéw mikroskopowych: Alter-
naria i Cladosporium. Do najbardziej alergogennych, z po-
wyzszej grupy, zaliczamy sze$¢: pytek brzozy, leszczyny, olszy,
traw/zbéz, babki, bylicy i ambrozji, ktérej pytek najczesciej
pochodzi z tzw. dalekiego transportu.

Aby stwierdzi¢, jaki jest stopien ekspozycji, oszacowa-
no Srednie roczne sumy pytku, a takze wartosci liczby dni,
w ktdrych pytek byt obecny w powietrzu w siedmiu miastach
Polski: w Szczecinie, todzi, Wroctawiu, Krakowie, Sosnowcu,
Lublinie i Rzeszowie [36-42]. O wyborze miast zadecydowat
fakt, ze dane zostaty opracowane i przedstawione zgodnie
z jednorodnie przyjeta metodologia z lat 2001-2003 do
2013. Wyniki tych poréwnan przedstawiono na rycinie 2.
Z danych tych wynika, ze najwyzsza ekspozycja byta zwia-
zana z pytkiem brzozy. Srednie roczne sumy stezen pytku
dla wszystkich siedmiu badanych osrodkéw wyniosty: 8.250
ziaren pytku brzozy (przy czym najwieksze Srednie stezenia
zaobserwowano w todzi), nastepnie pytku traw 3.560 (naj-
wiecej odnotowano w Rzeszowie), olszy 2.760 i bylicy 820
(najwiecej stwierdzono we Wroctawiu), leszczyny 490 (naj-

wiecej byto w Sosnowecu) i ambrozji 60 (najwiecej uzyskano
Rzeszowie). Na rycinie 3 podano tez usrednione liczby dni
(wyliczane metoda 98%), w ktérych pytek utrzymywat sie
w powietrzu oraz Srednie zakresy dat pylenia dla poszcze-
golnych osrodkéw. W Polsce najdtuzej utrzymuje sie w po-
wietrzu pytek traw, bo srednio 107 dni. Nastepnie pytek by-
licy (60 dni), leszczyny (49), olszy (47), ambrozji (46). Pytek
brzozy, pomimo osiggania najwyzszych stezen, utrzymuje sie
krétko w powietrzu miast Polski srednio 35 dni (od 27 we
Wroctawiu - do 44 w Krakowie). Stosunkowo duze zr6zni-
cowanie przedstawionych wartosci, nawet w odniesieniu do
stosunkowo blisko potozonych miast wskazuje, ze korzysta-
nie z wieloletnich kalendarzy pylenia np. podczas kwalifikagji
do immunoterapii czy monitorowania leczenia wydaje sie
nieuzasadnione, tym bardziej, ze coraz czeiciej obserwo-
wane s3 anomalie pogodowe, co przekfada sie na obecnos¢
pytku w terminach innych, niz mozna sie tego spodziewac.
Np. w pracy Rapiejko i wsp. podano, ze we wrze$niu 2011
roku, w czesci punktéw pomiarowych w Polsce odnotowano
dodatkowy pik pylenia traw [43].

Homologiczne grupy alergenéw, taksonow roslin
dominujacych w Polsce

Poszczegdlne grupy alergenédw homologicznych, istot-
nych klinicznie w naszym kraju zestawiono w tabeli | i na ry-
cinie 3. Mozna tu wyrdzni¢ grupe biatek strukturalnych oraz
biatek i enzymdw majacych udziat w metabolizmie. Naleza
tu miedzy innymi: profiliny, ekspansyny, polkalcyny. Druga
grupa to biatka zapasowe, w tym nadrodzina kupin i pro-
lamin. Trzecia grupa obejmuje miedzy innymi siedemnascie
rodzin biatek stresu roslin.

Biatka strukturalne i metaboliczne obejmuja szeroki wa-
chlarz biatek, ktére przyczyniaja sie do odpowiedniej struk-
tury i funkcjonowania komoérek. Naleza tu strukturalne
sktadniki $cian, bton, organelli komoérkowych, enzyméw
i biatek zaangazowanych w wytwarzanie i transport ener-
gii, umozliwiajac wszystkie poznane procesy komérkowe,
od transdukgcji sygnatéw i transkrypcji genéw do syntezy
biatek, wzrostu tagiewki pytkowej itd. Wiekszos¢ tych biatek
jest obecna takze we wszystkich innych komérkach roslin, na
state lub przejsciowo. Nalezy tu tez wspomniec o grupie aler-
gendw o akronimie RuBisCo, ktore obejmuja enzymy i biat-
ka wykorzystywane w cyklu Calvina (czyli w niezaleznym od
Swiatta etapie fotosyntezy). Alergogennos¢ RuBisCo odkryto
w odniesieniu do marihuany, nastepnie u innych roslin [44].
Istnieja dowody, ze biatka RuBisCo (strukturalne i metabo-
liczne), sa odpowiedzialne za powszechne reakcje alergiczne
[45]. Wysokie stezenie RuBisCo wskazuje na wazna role
w metabolizmie roslin. Szacuje sie, ze w komérkach roslin-
nych, az 4x1013g enzymow tej grupy jest syntetyzowane co
sekunde [46].

