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Occupational allergic conjunctivitis

S UMMARY

Ocular inflammation is a common problem among patients suffering with
allergies. The most common form of ocular allergy is allergic conjunctivitis
(AC). This term includes different conditions. The special kind of AC is
occupational allergic conjunctivitis (OAC) occurring at the workplace and
induced by occupational allergens. The disease is not well recognized and its
prevalence is probably underestimated. The authors describe pathogenesis,
symptoms, etiology, and diagnostics of this condition. .

Procesy zapalne w obrebie spojoéwek, u podtoza ktérych leza reakcje
nadwrazliwosci immunologicznej, dotyczg znacznego odsetka
pacjentéw z alergig. W zakresie pojeciowym alergicznego zapalenia
spojowek miesci sie szereg postaci tego schorzenia; szczegolng jego
forma jest zawodowe alergiczne zapalenie spojowek, ktérego przyczyna
jest uczulenie na alergen specyficzny dla sSrodowiska pracy. Schorzenie
to jest w niedostatecznym stopniu poznane a czestosé jego
wystepowania prawdopodobnie w znacznym stopniu niedoszacowana.
Autorzy opisujg patogeneze, symptomatologie, etiologie oraz problemy
diagnostyki tej choroby.

Patczynski C.: Zawodowe alergiczne zapalenie spojowek. Alergia, 2011, 1: 30-32

rocesy zapalne w obrebie spojéwek, u podtoza ktorych lezg reakcje nadwrazliwosci
immunologicznej dotyczg znacznego odsetka pacjentow z alergig. Wystepujg one u okoto
5 —20% populacji generalnej (1). Alergiczne zapalenie spojowek moze by¢ czescig alergii
uktadowej lub stanowic izolowane schorzenie (2-4). Wiekszo$¢ przypadkow alergicznego
zapalenia spojowek, wywotanych jest uczuleniem na powszechnie wystepujgce
aeroalergeny takie, jak: roztocze kurzu domowego, pytki traw, drzew i chwastow, plesnie.
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W obrebie alergicznego zapalenia spojowek wyrdézniamy:

e sezonowe alergiczne zapalenie spojowek (ang. seasonal allergic conjunctivitis —
SAC)

o catoroczne (przewlekte) alergiczne zapalenie spojowek (ang. perrenial allergic

conjunctivitis — PAC)

wiosenne (ang. vernal keratoconjunctivitis - VKC)

atopowe ( ang. atopic keratoconjunctivitis - AKC)

olbrzymiobrodawkowe (ang. giant papillary conjunctivitis - GPC)

ostre (ang. acute allergic conjunctivitis - AAC) (2,3).

Szczegodlng formg jest zawodowe alergiczne zapalenie spojéwek - ZAZS (tac.
conjunctivitis allergica professionalis, ang. occupational allergic conjunctivitis —OAC).
Schorzenie to definiujemy jako alergiczny proces zapalny w obrebie spojowek,
spowodowany reakcjg na wprowadzenie do ustroju alergenu specyficznego dla
Srodowiska pracy. Pojecie specyficznosci czynnika dla Srodowiska pracy obejmuje
zaréwno rodzaj czynnika (nie jest on spotykany w srodowisku komunalnym — wystepuje
jedynie w srodowisku pracy), jak i poziom narazenia (ekspozycja ma miejsce takze poza
Srodowiskiem pracy, natomiast w nieporownywalnie mniejszym stopniu).

Pojecie ZAZS obejmuje jedynie przypadki, ktérych pierwotnym czynnikiem
etiologicznym jest uczulenie na alergen specyficzny dla Srodowiska pracy (alergia
zawodowa)

Patogeneza

Procesy immunologiczne obserwowane w strukturach oka w odpowiedzi na kontakt ze
swoistym alergenem sg nie do konnca poznane. Alergiczne zapalenie spojowek
wspotistnieje czesto z alergicznym niezytem nosa. Wedtug niektérych autoréw, spojoéwka
powinna byc¢ traktowana jako najbardziej zewnetrzna czes¢ uktadu oddechowego
zaréwno ze wzgledu na powigzania anatomiczne, jak i na podobienstwo strukturalne i
czynnosciowe btony sluzowej (5). W strukturach oka mogg zachodzi¢ wszystkie cztery
typy reakcji nadwrazliwosci wg podziatu Gella i Coombsa.

