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Not only allergens: apple
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It was described allergic importance of known apple allergens: Mal d 1, Mal d
2, Mal d 3, Mal d 4, IFR, CCD and some other than allergic components too.
Allergen-reduced plant foods and/or recombined vaccine immunotherapy
might allow reduction of dietary restrictions for patients allergic to selected
panallergen families.

Opisano znaczenie alergologiczne poznanych dotad alergenéw jabtka
Mal d 1, Mal d 2, Mal d 3, Mal d 4, IFR, CCD jak tez role niektérych innych
niz uczuleniowe sktadowych. Pokarmy roslinne o zredukowanej ilosci
alergenéw oraz/lub odczulanie rekombinowanymi szczepionkami
hypoalergicznymi, moga w przysztosci pozwoli¢ chorym uczulonym na
wybrane rodziny panalergenéw na mniej restrykcyjng diete eliminacyjna.

Buczytko K.: Alergeny i nie tylko: jabtko. Alergia, 2013, 4: 29-32 PDE}

Jabtka (Malus species, Rosaceae) stanowig bogate zrédto sktadowych odzywczych jak
tez komponent o odmiennym dziataniu, gdyz posiadajg wysoki poziom polifenoli oraz
szereg innych fitochemikaliow. Gtowne kategorie sktadnikow budulcowych jabtka to kwasy
hydroksycynamonowe, dihydrochalkony, flawonoidy (glikozydy kwercetynowe), katechiny
i oligomeryczne procyjanidyny jak rowniez triterpenoidy w skoérce jabtka czy antocjaniany
w czerwonych owocach [1]. Ze wzgledu na wymienione sktadniki jabtko moze redukowac
ryzyko przewlektych chordb, poprzez rézne mechanizmy, w tym antyoksydacyjne czy
anty- proliferacyjne.

Spozywanie jabtek i ich przetwordw tgczy sie z korzystnym wptywem na ryzyko, markery i
przyczyny raka, choroby krgzenia, astme oraz chorobe Alzheimera.

Ostatnie badania sugerujg, ze spozywanie jabtek moze hamowac postepujgce z wiekiem
pogorzenie funkcji poznawczych, wptywac korzystnie w cukrzycy, regulowa¢ wage ciata,
stan kosci, wydolnos¢ oddechowg i funkcjonowanie przewodu pokarmowego [2]. Na
podstawie przytoczonych, doskonale udokumentowanych i powszechnie pozytywnych
opinii botanikdw, naukowcow z dziedziny chemii spozywczej, biotechnologii i dietetyki
wydawac by sie mogto, ze zalecenia spozywania codziennie jabtek nie powinny miec
alternatywy, zgodnie z popularng w USA madroscig ludowg ,One apple a day, keep the
doctor away”. A tymczasem alergolodzy szukajg dziury w catym... - catym jabtku,
oczywiscie. Czy stusznie?

Epidemiologia
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W Polsce, podobnie jak w Holandii, Austrii czy Wtoszech alergia na jabtka jest chorobg
tagodng. Ponad 90% reakcji ogranicza sie do ustnego zespotu uczuleniowego- UZU, (w
nomenklaturze angielskiej: oral alergy syndrome — OAS, u nas w kraju funkcjonuje
niezbyt trafne w kontekscie lokalnych objawow ttumaczenie: ,zesp6t anafilaksji jamy
ustnej-ZAJU”). Alergia pokarmowa na jabtka jest na ogot zwigzana z objawami
wziewnego uczulenia na pytek brzozy, co wynika z nadwrazliwosci na alergen gtowny
jabtka- Malus domesticus 1- w skrécie Mal d 1, wysoce homologiczny z alergenem
gtdwnym pytku brzozy Bet v 1[3]. Pierwotna alergia na jabtko jest mniej czesta w krajach
basenu Morza Srédziemnego, gdzie pospolite bywa uczulenie na LTP[4].

