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Discussion about the relationship between allergic states and parasitic
infections lasts for more than 30 years. Still, the lack of a clear answer then
parasitic infections can alleviate the allergic processes or enhance them.
Significant advances knowledge in the field of molecular medicine suggests
that the base of the coexistence of parasites and their hosts are phenomena
based on immunoregulation. The article discusses the research on this topic.
There was also mentioned about the work, which aim is to isolate the parasite
molecules the most active in stimulating regulatory processes in the host. The
authors of such plans believe that administration of these molecules could
stimulate people immunoregulatory processes in the same way as it is in the
specific immunotherapy.

Dyskusja na temat powigzan pomiedzy stanami alergicznymi, a
zarazeniami przez pasozyty trwa ponad 30 lat. Ciggle jednak brakuje
jednoznacznej odpowiedzi, czy zarazenia pasozytami moga tagodzi¢
procesy alergiczne, czy je nasila¢. Znaczne postepy wiedzy w zakresie
medycyny molekularnej pozwalajq sadzié, ze u podstaw koegzystenciji
pasozytow i ich gospodarzy sg zjawiska oparte na immunoregulacji. W
artykule dyskutowane sg wyniki badan na ten temat. Wspomniano tez o
pracach, ktérych celem jest wyodrebnienie czasteczek pasozytéw
najbardziej aktywnych w pobudzaniu proceséw immunoregulatorowych
w orgazmie gospodarza. Autorzy tych zamierzen sadza, ze podawanie
takich czgsteczek ludziom mogtoby pobudza¢ ich procesy
immunoregulacyjne w podobny sposéb, jak ma to miejsce w swoistej
immunoterapii alergenowe;.

Chmielewska D.: Infestacje pasozytnicze a alergia. Alergia, 2012, 4: 6-8

Infestacje pasozytami stanowig powazny problem zdrowia publicznego o wymiarze
globalnym, skoro blisko 1/3 populacji ziemi jest zarazona roznymi pasozytami gtéwnie
Ascaris lumbricoides, Trichuris trichiura, Ancylostoma duodenale, Schisostoma spp. i
wieloma innymi [1, 2, 3 ). [tab.1].

TABELA 1 Wystepowanie pospolitych robaczyc

Pasozyt Liczba ludzi aktywnie
zarazonych
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Glista ludzka Ascaris lumbricoides 1.221 miliarda
Wiosogtéowka ludzka Trichuris trichiura 795 milionéw
Tegoryjec dwunastnicy Ancylostoma duodenale 740 milionow
Schistosomoza (bilharcjoza) 200 milionéw
Schistosoma spp. (haematobium, mansoni,

japonicum)

Filariozy Wuchereria bancrofti, Brugia malayi 120 milionow
Wegorek jelitowy Stongyloides stercoralis 100 milionow
Tasoiemczyce Taeniae spp. 87 milionéw
Tasiemiec kartowaty Hymenoleptis nana 75 milionéw

wg Elliotta D.E. i wsp. Intern J Paracytology 2007, 37, 457-64

Wynikajgca z czestych zarazen koegzystencja cztowieka i pasozytow trwa od setek
miliondw lat, w czasie ktérych cztowiek zaadaptowat sie do obecnosci pasozytéw. Pasozyty
przystosowaty swoj rozwoéj do srodowiska gospodarza pokonujgc jego mechanizmy
obronne, aby nie utracic¢ jednego z najwazniejszych zywicieli.

W krajach rozwinietych, uprzemystowionych, charakteryzujgcych sie wysokimi standardami
zycia i higieny zarazenia pasozytami nie sg czeste. W Japonii np. oceniano czestos¢
zarazen pasozytami do 5% populacji [4].

