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A L E R G E N Y

Znaczenie pleśni dla współczesnego człowieka
Wilgotne środowisko wewnątrz pomieszczeń może zostać 

opanowane przez rozmaite uczulające mikrogrzyby strzępko-
we, potocznie nazywane pleśniami, takie jak Aspergillus spp., 
Penicillium spp., Cladosporium spp., a szczególnie Alternaria 
spp. [1]. Wśród grzybów strzępkowych ważnych w rolnic-
twie i budownictwie występują najczęściej rodzaje: Alternaria, 
Cladosporium, Fusarium [2]. Wykazano, że pleśnie Alternaria 
spp., są znaczącą częścą mikrobiocenozy (14%–16% cząstek 
w powietrzu) w archiwach, muzeach, bibliotekach, kompostow-
niach roślin oraz garbarniach. [3]. Spory Alternaria alternata 
(dalej zamiennie Alt a lub A. alternata) stanowią dobrze znany 
biologiczny składnik zanieczyszczający oraz bardzo częste 
źródło aeroalergenów, jakie rozpoznajemy w próbkach śro-
dowiskowych [4]. Alt a jest głównie grzybem występującym 
w atmosferze “po zewnętrznej stronie drzwi”, gdzie spory roz-
przestrzeniają się w umiarkowanie ciepłym, suchym klimacie, 
osiągając szczyt opadu latem [5]. Chociaż najsilniejsze naraże-
nie na Alt a dotyczy atmosfery, jednak może ona, wraz z innymi 
uczulającymi grzybami, kolonizować pomieszczenia, potęgując 
poziom ekspozycji [4]. Uczulenie na Alt a stanowi czynnikiem 
wyzwalający rozwój polisensytyzacji, dlatego, że oprócz Alt a 1, 
wytwarza szeroki i złożony zestaw alergenów krzyżowych, któ-

rych homologi występują w wielu innych źródłach [6]. (Tab. 1.) 
Szacuje się, że średnio około 6% ludzi jest uczulonych na grzyby 
strzępkowe [7].

Alternariozy
Mikrogrzyby strzępkowe, w tym głównie Alt a są powszechne 

w naturze. Niektóre z nich są saprofitami, inne patogenami upraw, 
roślin ozdobnych, owoców i warzyw i odpowiadają za niektóre, 
najbardziej niszczące choroby roślin. Mogą także powodować 
ubytki produktów rolnych w czasie przechowywania lub trans-
portu [8]. Tzw., alternarioza powoduje poważne ubytki plonów 
ziemniaków i pomidorów oraz znaczące straty ekonomiczne [9]. 
Choroba jest wynikiem działania kwasu alternariowego, jednego 
z kilku metabolitów wtórnych (fitotoksyn) produkowanych przez 
grzyb [10]. Charakterystyczne dla alternariozy są czarne kropki 
lub plamy na powierzchniach zaatakowanych roślin [8]. Rodzaj 
Alternaria wytwarza ponad 70 fitotoksyn, które są szkodliwe dla 
roślin, a w części, jako tzw., mikotoksyny, także dla ludzi czy 
zwierząt [9]. W ostatnich latach obserwuje się wzrost znacze-
nia alternariozy ziemniaków oraz wzrost powodowanych strat, 
który wynika m.in. ze zmiany klimatu w Europie: łagodne zimy 
i wilgotne, ciepłe lata umożliwiają przetrwanie źródeł infekcji oraz 
z mniejszego zakresu stosowania fungicydów zapobiegawczych 

Nie tylko alergeny: 

Alternaria alternata 
Not only allergens: Alternaria alternata 

S U M M A R Y
Fungi of the genus Alternaria are common in nature, in homes and buildings. Alternaria alternate (Alt a) spores are 
considered a well-known biological contaminant and a very common potent aeroallergen source. It has been shown 
that Alt a molds are significant part of microbiocenosis in the archive, museum, library, composting plant and tannery. 
The profile of allergen release from fungal material is still poorly understood. To date, 11 allergens of Alt a have been 
isolated and accepted by International Union of Immunological Societes Allergen Nomenclature Sub-Committee 
(IUISA) Alt a 1 glycoprotein is the major allergen causing sensitization in 80% of Alt a-sensitive patients. Alt a 3 
causing sensitization in 5%; Alt a 5 in 8-14%, Alt a 6 in 15-43%; Alt a 7 in 7%, Alt a 8 in 41%, Alta a 10 in 2%, Alt a 
15 in 10.2 % on immunoblot of Alt a-sensitive patients. Alt a, is strongly associated with asthma, and with increased 
asthma severity, but the importance of fungal allergen products is frequently underestimated. Alternaria alternata 
produces dangerous to humans and animals mycotoxins: alternariol (AOH), alternariol monomethyl ether (AME), 
altenuene (ALT), altertoxins I, II, III (ATX-I, II, III) and L-tenuazonic acid (TEA) 

...............................

