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Redakcja

Szanowni Czytelnicy i Czytelniczki,

oddajemy w Panstwa rece specjalny numer Kwartalnika
Alergia Astma Immunologia — przeglad kliniczny.

Biezgcy numer jest suplementem do czerwcowego wydania
i ma charakter ksigzki abstraktow XXIV Konferencji
Naukowo-Szkoleniowej  Alergia  Astma  Immunologia
Kliniczna. Motywem przewodnim tegorocznego spotkania
bedzie: Innowacja i integracja w alergologii. Podczas naszej
dr hab. n med. Maciej Chatubinski, prof. UM konferencji postaramy sie odpowiedzie¢ na kilka kluczowych

Redaktor naczelny pytan: Gdzie rodzi sie alergologa, w laboratorium czy
gabinecie? Co nowego w nadwrazliwosSci na leki? Alergia
narzgdu wzroku — alergologa czy okulista? Jak nowoczes$nie
postepowac, diagnozowac i leczy¢ choroby alergiczne? Jak
powinien wyglgdac¢ nowoczesny gabinet alergologiczny? Jak
wspotpracowac ze specjalistami z innych dziedzin
medycyny? | wreszcie, by¢ moze rzecz najbardziej
kluczowa, jak wdrazaC innowacje a zarazem rozwijac
integracje w alergologii? Podobnie jak w latach poprzednich,
organizujemy Sesje Naukowg, podczas ktorej mtodzi
naukowcy przedstawigq wyniki prowadzonych badan
mgr Izabela Gulbas z zakresu alergologii klinicznej i podstawowej oraz nauk
Sekretarz redakgji pokrewnych. Ponad to, kolezanki i kolegéw towarzyszgcych
nam w codziennej pracy Kklinicznej pragne powita¢ na
Il Forum Pielegniarstwa Alergologicznego, podczas ktorego
podejmiemy  dyskusje nad praktycznymi  aspektami
diagnostyczno-pielegnacyjno-terapeutycznymi  w  opiece
alergologicznej.
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Harmonogram Sesji Naukowej

Clinical Study
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HIPEREOZYNOFILIA BEZ GRANIC: NIETYPOWY PRZYPADEK Z ZAJECIEM OUN,
ZATOK PRZYNOSOWYCH | WEZLOW CHEONNYCH SZYI

Wiktoria Balinska, Marta Kofacifiska-Flont, Maria Mozga, Izabela Kuprys-Lipinska,
Wioletta Pietruszewska

PIERWOTNY NIEDOBOR ODPORNOSCI JAKO PRZYCZYNA ZtOZONEGO
OBRAZU KLINICZNEGO
Patryk Cegietka, Adrian Pal, Maciej Chatubinski, Adrian Gajewski

ROZNE OBLICZA ZESPOLU HIPEREOZYNOFILOWEGO U DWOJKI PACJENTOW
PEDIATRYCZNYCH
Agnieszka Kowalczyk, Justyna Stampor-Bednarska, Aneta Krogulska

ZNACZENIE BADAN MOLEKULARNYCH W DIAGNOSTYCE | MONITOROWANIU
IGE-ZALEZNEJ ALERGII NA BIALKA MLEKA KROWIEGO U DZIECI, BADANIE
PILOTAZOWE

Maria Popielarz, Agnieszka Kowalczyk, Julia Tworowska, Magdalena Zbikowska-Gébtz,
Zbigniew Bartuzi, Aneta Krogulska

OD DUSZNOSCI DO REGRESJI — PRZYPADEK ALERGICZNEGO ZAPALENIA
PECHERZYKOW PLUCNYCH Z DOBRA ODPOWIEDZIA NA TERAPIE
SYSTEMOWYM GKS
Katarzyna Majchrzak

ASTMA  OSKRZELOWA  POD MASKA  OBTURACJI UTRWALONEJ
HIPEREOZYNOFILIA W PRZEBIEGU CHOROBY NOWOTWOROWEJ
Elizabeth Malaya, Magdalena Adamczewska

CIEZKIE POWIKEANIA IMMUNOTERAPII NOWOTWORU PRZELYKU W POSTACI
MIOPATII ZAPALNEJ

Maria Mozdzan, Agnieszka Cieplucha, Aleksandra Opinc-Rosiak, Joanna Makowska,
Anna Lewandowska-Polak, Olga Brzezifiska

PROGRAMY LEKOWE PROWADZONE W KLINICE IMMUNOLOGII | ALERGII
UNIWERSYTETU MEDYCZNEGO W tODZI W LATACH 2018-2025 — ANALIZA
DANYCH ADMINISTRACYJNYCH | KLINICZNYCH

Alicia Nowak-Jurek, Karolina Frachowicz-Guerreiro, Monika Antczak-Marczak,
Aleksandra Wardzyriska, Maciej Chatubinski

JATROGENNA EOZYNOFILIA | BEZPIECZENSTWO DUPILUMABU W LECZENIU
ASTMY CIEZKIEJ — DOSWIADCZENIA WEASNE

Krzysztof Olesiejuk, Karolina Frachowicz-Guerreiro, Aleksandra Likoriska, Alicja
Nowak-Jurek, Aleksandra Wardzyriska, Monika Antczak-Marczak, Maciej Chatubiriski

IMMUNOLOGICZNE KONSEKWENCJE WYPADKU KOMUNIKACYJNEGO
Adrian Pal, Patryk Cegietka, Maciej Chatubinski, Adrian Gajewski

DRUGIE ZYCIE W RUCHU - SPEKTAKULARNA POPRAWA U AKTYWNEGO
PACJENTA Z NR-AXSPA DZIEKI TERAPII BIOLOGICZNEJ SEKUKINUMABEM
Jagoda Rogowska, Olga Brzeziniska, Aleksandra Opinc-Rosiak, Filip Styrzynski

WYBRANE HEMATOLOGICZNE WSKAZNIKI ZAPALENIA SYSTEMOWEGO
U PACJENTOW Z ALERGIA POKARMOWA PO PRZEBYTEJ REAKCJI
ANAFILAKTYCZNEJ — DONIESIENIE WSTEPNE

Jakub Wasik, Marcin Kurowski
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Basic Science
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OCENA WPLYWU HRV-A16 | HCOV-229E NA EKSPRESJE CYTOKIN TYPU THH1,
TH2, TH17, TREG ORAZ CZASTEK PREZENTACJI ANTYGENU W LUDZKIM
SRODBLONKU NACZYN PLUCNYCH — WYNIKI PILOTAZOWE

Iwona Dziembata-Gtadysz, Adrian Gajewski, Mateusz Gawrysiak, lzabela Gulbas,
Maciej Chatubinski

IMMUNOMODULACYJNE ~ WEASCIWOSCI EKSTRAKTOW Z  PLEUROZIUM
SCHREBERI POCHODZACEGO Z FITOCENOZ LESNYCH O ZROZNICOWANYM
STOPNIU SUKCESJI WZGLEDEM JEDNOJADRZASTYCH KOMOREK KRWI
OBWODOWEJ

Nikodem Ggsienica-Gliwa, Justyna Agier, Agnieszka Kobylinska, Grzegorz Wolski,
Marek Fol

SYSTEMOWA ODPOWIEDZ IMMUNOLOGICZNA NA TERAPIE ANTY-IL-5
W CIEZKIEJ ASTMIE

Mateusz Grochowski, Agnieszka Lis, Roman Skiepko, Kinga Bodnarczuk, Damian
Pogodzinski, Andrzej Eljaszewicz, Marcin Moniuszko

WPLYW  GLIKOKORTYKOSTEROIDOW NA EKSPRESJE RECEPTOROW
KORONAWIRUSOWYCH ACE2, DPP4 | AP-N NA SRODBLONKU NACZYN
PLUCNYCH ZAKAZONYM RINOWIRUSEM HRV16 | PODATNOSC NA INFEKCJE
KORONAWIRUSAMI W  IMMUNOPATOLOGII PRZEWLEKLYCH CHOROB
ZAPALNYCH UKLADU ODDECHOWEGO

Izabela Gulbas, Adrian Gajewski, Maciej Chatubinski

OCENA BIOZGODNOSCI IN VIVO MIKROKAP-SULEK ALGINIANOWYCH
ZAWIERAJACYCH ENKAPSULOWANE MYCOBACTERIUM BOVIS BCG, JAKO
ELEMENT TERAPII SKIEROWANEJ PRZECIWKO ZAKAZENIU PALECZKAMI
HELICOBACTER PYLORI

Patrycja Jaroniek, Marek Brzezinski, Magdalena Chmiela, Weronika Gonciarz

WPLYW RECEPTORA NOD2 NA PRODUKCJE CYTOKIN | EKSPRESJE
RECEPTOROW POWIERZCHNIOWYCH MONOCYTOW W ODPOWIEDZI NA BCG
(BACILLUS CALMETTE-GUERIN) | ANTYGENY WIRUSOWE

Magdalena Jurczak, Joanna Kaczmarek, Magdalena Kowalewska-Pietrzak, Paulina
Stelmach, Magdalena Druszczynska

OCENA WPLYWU 5% HIPOKSJI NA WEASCIWOSCI _ IMMUNOLOGICZNE
KOMOREK MIKROWASKULARNEGO SRODBLONKA NACZYN PLUCNYCH
Jolanta Kalinowska, Robert Szewczyk, Mateusz Gawrysiak, Maciej Chatubiriski

\{VE\/VNATRZKOMORKOWA | POWIERZCHNIOWA EKSPRESJA TLR3 W LUDZKIM
SRODBEONKU MIKRONACZYNIOWYM PLUC
Wojciech Karpik, Mateusz Gawrysiak, Sylwia Michlewsk, Maciej Chatubiriski

WPLYW DLUGOTRWALEGO STRESU U STUDENTOW MEDYCYNY NA POZIOM
KORTYZOLU | PARAMETRY MORFOLOGICZNE KRWI OBWODOWEJ
Jan Kinasiewicz, Krzysztof Sliwa

ROLA INTERFERONU B W OGRANICZENIU ZAKAZENIA LUDZKIEGO
SRODBLONKA NACZYN PLUCNYCH KORONAWIRUSEM HCOV-229E

Kamila Kochanowska, Sylwia Michlewska, Magdalena Chmiela, Maciej Chatubinski,
Mateusz Gawrysiak

WZROST INTEGRALNOSCI BARIERY NABLONKOWEJ PRZEZ ARCHEONY
HALOFILNE HALORHABDUS RUDNICKAE W MODELU LINII KOMORKOWEJ
CALU-3

Krzysztof Krawczyk, Serafin Zawadzki, Anna Macieja, Sylwia Michlewska, Marlena
Tynecka, Joanna Wieczfinska, Magdalena Kowalewicz-Kulbat

SWIADOMOSC ROLI MIKROBIOTY | MECHANIZMOW IMMUNOLOGICZNYCH
W PATOGENEZIE NCHZJ WSROD STUDENTOW KIERUNKOW MEDYCZNYCH
Magdalena Porebska, Elzbieta Koztowska
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OPTYMALIZACJA IZOLACJI KOMOREK SRODBLONKA NACZYNIOWEGO
Z LUDZKIEJ TKANKI PLUCNEJ DO ANALIZ FENOTYPOWYCH | MOLEKULARNYCH
Ewelina Sochacka, Robert Szewczyk, Mateusz Gawrysiak, Jolanta Kalinowska,
Szymon Weisto, Krzysztof Lewandowski, Adrian Gajewski, Maciej Chatbiriski

OCENA  WPLYWU  HIPOKSJI NA MARKERY STANU ZAPALNEGO
MIKROWASKULARNYCH KOMOREK SRODBLONKA NACZYN PLUCNYCH
Robert Szewczyk, Jolanta Kalinowska, Maciej Chatbirski

ZMIANY W EKSPRESJI MEDIATOROW ZAPALNYCH | AKTYWNOSCI SZLAKU
NF-KB W KOMORKACH CACO-2 HODOWANYCH W WARUNKACH NORMOKSJI
| HIPOKSJI

Zuzanna Tomaszewska, Andrzej Polariczyk, Aleksandra Piechota-Polarnczyk

OPTYMALIZACJA 1ZOLACJI KOMOREK SRODBLONKA NACZYNIOWEGO
Z POLIPOW NOSA OD PACJENTOW Z PRZEWLEKLYM ZAPALENIEM ZATOK
PRZYNOSOWYCH

Patryk Cegietka, Adrian Pal, Wioletta Pietruszewsak, Maciej Chatubinski, Adrian
Gajewski
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Hipereozynofilia bez granic: nietypowy
przypadek z zajeciem OUN, zatok
przynosowych i weztéw chtonnych szyi

WIKTORIA BALINSKA', MARTA KOLACIN-
SKA-FLONT2, MARIA MOZGA?, |ZABELA
KUPRYS-LIPINSKA?2, WIOLETTA PIETRU-
SZEWSKA'

" Klinika Otolaryngologii, Onkologii Gtowy i Szyi,
Uniwersytet Medyczny w todzi
2 Klinika Chorob Wewnetrznych, Astmy i Alergii,
Uniwersytet Medyczny w todzi

Stowa kluczowe: hipereozynofilia, nacieki
eozynofilowe, choroba Kimury

Wstep

Hipereozynofilia (liczba eozynofilbw >1500
kom./ul) to stan kliniczny wymagajacy szero-
kiej diagnostyki roznicowej. Jej przewlekte
utrzymywanie sie, szczegolnie w potgczeniu z
zajeciem wielu narzadow, stanowi znaczne
wyzwanie diagnostyczne i terapeutyczne.
Przedstawiony przypadek ilustruje ztozony
przebieg kliniczny z postepujgcym zajeciem
réznych ukfadow, w tym struktur w obrebie
gtowy i szyi.

Cel

Prezentacja przypadku pacjenta z przewlektg
hipereozynofilig, powiktang zmianami ogni-
skowymi w mozgu, zajeciem struktur nosa
i zatok, oraz weztdw chtonnych — w kontekscie
diagnostyki roznicowej i podejmowanych prob
leczenia.

Opis przypadku

43-letni mezczyzna od 2017 roku pozostaje
w obserwacji z powodu utrzymujgcej sie hipe-
reozynofilii i uogdlnionej limfadenopatii. Cho-
roba rozpoczeta sie od powiekszenia weztow
chtonnych podzuchwowych. Biopsja wykazata
nacieki eozynofilowe sugerujgce chorobe Ki-
mury. Wykluczono podtoze hematologiczne,
pasozytnicze i alergiczne. W 2018 roku rozpo-
czeto terapie glikokortykosteroidami, jednak
choroba postepowata. W 2020 roku, z powodu
nasilenia objawdw i dalszego powiekszania
weztéw chtonnych, wdrozono cyklosporyne,
ktorg przerwano z powodu nefrotoksycznosci.
Leczenie steroidami byto kontynuowane.

Od potowy 2021 roku pojawity sie nowe ob-
jawy: béle stawowe i dusznos$é. W badaniu TK
gtowy (pazdziernik 2021) wykazano pojedyn-
cze zmiany ogniskowe w mdzgu, niepowodu-
jace objawow neurologicznych. Biopsje prze-
prowadzone w 2022 roku (kos¢ czaszki) po-
twierdzity obecnosc¢ naciekow eozynofilowych.
Jesienig 2022 roku pacjent zgtosit utrate we-
chu, niedrozno$¢ nosa oraz nasilajgcg sie
dusznos$¢ — objawy sugerujgce zajecie gor-
nych drég oddechowych. Rozpoczeto leczenie
mepolizumabem, z uzyskaniem czesciowej
stabilizacji. W 2023 roku badania w kierunku
HHV6 i EBV byly ujemne, jednak w marcu
2024 wykazano aktywacje EBV. We wrzesniu
2023 wykluczono infekcje Bartonella henselae
(choroba kociego pazura). Terapia biologiczna
jest nadal kontynuowana.

Dyskusja

Przypadek ilustruje ztozonos¢ i wielowymiaro-
wosC przewlektej hipereozynofilii. Kluczowe
wyzwania obejmuja:

e roznicowanie miedzy zespotem hipereo-
zynofilowym (HES), chorobg Kimury,
a IlgG4-zalezng chorobg zapalng,

¢ interpretacje wielonarzgdowego zajecia,
w tym nietypowych zmian w OUN i zato-
kach,

e dobor leczenia w konteks$cie ograniczen
terapeutycznych (nefrotoksycznos¢, od-
powiedz na GKS),

e ocene wpltywu infekcji wirusowych na
przebieg choroby.