Nadrodzina kupin i prolamin to najbardziej funkcjonalnie
zréznicowane grupy biatek, wystepujacych we wszystkich ro-
slinach nasiennych. Do nadrodziny kupin naleza biatka zapa-
sowe obecne w pytku i nasionach, a takze szeroka gama en-
zymOw np. enzymy generujace nadtlenek wodoru, oksydazy,
dysmutazy ponadtlenkowe. tacinskie stowo ,,cupa” oznacza
beczutke, co jest kojarzone z zapasowym charakterem tych
biatek i ich struktura 3D. Do grupy kupin dotad zaklasyfiko-
wano 57 biatek istotnych w alergologii, szczeg6lnie dotyczy
to legumin i vicilin, czyli biatek o wspétczynnikach sedymen-
tacji odpowiednio 11S i 7S. Co ciekawe, gluten skfada sie
z mieszanin prolamin: glutenin i gliadyn. Naleza tu takze
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1011 Alnus (olsza) Corylus (leszczyna]
Lublin W35 dni (5.03-08.04) Lublin 88" 55 i (5.03-1.04) 28
. 3208 . 562
Rzeszow |8 47 dni (01.03-17.04) Rzeszow 50 dni (25.02-16.04)
. 3454,5 :
Szczecin |8 65 dni (10.02-17.05) Szczecin 65 dni (24.01-27.03)
4272
Wroclaw 8745 dni (23.02-5.04) Wroctaw 55 dni (9.02-4.04)
. 2363 - 634
Sosnowiec 860 gni (18,02-15.05) Sosnowec 58 dni (15.02-14.04)
" 1825 5 622
Krakéw |8 3g i (1.03.5.04) Krakow 43 dni (22.02-5.04)
- 3198,8 5l 307,6
todZ |8 45 gni (2.03-30.04) bt 46 dni (20.02-19.04)
_ 2825 Betula (brzoza) . 1733 Poaceae (trawy)
Lublin (8143 dni (10.04-21.05) tublin W g6 dni (16.05-08.08)
7196 5 5152
Reeszow | 36 dni (10.04-15.05) Rzeszow |8 94 dnj (14.05-15.08)
_ 148 ; 4621,9
szczecin | 33 dni (9.04-10.05) ’ Szczecin |10 dni (15.05-11.09)
2614
8705 Wroctaw :
Wroctaw 27 dni (08.04-5.05) 115dni (7.05-31.08)
. 4278
: 11265 Sosnowiec ;
Sosnowiec 38dni (10.04-17.05) 132 dni (9.05-9.09)
: 2749
. 5672 Krakow . ~
Krakow 44 dni (9.04-22.05) 112 dni (7.05-26.08)
, 3795
Lo 12935,8 todz
28dni (11.04-14.05)
Artemisia (bylica) Ambrosia (ambrozja)
) 330 ) 31
Lublin 44.dni (17.07-29.08) Lublin 45 dni (10.08-24.09)
_ 544 . 290
Rzeszow 51dni (20.07-11.09) Rzeszow 43 dni (08.08-18.09)
_ ) 79,1
Szczecin Szczecin 21dni (24.08-14.09)
1204 147
Wroctaw 55dni (16.07-8.09) Wroclaw 47 dni (5.08-20.09)
) 1106 . 280
Sosnowiec 71 dni (14.07-21.09) Sosnowiec 64 dni (30.07-2.10)
725 . 181
Krakow 57 dni (18.07-11.09) Krakow 63dni(31.07-11.09)
; 870 » 120
todz 70dni (15.07-3.09) todz 39.dni (22.07-15.09)

Ryc. 2. [l Srednie wartoéci sum rocznych pytku o najwyzszym potencjale alergogennym z siedmiu miast w Polsce. Wykorzystano dane z lat

2001/03-13

Il Srednie liczby dni pylenia i $rednie zakresy dat obecnosci pytku w powietrzu atmosferycznym obliczane wedtug podobnej meto-

dologii, w siedmiu miastach Polski

biatka zwane germinami. Sa to wszechobecne biatka roslin-
ne, aktywowane podczas kietkowania tagiewki i nasion zb6z.
Sa one syntetyzowane takze podczas reakcji roslin na stres
biotyczny i abiotyczny [47]. Te struktury, ztozone sa z dwdch
do pieciu podjednostek, co wptywa na ich nadzwyczajna
odpornos¢ wobec temperatury, szerokiej gamy enzymoéw
trawiennych, detergentéw i ekstremalnych zakreséw pH.
Nalezy pamieta¢, ze preferowane w uprawie taksony zb6z
sa poliploidami, tetraploidami, heksaploidami, itd. Dzieje sie
tak z uwagi na ich wartosci uzytkowe i wzrost plonéw z ha,
a takze z uwagi na podwyzszona odpornos¢ tych poliplo-
idow na patogeny, szczegdlnie grzybowe. Sztuczna selekcja
i tworzenie poliploidéw (np. poprzez chemiczne blokowanie
wrzecion podziatowych w komérkach), moze istotnie wzma-

gac zawartos¢ alergenéw. Prolaminy tworza najbardziej ja-
sno zdefiniowana grupe biatek o charakterze zapasowym.
Ich cecha charakterystyczna jest budowa o charakterze po-
limeréw z duza zawartoscia proliny i glutaminy (stad nazwa
prolamina), a takze rozpuszczalnos¢ w alkoholach.