Grzyby z rodzaju Alternaria są powszechne w naturze, w domach i innych budynkach. Pleśń A. alternata (Alt a) stanowi 
dobrze znane zanieczyszczenie biologiczne oraz bardzo powszechne źródło silnych alergenów powietrzno-pochodnych. 
Wykazano, że pleśń Alt a stanowi znaczącą część mikrobiocenozy archiwów, muzeów, bibliotek, kompostowni i garbarni. 
Profil alergenów uwalnianych z tkanek grzyba jest wciąż mało zrozumiały. Obecnie zostało wyizolowane i zatwierdzone 
przez Podkomitet Nomenklatury Alergenów Międzynarodowej Unii Towarzystw Immunologicznych (IUISA) 11 alergenów 
Alt a. Glikoproteina Alt a 1 stanowi alergen główny powodujący uczulenie u 80% chorych wrażliwych na Alt a. Alt a 3 
powoduje uczulenie u 5%; Alt a 5 wśród 8-14%, Alt a 6 u 15-43%; Alt a 7 u 7%, Alt a 8 u 41%, Alta a 10 u 2%, Alt a 15 
u 10,2 % w badaniu immunoblot pacjentów nadwrażliwych na Alt a. Alt a pozostaje silnie związana z występowaniem oraz 
wzrostem ciężkości astmy, lecz znaczenie alergenów produkowanych przez grzyby bywa często niedoceniane. Wśród 
szkodliwych dla człowieka mikotoksyn wytwarzanych przez A. alternata wymienia się: alternariol (AOH), jednometylowy 
eter alternariolu (AME), altenuen (ALT), altertoksyny I, II, III (ATX-I, II, III) oraz kwas L –teunazonikowy (TEA)

Buczyłko K.: Nie tylko alergeny: Alternaria alternata. Alergia, 2016, 4: 17-22

Słowa kluczowe: 
mikrogrzyby, 
mikotoksyny, 
alternariozy, 
komponenty  
Alt a 1- Alt a 15 ,

Key words:  
microfungi, mycotoxins, 
alternarioses, 
components,  
Alt a 1-Alt a 15

© Wydawnictwo Alergologiczne ZDROWIE

Prof. dr hab. n. med.
Krzysztof Buczyłko

Kierownik NZOZ Centrum 
Alergologii w Łodzi



A L E R G E N Y

ALERGIA 4/201618

lub wprowadzania fungicydów, które zawierają mniej substancji 
biologicznie czynnych zwalczających grzyby niedoskonałe np. 
mankozebu [10].

Mikotoksyny -zagrożenie zdrowotne
Mikotoksyny to szkodliwe związki organiczne o masie czą-

steczkowej od 200 Da do 800 Da, wytwarzane przez grzyby strzęp-
kowe należące do rodzajów Aspergillus, Penicillium, Alternaria, 
Fusarium i innych. Mikotoksyny Alt a zostały wyizolowane z owoców 
(jabłko, gruszka, melon, morela, winogrona, rodzynki, truskawki, 
oliwki, owoce cytrusowe i suszone figi) z jarzyn (pomidor, pieprz, 
marchew, bulwy ziemniaka) jak również z różnych produktów spo-
żywczych sporządzanych z surowca zanieczyszczonego pleśniami 
(gotowe soki, konfitury, sosy itp) [9]. Wśród szkodliwych dla czło-
wieka mikotoksyn wytwarzanych przez A. alternata wymienia się: 
alternariol (AOH), jednometylowy eter alternariolu (AME), altenuen 
(ALT), altertoksyny I, II, III (ATX-I, II, III) oraz kwas L –teunazonikowy 
(TEA) [8]. 

Spektrum oddziaływania biologicznego mikotoksyn 
jest nader szerokie: genotoksyczne, mutagenne, terato-
genne, rakotwórcze, estrogenne, cytotoksyczne (w tym 
neuro-, nefro-, hepato-, gastro-toksyczne) oraz immuno-
supresyjne i wiele innych niekorzystnych oddziaływań [2].

Zespół chorego budynku
Alt a może być także znajdowana w wilgotnych, niewystar-

czająco wentylowanych pomieszczeniach, w których jej alergi-
zujące właściwości współtworzą tzw., zespól chorego budynku 
(Sick- Building Syndrome-SBS) [5]. Znany syndrom SBS jest 
związany z wysokim stężeniem 13- b-glukanu w powietrzu oraz 
obecnością innych czynników biologicznie aktywnych, wytwa-
rzanych przez pleśnie. Należy zwrócić uwagę, że Alternaria 
sp podobnie jak inne pleśnie stanowi potencjalne źródło b-D-
glukanu (polimeru N-acetyl-b-D-glukozaminy, chityny). b-D-
Glukan jest składnikiem ścian komórkowych grzybów, a jako 
silny aktywator systemu immunologicznego może powodować 
niealergiczne choroby kładu oddechowego [3]. 
• Zespół Chorego Budynku obejmuje liczne objawy, takie 

jak katar, kaszel, objawy ze strony błon śluzowych oczu, 
nosa, gardła, bóle głowy, zaburzenia pamięci, snu, wysyp-
ki skórne, objawy podobne do astmy. 