Szczegdlnie interesujace jest nietypowe zaje-
cie laryngologiczne (nos, zatoki), ktére stano-
wito pierwszg manifestacje nawro-
tu/systemowego rozsiewu.

Podsumowanie

Prezentowany przypadek podkresla znacze-
nie interdyscyplinarnego podejscia w diagno-
styce i leczeniu przewlekiej hipereozynofilii.
Pomimo zastosowania nowoczesnej diagno-
styki i leczenia biologicznego, rozpoznanie po-
zostaje niejednoznaczne, a dalsze prowadze-
nie pacjenta wymaga scistej obserwacji, wery-
fikacji hipotez diagnostycznych oraz elastycz-
nego podejscia terapeutycznego.

© Alergia Astma Immunologia 2025, 30 (2): 40-72
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Pierwotny niedobér odpornosci jako
przyczyna ztozonego obrazu
klinicznego

PATRYK CEGIELKA, ADRIAN PAL, MACIEJ
CHALUBINSKI, ADRIAN GAJEWSKI

Klinikka Immunologii i Alergii, Uniwersytet
Medyczny w todzi

Slowa _kluczowe: niedobory odpornosci,
przewlekta choroba ziarniniakowa

Wstep

Niedobory odpornosci to grupa choroéb, ktorg
charakteryzuje zréznicowana manifestacja
kliniczna, przebieg i rokowanie. W populaciji
najczesciej obserwuje sie wtorne niedobory
odpornos$ci zwigzane z zakazeniami, niedozy-
wieniem, chorobami hematologicznymi czy le-
czeniem immunosupresyjnym. Pierwotne
zaburzenia odpornosci wynikajg z uwarunko-
wan genetycznych i bardzo czesto
diagnozowane sg z duzym opoznieniem.
Kliniczna manifestacja tych zaburzen nie
ogranicza sie jedynie do czestszych infekcji —
na ich obraz mogg takze sktada¢ sie cechy
autoimmunizacji, choroby  autozapalne,
alergiczne oraz zwiekszona tendencja do
nowotworzenia. Ponizszy opis przedstawia

pacjenta, ktory manifestuje wiele
zroznicowanych  objawdw  sugerujgcych
ztozong dysfunkcje ukfadu

immunologicznego.

Opis przypadku

Do Poradni Immunologicznej zglosit sie
27 letni niskorosty mezczyzna z podejrzeniem
pierwotnego niedoboru odpornosci. Historia
chorobowa pacjenta jest obszerna i obejmuje
liczne hospitalizacje na roznych oddziatach
z powodu m.in.: histiocytozy z komorek
Langerhansa rozpoznanej w wieku 8 lat,
zapalenia oraz dysplazji widknistej kosci
zuchwy. W wieku 18 lat rozpoznano u niego
miodziencze idiopatyczne zapalenie stawow.
Dodatkowo pacjent przebyt gruzlice pierwotng
uktadu oddechowego, a od kilku lat leczy sie
takze z powodu ropnych wykwitéw na twarzy
oraz skorze konczyn dolnych spowodowanych
zakazeniem  promienicami.  Diagnostyka
pacienta w  poradni  immunologicznej
obejmowata, oprécz doktadnego wywiadu
podmiotowego i przedmiotowego, liczne

badania laboratoryjne, w tym genetyczne.
Badanie cytometryczne wykazato obnizong
aktywnos$¢ enzymu oksydazy NADPH (tzw.
wybuch tlenowy) przy prawidtowym odsetku
komérek wykazujgcym aktywnos¢é tego
enzymu, co w potgczeniu z objawami pacjenta
pozwolito na wysnucie podejrzenia przewlektej
choroby ziarniniakowej (CGD). Badania
genetyczne wykazaly dodatkowo nieopisany
wczesniej wariant mutacji genu IFNGR1, ktora
moze powodowaé rodzaj ultrarzadkiego
niedoboér odpornosci. Obecnie pacjent jest na
etapie dalszej szczegdtowej diagnostyki,
wdrazania dziatan profilaktycznych oraz
leczenia.

Dyskusja

Przewlekta choroba ziarniniakowa jest
rzadkim (1:200 000) pierwotnym niedoborem
odpornosci, ktéry charakteryzuje sie przede
wszystkim  zwigkszong podatnoscia na
ciezkie, nawracajgce infekcje bakteryjne
i grzybicze oraz rozwojem ziarniniakow.
Manifestacja kliniczna tej choroby jest jednak
znacznie szersza i moze obejmowac takze
choroby  zapalne jelit czy choroby
autoimmunologiczne. Nietypowy  obraz
pacjenta obejmujacy zaburzenia uktadu
kostnego oraz mutacje genu IFNGR1 sugerujg
ztozong dysfunkcje immunologiczng, ktéra
wymaga poszerzenia diagnozy w celu
optymalizacji leczenia.
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Rézne oblicza zespotu hipereozynofilo-
wego u dwdijki pacjentéw pediatrycz-
nych

AGNIESZKA KOWALCZYK, JUSTYNA

STAMPOR-BEDNARSKA, ANETA KRO-
GULSKA

Katedra Pediatrii, Alergologii | Gastroenterologii,
Collegium Medicum im. Ludwika Rydygiera w Byd-
goszczy, Uniwersytet  Mikotaja  Kopernika
w Toruniu

Stowa kluczowe: zespot hipereozynofilowy,
eozynofilowe choroby przewodu pokarmo-
wego, dupilumab

Wstep

Zespot hipereozynofilowy (HES) jest rzadkim
schorzeniem, w ktérym hipereozynofilii obwo-
dowej towarzyszy uszkodzenie narzgdéw we-
wnetrznych wynikajgce z naciekéw eozynofi-
lowych.

Cel

Celem pracy jest przedstawienie przypadkéow
dwdch dziewczynek, u ktorych zdiagnozo-
wano wtérny HES z zajeciem przewodu pokar-
mowego.

Opis przypadkéw

Pierwsza dziewczynka (N.H., 9 lat) zostata
przyjeta do Klinik w 7 roku zycia celem diagno-
styki z powodu ciezkiej eozynofilii oraz okre-
sowo wystepujgcych boéléw brzucha. Od
6 roku zycia w badaniach laboratoryjnych
stwierdzano eozynofilie (4-9,7 tys./ul). W toku
diagnostyki wykonano m.in. badania serolo-
giczne w kierunku infestacji pasozytniczej,
PTS pokarmowe, biopsje szpiku, badania ob-
razowe (USG jamy brzusznej, USG weziow
chtonnych, RTG Kklatki piersiowej), ECHO
serca, badania endoskopowe. Z nieprawidto-
wosdci stwierdzono: dodatnie PTS z maka
pszenng i zytnig, biatkiem jaja kurzego, orze-
chem laskowym i orzeszkiem ziemnym oraz
w badaniu histopatologicznym obecne nacieki
eozynofilowe w Scianie przetyku (16 eozyno-
fili/HPF) i zotgdka (70 eozynofili/HPF). Rozpo-
znano wtérny zespét hipereozynofilowy z za-
jeciem przewodu pokarmowego. Remisje eo-
zynofilowego zapalenia przetyku i Zotgdka
z towarzyszgca normalizacjg eozynofilii obwo-
dowej udato sie u dziecka uzyskac¢ dopiero po
wdrozeniu tgcznego leczenia miejscowego bu-

dezonidem, inhibitorem pompy protonowej
i diety eliminacyjnej (biatka mleka krowiego —
eliminacja empiryczna; jajo, orzech laskowy
i ziemny, magka pszenna i zytnia — eliminacja
celowana).

Druga dziewczynka (M.S., 9 lat) zostata przy-
jeta do Kliniki w 9 roku zycia z powodu ciezkiej
eozynofilii celem diagnostyki. Z uwagi na
ciezkg posta¢ atopowego zapalenia skory
(AZS) dziecko byto leczone dupilumabem
w ramach Programu Lekowego. W Il punkcie
kontrolnym leczenia w badaniach laboratoryj-
nych stwierdzono hipereozynofilie (22,64
tys./ul). W toku szerokiej diagnostyki wyko-
nano m.in. badania serologiczne w kierunku
infestacji pasozytniczej, biopsje skoéry, biopsje
szpiku, diagnostyke obrazowg (USG jamy
brzusznej, USG weztéw chtonnych, RTG i TK
klatki piersiowej), badania endoskopowe,
ECHO serca. Z odchylen od normy stwier-
dzono obecnos¢ przeciwciat wobec glisty ludz-
kiej, Giardia lamblia i tasiemca bgblowca oraz
eozynofilowe nacieki w $cianie jelita grubego
(85 eozyndfiliiHPF). Rozpoznano wtérny ze-
spot hipereozynofilowy z zajeciem przewodu
pokarmowego. W leczeniu zastosowano pre-
paraty przeciwpasozytnicze oraz miejscowo
budezonid, osiggajac zmniejszenie eozynofilii
(0,76x1073/pl). Pacjentke w chwili obecnej
zdyskwalifikowano z terapii dupilumabem.
Podsumowanie

HES jest w pediatrii chorobg rzadkg, a ponad
90% stanowi jego wtdrna postaé. Diagnostyka
przyczyn HES jest wieloetapowa i obejmuje
m.in. poszukiwanie schorzen mieloprolifera-
cyjnych, ocene zakazen pasozytniczych oraz
wykazanie manifestacji narzgdowej hipereo-
zynofilii. Leczenie HES czesto jest ztozone
i dtugotrwate.
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Znaczenie badan molekularnych
w diagnostyce i monitorowaniu IgE-
zaleznej alergii na biatka mleka
krowiego u dzieci, badanie pilotazowe

MARIA POPIELARZ', AGNIESZKA
KOWALCZYK', JULIA° TWOROWSKA',
MAGDALENA ZBIKOWSKA-GOTZ?, ZBI-
GNIEW BARTUZI?, ANETA KROGULSKA'

" Katedra Pediatrii, Alergologii | Gastroenterologii,
Collegium Medicum im. Ludwika Rydygiera
w Bydgoszczy, Uniwersytet Mikotaja Kopernika
w Toruniu

2 Katedra Alergologii, Immunologii Klinicznej
i Choréb Wewnetrznych, Collegium Medicum im.
Ludwika Rydygiera w Bydgoszczy, Uniwersytet
Mikotaja Kopernika w Toruniu

Stowa kluczowe: alergia na biatka mleka kro-
wiego; alergia pokarmowa; alergenowoswoi-
ste immunoglobuliny E; doustna préba prowo-
kacji pokarmem; diagnostyka komponentowa,
molekularna;

Wstep

Alergia na biatka mleka krowiego (ABMK) jest
jedng z najczestszych postaci alergii
pokarmowej i dotyczy od 2 do 3% populacji
pediatryczne. Caty czas poszukuje sie nowych
narzedzi, ktére mogtyby udoskonali¢ diagno-
styke ABMK.

Cel

Celem pracy byto ustalenie przydatnosci
oznaczania alergenow mleka krowiego
metodg molekularng w diagnostyce i ocenie
nabywania tolerancji na mleko krowie u dzieci
z IgE-zalezng alergig na ten pokarm.
Materiaty i Metody

Do badania wtgczono 49 dzieci (w wieku Sred-
nio 2 lata 8 miesiecy) z IgE-zalezng ABMK.
W dwoch  punktach czasowych analizie
poddano dane z wywiadu, ocene asIgE
przeciwko ekstraktowi mleka krowiego, alfa-
laktoalbuminie (ALA), beta-laktoglobulinie
(BLG), kazeinie i albuminie surowicy bydlecej
oznaczanych technikg fluoroimmunoenzyma-
tyczng (FEIA, ImmunoCAP 100) oraz wyniki
doustnych préb prowokacji z mlekiem krowim
pieczonym (muffin mleczny wedtug receptury
Jaffe Food Allergy Institute) i/lub surowym
(bezlaktozowa mieszanka modyfikowana lub

pasteryzowane mleko krowie
z zaleceniami PTA i EAACI).
Wyniki

Zaréwno w alergii na mleko pieczone, jak
i w alergii na mleko surowe, najlepszym
markerem reaktywnosci  klinicznej byto
stezenie aslgE dla kazeiny (odpowiednio
27,01 kU/L; AUC=0,869 oraz 25,96 kUIL;
AUC=0,710). Najlepszym predyktorem
anafilaksji podczas OFC z mlekiem pieczonym
byto stezenie aslgE dla kazeiny =7,01 kU/L
(AUC=0,60). Z kolei najlepszym markerem
anafilaksji w przebiegu OFC z mlekiem
surowym bylo stezenie aslgE dla BLG 21,71

zgodnie

kU/L (AUC=0,724). Czynnikiem
prognostycznym przetrwatej ABMK, ocenianej
w Il etapie badania, byto uzyskanie

w momencie diagnozy ABMK (tj. w | etapie
badania) stezenia aslgE dla BLG >13,31 kU/L
i ALA >10,48 kU/L Ilub ekstraktu mieka
krowiego >1,95 kU/L. Z kolei czynnikiem
sprzyjajacym nabyciu tolerancji na mleko
krowie byto uzyskanie w momencie diagnozy
ABMK (tj. w | etapie badania) stezenia aslgE
dla BLG =13,30 kU/L lub ALA <0,22 kU/L
i kazeiny <0,94 kU/L lub ekstraktu mleka
krowiego <1,95 kU/L.

Podsumowanie

Markery reaktywnosci klinicznej w poszcze-
golnych fenotypach ABMK sg rdzne, choé
zaréwno w alergii na mleko pieczone, jak
i w alergii na mleko surowe, najlepszym
markerem pozostaje kazeina. W celu
monitorowania ABMK najwigekszg przydatnosé
majg aslgE dla kazeiny i ekstraktu mleka oraz
ALA i BLG. Oznaczanie alergenéw mleka
krowiego wylgcznie metodg molekularng nie
jest wystarczajgce w diagnostyce
i monitorowaniu ABMK.
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Od dusznosci do regresji — przypadek
alergicznego zapalenia pecherzykéw
ptuchych z dobra odpowiedzia na
terapie systemowym GKS

KATARZYNA MAJCHRZAK

Klinika Chorob Wewnetrznych, Astmy i Alergii,
Kopcinskiego 22, 99-153 t6dz

Stowa kluczowe: alergiczne zapalenie pe-
cherzykéw ptucnych, choroby srédmigzszowe
ptuc, tomografia komputerowa wysokiej roz-
dzielczo$ci, glikokortykosteroidy

Wstep

Alergiczne zapalenie pecherzykéw ptucnych
(AZPP) to immunologicznie uwarunkowana
ziarniniakowa choroba srédmigzszowa ptuc,
wynikajgca immunopatologicznej odpowiedzi
na wziewne antygeny organiczne lub hapteny.
Przewlekta posta¢é AZPP niesie trudnosci
diagnostyczne, gdyz przypomina w obrazie
klinicznym inne srédmigzszowe choroby ptuc.
Cel

Opis przypadku ma na celu zaprezentowanie
skutecznosci leczenia glikokortykosteroidami
(GKS) u pacjenta z AZPP oraz znaczenia
kontroli obrazowej i czynnosciowej w procesie
terapeutycznym.

Opis przypadku

68-letni pacjent zgtosit sie do Oddziatu Chordb
Wewnetrznych, Astmy i Alergii z kilkumie-
siecznym suchym kaszlem i narastajacg
dusznoscig. W badaniu przedmiotowym
stwierdzono symetryczne trzeszczenia nad
polami ptucnymi. Tomografia komputerowa
wysokiej rozdzielczosci (TKWR) klatki piersio-
wej wykazata mozaikowy obraz rozsianych
zageszczen o charakterze ,matowej szyby”,
pogrubienie przegréd oraz zmiany siateczko-
wate, gtownie w dolnych partiach ptuc.
W badaniach czynnosciowych stwierdzono
restrykcje i uposledzenie dyfuzji gazéw. Na
podstawie wynikéw bronchoskopii z ptuka-
niem  oskrzelowo-pecherzykowym  (BAL)
i przezoskrzelowg biopsjg ptuca a takze
obrazu TKWR postawiono rozpoznanie AZPP
przebiegajgcego z witdknieniem ptuc. Rozpo-
czeto leczenie prednizonem (30 mg/d).
W  kontrolnym HRCT, po 4 miesigcach,
odnotowano znaczng regresje zmian s$réd-
migzszowych. Poprawie uleglty parametry

wentylacyjne oraz wydolnos¢ wysitkowa.
W oparciu o stabilny stan kliniczny pacjenta,
oceniany podczas regularnych wizyt kontrol-
nych w okresie 1,5 roku, zdecydowano
o odstawieniu systemowej terapii glikokortyko-
steroidowej oraz zalecono dalsze leczenie
w trybie ambulatoryjnym.