W Polsce, ktdra zaliczana jest do krajéw o rzadkim wystepowaniu robaczyc wg Swiatowej
Organizacji Zdrowia (WHO) pasozyty przewodu pokarmowego wykrywane sg u okoto 10%
dzieci (najczesciej lamblioza i owsica). Inne zarazenia (glistnica i tasiemczyce) wystepujg
jeszcze rzadziej (<1%) [5]. Zalezy to w duzym stopniu od miejsca zamieszkania. W
Srodowisku wiejskim mozliwosci zarazenia sg duzo wieksze. Dowodzg tego prace
pochodzgce z wojewddztwa biatostockiego. Autorzy wykazali, ze w naszym kraju moze
dochodzi¢ do czestych infestacji pasozytami.

Wsréd dzieci i mtodziezy w wyselekcjonowanej grupie pacjentow ze srodowiska
wiejskiego z objawami sugerujgcymi zarazenie pasozytami jelitowymi [6, 7]
wykrywano Ascaris lumbricoides az u 55,8% badanych, toxokaroze u 16,6%,
lamblioze u 12,5%, wegorka jelitowego u 5,8% a owsiki tylko u 3,3% [7].

Wydaje sie jednak, ze srodowisko, w ktorym przeprowadzono badania miato, jak na obecne
czasy, wyjagtkowo niekorzystne warunki do przestrzegania higieny i nieprawidtowe nawyki
zachowania utatwiajgce zarazenie.
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Wptyw srodowiska na rozwdj i ztagodzenie alergii u zakazonych
pasozytami

Inaczej przedstawiajg sie dane epidemiologiczne w krajach rozwijajgcych sie, ubogich o
niskim poziomie higieny, ztych warunkach socjalno-bytowych i sprzyjajacym zarazeniom
klimacie. Regionami zarazen endemicznych sg tropiki [2]. W tych czesSciach Swiata
wiekszos¢ ludnosci jest zarazona jednym, lub kilkoma gatunkami pasozytéow (Indie i inne
kraje Azji potudniowo-wschodniej, Afryka, Ameryka). Masywny kontakt z antygenami
pasozytow ma tam miejsce najczesciej we wczesnym dziecinstwie lub nawet w zyciu
tonowym, jesli zarazona jest matka. Stymuluje to uktad immunologiczny rozwijajgcego sie
dziecka do wzmozonej odpowiedzi immunologicznej, co moze zaowocowac tolerancja,
hiporeaktywnoscig zarazonego lub przewlektg skgpo objawowg chorobg trwajgcg przez
wiele lat.

Wplyw pasozytéw na odpowiedz gospodarza zalezny
od srodowiska (1

In utero ipo

porodzie
Pasozyty N Pasozyty ™
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Jesli czynniki genetyczne matki lub/i dziecka wptyng w zyciu fonowym na powstanie
fenotypu atopowego potomka, to w sSrodowisku endemicznym dochodzi do ekspresji
regulatorowych limfocytéw T ( Treg), produkciji IL-10 i TGF-B, ktére chronig przed
alergia pod wplywem wzbudzonej immunoregulacji, a w regionach z zarazeniami
sporadycznymi zostajg pobudzone Th2 i Srodowisko ich cytokin (IL-4, IL-5, IL-13),
ktére prowadza do rozwoju procesu alergicznego. Ryc.1 [1]).

Antygeny pasozytéw nalezg do najsilniej stymulujgcych produkcje przeciwciat IgE. Zaréwno
w zarazeniach pasozytami, jak i chorobach alergicznych obserwujemy proces zapalny o
podobnym charakterze. W obu stanach stwierdzamy duze stezenie c-IgE( catkowite IgE),
zwiekszong eozynofilie, pobudzenie limfocytow Th2 i ich cytokin, mastocytoze, nacieki
zapalne w tkankach.

Jesli zarazenie ma miejsce sporadycznie, w regionie gdzie robaczyce wystepuja

rzadko, odpowiedz organizmu zarazonego moze by¢ bardzo gwattowna. Dochodzi¢
moze wéwczas do takich hiperergicznych reakcji, jak zesp6t Loeflera, czy
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eozynofilowe zapalenie ptuc, wymagajacych szybkiej, ukierunkowanej terapii
systemowymi glikokortykosteroidami.