• Cechą charakterystyczną SBS jest fakt, iż objawy cho-
robowe zanikają, kiedy człowiek opuszcza na dłużej 
pomieszczenie, w którym dochodzi do ekspozycji 
na grzyby [4].

Molekularna analiza alergenów Alternaria alternata
Pleśń Alt a jest silnie związana z występowaniem astmy, lecz 

znaczenie alergenów grzybów niedoskonałych pozostaje często 
niedoszacowane. Ponadto profil alergenów uwalnianych z tkanek 
Alt a jest mało zrozumiały [11]. Rozpoznanie uczulenia na A. alter-
nata jest utrudnione z powodu różnorodności oraz złożoności 
dostępnych wyciągów alergenowych, a zatem zastosowanie 
pojedynczych oczyszczonych alergenów może znacznie upro-
ścić procedury diagnostyczne [12]. Wyciągi uzyskane z tkanek 
i zarodników Alt a wciąż pozostają w użyciu, choć wiadomo, że 
są zmienne i niedostatecznie wystandaryzowane. Mogą zawierać 
różne mieszaniny alergenów oraz przypadkowych zanieczysz-
czeń. Współczesna biochemia i biologia molekularna stwarzają 
możliwości uzyskania czystych cząsteczek alergenów. Obecnie 
wyizolowano 16 białek uczulających Alt a, wiele z nich to enzymy 
[5], lecz oficjalnie zarejestrowano, jako alergeny, jedynie 11 z nich 

[13]. Schematycznie zobrazowano je na rycinie 1, a poznane 
reakcje krzyżowe przedstawiono w Tabeli 1.

Alt a 1 Glikoproteina. 
Stanowi alergen główny pleśni A. alternata. Masa cząstecz-

kowa 30 kDa Alergen główny Alt a 1 posiada unikalną strukturę 
beta–baryłkową, dimeryczną, po separacji ujawnia prążek 16,4 
oraz 15,3 kDa w SDS PAGE, co sugeruje wiązanie disiarczkowe 
[3] [4]. Biologiczna funkcja alergenu Alt a 1 pozostaje wciąż nie-
znana [5]. Największa ilość Alt a 1 powstaje po 4,5 tygodniach 
wzrostu i występuje głównie w pozostałości materiału użytego 
do hodowli. Jednocześnie aktywność wiążąca tIgE jest 15 razy 
większa w osadzie z hodowli niż we frakcjach antygenowych eks-
trahowanych odpowiednimi buforami. Mikroskopia elektronowa 
potwierdza, że Alt a 1 uwalnia się zarówno ze spor jak i z tkan-
ki mycelium [11]. Występowanie dodatnich testów dot-blot IgE 
dla Alt a 1 wynosiło 98% w badaniu Asturias JA i wsp. [12], co 
oznacza, że Alt a 1 może być używany, jako marker uczulenia 
na A. alternaria. Według Chruszcz i wsp. [14] około 80% pacjen-
tów uczulonych na omawianą pleśń wytwarza sIgE przeciw Alt a 1. 
Alt a 1 oraz białka do niego homologiczne są charakterystyczne 
dla klasy Dothideomycetes należącej do workowców [14]. Wśród 
białek wywołujących alergię, opisanych w tym gatunku, alergen 
główny Alt a 1 uważany jest za zasadniczego sprawcę objawów 
powietrzno- pochodnych i postulowany, jako marker pierwotnego 
uczulenia na A. alternata. [6]. Immunobloting oraz analiza inhibicji 
nie wykazały różnic w reakcji wiązania IgE pomiędzy naturalnym 
alergenem Alt a 1, a jego odtworzonym odpowiednikiem rAlt a 1 
[12]. Domowe poziomy Alta a 1 podobnie jak Asp f 1 są zazwyczaj 
niskie, albo niewykrywalne. Natomiast wysokie stężenia bioaero-
zolu występują w środowisku farm drobiu i tartaków [1]. (Tab. 1)

Alt a 3 białko szoku cieplnego
Masa cz.70 kDa Alt a 3 jest chaperonem molekularnym [5]. 

Na alergen Alt a 3 wykazuje nadwrażliwość około 5% osób uczu-
lonych na A. alternata [15].Niedawne badania sugerują reklasyfi-
kację białek szoku cieplnego (heat shock protein-HSP), w której 
alergen Alt a 3 odpowiada HSP 70 wraz z krzyżowo reagującymi 
białkami pleśni C. herbarum (Cla h 4) oraz pędzlaka P. citrinum 
(Pen c 19). W klasyfikacji tej odróżniono białko HSP90 (np. Asp 
f 12 w pleśni A. fumigatus) oraz HSP 88 (jako Mala s 10) [16]. 
Białka szoku cieplnego nazywane są powszechnie „białkami 
stresu”. HSP określa się także mianem chaperonów, czyli bia-
łek opiekuńczych [17]. Białka HSP pełnią bardzo ważną funkcję 
w utrzymaniu homeostazy komórkowej. Ich synteza indukowa-
na jest także pod wpływem stanów patologicznych w organi-
zmie. HSP70, a głównie HSP72, występuje w przebiegu wielu 
nowotworów, choroby Alzheimera czy w chorobach nerek [18]. 
Badania doświadczalne przyczyniły się do odkrycia, że immuni-
zacja szczurów zrekombinowanym białkiem HSP60 uniemożli-
wiała indukcję choroby reumatycznej. [19]. (Tab. 1)