W Hiszpanii alergia ta ma zazwyczaj przebieg ciezki, w tym ponad 1/3 reakcji uktadowych
oraz jest zwigzana z uczuleniem na brzoskwinie, czego podstawg etio- patogenetyczng
jest nadwrazliwo$¢ na Mal d 3, homolog nieswoistej proteiny transportujgcej lipidy
(nsLTP)[3].

Biatkowe komponenty uczulajgce jabtka

W jabtku znajduje sie 6 komponent potencjalnie uczulajgcych (rzeczywiste alergeny
jabtka) osoby ze skazg atopowa: 1. Mal d 1 (Rybonukleaza, proteina transportujgca
fitosterydy), 2. Mal d 2 (Proteina podobna do taumatyny - TLP, warunkujgca stodki smak
owocu), 3. Mal d 3 (Proteina transportujgca lipidy- LTP), 4. Mal d 4 (Profilina- biatko
wigzgce aktyne,), 5. Biatko IFR (Biatko zwigzane z reduktazg izoflawonu), 6.
Komponenty CCD. W literaturze za najbardziej charakterystyczne uznaje sie Mal d 1,
Mal d 2, Mal d 3, Mal d 4[5]. Autorski diagram na rycinie 1 przedstawia wykaz i
prawdopodobne znaczenie kliniczne znanych rzeczywistych alergendw jabtka.
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Alergen gtéwny jabtka Mal d 1

Mal d 1 alergen gtéwny, w 64,5% homologiczny z panalergenem Bet v 1, nalezgcym do
10 grupy biatek zwigzanych z patogenezg roslin (PR-10), obecnym w pytku brzozy, moze
powodowac¢ OAS[6]. Dotychczas wykryto trzy izoformy alergenu gtéwnego jabtka: w tym
Mal d 1.02, izoforma, ktérej zawartos¢ rosnie najszybciej podczas przechowywania
[7].Pierwotng drogg alergizaciji jest inhalacja pytkiem brzéz. Charakterystyczng z
praktycznego punktu widzenia cechg alergii na PR-10 jest dobra tolerancja ,kupnych”
sokow. Kluczowym markerem jest reakcja po swiezym jabtku i dodatni PTS z pytkiem
brzozy. Komercyjne PTS z pokarmami zwykle sg ujemne. Jednak objawy mogg
spowodowaé owoce wielu Rbézowatych oraz orzechy, kiwi czy Apiaceae (seler, marchew,
pietruszka). RAST mato znaczacy, chyba, ze uzyjemy Bet v 1, na przykfad w panelu
Policheck Bet v 1,2 plus (Biocheck) lub pojedynczego oznaczania sIgE dla alergenu Bet v
1 (Allergopharma) [8]. Istnieje ogromna liczba doniesien, ze z powodu krzyzowej reakcji
pomiedzy Bet v 1 oraz biatkami obecnymi w rozmaitych produktach ro$linnych, chorzy z
uczuleniem na pytek brzozy moga ujawniac alergie pokarmowg na wiele owocow,
najczesciej na jabtka, co ciekawe z wyraznym zréznicowaniem alergizacji od odmiany, a
nawet miejsca upraw tej samej odmiany jabtoni, co ttumaczy sie zmieniong zawartoscig
Mal d 1[9]. Uwazny PT Czytelnik zauwazy w tym momencie, ze pojecia alergii tzw.
.pokarmowej” i tzw. ,wziewnej’, w znacznej mierze naktadajg sie zakresami.
Przedstawiono to zjawisko na rycinie 2.
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ﬂ Uproszczony diagram wzajemnego
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A - alergeny jablka; B - alergeny brzozy,
A1=B1 wspdlny panalergen z rodziny PR 10