Dyskusija

Przypadki AZPP opisywane w literaturze
wskazujg, ze mimo ryzyka progresji do
wibknienia, choroba moze by¢ czesciowo
odwracalna, o ile leczenie wdrozono we
wczesnym stadium. Kluczowe znaczenie ma
wczesne rozpoznanie i eliminacja ekspozycji
na antygeny. Rozpoznanie opiera sie na
podstawie objawow  Klinicznych, obrazu
TKWR, BAL oraz wynikéw biopsji ptuca. Opi-
sany przypadek potwierdza, ze odpowiednio
dobrana terapia pozwala uzyska¢ znaczng
poprawe stanu klinicznego.

Podsumowanie

AZPP moze imitowac¢ inne srédmigzszowe
choroby ptuc, jednak odpowiednia diagno-
styka i leczenie za pomocg GKS moga
prowadzi¢ do stabilizacji lub regresji zmian.
Staty nadzér i kontrola czynnosciowa sg
niezbedne dla oceny skutecznosci terapii
i podejmowania dalszych decyzji terapeutycz-
nych.
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Astma oskrzelowa pod maska obturaciji
utrwalonej hipereozynofilia w prze-
biegu choroby nowotworowej

ELIZABETH MALAYA, MAGDALENA ADAM-
CZEWSKA

Klinika Choréb Wewnetrznych, Astmy i Alergii,
Kopcinskiego 22, 99-153 t6dz

Slowa kluczowe: diagnostyka roznicowa,
ciezka eozynofilia, wtorna hipereozynofilia,
onkologia, rak prostaty, astma, choroby
obturacyjne

Wstep

Hipereozynofilia (>1,500 kom/uL) moze byc¢
objawem wielu jednostek chorobowych
charakteryzujgcych sie zapaleniem typu 2
(T2), nie tylko chorobami pasozytniczymi.
Eozynofiia we krwi obwodowej moze
powodowaé naciek eozynofilowy do tkanek
prowadzac do ich uszkodzenia, np. do skory,
uktadu oddechowego, uktadu pokarmowego,
czy uktadu kragzenia. Niniejszy przypadek
prezentuje pacjenta z utrwalong obturacjg
oskrzeli w przebiegu hipereozynofilii wtornej
do choroby nowotworowe;.

Cel

Przedstawienie przyktadu maskowania astmy
przez obturacje utrwalong obfitym naciekiem
eozynofilowym do migzszu obu ptuc, wtérnym
do choroby nowotworowe;j.

Opis przypadku

Pacjent lat 73, przyjety z powodu
narastajgcych od kilku tygodni dusznosci
i kaszlu. W wywiadzie przewlekta obturacyjna
choroba ptuc (POChP), refluks Zotgdkowo-
przetykowy (GERD) i zapalenie btony Sluzowe;j
zotagdka (o etiologii H. pylori). W toku
diagnostyki stwierdzono: ostuchowo S$wisty,
furczenia nad polami ptucnymi; widkniste
zageszczenia i $rdodmigzszowe nacieki,
z wydzieling zalegajagcg w oskrzelach
w obrazie tomografii (TK) wysokorozdzielczej
klatki piersiowej; liczba eozynofildw we krwi
obwodowej 10 tys. kom/uL; utrwalona
obturacja oskrzeli w spirometrii. Ponadto:
podwyzszone stezenie dehydrogenazy
mleczanowej (LDH), kinazy fosfokreatynowe;j
(CK), troponiny, przyspieszone OB, krew
utajona w kale, podwyzszony poziom
antygenu specyficznego dla prostaty (PSA

229 ng/mL), pecherz modelowany przez
gruczot krokowy i podejrzenie zmian meta
w TK miednicy; stercz twardy, guzowaty,
powieckszony w badaniu per rectum,
w badaniu histopatologicznym  bioptatu
prostaty  potwierdzono raka  gruczotu
krokowego. U pacjenta wdrozono systemowe
glikokortykosteroidy (sGKS) celem uzyskania
cytoredukcji eozynofilbw (800 kom/pL po
4 dniach). Uzyskano poprawe stanu ogdélnego
pacjenta, ustgpienie obturaciji oraz
odwracalnos¢ obturacji w prébie
rozkurczowej. Pacjenta wypisano do domu
z zaleceniem dalszego leczenia
specjalistycznego pod okiem urologa,
hematologa i gastrologa.

Dyskusija

Granica pomiedzy przyczynami eozynofilii,
czesto nie jest wyrazna ze wzgledu na
podobny obraz kliniczny. Ponadto nierzadko
choroby zwigzane z zapaleniem T2
wspotistniejg. Choroby nowotworowe sg jedng
z wielu przyczyn wtérnej eozynofilii, ktore
muszg by¢ uwzglednione w diagnostyce
réznicowej, szczegolnie u pacjentéw z ciezkg
eozynofilig, naciekiem do tkanek
i utrzymaniem sie eozynofilii pomimo leczenia.
Heterogennosé eozynofili moze mie¢ wplyw
na rozpoznanie, stad ostateczne
o ostatecznym rozpoznaniu decyduje wynik
badania histopatologicznego.
Podsumowanie

Przy utrzymujgcej sie eozynofili we krwi
obwodowej pomimo leczenia ukierunkowa-
nego konieczna jest ponowna diagnostyka,
gdyz eozynofiia moze maskowaé inne
jednostki chorobowe jak np. astme
oskrzelows.
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Ciezkie powikiania immunoterapii
nowotworu przetyku w postaci miopatii
zapalnej

MARIA MOZDZAN, AGNIESZKA CIEPLU-
CHA, ALEKSANDRA OPINC-ROSIAK, JO-
ANNA  MAKOWSKA, ANNA LEWAN-
DOWSKA-POLAK, OLGA BRZEZINSKA

Klinika Reumatologii z Pododdziatem Chordb
Wewnetrznych Uniwersytetu Medycznego w Lodzi

Slowa __ kluczowe: miopatia  zapalna,
powiktania immunoterapii

Wstep

Reumatologiczne powiktania leczenia

inhibitorami punktu kontrolnego (ICl) s3g
niedocenianym problemem klinicznym. Do ich
najciezszych objawow niepozgdanych nalezg
miopatie zapalne, ktére w zaleznosci od
nasilenia objawow wymagajg odpowiedniej
terapii.

Opis przypadku

64-letni pacjent zostat przyjety do Kliniki
Reumatologii UML w celu diagnostyki zanikow
miesni i ich ostabienia. W wywiadzie stan po
resekcji raka przetyku, z nastepczg radio-
i immunoterapia. Podano 11 dawek
niwolumabu, od ostatniej dawki odstgpiono ze
wzgledu na wzrost parametréw watrobowych.
Miesigc po zakonczeniu leczenia, pacjent
zgtosit nagte ostabienie sity miesniowej,
gtébwnie  konczyn dolnych, wymagajgcej
poruszania sie na wozku inwalidzkim.
W badaniu fizykalnym zaniki wszystkich grup
miesni i asymetryczne osfabienie migsni
konczyn dolnych (lewa 3, prawa %5 w skali
Lovetta). W badaniach laboratoryjnych:
podwyzszone wartoéci AST (93,4 U/L),
mioglobiny (83 pg/L), CK MB mass
(7,89 ng/ml) oraz troponiny (261 ng/L), CRP
(38 mg/l) z ujemng prokalcytoning. TSH
powyzej 20 IU/mL, wolne hormony ponizej
dolnej granicy normy. Przeciwciata ANA
i przeciwtarczycowe nieobecne. W zwigzku
z podejrzeniem immunologicznego
uszkodzenia  watroby  chory  jeszcze
w warunkach oddziatu onkologii otrzymat
poczatkowo 10mg prednizonu, nastepnie
imglkg mc z czesciowg poprawa,
suplementowano réwniez hormony tarczycy.
Podczas hospitalizacji w Klinice Reumatologii

podano choremu pulsy z metylprednizolonu,
uzyskujgc poprawe sity miesniowe;j
i sprawnosci ruchowej i apetytu. Rozpoczeto
rehabilitacje ruchowa. Kontynuowano
steroidoterapie (prednizon 40 mg) doustnie
przez 7 dni, z nastepczg, planowang redukcjg
dawki sterydow.

Podsumowanie

Opisywany przypadek jest przyktadem
ciezkiego powiktania immunoterapii
o charakterystyce seronegatywnej miopatii
zapalnej z towarzyszgcg niedoczynnoscig
tarczycy. Zapalenie miesni wikfa leczeniem ICI
u 0,5-1% chorych. ICI spowodowaty wielki
postep w leczeniu pacjentow z wieloma
nowotworami, jednak ze wzgledu na
generowane powiktania autoimmunologiczne
stanowig jednoczesnie duze wyzwanie
kliniczne zaréwno dla onkologow, jak i lekarzy
innych specjalnosci.
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Programy lekowe prowadzone
w Klinice Immunologii i Alergii
Uniwersytetu Medycznego w todzi
w latach 2018-2025 - analiza danych
administracyjnych i klinicznych

ALICJA NOWAK-JUREK, KAROLINA
FRACHOWICZ-GUERREIRO, MONIKA
ANTCZAK-MARCZAK, ALEKSANDRA

WARDZYNSKA, MACIEJ CHALUBINSKI

Klinika Immunologii i Alergii, Uniwersytet
Medyczny w odzi, ul. Pomorska 251, 92-213 L6dz

Stowa kluczowe: astma ciezka, atopowe
zapalenie skéry, pokrzywka przewlekia
spontaniczna, zespoty autozapalne, wrodzony

obrzek naczynioruchowy, leczenie
biologiczne, programy lekowe
Wstep

Leczenie biologiczne stanowi obecnie wazny
element terapii ciezkich postaci chorob
alergicznych. W Klinice Immunologii i Alergii
prowadzonych jest w ramach finansowania
NFZ 5 programéw lekowych: B.44 (astma
ciezka), B.86 (wrodzone zespoty
autozapalne), B.107 (pokrzywka przewlekta
spontaniczna), B.122 (dziedziczny obrzek
naczynioruchowy o ciezkim przebiegu), B.124
(atopowe zapalenie skory).

Cel

Celem niniejszej analizy byto przedstawienie
danych statystycznych dotyczacych iloSci
wigczeh pacjentdéw do programoéw lekowych
wg lat i podawanych lekéw, zmiany leku
biologicznego na inny lek biologiczny, statusu
chorych oraz przyczyn zawieszenie lub
zakonczenia leczenia w ww. programach
lekowych.

Materiaty i Metody

Przeprowadzono retrospektywng analize
dokumentacji medycznej dostepnej
w systemie SMPT (date wigczenia do
programu lekowego, przyjmowany lek, status
pacjenta, przyczyne zakonczenia leczenia,
ilos¢ cykli leczenia) pacjentéw leczonych
w ramach programéw lekowych w Kiinice
Immunologii [ Alergii Uniwersytetu
Medycznego w todzi.

Wyniki/Dyskusija

Do analizy wtgczono 370 pacjentéw. Laczna
liczba pacjentow we wszystkich programach

lekowych prowadzonych w Klinice
Immunologii i Alergii o statusie ,aktywny
w programie lekowym” wynosita 277.
W programie lekowym B.44 leczenia astmy
ciezkiej tgczna ilos¢ wigczehn wyniosta 222
(187 pacjentow). Obecnie 161 pacjentéw jest
aktywnych w programie lekowym. Najwiecej
pacjentow otrzymuje lek dupilumab (45). U 55
pacjentow zakonczono program lekowy, w tym
27 pacjentow miato zmieniony lek na inny,
u 3 pacjentow zmieniono lek dwukrotnie.
Najczesciej zmieniano lek na dupilumab (15).
Ws8réd  przyczyn  zakonczenia  leczenia
najczestsza byta nizsza niz dobra odpowiedz
w skali GETE. W programie lekowym B.107
leczenia przewlekiej pokrzywki spontanicznej
taczna ilos¢ wtgczen wyniosta 117. Obecnie
31 pacjentow jest aktywnych w programie
lekowym, 28 pacjentéw jest w zawieszeniu.
6 pacjentow miato az 7 cykli leczenia. U 51
pacjentéw zakohczono program.
Do programu lekowego B.124 (Leczenie AZS)
wigczono fgcznie 58 pacjentdw. Najczesciej
podawanym lekiem jest dupilumab (35).
Obecnie 48 pacjentow jest aktywnych
w programie lekowym. U 7 pacjentéw
zakonczono program, natomiast u 1 pacjenta
zmieniono lek na dupilumab. W programie
lekowym B.122 (Leczenie profilaktyczne
napadow HAE) leczonych jest 7 pacjentow.
W programie lekowym B.86 (Leczenie choréb
autozapalnych) leczonych jest 2 pacjentow.
W tych dwoch  programach  Zaden
z wigczonych pacjentbw nie zakonczyt
leczenia.

Podsumowanie

Sciste monitorowanie pacjentéw pozwala na
lepszg kontrole przebiegu terapii i ocene jej
rzeczywistego wptywu na stan pacjentéw.
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Jatrogenna eozynofilia i bezpieczen-
stwo dupilumabu w leczeniu astmy
ciezkiej — doswiadczenia wiasne

KRZYSZTOF OLESIEJUK, KAROLINA FRA-
CHOWICZ-GUERREIRO, ALEKSANDRA
LIKONSKA, ALICJA NOWAK-JUREK,
ALEKSANDRA WARDZYNSKA, MONIKA

ANTCZAK-MARCZAK, MACIEJ
CHALUBINSKI
Klinika Immunologii i Alergii, Uniwersytet
Medyczny w Lodzi

Slowa kluczowe: leczenie biologiczne astmy,
eozynofilia

Wstep

Dzieki wprowadzeniu nowoczesnych terapii
biologicznych znaczaco wzrosty mozliwosci
skutecznej kontroli astmy, a remisja stata sie
osiggalna nawet u pacjentédw z najciezszym
przebiegiem choroby. Leczenie dupilumabem
wigze sie z charakterystycznym wzrostem
eozynofilii, jednak znaczenie kliniczne tego
zjawiska wcigz budzi dyskusje.

Cel

Prospektywna ocena dynamiki zmian
liczebnosci eozynofilbw w morfologii krwi
obwodowej u pacjentow leczonych
dupilumabem w kontekscie profilu
bezpieczenhstwa leku.

Materiaty i Metody

Do badania wigczono 16 chorych z astmg
ciezkg leczonych dupilumabem. Zebrano
dane Kkliniczne oraz wyniki laboratoryjne.
Pacjentow oceniano przy witgczeniu do
programu, po 4 tygodniach, po 6 miesigcach,
po roku oraz po 2 latach obserwacji.
Wyniki/Dyskusja

Liczba eozynofilii rosta w grupie leczonej
dupilumabem.  Maksymalnie  eozynofilia
wzrosta z 800 kom/uL do 2250 kom/pL.
W badanej grupie nie zaobserwowano
pojawienia sie objawdéw klinicznych chorob
eozynofilowych.

Podsumowanie

W przebiegu leczenia dupilumabem ma
miejsce wzrost liczebnosci eozynofilii we krwi
obwodowej, jednak istotnos¢ kliniczna tego
efektu pozostaje dyskusyjna.
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Immunologiczne konsekwencje
wypadku komunikacyjnego

ADRIAN PAL, PATRYK CEGIELKA, MACIEJ
CHALUBINSKI, ADRIAN GAJEWSKI

' Klinika Immunologii i Alergii, Uniwersytet
Medyczny w todzi

Stowa _kluczowe: niedobory odpornosci,
splenektomia

Wstep

Wtérne niedobory odpornosci (WNO) to
zaburzenia uktadu odpornosciowego, ktore
wynikajg z dziatania egzogennych lub
endogennych czynnikow. Mogg mie¢ rézny
stopien  nasilenia. Czasami  powodujg
powazne konsekwencje zdrowotne — takag
historie opisuje ponizszy przypadek.