Alt a 4 disulfidoizomeraza białek 
M. cz. 57kDa [2]. Izomerazy to jedna z sześciu głównych 

klas enzymów; które katalizują przekształcenia w obrębie jednej 
cząsteczki, prowadząc do powstania izomeru substratu [20]. 
Powstawanie, redukcja i reorganizacja wiązań disiarczkowych 
katalizowana jest przez izomerazę disiarczkową (PDI) PDI jest 
enzymem o aktywności oksydoreduktazy, przeprowadzającym 
reakcje redukcji przez tworzenie wolnych grup tiolowych oraz 
utleniania przez tworzenie mostków disiarczkowych w białkach 
substratowych [5]. PDI zidentyfikowano na powierzchni wielu 
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typów komórek, w tym śródbłonka, wątroby, nowotworów, trzust-
ki. Izomeraza disiarczkowa występuje też na powierzchni płytek 
krwi, gdzie odgrywa ważną rolę w procesach adhezji, agregacji 
i wydzielania [20]. Alt a 4 to odpowiednik Cla h 5 [5].

Alt a 5 Białko rybosomalne P2 
Masa 11kDA [2]. Wg klasyfikacji Podkomitetu Nomenklatury 

Alergenów WHO/UIUS przestarzała nazwa brzmiała Alt a 6. 
Sześć spośród 43 surowic chorych uczulonych na A. alternata, 
czyli 14% reagowało z alergenem rAlt a 5 (w oryginalnym donie-
sieniu rAlt a 6) w badaniu immunoblot. W innym doniesieniu 
w grupie 98 uczulonych na A. alternata wykryto podobna reakcje 
w 8 % badanych. [21]. Alternaria i Cladosporium, mają wspólne 
3 alergeny, w tym białko rybosomalne P2 [22]. (Tab. 1)

Alt a 6 enolaza
Masa cz.45-47 kDa, optimum pH=6,8. Enolaza jest 

enzymem z klasy liaz, katalizującym przedostatnią reakcję w gli-
kolizie – przekształcenie fosfoglicerynianu do fosfoenolopirogro-
nianu [2]. Wykazano wysoką termostabilność enzymu, pozwala-
jącą na zachowanie 50% aktywności po jednogodzinnej inkubacji 
w 50°C [5]. Przestarzałe nazwy to Alt a 5, Alt a 11 [21] 2 spośród 
7 chorych uczulonych na A. alternaria- ujawniało PTS (+) wobec 
Alta a 11 (uwaga – obecnie Alt a 6).W innej grupie surowice 23 
chorych podobnie uczulonych w 22% wiązały oczyszczony aler-
gen rAlt a 11 w badaniu immunoblot [21]. W kolejnym doniesie-
niu Alt a 6 oznaczone za pomocą testu IgE dot-blot (do identy-
fikacji kwasów nukleinowych w komórkach) wynosiło w grupie 
osób z alergią na A. alternata 15% [12]. Wg Gutarowskiej i wsp 
[2] u 43% osób atopowych białko to wywołuje reakcję alergen-
ną. Licznie występują reakcje krzyżowe z innymi, np. enolazami, 
A. fumigatus, S. cerevisiae, C. albicans. [2]. Enolaza to także 
enzym odpowiedzialny za możliwe krzyżowe reakcje grzybów 

z lateksem. Porównanie enolazy Hev b 9 z enolazą grzybów 
Alt a i Cla h wykazało identyczność sekwencji w odpowiednio 
62% i 60%, na tyle można spodziewać się reaktywności krzyżowej 
pomiędzy antygenami grzybów i lateksu [23] [5]. (Tab. 1)

Alt a 7 białko YCP4
M.cz. 22 kDa [2]. Regulator transkrypcji [5]. Alergenność: 

Wśród 98 uczulonych na A. alternata 7% wykazało w badaniu 
immunoblot wiązanie sIgE z Alt a 7 [13]. Rodzaje Alternaria 
i Cladosporium, mają wspólne białko YCP4 [22]. Białko 
Alt a 7 (YCP4) reaguje z białkiem YCP 4 S. cerevisiae oraz Cla h 
6 C. herbarum [2].

Alt a 8 enzym dehydrogenaza mannitolowa
M.cz.29 kDa [5]. Alergenność dość wysoka, bowiem 41% 

surowic osób uczulonych na Alt a posiada sIgE wobec Alt a 8, 
co zostało zweryfikowane za pomocą PTS [21]. 