W 2006 roku udowodniono, ze stezenia Mal d 1 podczas przechowywania w réznych (z
zatozenia optymalnych) testowych warunkach przez 5 miesiecy wzrastaty od 3,5 do 8,5
razy[7].W wiekszosci przypadkéw owoce z hodowli organicznych (ekologicznych)
wykazujg nizszg zawartos¢ Mal d 1, w poréwnaniu do owocow z plantacji przemystowych
(tzw. zintegrowanych). Nalezy jednak podkresli¢, ze podczas przechowywania stezenie
Mal d 1 wzrasta znaczgco [9]. Mal d 1 nie jest rbwnomiernie roztozony w jabtku. Na
podstawie zbadania 32 chorych z UZU, reagujgcych na Swieze jabtko (odmiany Pink
Lady, Golden Delicious, Elise, Santana oraz Modi), uchwycono znamienne statystycznie
réznice. Silniejsze odczyny u chorych powodowato naktucie metodg punktowo-punktowg
jabtka z okolicy do 2 cm od szypufki, niz czesci srodkowej owocu. Autorzy zalecajg
nakluwanie punktowe swiezego jabtka obok szyputki [10]. Przy uzyciu metody ELISA
uchwycono znaczne roznice sktadu badanych odmian jabtek siegajgce jak chodzi o
zawartos¢ Mal d 1 od 3,8 do 72,5 mikrogram/gram migzszu[7]. Znaczenie alergologiczne
Mal d 1 jest duze w odniesieniu do lokalnych objawéw ustnego zespotu uczuleniowego,
czesto wystepujgcych u 0sob z pytkowicg drzew, po spozyciu surowego migzszu jabtka.

Alergen mniejszy jabtka Mal d 2

Mal d 2, to inaczej stodkie biatko podobne do taumatyny, oporne na trawienie i gotowanie
(Thaumatin-like protein-TLP) [5]. Posiada ciezar wtasciwy 23 - 31 kDa, nalezy do grupy
PR - 5, zostato wyizolowane z pokarmdw, miedzy innymi z jabtka, wisni, truskawek i
pieprzu [11]. Mal d 2, jako alergen termolabilny, homologiczny z alergenem czeresni Pru
av 2, moze powodowaé OAS, takze po spozyciu przetworzonych jabtek[6].Potwierdza to
obserwacja Smole i wsp.(2008), ze alergen ten pozostaje nienaruszony nawet po 2
godzinach trawienia zotgdkowego, a nastepnie dwunastniczego, zachowujgc petna
zdolnos¢ wigzania IgE. Mal d 2 pozostaje niezmienione przy ogrzewaniu do 70 stopni C
przy pH neutralnym oraz kwasnym, co oznacza dtuzsze utrzymywanie sie w stanie
aktywnym w przewodzie pokarmowym i wiekszg zdolnos¢ uczulania [12]. Zidentyfikowano
dwie wersje genow Mal d 2 (Mal d 2.01A oraz Mal d 2.01B) [13]. Dokfadne zbadanie reszt
weglowodanowych Mal d 2 ujawnito ich udziat w procesie wigzania IgE przez ten alergen
[5]. Znaczenie alergologiczne Mal d 2 wydaje sie niewielkie, rownie uprawione bedzie
twierdzenie, ze problem jest stabo zbadany.
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Alergen mniejszy jabtka Mal d 3

Mal d 3, termostabilny, odporny na dziatanie HCL i enzymow proteolitycznych, moze
powodowac OAS, ale takze burzliwe objawy ogdlnoustrojowe [6 ]. Mal d 3 nalezy do
biatek z grupy PR-14 — homologicznych z nsLTP [11]. Mal d 3, oporny jest na takze na
gotowanie [5]. Spozycie jabtka przez osobe nadwrazliwg na Mal d 3, zwlaszcza bez
zdejmowania skoérki z owocu, oraz gdy owoce sg z odmian wczesnych i bardzo dojrzate,
moze spowodowac wstrzgs anafilaktyczny lub inne powazne objawy uktadowe.