Opis przypadku

34-letni mezczyzna zgtosit sie do poradni
immunologicznej z powodu czestych infekcji,
niekontrolowanej astmy oraz innych
powaznych schorzen. Powyzsze problemy
zaczely wystepowac po wypadku
i splenektomii w wieku mtodzienczym. Od tego
czasu pacjent byt wielokrotnie hospitalizowany
z powodu ciezkich infekcji i zaostrzen astmy.
Cierpiat takze na ropien okotomigdatkowy oraz
okotoodbytniczy, i ropnie okotowierzchotkowe.
Obraz kliniczny uzupetniaty schorzenia
ortopedyczne - rzekomy staw tddeczkowaty
i zwyrodnienie nadgarstka. W poradni
wykonano badania, ktére wykazaty liczne
nieprawidiowosci, w tym: nieprawidtowe
poziomy immunoglobulin, trombocytoze,
leukocytoze i podwyzszony poziom
B-globuliny. U mezczyzny najwazniejsze byto
zaplanowanie i wdrozenie odpowiedniej
profilaktyki. Pacjent wymagat leczenia kazdej
z towarzyszgcych chordb, ale jednoczesnie
holistycznego podejscia.

Dyskusja

Sledziona jest delikatnym narzgdem, ktory
moze pekngC podczas urazu - wowczas
wymaga usuniecia. Wielu pacjentow nie
doswiadcza zmian w funkcjonowaniu ukfadu
odpornosciowego, jednak czasami wystepujg
objawy istotnego niedoboru odpornoéci. To
pokazuje, ze elementy tworzgce organizm sg
ze sobg powigzane, a dysfunkcja jednego
z nich moze zaburzy¢ funkcjonowanie catosci.

Pacjenci z WNO wymagajg wczesnej
diagnozy, kompleksowe;j opieki,
odpowiedniego leczenia i regularnego
monitorowania.
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Drugie zycie w ruchu — spektakularna
poprawa u aktywnego pacjenta
z nr-axSpA dzieki terapii biologicznej
sekukinumabem

JAGODA ROGOWSKA, OLGA
BRZEZINSKA, ALEKSANDRA  OPINC-
ROSIAK, FILIP STYRZYNSKI

' Klinika Reumatologii i Immunologii Klinicznej
z Pododdziatem Choréob ~ Wewnetrznych,
Uniwersytecki Szpital Kliniczny nr 2 w todzi

Slowa kluczowe: nieradiograficzna
spondyloartropatia osiowa, IL-17, HLA-B27,
sekukinumab

Wstep

Nieradiograficzna spondyloartropatia osiowa
(nr-axSpA) to przewlekta choroba zapalna,
charakteryzujgca sie zapalnym bdélem krzyza,
entezopatiami i zajeciem stawow krzyzowo-
biodrowych, czesto bez uchwytnych zmian
w RTG. W patogenezie kluczowg role
odgrywajg czynniki genetyczne, zwtaszcza
obecnos¢ HLA-B27, oraz nadaktywacja osi
IL-23/IL-17.  Interleukina 17A  stymuluje
rekrutacie komoérek zapalnych i rozwdj
entezopatii.  Sekukinumab,  przeciwciato
monoklonalne blokujgce IL-17A, hamuje ten
szlak i stanowi skuteczng terapie u pacjentéw
Zz wysokg aktywnoscig choroby mimo leczenia
konwencjonalnego.

Opis przypadku

67-letni pacjent, przewodnik goérski, od ponad
10 lat pozostaje pod opiekg reumatologiczng
z powodu osiowych i obwodowych objawéw
zapalnych w przebiegu nr-axSpA. W 2013
roku pacjent przeszedt operacyjng wymiane
zastawki aortalnej z powodu ciezkiej
niedomykalnosci.  Pierwsze  dolegliwosci
pojawity sie okoto 2014 roku i obejmowaty
zapalne bodle kregostupa, nawracajgce
zapalenie  kolan, entezopatie $ciegna
Achillesa oraz obrzeki stawow skokowych.
Badania wykazatly obecno$¢ HLA-B27
i nadzerki w CT stawow krzyzowo-biodrowych,
mimo braku zmian typowych dla ZZSK w RTG.
Woczesniejsze proby leczenia sulfasalazyng
[ metotreksatem zakonczyty sie
niepowodzeniem, w tym ciezkg pancytopenia.
W kolejnych latach pacjent stosowat wytgcznie
NLPZ w maksymalnych dawkach, jednak bez

trwatej poprawy. W 2023 roku, z uwagi na
znaczne nasilenie  objawéw  osiowych
i obwodowych oraz utrzymujgcg sie wysokag
aktywnos$¢ choroby (VAS 100/100, BASDAI
8,4, ADAS 5,27), pacjent zostat
zakwalifikowany do programu lekowego B.82
i  witgczony do terapii sekukinumabem
w dawce 150 mg w schemacie nasycajgcym.
Po 3 miesigcach leczenia uzyskano
spektakularng odpowiedz kliniczng z petnym
ustgpieniem bélu (VAS 0/100), normalizacjg
parametrow zapalnych (CRP 1,2 mg/L) oraz
znaczacg poprawg funkcji (ADAS 0,64).
Pacjent powrdcit do petnej aktywnosci
fizycznej.

Dyskusja

Przedstawiony przypadek pokazuje
wyjagtkowo szybkg i gteboka odpowiedz na
leczenie  sekukinumabem u  pacjenta
z nr-axSpA. Pomimo wieloletniego,
nasilonego bélu, sztywnosci i nieskutecznosci
terapii klasycznej, juz po kilku dawkach
uzyskano petne ustgpienie objawéw. Po
3 miesigcach leczenia VAS spadt do 0/100,
a pacjent powrdcit do intensywnej aktywnosci
fizycznej, w tym maratonéw gérskich, bez
koniecznosci stosowania NLPZ. Tak szybka
i gteboka odpowiedz kliniczna potwierdza
znaczenie immunomodulacji szlaku [IL-17A.
Warto rowniez zauwazy¢é mozliwy zwigzek
niedomykalnoéci aortalnej z przewlektym
stanem zapalnym w przebiegu
spondyloartropatii, co potwierdza systemowy
charakter tej choroby.
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Wybrane hematologiczne wskazniki
zapalenia systemowego u pacjentéow
z alergia pokarmowa po przebytej
reakcji anafilaktycznej — doniesienie
wstepne

JAKUB WASIK, MARCIN KUROWSKI

Klinika Immunologii i Alergii Uniwersytetu
Medycznego w todzi, ul. Pomorska 251, 92-213
tédz

Slowa _ kluczowe: alergia pokarmowa,
anafilaksja, wskazniki zapalenia
systemowego

Wstep

Coraz powszechniejsze stajg sie badania nad
wskaznikami zapalenia uktadowego w wielu
jednostkach chorobowych. Do wskaznikow
takich nalezg: stosunek liczby monocytéw do
limfocytow (MLR), neutrofildbw do limfocytow
(NLR), eozynofiléw do limfocytéw (ELR) oraz
bazofilow do limfocytéw (BLR). Trwaja
badania innych laboratoryjnych wskaznikow
zapalenia  systemowych w  kontekscie
anafilaksji.

Cel

Celem badania byto poszukiwanie zalezno$ci
miedzy MLR, NLR, ELR i BLR, a natezeniem
reakcji uogolnionej zwigzanej z ekspozycjg na
alergeny pokarmowe w populacji dorostych.
Materialy i Metody

Dorosli pacjenci diagnozowani w kierunku
alergii pokarmowych zostali witgczeni do
retrospektywnego badania obserwacyjnego.
Dokonano analizy wyzej wymienionych
wskaznikdbw  wyliczonych na podstawie
wynikow badan morfologii krwi wykonanych
w stabilnym okresie choroby w ramach
rutynowej diagnostyki. Do ustalenia stopnia
ciezkosci anafilaksji wykorzystano cztery
skale oceny: Sampson (2003), Btazowskiego
(2021), Muellera (1966) i WAO (2020). Analize
statystyczng przeprowadzono za pomocg
testbw ANOVA Kruskala-Wallisa — ocena
poszczegdlnych wskaznikéw w odniesieniu do
stopnia nasilenia reakgji, U Manna-Whitneya —
dla poszczegodlnych wskaznikow oraz
obecnosci/braku choroby atopowej oraz
korelacji rang Spearmana dla okreslenia
istnienia zaleznosci miedzy poszczegdlnym
wskaznikiem a liczbg choréb atopowych.

Wyniki

Poddano analizie 58 pacjentow (48 kobiet,
10 mezczyzn) z potwierdzong reakcjg
uogolniong  oraz IgE-zalezng  alergig
pokarmowa. Mediana wieku — 41 lat (zakres
19-76). U 38 (66%) pacjentow wystepowata co
najmniej jedna choroba atopowa. Mediany
wskaznikow wynosity: MLR = 0,233 (IQR =
0,197-0,299); NLR = 1,587 (IQR = 1,222-
2,655); ELR =0,105 (IQR =0,057-0,814); BLR
= 0,018 (IQR = 0,013-0,03). Nie stwierdzono
istotnie  statystycznej  roznicy  miedzy
wartosciami wskaznikdéw w grupach pacjentéw
o réznym stopniu nasilenia reakcji po
pokarmach po zastosowaniu kazdej ze skal
oceny natezenia anafilaksji. Nie odnotowano
réwniez zaleznosci miedzy liczbg chorob
atopowych, a wartosciami wyzej
wspomnianych wskaznikow.

Podsumowanie

Wskazniki MLR, NLR, ELR, BLR nie wykazujg
zwigzku z natezeniem przebytej reakcji
uogodlnionej wywotanej ekspozycjga na
alergeny pokarmowe. Wspdtistnienie chorob
atopowych réwniez nie wplywa na wartos¢
tych wskaznikow w badanej grupie. Co
ciekawe, zakres wartosci MLR, NLR, ELR
i BLR u chorych z uogdlnionymi reakcjami po
pokarmach nie odbiega od wartosci
podawanych w literaturze u oséb zdrowych.
Zaleznosci te wymagajg jednak szerszych
badan uwzgledniajgcych wieksze grupy
chorych oraz inne wskazniki zapalenia
systemowego z zastosowaniem bardziej
zaawansowanych metod statystycznych, np.
analizy wieloczynnikowe;j.
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Ocena wptywu HRV-A16 i HCoV-229E
na ekspresje cytokin typu Th1, Th2,
Th17, Treg oraz czastek prezentacji
antygenu w ludzkim sSrédbtonku
naczyn ptucnych — wyniki pilotazowe

IWONA DZIEMBALA-GLADYSZ, ADRIAN
GAJEWSKI, MATEUSZ  GAWRYSIAK,
IZABELA GULBAS, MACIEJ CHALUBINSKI

' Klinikka Immunologii i Alergii, Katedra
Reumatologii, Immunologii Klinicznej
i Transplantologii, Uniwersytet Medyczny w t.odzi,
todz

Stowa _ kluczowe: $rodblonek  naczyn
ptucnych, rinowirus, koronawirus, odpowiedz
immunologiczna, cytokiny limfocytow T
Wstep

Srodbtonek naczyniowy ptuc to pétprzepusz-
czalna bariera regulujgca transport substancji
i komérek odpornosciowych miedzy krwig
a tkankami oraz aktywnie uczestniczgca w od-
powiedzi immunologicznej. Wykazano, ze
moze by¢ infekowany przez wirusy, m.in.
HRV-A16, generujgc zapalng oraz przeciwwi-
rusowg (IFN-B) odpowiedz immunologiczna.
Nadal jednak niewiele wiadomo o wptywie in-
fekcji wirusowej na adaptacyjng odpowiedz
immunologiczng srodbtonka, zwilaszcza
w kontekscie modulacji profilu cytokin limfocy-
téw T i zdolnos$ci prezentacji antygenu.

Cel

Ocena wptywu ludzkiego rinowirusa HRV-A16
i koronawirusa HCoV-229E na ekspresje
cytokin typu T, czynnikdw transkrypcyjnych
oraz czagstek prezentacji antygenu w ludzkim
Srodbtonku naczyn ptucnych.

Materialy i metody

Ludzkie komorki srodbtonka mikrokrgzenia
ptucnego (HMVEC-L) poddawano ekspozycji
w odrebnych eksperymentach wirusami HRV-
A16 lub HCoV-229E w trzech dawkach
infekcyjnych (MOI: 0,1; 1,0; 3,0) przez
3 godziny. Po inkubacji usuwano zawiesing
wirusowag, a hodowle kontynuowano do
wyznaczonych punktéw czasowych (HRV-
A16: 5, 24, 72 h; HCoV-229E: 48, 72, 96 h),
w ktorych pobierano materiat do analiz.
Nastepnie  izolowano  catkowity = RNA,
przeprowadzano odwrotng transkrypcje do

cDNA i oceniano zmiany ekspresji gendw
metodg Real Time PCR.

Wyniki/Dyskusija

Zakazenie HMVEC-L wirusami HRV-A16
i HCoV-229E indukowato zalezny od dawki
wzrost ekspresji gendéw IFN-B i RANTES, co
wskazuje na aktywacje odpowiedzi
przeciwwirusowe;. Dodatkowo, wzrost
ekspresji IFN-a (HRV-A16: T24; HCoV-229E:
T48, T72) sugeruje aktywacje odpowiedzi typu
Th1. Wzrost GATA-3 (HRV-A16: T72; HCoV-
229E: T48) nie korelowat z ekspresjg cytokin
Th2 - IL-4 i IL-13 byly niewykrywalne
w  komodrkach infekowanych HRV-A16
i wymagajg potwierdzenia dla HCoV-229E.
Markery odpowiedzi typu Th17 (IL-17,
RORyT) byty niewykrywalne lub wymagaja
dalszej weryfikacji. Oba wirusy indukowaty
odpowiedz typu Treg — wzrost FOXP3 (HRV-
A16: T72; HCoV-229E: T48, T72) i TGF-B
(HRV-A16: T24; HCoV-229E: T48, T72).
Zakazenie wirusami zwiekszato ekspresje
HLA-A i CD80 (HRV-A16: T72; HCoV-229E:
T48, T72), natomiast ekspresji HLA-DRA,
CD86 i CD209 nie wykryto lub wymaga
dalszego  potwierdzenia ~w  kolejnych
analizach.

Podsumowanie

Odpowiedz srédbtonka na HRV-A16 i HCoV-
229E obejmuje wzrost ekspresji IFN-a (Th1)
i aktywacje odpowiedzi Treg. Nie wykazano
ekspres;ji cytokin Th2 i Th17, mimo obecnosci
czynnika transkrypcyjnego Th2. Ekspresja
HLA-A i CD80 wskazuje na potencjat
prezentacji antygenu.