Alt a 10 (dehydrogenaza aldehydowa) 
M.cz. 53 kDa jest znanym enzymem katalizującym utlenie-

nie aldehydów [2]. W grupie 98 uczulonych na wyciąg A. alter-
nata 2% reagowało z Alt a 10. [21]. Białko to krzyżowo reaguje 
z białkiem rybosomalnym P2 A. alternata (Alt a 6) oraz YCP4 
drożdży S. cerevisiae. A. alternata i C. herbarum, mają wspólny 
alergen: dehydrogenazę aldehydową [22]. 

Alt a 12 kwaśne białko rybosomalne P1 
Masa cząsteczkowa 11 kDa [2]. Alt a 12 zawiera strukturę 

dużej jednostki rybosomalnej i pośredniczy w translacji [5]. (Tab. 1) 

Alt a 13 i Alt a 14
Alergen Alt a 13 jest enzymem S-transferazą glutationową 

(M.cz. 26) [24]. Alt a14 (enzym dysmutaza podtlenkowa zawie-

Curvularia lunata Ulocladium botrytis Stemphylium botryosum Alt a 1 Glikoproteina

Pen c 19 P. citrinum Asp f 12 A. fumigatus Cla h 4 C. herbarum Alt a 3 Białko szoku termicznego 70 Mala s 10 M. sympodialis 

Asp f 11 Cla h 5 C. herbarum Alt a 4 Izomeraza

Fus c 1 F. culmorum () Asp f 8 A. fumigatus Cla h 5 C. herbarum Alt a 5 Białko rybosomalne P2

Cur l 3 C.lunata,  
Pen c 22 P. citrinum 

Asp f 22 A. fumigatus Cla h 6 C. herbarum Alt a 6 Enolaza Hev b 9 lateksu

YCP4 S.cerevisiae Cla h YCP4 C. herbarum Alt a 7 Białko YCP4

Alt a 8 Dehydrogenaza mannitolowa

Cla h 10 C. herbarum Alt a 10 Dehydrogenaza aldehydowa Ole e 9
Oliwki

Pen b 26 
P.  brevicompactum 

Cla h 12 C. herbarum Alt a 12 Kwaśne białko rybosomalne P1

Asp f 6 A. fumigatus Alt a 14 MnSOD Hev b 10 lateksu

Alt a 15 Proteaza serynowa

1
TABELA

Reakcje krzyżowe 
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rająca mangan- MnSOD) M,cz. 24 kDa Wykazuje reakcję krzy-
żową ze swym homologiem w lateksie (Hev b10) [5]. 

Alt a 15 proteaza serynowa
Masa cz. 58 kDa. Alergenność: Analizy immunoblottingu 59 

pacjentów z alergią na A. alternata wykazały, że u 15 z nich, czyli 
10,2%, IgE wiąże nowo wykryty komponent rAlt 15. U wszystkich 
chorych z obecnością rAlt a 15 wykryto jednocześnie polisensyty-
zację wobec A. alternata i C. lunata. Opisana reaktywność krzyżo-
wa była zależna od proteazy serynowej, co udowodniono metodą 
zahamowania immunoblottingu.

Opisany alergen Alt a 15 tłumaczy patogenezę choro-
by u osób z ujemnym oznaczeniem Alt a 1 lub niezgodny 
z kliniką wynik punktowych testów skórnych (PTS) z kla-
syczną mieszaniną alergenów Alt a, w której mogło nie być 
opisanego ostatnio białka [6].

Inne Alt a
 W aktualnej bazie danych WHO/UIUS brak danych 

potwierdzających oficjalnie istnienie alergenów Alt a, takich 
jak Alt a 2, Alt a 70kDa, Alt a 9, Alt a 11; Alt a GST; Alt a NTF2, 
Alt a TCTP mimo ich obecności w niektórych doniesieniach 
[5] [4]. Przykładowo unikalny rekombinowany alergen rAlt a 2, 
o masie cząsteczkowej 25 kDa, został zidentyfikowany w roku 
1999, jako alfa kinaza, ale bez żadnej homologii do ówcześnie 
znanych alergenów, Początkowo podawano, że rAlt a 2 został 
rozpoznany przez 61% surowic osób uczulonych na A. alternata, 
co oznaczałoby, że jest alergenem głównym [7]. Jednak w innej 
pracy częstość występowania Alt a 2 ustalona metodą testu IgE 
dot-blot wyniosła 0 % [12]. Obecnie jest pomijany.