Biatka stresu roslin PR (Pathogen Proteins). Biatka stresu
roslin odgrywaja istotna role w odpowiedzi na stres biotycz-
ny i abiotyczny, w tym zanieczyszczenia powietrza. Zawar-
tos¢ tych biatek waha sie w zaleznosci od ekspozycji roslin na
stres Srodowiskowy. Ich zawartos$¢ ocenia sie na okoto 14%
wszystkich biatek, obecnych podczas kietkowania ziaren pyt-
ku. Moga one aktywowac komérki poprzez receptory PAMP.
Ponadto, okazato sie, ze biora tez udziat w procesach meta-
bolicznych, w budowie cytoszkieletu i w transporcie energii.
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Alergeny
pytku

Biatka ochronne,
Biatka struktura.lne Biatka |  biatka stresu roslin
Enzymy metaboliczne L .
np. profiliny, ekspansyny, inne Zzapasowe obejmuija 17 rodzin
alergenow
Nadrodzina kupin Nadrodzina prolamin
. Globuliny .
Globuliny 11s Albuminy Prolaminy
7s . 2s
1 leguminy l 1
(nsLTPs), inhib. Gliadiny, LTP,
Viciliny Leguminy enzymow biatka prolmino-podobne,
a-amylazy tryptazy, alfa amylazy,
trypsyny biatka hydrofobowe nasion

Ryc. 3. Ogoélny podziat alergogennych biatek pytku. Klasyfikacja oparta jest na funkcjonalnych i homologicznych cechach alergenéw. Poszcze-

golne biatka moga dziata¢ na zasadzie ,,scyzoryka szwajcarskiego” i petni¢ wielowymiarowe funkcje w ziarnach pytku

Warto podkresli¢, ze okoto 25% silnych alergenéw roslinnych
to biatka stresu roslin. Jednym z przyktadow jest Bet v 1, gtow-
ny alergen brzozy, ktory jest biatkiem z grupy PR-10. Beck
i wsp. [48] wykazali, ze zawartos¢ alergenu Bet v 1 jest po-
zytywnie skorelowana ze wzrostem stezenia ozonu. Badania
prowadzone in vivo wskazuja réwniez na znacznie wieksza
srednice babla w testach skérnych, w przypadku korzystania
z ekstraktéw pytku pozyskiwanych z drzew eksponowanych
na podwyzszone stezenia ozonu. Innym przyktadem biatka
stresu jest alergen z grupy taumatyn, ktéry ma stodki smak,
a jednoczesnie poprawia wegetacje roslin eksponowanych
na zanieczyszczenia i patogeny [49]. W zwiazku z tym geny
dla tego typu biatek sa chetnie introdukowane do genomu
roslin uzytkowych, co podwyzsza ich potencjat alergogenny.
Jak podano wyzej, ekspozycja na pytek brzozy jest w Polsce
wysoka.

Podsumowanie

W podsumowaniu nalezy stwierdzi¢, ze alergia pytkowa
stanowi powazny problem kliniczny w Polsce i na Swiecie.
Badania prowadzone na przestrzeni kilkunastu lat w siedmiu

miastach Polski wskazuja, ze najwyzsza ekspozycja dotyczy
pytku brzozy, przy czym, sposréd miast objetych analiza, naj-
wigksze Srednie sumy roczne stwierdzono w todzi, chociaz
pytek brzozy — jest obecny w powietrzu stosunkowo krot-
ko, srednio okoto jednego miesigca. Ekspozycja na pytek
traw/zb6z (oceniana na podstawie $rednich sum rocznych),
ustepuje tylko brzozie, przy czym najwyzsze stezenia odno-
towano w Rzeszowie. Pytek traw w naszym kraju utrzymu-
je sie najdtuzej, bo srednio okoto 3,5 miesigca. Pytek olszy
i bylicy osiagat najwyzsze wartosci we Wroctawiu. Z kolei py-
lenie leszczyny byto stosunkowo niskie, najwyzsze stezenia
stwierdzono w Sosnowcu. Ekspozycja na pytek ambrozji nie
osiagga wysokich poziomoéw. Z przedstawionego zestawienia
wynika, ze najwiecej ziaren pytku tego taksonu stwierdzono
w Rzeszowie. Ekspozycja wobec alergenéw ambrozji wydaje
sie narastajacym problemem w Polsce potudniowej.

Pomimo rosnacej liczby badan, ktére w znacznym stopniu
poszerzyly nasza wiedze na temat ekspozycji na pytek roslin i
ich alergeny, kluczowe pytania, o przyczyny alergennosci nie-
ktorych biatek pytku, wymagaja dalszych analiz.
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