Finansowanie

Badanie finansowane w ramach grantu
Narodowego Centrum Nauki OPUS 22
nr NCN 2021/43/B/NZ5/00973. Kierownik
projektu: dr hab. n. med. Maciej Chatubinski,
prof. UM
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Immunomodulacyjne witasciwosci
ekstraktéw z Pleurozium schreberi
pochodzacego z fitocenoz lesnych
0 zroéznicowanym stopniu sukcesji
wzgledem jednojadrzastych komérek
krwi obwodowej

NIKODEM GASIENICA-GLIWA'2 JUSTYNA
AGIER? AGNIESZKA KOBYLINSKA?,
GRZEGORZ WOLSKI®, MAREK FOL'

" Instytut Mikrobiologii, Biotechnologii i Immunologii
Katedra Immunologii i Biologii Infekcyjnej, Wydziat
Biologii i Ochrony Srodowiska Uniwersytetu
tédzkiego, ul. Banacha 12/16, 90-232 £.6dz

2 Zaktad Mikrobiologii, Genetyki i Immunologii
Doswiadczalnej, Centrum Badan Molekularnych
Choroéb Cywilizacyjnych MOLecoLAB, Uniwersytet
Medyczny w todzi, ul. Mazowiecka 5, 92-215 t.6dz
3 Katedra Geobotaniki i Ekologii Roslin, Wydziat
Biologii i Ochrony Srodowiska Uniwersytetu
t6dzkiego, ul. Banacha 12/16, 90-232 £6dz

Stowa kluczowe: Pleurozium schreberi,
komérki  jednojgdrzaste  krwi  obwodowe;j,
monocyty, immunomodulacja

Wstep

Rokietnik pospolity (Pleurozium schreberi) to
gatunek mchu powszechnie wystepujgcy
zarowno w lasach, jak i w obrebie terenow
bagiennych oraz podmoktych. Mchy sg grupag
roslin dobrze poznang w kontekscie
ekologicznym i zaznaczyly swojg pozycje
w biomonitoringu jako elemencie oceny
jakoéci srodowiska. Sg rowniez coraz czesciej
uznawane za cenne zrédto substancii
aktywnych, ktérych wptyw na komdérki ludzkie
wcigz nie jest dobrze poznany. Istniejgce
doniesienia na temat prozdrowotnych
wiasciwosci zwigzkow pochodzacych
z mchow pozwalajg sadzi¢, ze mogg one by¢
szerzej wykorzystywane w lecznictwie/
kosmetyce, np. w preparatach skérnych czy
jako skfadniki opatrunkéw ze wzgledu na ich
wiasciwosci przeciwdrobnoustrojowe.

Cel

Ocena wiasciwosci biologicznych ekstraktéw
z  Pleurozium  schreberi, pozyskanego
z czterech roznych siedlisk le$nych, na
komorki  odpornosciowe cztowieka. Celem
badan byta analiza czy i w jakim zakresie
rézne obszary wystepowania tej rosliny mogag

wplywaC¢ na efektywnoS¢ oddziatywania

ekstraktow na ludzkie komorki
jednojadrzastych krwi obwodowej,
w szczegolnosci monocyty.

Materiaty i Metody

Badania prowadzono na ludzkich

jednojadrzastych komérkach krwi obwodowej
izolowanych z kozuszka leukocytarno-
ptytkowego technikg wirowania separujgcego
z uzyciem gradientu Histopaque®-1077 oraz
monocytach pozyskiwanych technikg MACS®
MicroBeads.  Cytotoksycznos¢  zwigzkow
przebadano wykorzystujgc metode wychwytu
czerwieni obojetnej, a do analizy migracji
komorek zastosowano test mikrokomorowy
Boydena. Do oceny wptywu ekstraktow na
immunoregulatorowe wiasciwosci komorek

uktadu odpornoéciowego zastosowano
technike gRT-PCR oraz cytometrie
przeptywows.

Wyniki/Dyskusja
Odnotowano, ze warunki srodowiska (rézne

fitocenozy lesne), kitorych element stanowi
rokietnik pospolity (las ,miodnik” sosnowy:
5-15 lat, las sosnowy 50-letni, dukt przy
sosnowym lesie, las typu dabrowa) majg
wptyw na aktywno$¢ biologiczng pozyskanych
ekstraktow. Ekstrakty pozyskane z mchu
zlokalizowanego w lesie ,mtodniku” oraz lesie

typu dgbrowa posiadajg = wilasciwosci
proliferacyjne wobec komorek
jednojadrzastych krwi obwodowej

w stezeniach 31,25 i 62,5 pg/mL, natomiast
najwyzszy potencjat do indukcji migracji
monocytow zaobserwowano dla ekstraktu
pozyskanego z mchu w lesie sosnowym
o wieku okreslonym na 50 lat. Dla tego
ekstraktu, przy stezeniu 62,5 pg/mL,
zaobserwowano rowniez wzrost ekspres;ji
receptora TLR4 oraz ekspresji genu
plejotropowej cytokiny IL-6 w monocytach.
Podsumowanie

Badania udokumentowaty, potencjat
immunomodulujgcy ekstraktow z Pleurozium
schreberi oraz ich mozliwe wykorzystanie
w medycynie i/ lub w kosmetyce.
Finansowanie

Wspétfinasowane przez Uniwersytet todzki
w ramach programu Studenckich Grantéw
Badawczych.
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Systemowa odpowiedz immunolo-
giczna na terapie anty-IL-5 w ciezkiej
astmie

MATEUSZ GROCHOWSKI', AGNIESZKA
LIS, ROMAN SKIEPKO', KINGA BODNAR-

CZUK?3, DAMIAN POGODZINSKI?,
ANDRZEJ ELJASZEWICZ?, MARCIN
MONIUSZKO'

' Klinika Alergologii i Choréob Wewnetrznych,
Uniwersytet Medyczny w Biatymstoku, ul.
M. Sktodowskiej-Curie 24A, 15-276 Biatystok

2 Centrum Medycyny Regeneracyjnej, Uniwersytet
Medyczny w Biatymstoku, ul. Waszyngtona 15 B,
15-269 Biatystok

3 Centrum Bioinformatyki i Analizy Danych,
Uniwersytet Medyczny w Biatymstoku, ul. Jerzego
Waszyngtona 15C, 15-269 Biatystok

Stowa kluczowe: astma, terapia biologiczna,
immunologia

Wstep

Leczenie ciezkiej astmy eozynofilowej ulegto
znaczgcej poprawie dzieki zastosowaniu
terapii biologicznych ukierunkowanych na
eozynofile. Przeciwciata monoklonalne, takie
jak mepolizumab i benralizumab, dziatajg
odpowiednio poprzez blokowanie interleukiny
5 (IL-5) lub jej receptora (IL-5Ra), prowadzac
do redukcji lub eliminacji eozynofili,
a w konsekwencji zmniejszenia stanu
zapalnego w drogach oddechowych. Mimo
udokumentowanej skutecznosci klinicznej,
wptyw tych terapii na systemowg odpowiedz
immunologiczng pozostaje wcigz nie w peni
poznany.

Cel

Celem naszego badania bylo poréwnanie
efektow terapii  biologicznej  przeciwko
IL-5/IL-5Ra  na  poziomie  systemowej
odpowiedzi immunologiczne;j
z wykorzystaniem technologii proteomiki
celowanej OLINK (panel inflammation oraz
Immune Responses).

Materialy i Metody

Do badania wilgczono 10  dawcow
zakwalifikowanych do leczenia benralizumab
i 7 pacjentéw zakwalifikowanych do leczenia
mepolizumab. Materiat pobierany byt przed
rozpoczeciem terapii, 1 miesigc oraz 2-3
miesigce po rozpoczeciu terapii.

Wyniki

Analiza zmian w systemowym profilu
immunologicznym po rozpoczeciu terapii anty-
IL-5/IL-5Ra ujawnita wyrazne, lecz
zréznicowane modyfikacje ekspresji biatek
w zaleznosci od zastosowanego przeciwciata.
W grupie pacjentow leczonych
mepolizumabem, po 1 miesigcu od
rozpoczecia terapii zaobserwowano wzrost
poziomu biatek SIT1, HSD11B1 oraz PRKCQ,
przy jednoczesnym spadku ekspresji CD28
i ARTN. Wydtuzona obserwacja do 2-3
miesiecy wykazata dalsze zmiany, w tym
zwiekszong ekspresje CXCL6, CLEC4C
i MCP-3, oraz obnizenie poziomu CLECA4D,
FGF19 i TGFaW przypadku terapii
benralizumabem, po 1 miesigcu leczenia
zaobserwowano istotny wzrost ekspresiji
biatek takich jak SIT1, BTN3A2, CLECA4G,
CLEC7A oraz PD-L1, przy jednoczesnym
obnizeniu poziomu IL-5 w osoczu. Po 2-3
miesigcach terapii benralizumabem
stwierdzono wzrost stezenia m.in. CCL23,
EIF5A oraz CDA40, przy obnizonej ekspresji
chemokiny CCL11 (eotaksyna).
Podsumowanie

Uzyskane wynikKi wskazujg na
immunomodulujgce dziatanie obu terapii
w zakresie systemowe;j odpowiedzi
immunologicznej,  obejmujgcej  zaréwno
mediatory  odpowiedzi  nieswoistej jak
i adaptacyjnej. Pomimo poréwnywalnych
efektéw klinicznych stosowanych terapii ich
wplyw na systemowg odpowiedz
immunologiczng wydaj sie rozny. Dlatego
konieczne sg dalsze badania, aby lepigj
pozna¢ wplyw tych nowoczesnych terapii
biologicznych na  dynamiczne zmiany
w obrebie systemowe;j odpowiedzi
immunologicznej.
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Wplyw glikokortykosteroidéw na eks-
presje receptoréw koronawirusowych
ACE2, DPP4 i AP-N na srédbtonku
naczyn ptucnych zakazonym
rinowirusem HRV16 i podatnosé na
infekcje koronawirusami w immunopa-
tologii przewleklych choréb zapalnych
ukiadu oddechowego

IZABELA GULBAS, ADRIAN GAJEWSKI,
MACIEJ CHALUBINSKI

Klinika Immunologii i Alergii, Uniwersytet
Medyczny W todzi, ul. Pomorska 251, 92-213
todz

Stowa kluczowe: budezonid, srédbtonek,
receptory koronawirusowe

Wstep

Wirusowe infekcje drég oddechowych wywo-
tane rinowirusami (HRV) i koronawirusami, sg
najczestszym czynnikiem powodujgcym ciez-
kie zaostrzenia astmy, gdzie rinowirusy
stanowg ich 60-80%, natomiast koronawirusy
4-8%. W patogenezie zapalenia astmatycz-
nego wazng funkcje odgrywa $rodbionek,
ktory nie tylko jest Zrodiem mediatorow
zapalnych, ale réwniez wykazuje ekspresje
receptoréw umozliwiajgcych wejscie wirusow
do komérek: ICAM-1 (HRV16), AP-N (HCoV-
229E), DPP4 (MERS-CoV) i ACE2 (SARS-
CoV-2). Budezonid, wykazuje dziatanie prze-
ciwzapalne i stosowany jest m.in.
w leczeniu astmy i COVID-19. Budezonidu
moze wplywaé na replikacje wirusow
i ekspresje receptorow na komorkach
nabtonka natomiast jego dziatanie na
Srodbtonek i ekspresje receptorow koronawi-
rusowych pozostaje stabo poznane.

Cel

Celem badania jest analiza wptywu
budezonidu na  ekspresje receptorow
koronawirusowych (ACE2, DPP4, AP-N) na
zakazonym rinowirusem sSrodbtonku naczyn
ptucnych.

Materialy i Metody

Ludzkie komorki $rodbtonka naczyniowego
ptuc (HMVEC-L) preinkubowano przez 24h
z budezonidem (1 ng/mL), a nastepnie
infekowano HRV16 (MOl 3) przez 3h
i hodowano dalej przez 5, 24 i 72 godziny.

W  odpowiednich punktach czasowych
aktywno$¢ odpowiedzi zapalnej  (IL-8,
RANTES) i przeciwwirusowwej (IFNB)
oceniono za pomocg real-time PCR,
natomiast ekspresje biatkka oceniono za
pomocy testu ELISA.

Wyniki

Zaobserwowano, ze sam budezonid moze
obnizac ekspresje mRNA dla receptorow AP-
N, DPP4 i ACE2 oraz ICAM-1 w 24h i IFN-3
w 5h w poréwnaniu z kontrolg. W komaorkach
srodbtonka naczyniowego ptuc preinkubowa-
nych przez 24h budezonidem, a pdzniej
infekowanych HRV16 przez 3h budezonid
ograniczat wzrost ekspresji receptoréw: AP-N
i DPP4 (72 h), ACE2 (5 h) oraz ICAM-1 (5h)
w porownaniu do komorek infekowanych tylko
HRV16. W Przypadku komorek srédbtonka
preinkubowanych przez 24h budezonidem,
a pozniej infekowanych HRV16 odpowiedz
przeciwwirusowa byta ostabiona — ekspresja
IFN-B spadata (24h), co zaobserwowano
réwniez na poziomie biatka (72 h). W zakresie
odpowiedzi zapalnej zaobserwowano
obnizenie ekspres;ji IL-8 (5 h) i RANTES (24 h)
na poziomie mMRNA oraz biatka réwniez
w komorkach wczesniej preinkubowanych
przez 24h  budezonidem, a poézniej
infekowanych HRV16 przez 3h .
Podsumowanie

Budezonid moze hamowaé ekspresje
receptoréw koronawirusowych oraz moze
ostabia¢ odpowiedz zapalng i przeciwwiru-
sowg generowang przez zakazony
rinowirusem srédbtonek naczyn ptucnych.
Finansowanie

Grant Naukowo-Badawczy Polskiego
Towarzystwa Alergologicznego Nr
1/GNB/2022.

© Alergia Astma Immunologia 2025, 30 (2): 40-72
www.alergia-astma-immunologia.pl



61

XXIV Konferencja Naukowo-Szkoleniowa ,,Alergia Astma Immunologia Kliniczna” 5-7 czerwca 2025, £8dz

Ocena biozgodnosci in vivo mikrokap-
sulek alginianowych zawierajgcych
enkapsulowane Mycobacterium bovis
BCG, jako element terapii skierowanej

przeciwko zakazeniu paleczkami
Helicobacter pylori
PATRYCJA JARONIEK"?®, MAREK

BRZEZINSKI>, MAGDALENA CHMIELA?,
WERONIKA GONCIARZ?

' Szkota Doktorska BioMedChem Uniwersytetu
todzkiego i Instytutow PAN w todzi; ul. Matejki
21/23, 90-237 L6dz, Polska

2 Centrum Badan Molekularnych i Makromolekular-
nych, Polska Akademia Nauk; ul. Sienkiewicza
112, 90-363 Lodz, Polska

3 Katedra Immunologii i Biologii Infekcyjnej, Instytut
Mikrobiologii, Biotechnologii i Immunologii, Wydziat
Biologii i Ochrony Srodowiska, Uniwersytet £ 6dzki,
ul. Banacha 12/16, 90-237 todz

Wstep

Rosngca lekooporno$¢ pateczek Helicobacter
pylori (Hp) stanowi wyzwanie w leczeniu
zakazen o tej etiologii. Przewlekty stan
zapalny wywotany obecnos$cig Hp w Zotgdku
moze prowadzi¢ do wystgpienia wrzodow
zotgdka i dwunastnicy, a takze prowadzi¢ do
rozwoju nowotworow. W badaniach wykazano
terapeutyczne witasciwosci pratkow szcze-
pionkowych Mycobacterium bovis BCG.
Zastosowanie preparatu w formie enkapsulo-
wanej z jednoczesnym  dostarczeniem
substancji o wiasciwosciach mukoadhezyj-
nych, np. chitozanu moze potencjalnie
zwiekszac odpornosc¢ preparatu na
degradacje, a w efekcie wptywaé na
zmniejszong adhezje pateczek Hp do btony
Sluzowej zotgdka.

Cel

Ocena biozgodnosci in vivo mikrokapsutek
(MK) alginianowych zawierajgcych enkapsulo-
wane Mycobacterium bovis BCG.

Materiaty i Metody

Okreslono efekt biodystrybucji na modelu
kawii domowej (zgoda tB 16/234/2022)
badanych MK po podaniu per os. Po 24h oraz
72h oznaczano w surowicy i watrobie poziom
aminotransferaz (test ELISA), surowicze
stezenie CRP, cytokin  prozapalnych,
cystatyny ¢ oraz poziomu przeciwciat klasy

IgE (test ELISA). Wykonano takze analize
histopatologiczng (barwienie H&E)
preparatow cienkowarstwowych z nerek,
watroby oraz sledzony.

Wyniki

W badaniu potwierdzono biozgodnosc¢
opracowanych i analizowanych pod wzgledem
fizykochemicznym MKs in vifro (dane
nieuwzglednione) oraz in vivo. Wykazano
wysokag efektywnos¢ enkapsulacji zywych
pratkbw BCG w zastosowanym nosniku, co
zapewnia ochrone przed degradacjg oraz
biodostepno$¢ w kwasnym pH zotgdka oraz
w zasadowym pH jelita.