Tak wiec ostra reakcja na pasozyty moze przebiegaé podobnie do ostrej reakcji alergiczne;j
na alergeny wziewne lub pokarmowe.

Zarazenia utrzymujace sie przewlekle sa najczesciej skapo, lub bezobjawowe
klinicznie, ale w tych przypadkach pasozyty dziatajagc na uktad immunologiczny
gospodarza utrzymuja diugotrwatg supresje jego odpowiedzi immunologicznej na
antygeny pasozyta, aby zapewni¢ sobie dilugie przezycie w organizmie cztowieka. Ta
immunosupresja u osob o fenotypie atopowym moze tez zahamowac lub ostabic¢
reakcje alergiczng gospodarza na inne pospolite alergeny np. pyitki traw, czy roztocze
kurzu domowego [8].

Stopien ciezkosci astmy podczas badania w ciggu 1 roku
; ch Schistosoma mansonhi i niezarazon
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Istniejg doniesienia, ze przebieg chordb alergicznych moze by¢ wyraznie ztagodzony w
Srodowisku endemicznym. Za przyktad niech postuzy obserwacja pacjentéw z astmag
zarazonych S. mansoni i wolnych od pasozytéw, ktérzy byli kontrolowani w ciggu jednego
roku. Przebieg choroby byt wyraznie tagodniejszy u zarazonych; mieli mniej objawdw
choroby, wymagali przyjmowania mniejszej ilosci lekdw przeciwalergicznych i mieli lepsze
wyniki badania fizykalnego niz astmatycy niezarazeni. Ryc. 2 [9]. By¢ moze zadziatata tu
reakcja na tzw. bystander antigens (antygeny towarzyszgce) tzn. wytworzona przez
gospodarza supresja na antygeny pasozyta objeta takze alergeny uczulajgce. Sg
doniesienia, ze u 0sob uczulonych, zarazonych pasozytami mozna obserwowac¢ podobng
reakcje po podaniu szczepionki uodparniajgcej, np. BCG lub przeciwtezcowej, ktorej
drobnoustroje stanowig wtasnie bystander antigens i odpowiedz immunologiczna na nie,
moze byc¢ ostabiona [10].

Inne obserwacje u zarazonych pasozytami osdb dotyczg negatywizacji testow skornych z
alergenami, na ktére byli uczuleni [11]. Intensywne leczenie przeciw pasozytom
powodowato, ze reaktywnos¢ skory na te alergeny wracata [9, 11]. Ciekawe sg tez
doniesienia, ze predyspozycja do alergii moze zapobiegac infestacjom pasozytniczym [12].
Obserwacje takie poczyniono w duzej grupie dzieci szkolnych w Chinach, w regionie
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endemicznym A. lumbricoides. Okazato sie, ze dzieci oporne na zakazenie glistg ludzkg
charakteryzowaty sie czestym w astmie genetycznym wariantem STAT6 (przekaznika
sygnatu i czynnika transaktywaciji), ktéry ma znaczenie dla regulacji odpowiedzi Th2. [12].

Nie wszyscy badacze potwierdzaja wptyw pasozytéw na ztagodzenie reakcji
alergicznej uktadu oddechowego, skoéry, czy przewodu pokarmowego [13, 14]
prezentujgc wyniki swoich obserwaciji niejednokrotnie krancowo odmiennych od
przedstawionych wyzej. Jednak nie mozna bagatelizowaé¢ powszechnie znanych i
uznanych badan epidemiologicznych, ktére pokazuja, ze choroby alergiczne
wystepuja rzadziej w krajach rozwijajacych sie, gdzie zarobaczenie siega wysokiego
odsetka populaciji, a w krajach rozwinietych, w ktorych infestacje pasozytami
wystepuja duzo rzadziej, a czasem tylko sporadycznie, zachorowania na choroby
alergiczne sg bardzo czeste i wystepowanie ich ciggle wzrasta [15].