Na szczescie dtuzsze przechowywanie powoduje powolny spadek zawartosci LTP w
jabtkach[7]. Na podstawie analizy danych oraz dedukcji wynikajgcej ze znanej juz
sekwencji aminokwasow rozpoznano wsrod postaci jabtkowego nsLTP: dwa warianty Mal
d 3.01 oraz 3 warianty Mal d 3.02 [13]. Znaczenie alergologiczne bardzo duze, cho¢
dotyczy specyficznej subpopulacji alergikéw z nadwrazliwoscig na nsLTP. Mal d 3 jest
klinicznie wazny przez dziatanie anafilaktyczne, w tym takze po ugotowaniu jabtka!

Alergen mniejszy jabtka Mal d 4

Mal d 4, profilina jabtkowa, jest podatna na degradacje proteolityczng [5]. Alergen mniej
istotny klinicznie, zagraza niewielkiej grupie chorych, rzadziej powoduje nasilone objawy,
lecz dla niektorych pacjentow moze mie¢ znaczenie podstawowe. Wstepne podejrzenie
uczulenia na ten pospolity w Swiecie roslin (i nie tylko!) panalergen moze stanowi¢ tzw.
,2uczulenie na wszystko” w testach skornych. Niedawno scharakteryzowano genom
alergenu Mal d 4 rozréozniajgc Mal d 4.01 Ai B, Mal d 4.02 A oraz Mal d 4.03 A) [13].
|Izoforma Mal d 4.0101. Dotychczas zidentyfikowano wspomagajgce DNA i odtworzono
rekombinowang profiline jabtka, jako rMal d 4.0101, celem lepszej diagnostyki
komponentowej. W zaleznosci od badanej surowicy rekombinant wykazat petne lub
czesciowe zhamowanie wigzania natywnej Mal d 1 w immunoblottingu. Podobnie jak
komponent naturalny, byt rozktadany przez enzymy trawienne w ciggu kilku sekund [14].
Znaczenie alergologiczne mate, z wyjgtkiem nielicznych pacjentdéw silnie uczulonych na
Mal d 4, bowiem panalergen profilina powoduje zazwyczaj objawy tagodne i miejscowe.

Alergen mniejszy jabtka IFR

Reduktaza izoflawonowa jest biatkiem o c.wt. 33 - 35kDa, homologicznym do Bet v 5
(IFR- Isoflavone reductase -related protein). IFR jest proteing wyizolowang z pytku brzozy
(Bet v 5) oraz z jabtka, bananow, marchwi, kukurydzy, mango, pomaranczy, gruszki i
tytoniu[11]. Ten krzyzowo reagujgcy maty antygen brzozy i jabtka moze wywotywac u
dzieci objawy zespotu atopowego zapalenia skory [8]. Wewnetrzna budowa tej czgsteczki
ujawnita obecnos¢ reduktazy izoflawonowej (IFR) oraz biatka podobnego do reduktazy
izoflawonowej— IRL ang. isoflavone reductase-like proteins. Skala homologii dla IFR oraz
IRL wahata sie od 56% wobec grochu, stodkiego groszku i kukurydzy, po 80% wobec
tytoniu. Antygeny powyzsze mogg by¢ odpowiedzialne za rzadziej spotykane postacie
zespotu pytkowo-pokarmowego [15]. Znaczenie alergologiczne niewielkie lub niejasne.

Alergen glikoproteinowy jabtka CCD

Cross- reactive carbohydrate determinants (CCD) — to glikoproteiny lub weglowodany
wspolne dla pytkdw roslin, owocow i warzyw. Reagujg ze specyficznymi IgE i wykazujg
zdolnos¢ do wigzania N-glikandw protein roslinnych. Wsrod czgstek alergenowych
wystepujg tancuchy glikandw wigzgce IgE m.in. w pytkach traw, pomurnika (Parietaria j.)
oraz oliwkowatych), a fukoza i ksyloza sg szczegolnie istotne w krzyzowym wigzaniu IgE
[16]. Warto dodac¢ uwage ogdlng o CCD- mogg one nieswoiscie wigzac receptor IgE i
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uruchamiac reakcje alergiczng w odpowiednich komérkach immunologicznych , niejako
,zastepujgc” jedng czgsteczke specyficznego alergenu chorobotwoérczego[18]. Znaczenie
alergologiczne mate z wyjatkiem sytuaciji, kiedy przeciwciata dla CCD powodujg fatszywie
dodatnie wyniki oznaczen panelowych sIgE lub szczegdlnej nadwrazliwosci niektorych
0sob.