Epidemiologia alergii na pleśń A. alternata
 Pierwsze w Polsce badania epidemiologiczne i środowisko-

we nad rolą alergenów pleśni w astmie przeprowadził Bogdan 
Romański w Gdańsku w roku 1963. Ostatnio Niedoszytko i wsp. 
[25] wykazali wśród astmatyków w tym samym mieście dodatnie 
PTS wobec Alternaria sp. u 24 %, natomiast w grupie kontrolnej 
osób bez astmy i alergii u13%. Dane te były zbliżone do aler-
gizacji wobec pierza. Badania przesiewowe dzieci z alergią 
w wieku 4 miesiace-18 lat, przyjętych do Kliniki Astmy i Alergii 
Dziecięcego Centrum Medycznego w Teheranie, wykazały, 
jako najczęstsze alergeny w PTS drzewa mieszane 26% oraz 
A. alternata 26% przed chwastami 23,6 % oraz roztoczami Df lub 
Dp- po 22,9% [26]. W innej, mniejszej grupie osób dorosłych 
z alergią całoroczną obecność sIgE na roztocza kurzu domowe-
go nDer f 2 oraz kota rFel d 1 dotyczyła po 37,1%, a na alergen 
główny Alt a 1 – 35,7% [27].

Patogeneza alergii na pleśń A. alternata
Alt a może, po dostaniu się do nosa lub płuc osób nad-

wrażliwych, wywołać stan zapalny oraz objawy kliniczne nieży-
tu nosa, spojówek, a szczególnie astmy [6]. Ilość zarodników 
niezbędna do wywołania objawów chorobowych u większości 
osób z nadwrażliwością (tzw. wartość progowa) oceniona zosta-
ła na 100 zarodników w 1m3 powietrza dla rodzaju Alternaria [2]. 

Stwierdzono doświadczalnie u myszy uczulonych 
na trawy, że pojedyncze podanie wziewne wyciągu 
Alt a wzmacnia odpowiedź zapalną płuc typu 2, zwięk-
sza eozynofilię płucną, nasila nacieki okołooskrzelowe 
i wytwarzanie śluzu indukowanego przez inhalację pyłku 
życicy. 

Wyniki te sugerują, że w ciężkiej astmie występuje kombi-
nacja natywnej i adaptacyjnej odpowiedzi (innate and adaptive 

responses) na alergeny [28]. Gdyby to odnieść do ludzi, eks-
pozycje, zarówno z użyciem pyłku traw, jak pleśni Alt a mogą 
być potencjalną przyczyną astmy związanej z burzą z piorunami 
(thunderstorm-related asthma) [29]. Odnotowane przez kilka 
grup badaczy, opisane wyżej zjawisko wyzwala wrodzoną odpo-
wiedź immunologiczną typu 2 u myszy, niezależnie od odporno-
ści nabytej [28]. 

Ostatnio odkryto, że szkodzą nie tylko zarodniki – prze-
trwalniki, ale też inne mikroskopijne fragmenty pleśni, które 
występują 500 razy częściej i docierają do płuc 250 razy 
łatwiej niż spory. Drobiny te spotykamy w klimatyzowanych 
pomieszczeniach, samochodach i samolotach [20].

Osobliwości obrazu klinicznego alergii na pleśnie
Najczęściej alergizują cztery rodzaje: w powietrzu Alternaria 

i Cladosporium (Cla h), a w domach dodatkowo Aspergillus (Asp 
f) i Penicillium (Pen n) [11]. Dobrze znane specjalistom jest spo-
strzeżenie, że Alt a są często związane z reakcjami alergicznymi 
u uczulonych osób [9]. W porównaniu do innych pospolitych 
źródeł alergenów, takich jak pyłki i roztocza, grzyby strzępkowe 
są w praktyce alergologicznej niedoceniane i zaniedbane [6]. 
Narażenie na pleśnie, szczególnie przy dużych stężeniach spor 
A. alternata w powietrzu, może wywołać wachlarz rozmaitych 
objawów chorobowych.

Anafilaksja 
Chory z alergią wziewną IgE zależną na grzyby niedosko-

nałe (A. alternata, C. herbarum, A. fumigatus, P. notatum) oraz 
drożdże piekarnicze (S. cerevisiae), doznał wielokrotnie reakcji 
anafilaktycznej po spożyciu sosu grzybowego do makaronu, 
w którym znaleziono reagujące krzyżowo alergeny grzybów [30]. 
Opisano przypadek anafilaksji wysiłkowej po zapleśniałym ciast-
ku z powszechnym alergenem pleśni- enolazą (Alt a 6), do tego 
wspólnym z alergenem lateksu (Hev b 9) [23]. Poza tym opisa-
no przebytą anafilaksję na mykoproteiny F. venenatum zawar-
te w burgerze, u młodej kobiety uczulonej na spory Alt a. Inne 
badania ujawniły determinanty wspólne z Cla h oraz Alt a [31].

Zespół Alternaria-szpinak [32]
W ostatnich latach opisano zespół, w którym za kluczowy 

uznano komponent Alt a 1 [33]. W anafilaksji na szpinak i towa-
rzyszącej alergii na grzyby sugerowano, jako przyczynę, wspól-
ne epitopy. Dalsze badania wykazały reagujące krzyżowo biał-
ko o masie 30 kDa, prawdopodobnie Alt a 1, obecne zarówno 
w szpinaku jak i wyciągu pleśni [34].