Warto tez podkresli¢, ze nie wszystkie pasozyty dziatajg tak samo na organizm zywiciela.
Zalezy to od gatunku pasozyta, jego stadium rozwojowego (jajo, larwa, czy osobnik
dorosty), sposobu wnikania do organizmu cztowieka (drogg pokarmowa, przez skore, czy
krew), od intensywnosci zarazenia, a takze od umiejscowienia pasozyta. Dtugo zyjgce filarie
lub schistosomy na przyktad, usadowione w tkankach indukujg silniejszg odpowiedz
immunoregulacyjng, niz pasozyty, ktére zasiedlajg swiatto przewodu pokarmowego [16]

a Diugotrwatly wplyw kontaktu z antygenami pasozyta

w zyciu fonowym na wytworzenie tolerancji na antygeny
filarii (wg Steel C. iinn.) [22]

21 miodych osob w wieku 17-19 lat Zyjacych na polinezyjskiej wyspie w
endemicznym srodowisku Filaria bancrofti, ale wolnych od zarazenia tymi

pasozytami podczas hadey \

10 miato matki zdrowe w matki 11 byly zarazone
chwili porodu mikrofilariami podczas porodu

po podaniu antygenu mikrofilarii

odpowiadalo proliferacja limfocytow i osoby badane byly hiporeaktywne, ale
produkcjg IL-2, IL-5, IL-10, GM-GSF, INF-y bylo to ograniczone tylko do antygenu
mikrofilarii

Wyniki sugerujq, ze hiporeaktywnos¢ na antygen filarii wynikala z nabytej

in utero tolerancji na ten antygen, z ktorym dziecko zetknelo sie w lonie matki.
Osoby, ktére nie mialy kontaktu z antygenem pasoiyta podczas cigiy aktywnie
odpowiadaly na antygen

Najbardziej aktywne s3a te, ktére w swoim cyklu rozwojowym wedruja przez naczynia
krwionosne jak Ascaris lumbricoides lub Ancylostoma duodenale, w wiekszym
stopniu, niz inne pasozyty moga hamowac proces alergiczny w ptucach. Mozna
powiedzie¢, ze te pasozyty, ktére zasiedlaja tkanki i dlugo sie tam utrzymuja, maja
najwiekszy wptyw na uktad immunologiczny gospodarza.

Mechanizm wzajemnego oddzialywania pasozytoéw i gospodarza

Wilson i Maizels [14] okre$lajg choroby alergiczne i autoimmunologiczne, jako wynik
niedostatecznej immunoregulacji. W badaniach doswiadczalnych wykazano, ze zwiekszajgc
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zdolnosci immunoregulacyjne organizmu mozna wyraznie ograniczy¢ wystepowanie
i przebieg tych chordéb.

Zdaniem Hewitsona i wsp. pasozyty sg mistrzami immunoregulacji [17]. Nic dziwnego,
przeciez zdolnos¢ do modulowania uktadu immunologicznego jest gwarantem ich dtugiego
przezycia w tkankach gospodarza. Dziatajg silnie immunosupresyjnie na gospodarza

i kluczowg cechg tej supresji jest obecnos¢ zywych pasozytow. Gospodarz broni sie przed
nadmierng inwazjg pasozytéw wywotujgc odczyn zapalny w tkankach, gdzie sie gromadza.
Moze w ten sposob ograniczyc ilos¢ pasozytdw dojrzatych i produkcje jaj. Najwazniejszg
rolg antygendw pasozyta jest stymulacja komorek regulatorowych (Treg., B reg., komorek
dendrytycznych i innych). Produkujg one IL-10 i TGF-R. Interleukiny te dziatajg
przeciwzapalnie, uruchamiajg mechanizmy immunosupresyjne i mogg wptywac na
obnizenie ryzyka rozwoju alergii. Pod wptywem pasozytow zostajg tez wystymulowane
makrofagi M2, odpowiedzialne za antygeny zewnatrzkomérkowe. Majg one dziatanie
przeciwzapalne, wptywajg tez na gojenie sie ran.