W alergii zawodowej znaczenie maja:

| typ reakcji alergicznej (natychmiastowa, IgE zalezna)
e |V typ reakcji (komérkowal/opézniona) (6).

Wsréd przypadkow alergicznego zawodowego zapalenia spojéwek mozna wyodrebnié
przebiegajgce w mechanizmach:

e IgE zaleznym
* IgE niezaleznym, w tym zaleznym od limfocytow T — zawodowe kontaktowe
zapalenie skory powiek i spojowek — (contact blepharoconjunctivitis — ConBC)

Faza wczesna | typu reakcji alergicznej

Reakcja typu natychmiastowego rozpoczyna sie tzw. fazg wczesng, zwigzang z
degranulacjg komorek tucznych pod wptywem dziatania alergenu, ktory reaguje ze
specyficznymi przeciwciatami klasy IgE obecnymi na ich powierzchni oraz uwolnieniem
mediatoréw reakcji zapalnej. Komorki tuczne sg zrodtem wielu mediatoréw i cytokin, w
tym interleukiny 4 i prostaglandyn, jednakze gtéwng role we wczesnej fazie reakcji
odgrywa histamina. Pod jej wptywem nastepuje pobudzenie receptoréw H1,
wynaczynienie osocza i tworzenie obrzeku. W ostrych formach alergicznego zapalenia
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spojowek (SAC) rozwdj stanu zapalnego w niektorych przypadkach moze sie zakonczy¢
na tym etapie; nie dochodzi wéwczas do przewlektego stanu zapalnego i naptywu
eozynofiléw (7-10).

Wczesng odpowiedzig na prowokacje alergenem jest réwniez pobudzenie ekspresiji
molekut adhezyjnych (ICAM-1) na nabtonku, co stanowi istotny element indukcji reakciji
zapalnej (11).

Faza p6zna | typu reakcji alergicznej

W pdzniejszym etapie (faza p6zna) dochodzi do szeregu ztozonych reakcji regulowanych
przez sie¢ interakcji komérkowych. Zwigzane sg one z aktywacjg limfocytow T,
uwalnianiem mediatorow zapalnych, a w konsekwencji migracjg i aktywacjg licznych
komorek zapalenia, w tym miedzy innymi: eozynofilow, limfocytow, neutrofildw,
makrofagéw, monocytow, ptytek, komérek Langerhansa, bazofiléw, komorek
nabtonkowych i fibroblastow. W tych przypadkach dochodzi do rozwoju przewlektego
stanu zapalnego, ktory moze by¢ przyczyng trwatych zmian strukturalnych i
czynnosciowych. Niektore z nich (na przyktad spowodowane odktadaniem sie kolagenu i
innych biatek w tkance podskornej) sg nieodwracalne i nie poddajg sie farmakoterapii (5).

W przypadkach zawodowego kontaktowego zapalenia skéry powiek i spojowek,
patogeneza zwigzana jest z IV mechanizmem alergii, niezaleznym od przeciwciat
IgE, ale wywotanym proliferacjg uczulonych limfocytéw pomocniczych (Th1).

Wykwitem pierwotnym jest tu grudka wysiekowa, ktéra przeksztatca sie w pecherzyk, w
konsekwencji zlewania sie tych zmian dochodzi do powstania ognisk rumieniowo-
wysiekowych. W diagnostyce tej postaci alergii zasadniczg role odgrywajg testy
naskorkowe (kontaktowe).

Objawy kliniczne

Objawami alergicznego zapalenia spojowek sg: tzawienie i Swigd oczu, zaczerwienie
oczu, obrzek spojowek i uczucie ktucia. Czasem pojawiajg sie tez: swiattowstret i
zaburzenia widzenia. Zmiany w wigkszosci przypadkow wystepujg obustronnie (12).
Zawodowe alergiczne zapalenie spojowek ma zwykle charakter catoroczny. Zaostrzenie
objawdéw pozostaje w zwigzku czasowym z narazeniem na alergen w miejscu pracy. W
przypadkach gdy alergia ma charakter monowalentny (uczulenie jedynie na alergen
zawodowy), dodatni jest test eliminaciji i reekspozyciji.