Reakcje krzyzowe alergenéw jabtka i innych roslin

Wykazano, ze gdy zgodnos¢ sekwencyjna biatek osigga 70%, wystgpienie reakc;ji
krzyzowej jest bardzo realne. Przy zgodnosci ponizej 50% zjawisko to obserwuje sie
rzadko [11]. Wiadomo, ze najczesciej reakcje krzyzowe wywotujg alergeny wspdélne dla
wielu zrédet, tzw. panalergeny. Wsrod komponent jabtka zaliczamy do nich istotne
klinicznie grupy jak: homologi gtébwnego alergenu brzozy, profiliny, biatka przenoszgce
lipidy, biatka podobne do taumatyny [16].

Reakcje krzyzowe z Mal d 1, jako homologi PR 10, scislej Bet v 1, wykazujg w roznym
stopniu wobec nastepujgcych zrodet alergenéw: marchew (Dau ¢ 1), seler (Api g 1), soja
(Gly m4), orzeszki ziemne (Ara h 8), orzechy laskowe [11]. Wszystkie wymienione
komponenty nalezg do alergenéw zwigzanych z systemem obronnym ro$lin, miedzy
innymi Aln g 1 (olcha), Cor a 1 (leszczyna). Jego homologi zawarte sg rowniez w
owocach: Pru av 1 (wisnie)[16]. W badaniu immunoblottingiem tylko niektére surowice
prezentowaty silng reakcje z biatkiem odpowiadajgcym Bet v 1, natomiast wiekszosc¢
surowic z dodatnim Bet v 1 wykazata krzyzowa reakcje z Mal d 1[17]. Reakcje krzyzowe z
Mal d 2 zaobserwowano wobec wisni Pru av 2, papryki Cap a 1, kiwi Act ¢ 2, [11]. oraz
Jun a 3 (pytek cedru japoniskiego)[16 Panaszek 2010]. Homologiczne dla Mal d 3 biatka
transportujgce lipidy mogg by¢ przyczyng reakcji krzyzowych z Pru p 3 brzoskwini, Cor a
8 orzecha laskowego, Zea m 14 kukurydzy, Pru av 3 wisni, Pru d 3 sliwki, Aspa 0 1
szparagow, Lac s 1 sataty, Vit v 1 winogron, Jug r 3 orzecha wtoskiego, Pru ar 3 moreli [6,
11, 16]. oraz pytku pomurnika (Par j 1), bylicy (Art v 3) czy ambrozji(Amb a 6). W grupie
dzieci z alergia brzozowa oraz UZU wszystkie surowice rozpoznawaty panalergen skorki
jabtka Mal d 3 o ciezarze wiasciwym ponizej 10 kDa (nsLTP)[17]. Mal d 4, jako profilina
ma zdolnos¢ reagowania z licznymi homologami w wielu zrédtach. Oto klasyczne
przyktady: seler- Api g 4, wisnia- Pru av 4, marchew- Dau c 4, orzech laskowy Cor a 2,
gruszka- Pyr c 4, brzoskwinia- Pru p 4, banan- Mus xp 1, ananas- Ana c 1, liczi- Litc 1,
soja - Gly m 3, orzeszki ziemne- Ara h 5, papryka- Cap a 2,pomidor- Lyc e 1,melon- Cuc
m 2 [11]. Biatka te wykazujg podobienstwo w 70-80% wsrod profilin roslinnych, z czym
wigze sie zgodnos¢ sekwenciji ostatnich 9 aminokwasow oraz zblizona struktura
przestrzenna. Reakcje uczuleniowe na profiline dotyczg 20-40% oséb z alergig
pokarmowg i alergig pytkowa [16]. Najczesciej reaguje krzyzowo pytek brzozy (Bet v 2),
leszczyny (Cor a 2), jesionu (Fra e 2). IFR jabtka. Pierwotnie maty alergen jabtka —
reduktaze izoflawonowg IFR wykryto w pytku brzozy (Bet v 5), a nastepnie w jabtku,
grochu, marchwi, bananach i innych owocach egzotycznych[15]. CCD Chorych
identyfikuje sie jako uczulonych na CCD (cross-reactive carbohydrate determinants -
CCDs) jesli wykazujg negatywne testy skérne, lecz dodatnie wyniki IgE wobec
glikoproteiny bromelainy. Nie stwierdzono uczulenia na CCD typu bromelainy w
izolowanej alergii na pytek brzozy, natomiast wystepowata ona u 4/17 chorych z
izolowang pytkowicg traw, a takze u 5/24 z pytkowicg na brzoze, tymotke i bylice. Tego
typu uczulenie na CCD moze wywotywac fatszywie dodatnie IgE wobec jabtka [18].W
ostatnich dekadach uzyskano dowody, ze reagujgce krzyzowo determinanty
weglowodanowe sg zdolne do wzbudzania krzyzowych przeciwciat IgE, jednak o male;j
istotnosci klinicznej. Totem krzyZzowych reakcji komponent alergicznych jabtka
reagujgcych krzyzowo z pokarmami roslinnymi oraz pytkami przedstawia rycina 3.
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Teoretyczna nnentacyjna tabela epitopéw molekularnych
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Inne sktadniki jabtka