Podsumowanie

Niezbedne jest przeprowadzenie dalszych
badan na modelu eksperymentalnym
zakazenia Hp in vivo, celem potwierdzenia
wiasciwosci bojczych MK z enkapsulowanymi
Mycobacterium bovis BCG.

Finansowanie

Badania zostaty sfinansowane z Narodowego
Centrum Nauki w ramach konkursu SONATA
18 pt: "Ocena zdolnosci pratkéw Mycobacte-
rium bovis BCG-onko do kontrolowania
rozwoju zakazenia Helicobacter pylori’, UMO-
2022/47/DINZ7/01097.

Wyniki objete zgtoszeniem patentowym
»SPOosob enkapsulacji pratkéw
szczepionkowych Mycobacterium bovis BCG
w nos$niku alginianowym do zwalczania
zakazenia bakteriami Helicobacter pylori’
(numer zgtoszenia: P.451605) sg bardzo
ograniczone.
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Wplyw receptora NOD2 na produkcje
cytokin i ekspresje receptoréow
powierzchniowych monocytéw
w odpowiedzi na BCG (Bacillus
Calmette-Guérin) i antygeny wirusowe

MAGDALENA JURCZAK'?3, ~ JOANNA
KACZMAREK*, MAGDALENA KOWALEW-
SKA-PIETRZAK®, PAULINA STELMACH,
MAGDALENA DRUSZCZYNSKA'

" Katedra Immunologii i Biologii Infekcyjnej, Instytut
Mikrobiologii, Biotechnologii i Immunologii, Wydziat
Biologii i Ochrony Srodowiska, Uniwersytet t6dzki,
Banacha 12/16, 90-237 £6dz

2 Centrum Badan Molekularnych Choréb Cywiliza-
cyjnych MOLecolLAB, Zakfad Mikrobiologii, Gene-
tyki i Immunologii Doswiadczalnej, Uniwersytet
Medyczny w todzi, , 92-215 £6dz

3 Szkota Doktorska Bio-Med-Chem Uniwersytetu
tédzkiego i Instytutéw PAN w todzi, 90-237 £6dz

4 Wojewodzki Zespdt Zaktaddw Opieki Zdrowotnej
Centrum Leczenia Choréb Ptuc i Rehabilitacji
w todzi, Okdlna 181, 91-520 L6dz

Stowa kluczowe: Bacillus Calmette—Guérin,
drugi koronawirus ciezkiego ostrego zespotu
oddechowego, Syncytialny wirus oddechowy
Wstep

Szczepionka Bacillus Calmette-Guérin (BCG),
oprocz dziatania przeciwgruzliczego,
wykazuje zdolnoS¢ wzmacniania nieswoistej
odpornosci wrodzonej poprzez indukcje tzw.
wyszkolonej odpornosci. Receptor NOD2
odgrywa kluczowg role w tym procesie,
posredniczac w  aktywacji monocytow
i modulacji ich odpowiedzi na ro6znorodne
patogeny, w tym wirusy.

Cel

Celem badania byta ocena, czy odpornosé
indukowana  przez  szczepienie BCG
wzmacnia odpowiedz immunologiczng na
SARS-CoV-2 i RSV u dzieci poprzez
mechanizmy zalezne od receptora NOD2 oraz
czy wptywa na profil cytokin i ekspresje recep-
torow powierzchniowych, odzwierciedlajgcych
zmiane fenotypu monocytow.

Materialy i Metody

W badaniu zastosowano model in vitro oparty
na petnej krwi dzieci szczepionych BCG,
réznigcych sie serostatusem wobec SARS-

CoV-2 i syncytialnego wirusa oddechowego
(RSV). Hodowle stymulowano antygenami
RSV, SARS-CoV-2 oraz/lub zywymi pragtkami
BCG. Oceniano ekspresje mRNA wybranych
cytokin (IL-2, IL-6, IL-1B3, IL-8, TNF, IL-4, IL-
10) oraz receptora NOD2 metodg gPCR. Po
48-godzinnej stymulacji aktywacje monocytéw
oceniano metodg cytometrii przeptywowej,
analizujgc markery powierzchniowe CD14,
HLA-DR, CD11b i CD206.

Wyniki/Dyskusija

Stymulacja kombinacjg BCG i RSV prowadzita
do istotnego wzrostu ekspresji NOD2 zaréwno
w grupach RSV(+), jak i RSV(-)/SARS-CoV-
2(-). U dzieci z dodatnim serostatusem wobec
SARS-CoV-2 najwyzszg ekspresje NOD2
odnotowano po stymulacji samym RSV.
Wspdtstymulacja BCG i RSV znaczaco
zwiekszata poziomy cytokin IL-1B, IL-6, we
wszystkich grupach, natomiast potgczenie
BCG i SARS-CoV-2 nasilato produkcje IL-2
w grupie SARS-CoV-2(+). Zaobserwowano
wystepowanie dodatniej korelacji pomiedzy
ekspresjg NOD2 a poziomami IL-4 i IL-6,
a takze ujemng korelacje z IL-18 w grupie
SARS-CoV-2(+). Analiza cytometryczna
wykazata zwiekszong ekspresje CD14 we
wszystkich grupach oraz podwyzszony
poziom HLA-DR u dzieci RSV(+)
i RSV(+)/SARS-CoV-2(+). Nie odnotowano
istotnych zmian w ekspresji CD11b, natomiast
CD206 wykazywat trend wzrostowy w grupie
RSV(+)/SARS-CoV-2(+).

Podsumowanie

BCG moze modulowa¢ odpowiedz przeciwwi-
rusowg poprzez aktywacje szlakow zaleznych
od receptora NOD2, co prowadzi do zmian
w profilu cytokin i ekspresji markeréw
powierzchniowych monocytow. Uzyskane
wyniki wspierajg koncepcje wykorzystania
BCG jako potencjalnego srodka
immunomodulujgcego  w profilaktyce lub
tagodzeniu przebiegu infekcji wirusowych.
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Ocena wplywu 5% hipoksji na
witasciwosci immunologiczne komoérek
mikrowaskularnego srédbtonka naczyn
ptucnych

JOLANTA KALINOWSKA', ROBERT SZEW-
CZYK', MATEUSZ GAWRYSIAK'2 MACIEJ
CHALUBINSKI'

' Klinikka Immunologii i Alergii, Katedra
Reumatologii, Immunologii Klinicznej i Transplan-
tologii, Uniwersytet Medyczny w todzi, ul
Pomorska 251, 92-213 £6dz

2 Klinika Rozrodczosci i  Endokrynologii
Ginekologicznej, Uniwersytet Medyczny
w Biatymstoku, ul. M. Skiodowskiej-Curie 24A,
Biatystok

Stowa kluczowe: hipoksja, srodbtonek
Wstep

Hipoksja, definiowana jako stan niedoboru
tlenu, prowadzi do dysfunkcji s$rédbtonka
naczyn krwionosnych. Ze wzgledu na swoje
wtasciwosci proangiogenne oraz prozapalne,
uznawana jest za istotny  czynnik
patofizjologiczny w rozwoju astmy oskrzelowej
i POChP. Mimo to, mechanizmy wptywu nagtej
i przewlektej hipoksji na funkcjonowanie
komorek srodbtonka mikronaczyniowego oraz
ich zdolnos¢ adaptacyjng do warunkow
niedotlenienia pozostajg nie do konca
poznane.

Cel

Celem badania byta ocena zdolnosci
adaptacyjnych komérek srédbtonka ptuc do
warunkéw  obnizonego  poziomu tlenu
w  modelu hipoksji ustalonej oraz
zaindukowane;j.

Materialy i Metody

Eksperymenty przeprowadzono na ludzkich
komérkach $rodbtonka mikronaczyniowego
ptuc (HMVEC-L; LONZA), wysiewanych na
24-dotkowe ptytki (2 x 10° kom/well). Komorki
hodowano w 3 réznych  modelach
hodowlanych: normoksji (N; 21% O,, 5% CO,,
37°C), hipoksji (H; 5% O,, 5% CO,, 37°C,
komora Coy Laboratories) oraz w modelu
normoksyjno-hipoksyjnym (NH), gdzie po 2
pasazach w normoksji komorki przenoszono
do hipoksji po 24 h od wysiania (T,). Ekspresje
HIF1a, HIF2a, PHD2, VEGF, IL-6 i IFN-B
analizowano metodg RT PCR po 5, 24, 48

i 72h. Zywotno$¢ oceniano testem MTT,
natomiast z uzyciem cytometrii przeptywowe;j
oceniono apoptoze — barwieniem aneksyng
V-FITC, i proliferacje — testem EdU. Ekspresje
VE-kadheryny oceniano z uzyciem
mikroskopii konfokalne;.

Wyniki

Test MTT wykazatl, ze komorki hodowane
w warunkach hipoksji (H) cechowaty sie
wyzszg zywotnoscig — 0 25% po 48h i 0 48%
po 72h — w poréwnaniu do komorek
normoksyjnych  (N). Analiza proliferacji
wykazata istotnie wiekszy odsetek komédrek
proliferujgcych w grupie H (22%) wzgledem
NH (10%) i N (8%) (p=0,0095). W warunkach
hipoksji (H) stwierdzono 5-krotny wzrost
ekspresji MRNA RANTES i VEGF-a po 24 h.
Zaobserwowano obnizong ekspresje mRNA
cytokin IL-6 i IL-8 oraz czynnikow HIF-1a i HIF-
2a zaréwno w hipoksji ustalonej (H), jak
i zaindukowanej (NH, 24h). Srednia
intensywnos¢ fluorescencji VE-kadheryny
[FITC] wynosita odpowiednio: 23,8 (N), 26,5
(NH) i 35,2 (H).

Podsumowanie

Dtugotrwata ekspozycja na warunki hipoksji
(H) moze wplywa¢ na wybrane wiasciwosci
zapalne i przeciwwirusowe komérek HMVEC-
L. Co istotne, w poréwnaniu do modelu
krotkotrwatego niedotlenienia (NH),
przewlekta hipoksja wigzata sie z wyzszg
zywotnoscig oraz intensywniejszg proliferacjg
komérek srédbtonka. Powyzsze obserwacje
mogg stanowi¢ podtoze do zrozumienia
sposobu adaptacji HMVEC-L do warunkéw
hipoksiji.

Finansowanie

Badanie finansowane w ramach grantu
Narodowego Centrum Nauki OPUS 22
nr NCN 2021/43/B/NZ5/00973. Kierownik
projektu: dr hab. n. med. Maciej Chatubihski,
prof. UM
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Wewnatrzkomérkowa i powierzchnio-
wa ekspresja TLR3 w ludzkim s$réd-
btonku mikronaczyniowym ptuc

WOJCIECH KARPIK', MATEUSZ GAWRY-
SIAK', SYLWIA MICHLEWSKA?, MACIEJ
CHALUBINSKI'

' Klinikka Immunologii i Alergii, Katedra
Reumatologii, Immunologii Klinicznej i Transplan-
tologii, Uniwersytet Medyczny w todzi, ul.
Pomorska 251, 92-213 £6dz

2 Pracownia Obrazowania Mikroskopowego i Spe-
cjalistycznych Technik Biologicznych, Wydziat
Biologii i Ochrony Srodowiska, Uniwersytet t 6dzki,
ul. Banach 12/16, 92-237 t6dz

Stowa  kluczowe: s$rodblonek, TLRS3,
poly(l:C), odpowiedz przeciwwirusowa

Wstep

Komoérki srédbtonka naczyniowego ptuc moga
by¢ infekowane przez wirusy oddechowe takie
jak ludzki rinowirus 16. Nawet 85% zaostrzen
objawéw astmy powodowane jest przez
rinowirusy. Zakazenie Srodbtonka prowadzi do
silnej aktywacji zapalnej i przeciwwirusowej.
Jednym z mechanizméw aktywacji moze by¢
pobudzenie receptora TLR3 rozpoznajgcego
wirusowe dsRNA. TLR3 wystepuje gtéwnie
wewnatrzkomorkowo w  endosomach, lecz
doniesienia literaturowe potwierdzajg takze
powierzchniowg lokalizacje TLR3. Brakuje
natomiast badan wyjasniajgcych, czy TLR3
wystepuje na powierzchni komorek
Srodbtonka naczyniowego ptuc, oraz jaka role
odgrywa w indukowaniu  odpowiedzi
przeciwwirusowe;j.

Cel

Ocena in vitro ekspresji wewnatrzkomorkowej
i powierzchniowej receptora TLR3 na ludzkich
komérkach $rodbtonka mikronaczyniowego
ptuc.

Materiaty i Metody

Wykorzystano ludzkie pierwotne komorki
Srodbtonka mikronaczyniowego ptuc
(HMVEC-L). Komorki wybarwiono przeciwcia-
tami anty-TLR3 (BioLegend, TLR-104, PE)
wewngtrzkomorkowo z permabilizacjg i po-
wierzchniowo bez permabilizacji. Ekspresje
oceniono metodg cytometrii przeptywowej,
dodatkowo oznaczajgc zmiane w ekspresiji
TLR3 po stymulacji komoérek z uzyciem

réznych stezen agonisty TLR3 — poly(l:C),
w punktach czasowych T24h, T48h, T72h .
Dodatkowo  oceniono  ekspresje  TLR3
w mikroskopie konfokalnym.

Wyniki

Wykazano wewnatrzkomorkowsa i powierzch-
niowg ekspresje receptora TLR3 na
komérkach Srodbtonka. Stymulacja
srodbtonka poly(l:C) w stezeniu 10ug/mL
powoduje wzrost ekspresji receptora TLR3. Ze
wzgledu na wstepny charakter badan,
istotnoS¢ statystyczna z uzyciem testu
U Manna-Whitney’a, wyliczona zostata jedynie
dla T24h (N=4-5). Juz w 24 godzinie stymulac;ji
z uzyciem poly(l:C) wewngtrzkomérkowa
ekspresja TLR3 wzrasta (p=0,029) o 26,1%
(SEM £ 11,26), a powierzchniowa ekspresja
wzrasta o 20,3% (p=0.127, SEM = 8,89)
wzgledem niestymulowanej kontroli.
Podsumowanie

Badania potwierdzajg wewnagtrzkomédrkowag
oraz powierzchniowg ekspresje TLR3
w komérkach ludzkiego srédbtonka
mikronaczyniowego. Stymulacja srédbtonka z
uzyciem polu(l:C) powoduje szybki wzrost
wewnatrzkomorkowej ekspresji TLR3 juz w 24
godzinie eksperymentu.

Finansowanie

Badanie finansowane w ramach grantu
Narodowego Centrum Nauki OPUS 22
nr NCN 2021/43/B/NZ5/00973. Kierownik
projektu: dr hab. n. med. Maciej Chatubinski,
prof. UM
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Wptyw ditugotrwatego stresu
u studentéw medycyny na poziom
kortyzolu i parametry morfologiczne
krwi obwodowej

JAN KINASIEWICZ, KRZYSZTOF SLIWA

Collegium Medicum im. Wtadystawa Bieganskiego,
UJD Czestochowa

Slowa kluczowe: stres, kortyzol, morfologia
krwi

Wstep

Stres psychologiczny towarzyszacy
intensywnym okresom nauki, takim jak sesja
egzaminacyjna, moze znaczgco oddziatywacé
na funkcjonowanie uktadu nerwowego
i immunologicznego. Kluczowg role
w odpowiedzi organizmu na stres odgrywa o$
podwzgorze—przysadka—nadnercza  (HPA),
ktérej aktywacja prowadzi do wzrostu stezenia
glukokortykoidow, w tym kortyzolu. Przewlekle
podwyzszony poziom kortyzolu
(hiperkortyzolemia) wykazuje dziatanie
immunosupresyjne i moze sprzyja¢ rozwojowi
procesow zapalnych.

Cel

Celem badania byta ocena wptywu
przewlektego stresu zwigzanego z okresem
egzaminacyjnym na stezenie kortyzolu oraz
wybrane parametry morfologii krwi obwodowe;j
u studentéw kierunku lekarskiego.

Materiaty i metody

W badaniu uczestniczyto 40 studentow
medycyny. Pobierano krew zylng w dwdch
punktach czasowych: (1) na dwa dni przed
rozpoczeciem sesji egzaminacyjnej oraz (2)
dwa tygodnie po jej zakoriczeniu. Oceniano
stezenie  kortyzolu w  surowicy oraz
podstawowe parametry morfologii  krwi.
Uzyskane wyniki poddano analizie
statystycznej z wykorzystaniem testéw
poréwnawczych.