Astma oskrzelowa
Badania nad wyzwalanymi przez pleśń Alternaria alergia-

mi dróg oddechowych mają długą historię. Po raz pierwszy 
zostały opublikowane już w roku 1698, a kolejna data to 1817. 
Jednak dopiero w 1930 roku ustalono, że Alta a powoduje 
astmę atopową [5]. Alt a jest jednym najczęstszych na świecie 
saprofitów, epidemiologicznie kojarzonych z ciężką astmą [4]. 
Badania Niedoszytko i wsp. [25] na pacjentach z astmą wyka-
zały pozytywną reakcję na alergeny tych grzybów, co najmniej 
dwukrotnie częstszą niż w grupach porównawczych, a zara-
zem związaną z cięższym przebiegiem astmy, w tym z oporno-
ścią na leczenie [25]. Wielu autorów potwierdza, że uczulenie 
na A. alternaria stanowi czynnik ryzyka wystąpienia świstów 
oraz astmy [35]. 

Uważa się, że Alt a stanowi przyczynę ciężkich, nie-
bezpiecznych ataków astmy. Jednak dopiero dokładniej-
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sze badania alergenów Alt a, jako czynnika rozwoju cięż-
kiej astmy, mogą wyjaśnić, dlaczego ta właśnie pleśń ma 
szczególne właściwości astmogenne i stanowi czynnik 
ryzyka rozwoju astmy ciężkiej [6]. 

W 33 szpitalach Hiszpanii, co dziesiąty chory z astmą miał 
alergię na A. alternata. Chorzy ci byli zazwyczaj młodsi, mieli 
liczne alergie towarzyszące, słabszą odpowiedź na leki rozsze-
rzające oskrzela oraz dużo więcej poważnych komplikacji neu-
rologicznych [36].

Alergiczny przewlekły nieżyt nosa i spojówek
Opisywano zawodowe uczulenie u pracowników produ-

kujących suchą, dojrzewającą kiełbasę (sdk). Dobrze ilustruje 
problem przypadek chłopca 5 lat, który przebył trzykrotnie epi-
zod obrzęku warg, w tym po zjedzeniu 2 plasterków sdk. Inne 
incydenty wystąpiły po spożyciu sera typu camembert. U dziec-
ka dominował przewlekły katar. W mieszkaniu wykryto pleśnie 
w ścianie, w miejscu, gdzie chłopiec siadywał, aby grać wiele 
godzin w gry komputerowe. Stężenie spor pleśni obok jego biur-
ka wynosiło 433, 550, oraz 811 dla (odpowiednio) Asp f, Pen n 
i Clad h. W innych pokojach wykryto zaledwie 20 i 30 kolonii 
Asp f i Pen n. Testy wykazały uczulenie na Pen n i sdk oraz IgE 
(+) na Alt a. Test wargowy: katar, obrzęk warg i powiek od Alt a. 
Hodowla kiełbasy ujawniła szczepy P. nalgiovense oraz A. ochra-
ceus [37].

Choroby wymagające różnicowania 
W przeciwieństwie do pyłków, spory pleśni mogą powodo-

wać nie tylko alergie typu I, najczęstsze wśród chorób wywo-
łanych przez grzyby niedoskonałe, lecz także szereg innych 
schorzeń. Wdychanie małych ilości spor pleśni może wyzwalać 
odpowiedź IgE (alergię atopową) oraz astmę. 

Masywne narażenie na niektóre pleśnie powoduje 
odpowiedź organizmu poprzez IgE oraz IgG, co objawia 
się aspergilozą oskrzelowo-płucną. 

Nasilony kontakt z antygenami pleśni w kurzu organicz-
nym może wywołać reakcje IgG i objawy alergicznego zewną-
trzpochodnego zapalenia pęcherzyków płucnych [24Jahnc]. 
Wśród 43 chorych z astmą/nieżytem nosa posiadających miano 
CAP powyżej 2, wysoki odsetek, bo 93%, ujawniło przeciwcia-
ła zarówno klasy IgE jak IgG, co zdaniem autorów podkreśla 
ważność alergenu Alt a 1 [35]. Trzeba przypomnieć, że grzy-
by mogą powodować nie tylko alergie, ale rozmaite grzybice. 
Wspomniany kropidlak (Asp f) wywołuje, na szczęście dość 
rzadko, alergiczną aspergilozę oskrzelowo-płucną [15].Opisano 
ekspresję białka D surfaktantu w odpowiedzi na alergeny 
Aspergillus w zapaleniu zatok przynosowych. [38]. Wśród dal-
szych chorób wymagających różnicowania z astmą wywołaną 
przez Alternaria sp, wymienia się alergiczne grzybicze zapalenie 
zatok przynosowych, alergiczne grzybicze zapalenia oskrzelo-
wo-płucne (nie tylko aspergillozę), zapalenie płuc z nadwraż-
liwości oraz atopowe zapalenie skory (AZS) Autor niniejszego 
przeglądu (KB) ze zrozumieniem cytuje opinię Simon-Nobbe 
i wsp. [39] o AZS, jako alergii nie tylko IgE zależnej, lecz nie-
zupełnie zgadza się z lokowaniem AZS wśród chorób „wywoła-
nych przez grzyby”. Jednocześnie 47% chorych z AZS ma wyni-
ki CAP wobec Alt a 1 wyższe, niż 2, lecz niższe w porównaniu 
do astmatyków a zjawisko to czeka wciąż na wyjaśnienie [35]. 
Dalsze rozważania różnicowe przekraczają ramy niniejszego 
doniesienia.