W jednej ze starych odmian jabtoni w Chinach rozpoznano 177 sktadowych nalezgcych
do 11 klas substancji, w tym m.in. estry, alkohole, ketony, aldehydy, kwasy, terpeny i
laktony. Wiele z nich odkryto takze w innych odmianach, ktore jednak wyraznie roznity sie
miedzy sobg, w tym zwiaszcza 7 sktadowych zapachowych (1-butanol, butanian etylu, 1-
heksanol, heksanolan etylu, 3-octen-1-ol, octan etylu, oraz damascenon) [19]. Dla
zrozumienia jak skomplikowana jest chemiczna budowa zapachu jabtka objasnie budowe
ostatniej z wymienionych substancji- damascenonu. To po prostu: 1-(2,6,6-Trimethyl-
cyclohexa-1,3-dien-1-yl) - 2- buten-1-one, nr CAS 23696-85-7, skadingd stosowany, jako
dozwolony skfadnik ptynu do ptukania jamy ustnej[20]. Ze swej strony dodam uwage
praktyczng, ze ow zarysowany swiat specyficznych zwigzkéw zapachowych jest czesto
znakomicie rozrozniany przez osoby uczulone na jabtka i stanowi dla nich sygnat
szkodliwosci lub bezpieczenstwa danej odmiany albo nawet konkretnego owocu. Jeden z
moich pacjentow, chtopiec WK lat 7 z UZU po spozyciu jabtek przygotowanych przez
babcie, skarzyt sie ze ,znowu mu data te jabtka o mysim zapachu, po ktérych puchnie
buzia i boli brzuch...” Juz w 1995 roku amerykanscy badacze z Laboratorium
Immunobiochemii FDA wykazali, ze najwieksza zawartosc¢ silnie uczulajgcego alergenu
jabtka o0 masie18 kD, wystepuje w odmianie Golden Delicious [21]. Natomiast zupetnie
niedawno wykazano, ze odmiana Granny Smith posiada najnizszg koncentracje
wszystkich zmierzonych komponent zapachowych (estrow, aldehydéw, alkoholi i
terpenéw) zas odmiana Red Delicious ma ich najwiecej [22]. Nieraz zastanawiatem sie,
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skad wiedziat o tym wspomniany synek sadownika spod Skierniewic. By¢ moze my,
lekarze, za mato zwracamy uwagi na instynktowne wybory naszych pacjentéw,
narzucajgc im przemadrzate, niepotrzebnie restrykcyjne diety. | pisze to nie tylko w
odniesieniu do odmian jabtka...