Wyniki

Zaobserwowano istotny wzrost stezenia
kortyzolu w okresie sesji egzaminacyjnej
w poréwnaniu do wartosci po jej zakonczeniu.
Wsréd parametrow morfologicznych
odnotowano obnizony poziom hemoglobiny
oraz wzrost liczby leukocytow w trakcie
trwania sesji. Zmiany te moga sugerowac

reakcje organizmu na stres przypominajgca
odpowiedz zapalng.

Whioski

Przewleklty stres egzaminacyjny moze
prowadzi¢ do istotnych zmian hormonalnych
i hematologicznych, wskazujgcych na
aktywacje odpowiedzi zapalnej. Uzyskane
wyniki  potwierdzajg negatywny  wplyw
diugotrwatego  stresu na  homeostaze
organizmu oraz podkreslajg  potrzebe
wdrazania dziatan profilaktycznych w grupie
studentow narazonych na intensywne
obcigzenie psychiczne.
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Rola interferonu 3 w ograniczeniu zaka-
zenia ludzkiego sSroédbtonka naczyn
ptucnych koronawirusem HCoV-229E

KAMILA KOCHANOWSKA', SYLWIA
MICHLEWSKA?, MAGDALENA CHMIELA',

MACIEJ CHALUBINSKI, MATEUSZ
GAWRYSIAK?

' Katedra Immunologii i Biologii Infekcyjnej,
Wydziat Biologii i Ochrony Srodowiska,

Uniwersytet L.édzki, £6dz

2 Pracownia Obrazowania Mikroskopowego i Spe-
cjalistycznych Technik Biologicznych, Uniwersytet
tédzki, ul. Banach 12/16, 92-237 £6dz

8 Klinika Immunologii i Alergii, Uniwersytet
Medyczny w todzi, ul. Pomorska 251, 92-213 £6dz

Stowa kluczowe: interferon B, $rodbtonek,
RV-A16, HCoV-229E, koinfekcja

Wstep

Ludzkie rinowirusy oraz koronawirusy nalezg
do wiruséw oddechowych, powodujgcych
tagodne przeziebienia. Wywotujg tez zaostrze-
nia astmy oskrzelowej oraz POChP,
a szczyty zachorowan dla tych dwoch grup wi-
rusow naktadajg sie wczesng wiosng, co moze
potencjalnie przektada¢ sie na zwigkszone
ryzyko jednoczesnej infekciji. Srodbtonek na-
czyniowy stanowi bogate zrodfo cytokin, w tym
cytokin prozapalnych oraz przeciwwiruso-
wych. Ostatnie badania pokazujg potencjalng
mozliwo$¢ zakazenia srédbtonka naczyn ptuc-
nych, co mogtoby przekfadac¢ sie na udziat tej
tkanki w generowaniu odpowiedzi
odpornosciowej skierowanej przeciwko
wirusom oddechowym. Zakazenie komoérek
srédbtonka naczyn ptucnych wirusem RV-A16
powoduje szybki wzrost wydzielania cytokin
odpowiedzi przeciwwirusowej i prozapalnej,
takich jak IFN-B, OAS-1 czy PKR, ktéry moze
petnic role protekcyjng w przypadku zakazenia
wirusem HCoV-229E.

Cel

Celem badan byto stwierdzenie, czy po zaka-
zeniu srodbtonka naczyn ptucnych wirusem
RV-A16 wydzielony przez srodbtonek naczyn
ptucnych interferon-B ogranicza zakazenie
tych komérek wirusem HCoV-229E.
Materiaty i Metody

Zatozono hodowle komoérkowg mikrowasku-
larnych komérek srodbtonka naczyn ptucnych

(HMVEC-L), ktorg preinfekowano RV-A16,
a nastepnie infekowano HCoV-229E. Hodowle
prowadzono w obecnosci przeciwciat anty-
hIFN-B (4 pg/mL), dodanych po preinfekcji wi-
rusem RV-A16, w celu zablokowania dziatania
interferonu B. Po inkubacji analizowano eks-
presje gendw za pomocg Real-Time PCR dla
interferonu B, biatek odpowiedzi przeciwwiru-
sowej (OAS-1, PKR, MX1) oraz RANTES
i IL-6, a takze produkcje biatek za pomocag
testow ELISA i cytometrii przeptywowe;.
Ograniczenie w liczbie kopii  wirusa
sprawdzono za pomocg gPCR oraz
zobrazowano w mikroskopii konfokalnej.
Wyniki

Wyniki uzyskane w koinfekcji pokazujg wzrost
ekspresji mMRNA dla IFN- oraz biatek odpo-
wiedzi przeciwwirusowej i prozapalnej — syn-
tazy 2’-5’- oligoizoadenylanowej 1(OAS-1), ki-
nazy biatkowej R (PKR), biatka wigzgcego
GTP indukowanego interferonem Mx-1 (Mx-
1), RANTES i IL-6. Sugeruje to skutecznosc ri-
nowirusa w indukcji odpowiedzi przeciwwiru-
sowej przeciwko HCoV-229E. Ponadto, zaka-
zone komorki produkujg zwiekszone ilosci bia-
tek odpowiedzi przeciwwirusowej — OAS-1
i PKR po 72 godzinach od zakazenia
koronawirusem. Po tym samym czasie,
kolokalizacja biatek w mikroskopii konfokalnej
pozwolita zaobserwowa¢ zmniejszong liczbe
kopii wirusa HCoV-229E w przypadku
koinfekcji. Oznaczenie liczby kopii metodag
gPCR pozwolito ostatecznie potwierdzic¢
ograniczenie replikacji HCoV-229E na skutek
infekcji RV-A16. Uzyskane wyniki sugerujg
potencjalne protekcyjne dziatanie IFN-B
wydzielonego przez srédbtonek naczyniowy
ptuc po preinfekcji RV-A16 objawiajgce sie
jako ograniczanie replikacji koronawirusa.
Podsumowanie

Interferon-B wydzielony przez preinfekowany
Srodbtonek naczyn ptucnych moze potencjal-
nie ograniczaé zakazenie wirusem HCoV-
229E.

Finansowanie

Badanie sfinansowane w ramach programu
Studenckie Granty Badawcze Uniwersytetu
Lédzkiego.
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Wzrost integralnosci bariery
nabtonkowej przez archeony halofilne
Halorhabdus rudnickae w modelu linii
komoérkowej Calu-3

KRZYSZTOF KRAWCZYK',  SERAFIN
ZAWADZKI*3, ANNA MACIEJA*, SYLWIA
MICHLEWSKAS, MARLENA TYNECKA®,
JOANNA WIECZFINSKA’, MAGDALENA
KOWALEWICZ-KULBAT'

! Wydziat Biologii i Ochrony Srodowiska, Katedra
Immunologii i Biologii Infekcyjnej, Instytut Mikrobio-
logii, Biotechnologii i Immunologii, Uniwersytet
t6dzki, £odz, Polska

2 \Wydziat Biologii i Ochrony Srodowiska, Katedra
Biofizyki Ogolnej, Uniwersytet Lodzki, £6dz, Polska
3 Szkota Doktorska BioMedChem Uniwersytetu
toédzkiego i Instytutow Polskiej Akademii Nauk
w todzi, £édz, Polska

4 Zaktad Mikrobiologii i Biochemii Farmaceutycz-
nej, Uniwersytet Medyczny w todzi, £ 6dz, Polska
5 Wydziat Biologii i Ochrony Srodowiska, Pracow-
nia Obrazowania Mikroskopowego i Specjalistycz-
nych Technik Biologicznych, Uniwersytet todzki,
tédz, Polska

6 Centrum Medycyny Regeneracyjnej, Uniwersytet
Medyczny w Biatymstoku, Biatystok, Polska

7 Zaktad Immunopatologii, Uniwersytet Medyczny
w todzi, £édz, Polska

Stowa __ kluczowe: archeony, haldfile,
nabtonek, bariera nabtonkowa

Wstep

Nabtonek gérnych drég oddechowych stanowi
pierwszg bariere przed czynnikami obecnymi
w powietrzu, do ktérych nalezg zanieczysz-
czenia, pyty, alergeny, ale takze drobnou-
stroje. Archeony halofilne to drobnoustroje
niepatogenne, zdolne do zycia w warunkach
wysokiego zasolenia, na przyktad kopalniach
soli czy w stonej zywnosci. Pomimo, iz wyka-
zano obecnos$¢ archeondw halofilnych w aero-
zolu solnym i solankach wystepujgcych
w kopalniach soli, w ktérych regularnie
odbywajg sie zabiegi haloterapii, to jednak
wplyw tych drobnoustrojow na organizm
cztowieka pozostaje stabo zbadany.

Cel

Celem pracy byto zbadanie interakcji archeo-
noéw halofilnych, Halorhabdus rudnickae, wyi-
zolowanych z obszaru poeksploatacyjnego
.Barycz” nalezacego do Kopalni Soli

Wieliczka, z komdérkami nabtonkowymi ludz-
kiej linii Calu-3, w kontekscie zdolnosci tych
drobnoustrojow do zwigkszania integralnosci
bariery nabtonkowej.

Materiaty i Metody

Komorki ludzkiej linii Calu-3, wykorzystane
jako model ludzkiej bariery nabtonkowej, sty-
mulowano zawiesing zywych archeonow halo-
filnych Hrd. rudnickae. Cytotoksyczne i geno-
toksyczne dziatanie halofili oceniono, odpo-
wiednio, za pomocg zestawu CCK-8 oraz
alkalicznej  wersji  testu  kometowego.
Proliferacje komorek analizowano z wykorzy-
staniem xCELLigence RTCA. Ekspresje biatka
Z0-1 przeprowadzono przy uzyciu
mikroskopu konfokalnego Leica TCS SP8.
Poziom cytokin w supernatantach pohodowla-
nych oceniono za pomoca testu ELISA.
Wyniki

Stymulacja komoérek Calu-3 halofilami Hrd.
rudnickae nie wplyneta istotnie na wzrost
poziomu cytotoksycznosci ani genotoksyczno-
Sci badanych komoérek. W wyniku stymulaciji
komoérek Calu-3 Hrd. rudnickae zaobserwo-
wano: istotne nasilenie proliferacji komoérek,
istotnie wyzszg ekspresje biatka ZO-1 oraz
istotny spadek wydzielania TGF-beta 1, w po-
réwnaniu do komérek niestymulowanych.
Whioski

Zaobserwowany  brak  dziatania  cyto-
i genotoksycznego archeonow halofilnych na
komorki linii Calu-3 sugeruje, iz archeony
halofilne stanowig bezpieczny stymulator
ludzkich komorek nabtonkowych, a ich
zdolnosé do istotnej poprawy integralnosci
bariery nabtonkowej moze w znaczacy sposob
przyczynic sie do wykorzystania tych

drobnoustrojow lub ich produktéw
w procesach niwelowania zaburzen bariery
nabtonkowe;j.

Finansowanie
NCN Preludium 2017/27/N/NZ6/02850
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Swiadomosé roli mikrobioty
i  mechanizméw immunologicznych
w patogenezie NChZJ wsréd studentéow
kierunkéw medycznych

MAGDALENA POREBSKA', ELZBIETA
KOZLOWSKA?

' Wydziat Nauk o Zdrowiu, Uniwersytet Medyczny
w todzi

2 Zaktad Mikrobiologii, Genetyki i Immunologii
Doswiadczalnej, Centrum Badan Molekularnych
Choréb Cywilizacyjnych Uniwersytetu
Medycznego w todzi, Uniwersytet Medyczny w
todzi, ul. Mazowiecka 5, 92-215

Stowa kluczowe: nieswoiste choroby zapalne
jelit, mikrobiota jelitowa

Wstep

Nieswoiste choroby zapalne jelit (NChZJ),
takie jak choroba Lesniowskiego-Crohna
i wrzodziejgce zapalenie jelita grubego, to
przewlekte schorzenia o] ztozonej,
wieloczynnikowej etiologii. Ich rozwoj wigze
sie z zaburzong odpowiedzig immunologiczng
na bodzce  sSrodowiskowe u  0so6b
z predyspozycjg genetyczng. Coraz wiekszg
uwage poswieca sie mikrobiocie jelitowe;j,
kluczowej dla homeostazy  przewodu
pokarmowego i funkcjonowania uktadu
odpornosciowego. Zaburzenia jej sktadu,
okreslane jako dysbioza, czesto towarzyszg
NChZJ i mogg inicjowa¢ lub nasila¢ proces
zapalny.

Cel

Ocena poziomu wiedzy studentow
Uniwersytetu Medycznego w todzi na temat
mechanizmow immunologicznych zwigzanych
z NChZJ oraz roli mikrobioty w ich
patogenezie.

Materiaty i Metody

Badanie przeprowadzono w 2024 roku za
pomocg autorskiej ankiety wsrod 100
studentow réznych kierunkow Uniwersytetu
Medycznego w todzi.

Wyniki

Najwiekszg grupe stanowili studenci dietetyki
(47%). 80,85% studentow dietetyki poprawnie
wskazato GALT jako tkanke limfatyczng
zwigzang z jelitami. Najwyzszg znajomosc¢
charakterystyki NChZJ wykazali studenci
dietetyki (78,72%), a najnizszg — farmacji

(65,22%). Mechanizmy  immunologiczne
poprawnie identyfikowatlo ponad 60%
studentow kierunku lekarskiego. Przeciwciata
ANCA i ASCA jako markery diagnostyczne
najczesciej wskazywali studenci kierunku
lekarskiego (53,85%). Najwiecej odpowiedzi
wskazujgcych na zaleznos¢ skutecznosci
probiotykoterapii od przebiegu choroby
pochodzito od studentéw dietetyki (72,34%).
Roznice miedzy kierunkami byly istotne
statystycznie w  przypadku odpowiedzi
dotyczgcych GALT (x* = 12,88; p=0,0049),
charakterystyki NChZJ (x* = 12,18; p=0,0068)
i probiotykoterapii (x> = 19,53; p=0,0002).
Podsumowanie

Studenci Uniwersytetu Medycznego w todzi
wykazujg zadowalajgcy poziom wiedzy
o immunologii i mikrobiocie w kontekscie
NChZJ. Najlepsze wyniki osiggneli studenci
dietetyki. Wyniki  podkreslajg potrzebe
interdyscyplinarnego nauczania zagadnien
zwigzanych z immunologig i mikrobiotg
w edukacji medyczne;.
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Optymalizacja izolacji komoérek
srodbtonka naczyniowego z ludzkiej
tkanki ptucnej do analiz fenotypowych
i molekularnych

EWELINA SOCHACKA', ROBERT
SZEWCZYK', MATEUSZ GAWRYSIAK,
JOLANTA KALINOWSKA', SZYMON

WCISLO?, KRZYSZTOF LEWANDOWSKI?
ADRIAN GAJEWSKI', MACIEJ CHALBINSKI'

' Klinika Immunologii i Alergii, Uniwersytet
Medyczny w todzi, ul. Pomorska 251, 92-213 L6dz
2 Klinika Chirurgii Klatki Piersiowej, Chirurgii
Ogdlnej i Onkologicznej, ul. Zeromskiego, 90-549
todz

Slowa _ kluczowe: $rédbtonek, izolacja
komorek, choroby ptuc

Wstep

Komorki srédbtonka naczyniowego odgrywaja
kluczowg role w utrzymaniu homeostazy
naczyn krwionosnych oraz w patogenezie
wielu choréb pluc, takich jak nadcisnienie
ptucne, astma czy przewlekta obturacyjna
choroba ptuc (POChP). Ich bezposrednia
analiza z ludzkiej tkanki ptucnej umozliwia
pogtebienie wiedzy na temat molekularnych
i funkcjonalnych zmian zachodzacych
w mikrosrodowisku naczyn ptucnych. Pomimo
to, izolacja zywotnych i reprezentatywnych
komorek srodbtonka naczyniowego z migzszu
ludzkiego ptuca pozostaje istotnym
wyzwaniem technicznym.