Mechanizm wspotdziatania pasozytow z zywicielem jest oczywiscie o wiele bardziej
skomplikowany. Biorg w nim udziat dodatkowo r6zne mediatory i czgsteczki, ktére
pozwalajg na utrzymanie pewnej rownowagi pomiedzy pasozytem i gospodarzem mimo
sprzecznych interesow.

Utrzymanie zdolno$ci immunosupres;ji i modulacji uktadu odpornosciowego jest od dawna
powodem licznych zainteresowan badaczy. Za te funkcje odpowiadajg czgsteczki
strukturalnie zwigzane z pasozytem lub doraznie wytwarzane zwigzki.

Rézne osrodki naukowe zajmujag sie tym problemem z nadzieja, ze uda sie
wyizolowaé z wydzielin pasozytéw biologicznie czynne czasteczki, od ktérych zalezy
okreslona czynnosé, np. immunosupresja, czy immunomodulacja. Czasteczki takie
mogtyby by¢é stosowane w praktyce, jako leki modulujace lub supresyjne, np. w
hamowaniu nadwrazliwosci alergicznej, czy przewlektego procesu zapalnego. W
ostatnim okresie zrobiono duze postepy w tych badaniach [17, 18].

Aspekty praktyczne

Cho¢ czestos¢ choréb pasozytniczych w Polsce nie jest duza, a wystepujgce u nas
zarazenia przebiegajg dos¢ tagodnie i dobrze sie leczg, to nie nalezy zaniedbywac
diagnostyki robaczyc, ale leczy¢ tylko wtedy, gdy zarazenie jest potwierdzone [4].

Ciggle zwiekszajgca sie liczba naszych obywateli podrézujgcych do krajow tropikalnych
moze spowodowac, ze i u nas pojawig sie grozniejsze choroby pasozytnicze
(schistosomoza, filariozy, malaria i inne). Moda na jedzenie surowych ryb zaowocuje
zapewne zwiekszeniem oséb zarazonych pasozytem ryb, Anisakis simplex [19, 20].Trzeba
pamietac takze, ze zwierzeta w naszym domu zwiekszajg ryzyko nie tylko alergizaciji, ale i
zarazenia, pasozytami, jesli nie przestrzegamy zasad higieny, a zwierzaka nie odrobaczamy
[20].

Mozliwos¢ negatywizaciji testow skérnych z alergenami u zarazonych moze zaburzaé
diagnostyke alergologiczna.

Przy stwierdzeniu zwiekszonego stezenia IgE i ujemnych testach skérnych warto
wykona¢ réznicowanie z chorobami pasozytniczymi.

Podsumowanie

Pasozyty biorg udziat w immunoregulacji odpowiedzi immunologicznej cztowieka.
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Mimo licznych prac o ochronnym dziataniu pasozytow na rozwaj reakcji alergicznych istniejg
ciggle kontrowersje, czy zarazenie pasozytami przeciwdziata alergii, czy jg nasila.

Zarazenie pasozytami [wg. teorii higienicznej], podobnie jak inne czynniki Srodowiskowe
ogrywa wazng role w rozwoju chorob alergicznych, obok kontaktu z endotoksynami i
zwierzetami we wczesnym okresie zycia, infekcjami bakteryjnymi i wirusowymi, stylem
zycia, warunkami domowymi, aktywnoscig fizyczng, czy diets.

Badania nad wyodrebnieniem czgsteczek pasozytow o okreslonym dziataniu supresyjnym
lub/i immunomodulujgcym doprowadzg, by¢ moze, do opracowania nowych metod
biologicznego leczenia alergii czy chorob autoimmunologicznych. [
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