Diagnostyka
Dla właściwej interpretacji wyniku prób ekspozycji koniecz-

ne jest zwykle dokładniejsze scharakteryzowanie środowiska 
życia badanego, na przykład poprzez pomiar ekspozycji wobec 
alergenów (stężenie i rodzaj spor pleśni w czasie zaostrzeń). 
Okresy intensywnego pojawiania się spor Alt a manifestują się 
z zaskakującą precyzją, o ile skonfrontujemy je z liczbowymi 
wartościami opadu. Przedstawione elementy składają się w nie-
powtarzalny zestaw etiologiczny danego przypadku, a zatem 
punkt wyjścia do swoistej immunoterapii alergenem –SITA, 
bądź/ i ukierunkowanej na główny alergen eliminacji i niestety 
niedocenianej nawet w konsensusach edukacji przyczynowej. 
Podkreślić należy, że już tytuł „Światowej strategii rozpozna-
wania, leczenia i prewencji astmy” wskazuje na kluczową rolę 
zapobiegania chorobie, w tym głównie unikania i usuwania 
alergenów oraz innych czynników ułatwiających ich penetrację. 
Alt a 1 stanowi dobry znacznik do kontrolowania optymalnych 
warunków hodowli A. alternaria przeznaczonych do użytku kli-
nicznego [11]. Wzrost alergii wywoływanych przez Alt a wyma-
ga dalszych badań nad rolą tych grzybów oraz ich component 
we wzbudzaniu IgE- zależnych chorób układu oddechowego. 
Rzeczywiście ostatnie badania alergenów Alt a pozwoliły na ich 
lepsza identyfikację, a zarazem na zarysowanie nowych per-
spektyw w zakresie kategoryzacji uczulających pleśni, dynamiki 
ich występowania i diagnostyki alergii wywołanych przez grzyby 
[6]. Interesującą nową propozycją jest, oparty o nanotechno-
logię, test IgE- Mulitplex FABER, w którym możemy oznaczyć 
zarówno alergen główny Alt a 1, jak i enolazę Alt a 6.

Profilaktyka
W wielu przypadkach astmy czy kataru, których fak-

tycznym sprawcą są pleśnie, chory powinien ograniczyć 
prace w ogrodzie, rozrzucanie obornika, grabienie liści 
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i resztek trawy, a zwłaszcza omijać z dala pryzmę kom-
postu. Należy unikać pomieszczeń, w których widoczne 
są plamy pleśni na ścianach, w łazienkach, wokół okien, 
zwłaszcza, gdy kupuje się nowy lokal. Wiele nowo zbudo-
wanych „apartamentów” ma wadliwą wentylację, co sprzy-
ja zagrzybieniu. Warto śledzić komunikaty w mediach, 
kiedy występują duże stężenia spor pleśni, a dzieje się 
tak w tym samym czasie, kiedy pylą trawy i chwasty. Jak 
chodzi o pokarmy chory powinien wystrzegać się spoży-
wania mocno dojrzałego arbuza (może zawierać Alt a), 
oraz wszelkich potraw przeterminowanych lub z widoczną 
pleśnią (winogrona, truskawki, dżemy itp.) [9]. W mieszka-
niu należy zadbać o doniczki z kwiatami i akwaria- częste 
źródło pleśni. Niebezpieczne dla alergików pleśniowych są 
także nawilżacze powietrza, zwłaszcza źle konserwowane.

Leczenie
 Leczenie objawowe astmy i innych alergii wywołanych ple-

śniami nie odbiega od aktualnych wersji zaleceń GINA czy ARIA. 
Kluczowa pozostaje immunoterapia. Standaryzacja ekstraktów 
pleśni nastręcza jednak wiele trudności wytwórcom szczepio-
nek alergenowych. Już w 1999 r. opublikowano wyniki oznaczeń 
zawartości alergenu głównego Alt a 1 za pomocą przeciwciał 
monoklonalnych. Zawartość Alt a 1 w badanych próbkach 
wynosiła od 0,01 do 6,09 mg/ml (śr. 1,4 – 1,6), Ekstrakty tego 
samego wytwórcy z dwóch kolejnych lat różniły się 2-4-krotnie. 
W przypadku jednej firmy nie stwierdzono w ogóle obecności 
alergenu. Problem rozwiąże dopiero dostępność alergenów 
rekombinowanych i zestawów przeciwciał monoklonalnych, 
które wszyscy wytwórcy będą mogli wykorzystać do standary-
zacji ekstraktów [21].                                                         
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