Cel

Celem projektu jest opracowanie
i optymalizacja metody izolacji komorek
srodbtonka naczyniowego z tkanki ptucnej
pacjentow, umozliwiajgcej ich  dalszg
charakterystyke fenotypowg i molekularna.
Materiaty i metody

Fragmenty tkanki ptucnej od chorych na
astme, POChP i od o0sdb bez przewlektych
choréb zapalnych uktadu oddechowego pozy-
skiwane sg we wspétpracy z Klinikg Chirurgii
Klatki Piersiowej, Chirurgii Ogolne;j
i Onkologicznej w todzi (nr zgody Komisji Bio-
etycznej — RNN/195/23/KE). W pierwszej ko-
lejnosci pobrany materiat jest mechanicznie
rozdrabniany przy uzyciu skalpela,
a nastepnie podlega trawieniu enzymatycz-
nemu z wykorzystaniem kolagenazy typu II.

Po inkubacji zawiesiny komorkowej materiat
zostaje przefiltrowany i poddany wirowaniu.
Otrzymany osad komorkowy wykorzystywany
jest do identyfikacji i izolacji frakc;ji
srodbtonkowej z uzyciem zestawu przeciwciat
firmy Miltenyi Biotec (CD317CD457) oraz
automatycznego separatora AutoMACS.
Wyniki

Opracowana przez nas metoda umozliwia
skuteczne pozyskanie frakcji komorek
pozytywnych — CD31+ oraz negatywnych —
CD45", wskazujgcych na ich $rodbtonkowy
fenotyp. Proces izolacji jest powtarzalny i daje
spojng populacje komorek, choc ich liczba jest
relatywnie niska. Obserwujemy réwniez
ograniczong adhezje komorek do poditoza
w warunkach hodowlanych, co moze
ogranicza¢  ich  dalsze  zastosowanie
w eksperymentach funkcjonalnych.
Podsumowanie

Stworzylismy  protokdt  izolacji komorek
srédbtonka naczyniowego z ludzkiej tkanki
ptucnej, ktéry umozliwia ich selekcje i analize.
Aktualnie prowadzimy prace nad poprawg
efektywnosci adhezji oraz zwiekszeniem
liczby uzyskiwanych komérek. Opracowana
strategia stanowi istotny punkt wyjscia do
pogtebionych analiz  funkcji srédbtonka
w kontekscie przewlektych choréb zapalnych
uktadu oddechowego.

Finansowanie

Badanie finansowane w ramach grantu
Narodowego Centrum Nauki OPUS 22
nr NCN 2021/43/B/NZ5/00973. Kierownik
projektu: dr hab. n. med. Maciej Chatubinski,
prof. UM
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Ocena wptywu hipoksji na markery
stanu zapalnego mikrowaskularnych
komoérek srédbtonka naczyn ptucnych

ROBERT SZEWCZYK, JOLANTA KALINOW-
SKA, MACIEJ CHALBINSKI

Klinikka Immunologii i Alergii, Uniwersytet
Medyczny w todzi, ul. Pomorska 251, 92-213 £6dz

Slowa _kluczowe: hipoksja, s$rédbtonek,
markery stanu zapalnego

Wstep

Hipoksja, definiowana jako stan niewystarcza-
jacej do utrzymania homeostazy ilosci tlenu,
prowadzi do dysfunkcji $rédbtonka naczyn
krwionosnych. Ze wzgledu na niedotlenienie
komérek, a miejscowo réwniez i tkanek,
prowadzi do indukcji zapalenia, ktére rozwaza
sie jako istotny czynnik patofizjologii astmy
oskrzelowej i POChP. Mimo to, wplyw jaki
krotko- i dlugotrwata hipoksja wywiera na funk-
cjonowanie komoérek srédbtonka naczyn
ptucnych pozostaje nieznany. Wiele prac
porusza kwestie wptywu hipoksji na komérki
uniesmiertelnione- nowotworowe. Brak jest
natomiast prac, ktére poruszajg tematyke
wptywu nieodtleniania na markery stanu
zapalnego w odniesieniu do pierwotnych
hodowli  komorek  Srodbfonka  naczyn
ptucnych.

Cel

Celem badania byta ocena wptywu krétko-
i diugotrwatego niedotlenienia (hipoksji) na
wyznaczniki stanu zapalnego mikrowaskular-
nych komorek srodbtonka naczyn ptucnych.
Materialy i Metody

Eksperymenty przeprowadzono na ludzkich
komorkach $rodbtonka  mikronaczyniowego
ptuc (HMVEC-L; LONZA), wysiewanych na
24-dotkowe ptytki (2 x 10° kom/well). Komorki
hodowano w 3 réznych  modelach
hodowlanych: normoksji (N; 21% O,, 5% CO,,
37°C), Hipoksji (H; 5% O,, 5% CO,, 37°C,
komora Coy Laboratories) oraz w modelu
normoksyjno-hipoksyjnym (NH), gdzie po
2 pasazach w normoksji komérki przenoszono
do hipoks;ji po 24 h od wysiania (T,). Ekspresje
TLR3, TLR7, RIG-I, MDA-5, NLRP3, IL-25,
IL-33, TSLP, PD-L1, PD-L2, LAG-3 oraz IRF-
7 analizowano metodg RT PCR po 5, 24, 48
i 72h. Poziom wydzielanego do $rodowiska

wzrostu  biatkka badano przy uzyciu
immunoenzymatycznego testu ELISA dla:
PD-L1, PD-L2 i LAG3.

Wyniki

Wyniki wzglednej ekspresji mMRNA wykazaty
wzrost dla alarminy IL-33 juz w 5h
eksperymentu dla uktadu komorek
diugotrwatej hipoksji. Zwiekszong ekspresje
MRNA zaobserwowano réwniez w przypadku
grupy receptoréw wrodzonej odpowiedzi
immunologicznej: TLR3, TLR7, RIG-lI oraz
MDA-5. Co ciekawe, dtugotrwaty wptyw
niedotlenienia spowodowat réwniez indukcje
ekspresji mMRNA czynnikow odpowiedzialnych
za kontrole aktywacji uktadu odpornos$ciowego
takich jak PD-L1 i PD-L2 juz w 48h
eksperymentu. Wzrostu ekspresji mRNA nie
zaobserwowano dla czynnika regulujgcego
aktywacje limfocytow LAG-3. Poziom
wykrytego w supernatantach biatka LAG-3
i PD-L2 byt statystycznie istotnie wyzszy dla
komorek srédbtonka poddanych dtugotrwatej
hipoksji wzgledem kontroli juz po 24h od
rozpoczecia eksperymentu.

Podsumowanie

Zaréwno krotko- jak i dlugotrwata hipoksja
moze wpltywa¢ na ekspresje wrodzonych
elementéw uktadu receptorowego
i wyznacznikow stanu zapalnego komorek
srodbtonka naczynh ptucnych. Zaskakujgcym
wydaje sie fakt rownoczesnej indukcji zaréwno
receptorowej, jak i regulacyjnej funkcji
komérek srédbtonka naczyh  ptucnych
szczegolnie w przypadku dlugotrwatego
wystawienia na  warunki  ograniczonej
dostepnosci tlenu.

Finansowanie

Badanie finansowane w ramach grantu
Narodowego Centrum Nauki OPUS 22
nr NCN 2021/43/B/NZ5/00973. Kierownik
projektu: dr hab. n. med. Maciej Chatubihski,
prof. UM
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Zmiany w ekspresji mediatoréw
zapalnych i aktywnosci szlaku NF-kB
w komoérkach Caco-2 hodowanych
w warunkach normoksji i hipoksji

ZUZANNA TOMASZEWSKA', ANDRZEJ
POLANCZYK?, ALEKSANDRA PIECHOTA-
POLANCZYK!

' Zaktad Hodowli Komérkowych i Analiz
Genomowych, Uniwersytet Medyczny w todzi,
Zeligowskiego 7/9, 90-752, t.6dz

2 Akademia Pozarnicza, Wydziat Inzynierii
Bezpieczenstwa i Ochrony Ludnosci, Warszawa

Stowa kluczowe: NF-kB, IL-6, Caco-2,
hipoksja, nabtonek jelitowy, mediatory zapalne
Wstep

Nabtonek jelitowy naturalnie funkcjonuje
w warunkach obnizonego stezenia tlenu,
wynikajgcego z duzego gradientu tlenowego
pomiedzy unaczyniong btong Sluzowa
a niemal beztlenowym Swiattem jelita.
Hipoksja odgrywa istotng role w regulacji
odpowiedzi zapalnej, szlak NF-kB jest jednym
z kluczowych regulatoréow  ekspresji
mediatorow zapalnych takich jak IL-6, ktéra
odgrywa wazng role w rozwoju chorob
zapalnych jelit.

Cel

Celem badania byta ocena wptywu warunkéw
normoks;ji i hipoksji na aktywacje szlaku NF-kB
oraz wydzielanie IL-6 przez komodrki Caco-2
stymulowane IL-1B lub siarczanem dekstranu
sodu (DSS).

Materiaty i Metody

Komoérki linii Caco-2, uzyskane z ludzkiego
gruczolakoraka jelita grubego, hodowano
przez 72 godziny w warunkach normoksji
(21% O3, 5% CO.,) lub hipoks;ji (0,5% O,, 5%
CO;) w pelnym podtozu zawierajgcym 10%
FBS. Nastepnie komérki gtodzono przez
1 godzing w medium pozbawionym FBS
i stymulowano przez 24 godziny odpowiednio:
IL-18 (25 ng/ml), DSS (1% Ilub 5%) Ilub
pozostawiono bez stymulacji (kontrolna). Po
zakonhczonej inkubacji pozywke hodowlang
pozostawiono do oznaczenia poziomu IL-6
metodg ELISA, a komorki utrwalono
i wybarwiono biatka p65 oraz fosfo-p65 w celu
analizy aktywnosci szlaku NF-kB. Wybarwione
komorki analizowano za pomocg mikroskopu

konfokalnego. = Wszystkie = doswiadczenia
wykonano w trzech powtorzeniach
biologicznych.

Wyniki

W warunkach normoksji i hipoksji zaréwno
IL-1B, jak i DSS 5% indukowaty wzrost
wydzielania IL-6 w komérkach Caco-2, przy
czym dziatanie DSS bylo istotnie silniejsze
w hipoksji. Intensywnos$¢ jadrowej
fluorescencji p-p65 wskazywata na aktywacje
szlaku NF-kB we wszystkich grupach.
Wskaznik aktywacji NF-kB byt najwyzszy po
stymulacji DSS 5% i DSS 1%, szczegdlnie
w  hipoksji, co potwierdza wzmozong
odpowiedz zapalng w warunkach hipoksiji.
Podsumowanie

Uzyskane wyniki sugerujg, ze IL-1B silnie
indukuje wydzielanie IL-6 w komodrkach
Caco-2, natomiast aktywacja szlaku NF-kB
byta bardziej nasilona po stymulacji DSS.
Réznice te moga wynika¢é z odmiennego
mechanizmu lub przebiegu czasowego
aktywacji szlaku NF-kB. Hipoksja dodatkowo
nasilata aktywacje NF-kB, co moze mieé
znaczenie w patogenezie standw zapalnych
przewodu pokarmowego.

Finansowanie

W  ponizszych badaniach wykorzystano
mikroskop konfokalny FV3000 (Olympus)
nalezgcy do Laboratorium BRaln
Uniwersytetu Medycznego w todzi.
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Optymalizacja izolacji komoérek
srodbtonka naczyniowego z polipéow
nosa od pacjentow z przewleklym
zapaleniem zatok przynosowych

PATRYK CEGIELKA' i ADRIAN PAL'
WIOLETTA PIETRUSZEWSKA?, MACIEJ
CHALBINSKI', ADRIAN GAJEWSKI'

' Klinika Immunologii i Alergii, Uniwersytet
Medyczny w todzi, ul. Pomorska 251, 92-213 £6dz
2 Klinika Otolaryngologii, Onkologii Gtowy i Szyi,
Uniwersytet Medyczny w todzi

Slowa _ kluczowe: $rédbtonek, izolacja
komorek, polipy, PZZPzPN

Wstep

Komoérki srédbtonka naczyn sg bardzo waz-
nym elementem budowy organizmu. Srédbto-
nek petni réwniez wazng role w odpowiedzi
odpornosciowej. Bfona S$luzowa nosa jest
bogato unaczyniona i stanowi pierwszg linie
obrony. Natomiast bezposrednia rola komorek
Srodbtonka w rozwoju i patologii jakg sg polipy
nosa nie jest poznana.

Cel

Celem projektu jest opracowanie
i optymalizacja metody izolacji komoérek srod-
btonka naczyniowego z polipéw nosa u pa-
cjentow z przewlektym zapaleniem zatok przy-
nosowych, ktére postuzg do oceny ich bezpo-
Sredniego udziatu w przewlektym zapaleniu
zatok z polipami nosa.

Materialy, Metody, Wyniki

W pierwszym etapie podjeto proby doboru
optymalnych warunkéw izolacji komorek
z tkanki metodg magnetycznej separaciji
z uprzednio homogenizowanej w sposob
mechaniczny tkanki. Uzyskano populacje
komorek frakcji CD45(-)CD31(+), jednak ich
liczba i zywotnos¢ nie byly zadowalajgce.
W kolejnych prébie zastosowano trawienie
tkanki roztworem kolagenazy Il a nastepnie
separacji magnetycznej. Zastosowanie tej
metody okazato sie byC bardziej skuteczne
(wzrost  zywotnosci  komorek).  Kolejno
dopracowane metode ustalajgc optymalne
stezenie kolagenazy Il, czas inkubacji oraz
sposob  przygotowania tkanki. Trawiong
tkanke poddawano separacji magnetycznej
negatywnej, aby uzyskac¢ frakcje komorek
CD45(-), ktéra w nastepnym etapie byta

poddawana kolejnej separacji — pozytywnej
w celu wuzyskania komorek CD31(+).
Wyizolowane komorek wysiewane na ptytki
hodowlane, hodowle prowadzono przez
kolejne dni, w warunkach inkubatora
hodowlanego. Obserwowano wzrost
i zywotnos¢ komérek. Kontrolowano czystosé
wyizolowanych komorek z zastosowaniem
technik cytometrii przeptywowej. Komorki
o fenotypie CD45(-)CD31(+) stanowity blisko
95-97%, co wskazywato na poprawnosé
izolacji i otrzymywanie hodowli komorek
srédbtonka  naczyniowego.  Wyizolowane
komorki poddawano procedurze zamrazania
w celu biobankowania wyizolowanych
komorek, a nastepnie rozmrazania i hodowli,
kazdorazowo oceniajgc zywotnos¢ komorek.
w kolejnym sprawdzono ekspresje
powierzchniowg receptorow wejscia dla
wirusow oddechowych w tym ICAM-1, APN
oraz ACE-2 i DDPIV. Wyizolowane komorki
posiadaty ekspresje powierzchniowg
wymienionych receptorow. W kolejnym kroku
wyizolowane komoérek srédbtonka poddawano
zakazeniu wirusem HRV16 w trzech réznych
dawkach MOI (0,1; 1,0; 3,0). Komérki po
optukaniu wirusa, hodowano odpowiednio:
0, 5 12, 24, 48 i 72 godziny celem

potwierdzenia zakazenia i odpowiedzi
komorek na to zakazenie. W kazdym punkcie
czasowym zabezpieczano materiat

biologiczny (lizat komodrkowy, supernatant).
Z lizatu komorkowego izolowano mMRNA,
a nastepnie przeprowadzono reakcje
odwrotnej transkrypcji, w celu oceny ekspres;ji
gendw metode Real Time PCR.
W Zabezpieczonym materiale oceniono liczbe
kopii wirusa HRV16 oraz ekspresje genow
(IFN-beta, RANTES). W zabezpieczonym
materiale wykazano wzrost liczby kopii wirusa,
zalezny od dawki infekcyjnej, oraz wzrost
ekspresji mechanizmow przeciwwirusowych —
IFN-beta oraz cytokiny RANTES.
Potwierdzono ze wyizolowane komorki
srodbtonka naczyniowego z tkanki polipow
mogg by¢ zakazane przez ludzki rinowirus
HRV16.

Finansowanie

Badanie finansowane w ramach projektu
studenckiego w ramach programu ,GRANTY
UMEDU".
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