Postepowanie diagnostyczne w alergii na jabtka.

Zgodnie z klasycznym doniesieniem Dreborga i Foucarda (1983) najbardziej przydatna w
praktyce oraz dajgca najbardziej powtarzalne rezultaty w diagnostyce alergii na jabtko jest
prosta technika punktowo- punktowa polegajgca na naktuciu $wiezego jabtka lancetem do
testow skoérnych tuz przed naktuciem skory pacjenta.

Przygotowujgc owoc do testowania nalezy pamietac, ze alergen gtowny jabtka jest
cieptochwiejny, a w temperaturze pokojowej jego stezenie stopniowo sie obniza.[23].

Pacjenci z pytkowicg brzozowg bez UZU wobec jabtka wykazujg szerszg alergizacje na
klasyczne alergeny wziewne (roztocza, siersci, pytek traw) niz chorzy z tg sama pytkowicg
oraz objawami UZU[24]. Informacja to moze by¢ przydatna podczas zbierania wywiadu
chorobowego.

Spozycie jabtka podczas postu (w tym diety z unikaniem alergenéw) moze tatwiej
wywotaé anafilaksje, co potwierdzono probg prowokacji doustnej poprzedzong staranng
dietg u 1/3 z grupy chorych z silng poprzednio reakcjg uogdélniong po spozyciu jabtka.

Przypuszczalnie w pustym przewodzie pokarmowym wchtanianie byto szybsze lub
wystepowata wieksza ilos¢ niezwigzanej pepsyny[4].

Profilaktyka i postepowanie terapeutyczne

Dotychczasowe doniesienia i zalecenia wobec pacjentéw cierpigcych na UZU i inne
postacie alergii na jabtka odznaczaty sie pasywng biernoscig, czyli statg, staranng, zeby
nie powiedzie¢ przesadng, eliminacjg wszelkich jabtek i ich przetwordw. Z drugiej strony
funkcjonowaty algorytmy doraznej pomocy farmakologicznej. Nie zalecano, jako
nieskutecznej, immunoterapii krzyzowej z pytkiem brzozy, w zasadzie nie podejmowano
prob odczulania na jabtko. Przeprowadzone w Polsce badania prospektywne daty
pomysine rezultaty jak chodzi o odczulanie pytkiem brzozy w celu leczenia objawéw OAS.
Wykonano immunoterapie u 27 chorych z pytkowicg brzozowg z objawami OAS (+), a
wyniki oceniono po 2 -3 latach. 8 oséb bez SIT stanowito grupe poréwnawcza. U 59%
badanych uzyskano dobry efekt (37% znaczgca poprawa, 22% catkowite ustgpienie
objawéw), cho¢ nie zaobserwowano redukcji sIgE ani negatywizacji PTS [25]. W innym
badaniu klinicznym leczeniu poddano 40 chorych w tym 20 metodg SCIT i 20 SLIT
wyciggiem brzozy (Stallergen). Po roku 15/40 os6b mogto zjesc¢ jabtko, niezaleznie od
uzytej metody IT. Catkowitg tolerancje jabtka stwierdzono u 25% odczulanych SCIT oraz
14% po SLIT. Zmian w IgE nie byto[26]. Podjeto takze préby odczulania doustnego, a
raczej wytwarzania tolerancji na jabtko. W grupie 40 chorych z jednoznacznie
rozpoznanym alergicznym niezytem nosa i spojéwek oraz ustnym zespotem
uczuleniowym (OAS) po spozyciu jabtek wykonano otwartg, randomizowang ,
kontrolowang probe kliniczng.27 pacjentéw spozywato codziennie porcje jabtka (od 1 do
128 gram), podwajajgc wielkosc¢ porcji co kazde 2-3 tygodnie, zas 13 badanych pozostato
bez takiego leczenia. Po uptywie 8 miesiecy 17/27 w grupie aktywnej oraz 0/13 w grupie
placebo, tolerowato cate jabtko( wagi co najmniej 128 gram)- r6znica byta wysoce
znamienna jednoczesnie jednak analizowane zmiany parametréw immunologicznych nie
osiggnety poziomu istotnosci. Autorzy wnioskujg, ze w OAS na jabtka mozliwe jest
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powolne, stopniowe zwiekszanie konsumpcji tego owocu. Jednak uzyskane wyniki byty
niestety przemijajgce.[27].

Metody modyfikacji alergenéw jabtka

Ostatnio niemal 1/3 doniesien pod hastem ,apple allergy” w bazie PubMed dotyczy
pogtebionych analiz struktur uczulajgcych i coraz Smielszych prob interwencji w postaci
genetycznej modyfikacji sktadu owocdw w celu uzyskania odmian hypoalergicznych,
zmiany sposobu ich hodowli i przechowywania, nowych technik przetwarzania itp. W celu
ograniczenia niekorzystnych oddziatywan na osoby uczulone podejmowane sg rozmaite
proby zmiany struktury znanych alergendw jabtka. W roku 2005 opublikowano pierwsze
doniesienie potwierdzajgce za pomocg podwdjnie zaslepionej proby prowokacii
pokarmowej kontrolowanej placebo (DBPCFC), ze zmutowany rekombinowany gtéwny
alergen rMal d 1mut jest klinicznie hypoalergiczny, co daje nadzieje na bezpieczniejszg
immunoterapie alergii pokarmowej na jabtko. Za pomocg analizy sIgE metodg RAST
wykazano dwukrotne zmniejszenie reaktywnosci w stosunku do natywnej czgsteczki Mal
d 1, w procedurze zahamowania RAST rdznica ta byta niemal osmiokrotna, zas w testach
skornych- dziesieciokrotna. Wykazano ponadto niemal dwustukrotne zmniejszenie
nadreaktywnosci oskrzeli [28]. Kolejne badania osrodka wiedenskiego wykazaty, ze
mozliwe jest modulowanie wtasciwosci wigzania IgE przez alergen poprzez podstawiania
pojedynczych aminokwasow w kluczowych pozycjach, co w przysztosci moze stac sie
uzyteczne dla leczenia alergii pokarmowych zwigzanych pytkiem brzozy, ktore nie
poddawaty sie odczulaniu dotychczasowymi szczepionkami brzozowymi[29]. Celem pracy
grupy badaczy holenderskich byto obnizenie ekspresji Mal d 1 w jabtoniach poprzez tzw.
interferencje RNA. Zamiar ten powiddt sie, co wzmocnito nadzieje na wyprodukowanie
hypoalergicznych jabtek poprzez wyciszenie genu dla Mal d 1[30]. Jednak do dzisiaj,
mimo uptywu okoto 8 lat, wcigz nie ma na rynku rzeczywiscie nieuczulajgcych jabtek.

Podsumowanie.

Jabtka, pomimo wielu zalet prozdrowotnych, mogag silnie uczula¢, lecz w wiekszosci
przypadkow powodujg jedynie niewielkie objawy miejscowe. Standaryzowane testy
wziewne, wnikliwa analiza skarg i wyborow dietetycznych pacjenta oraz diagnostyka
komponentowa, pozwalajg w wiekszosci przypadkéw opanowac alergie na jabtka bez
farmakoterapii oraz bez nazbyt restrykcyjnej diety hypoalergicznej, [
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