Czynniki przyczynowe

Pismiennictwo dotyczgce ZAZS obejmuje w wiekszosci opisy objawow spojowkowych
towarzyszgcych chorobom alergicznym pochodzenia zawodowego o innej lokalizaciji
narzgdowej lub ma charakter pojedynczych opisow kazuistycznych. Wobec istotnego
rozpowszechnienia alergicznego zapalenia spojowek w populacji generalnej oraz
znacznego odsetka alergii zawodowych w ogolnej strukturze choréb alergicznych,
przyczyng niewielkiej ilosci opisanych przypadkéw wydaje sie by¢ przywigzywanie
mniejszej wagi do dolegliwosci spojowkowych u pacjentéw z alergig zawodowg o
lokalizacji wielonarzgdowej lub/i trudnosci w obiektywnej diagnostyce tego schorzenia
(13).

Wiekszosc¢ alergendw zawodowych, charakteryzujgcych sie zdolnoscig wywotywania

alergii typu natychmiastowego w zakresie gornych drég oddechowych, moze by¢ réwniez

czynnikami przyczynowymi zawodowego alergicznego zapalenia spojéwek (14-17).

Wiasciwosciami takimi charakteryzujg sie zarowno czynniki o duzej masie czgsteczkowej
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(pochodzenia biologicznego) takie jak na przyktad: maka, lateks, alergeny zwierzat
laboratoryjnych, niektorych roslin czy kalafonia, jak i czynniki o matej masie
czgsteczkowej (pochodzenia chemicznego) np. diizocyjaniany, bezwodniki, akrylany czy
barwniki.

Diagnostyka

Objawy kliniczne nie dajg wystarczajgcych podstaw diagnostycznych w przypadkach
alergicznego zapalenia spojowek (18). W alergii zawodowej nie wystarczy ponadto samo
potwierdzenie rozpoznania, ale zachodzi takze koniecznos¢ udowodnienia (lub
przynajmniej wykazania z przewazajgcym prawdopodobienstwem), ze pierwotng
przyczyng choroby jest swoista nadwrazliwos¢ na alergen specyficzny dla srodowiska
pracy. Wedtug naszych obserwaciji, objawy kliniczne niezytu spojéwek (o réznym
nasileniu) podczas prob ekspozycyjnych alergenami zawodowymi wystepujg natomiast u
wiekszosci poddanych tych probom oséb. Wskazuje to na mozliwo$¢ fatszywej
interpretacji wyniku proby i uznania nieswoistej reakcji draznigcej za swoistg. Dlatego,
podobnie jak w przypadku alergii zawodowych o innej lokalizacji narzgdowej, niezbedne
jest poszukiwanie metod diagnostycznych w maksymalnym stopniu obiektywizujgcych
rozpoznanie. Istotne znaczenie w diagnostyce ma ukierunkowane badanie podmiotowe
(wywiad lekarski), dotyczgce charakterystycznych objawdw ocznych, ich charakteru,
poczatku, czestotliwosci i sezonowosci wystepowania, ciezkosci, zwigzku z narazeniem
na okreslone czynniki oraz reakcji na zastosowane leczenie. Objawy alergii atopowej
pojawiajg sie w wiekszosci przypadkéw w mtodym wieku (przed 30 rokiem zycia) i
przebiegajg czesto z sezonowymi zaostrzeniami (narazenie na pytki roslin — traw, drzew,
chwastow lub/i zarodnikow plesni). Typowa alergia zawodowa ma charakter catoroczny, a
zaostrzenia pozostajg w zwigzku czasowym z narazeniem zawodowym. Roéwniez pdzny
poczatek dolegliwosci moze sktaniaC do powziecia takiego podejrzenia, szczegdlnie jesli
pacjent jest eksponowany na silne alergeny w miejscu pracy. Istotny jest rowniez wywiad
wskazujgcy na wspotwystepowanie objawdw sugerujgcych alergie ze strony innych
narzgdow (niezyt nosa, kaszel i dusznosci lub/i zmiany skérne o charakterze pokrzywki,
obrzeku naczynioruchowego lub kontaktowego zapalenia skory).

W badaniu przedmiotowym nalezy zwroci¢ uwage na obecnosc¢ charakterystycznych
objawéw klinicznych wskazujgcych na alergiczne zapalenie spojéwek. Konieczne jest
przeprowadzenie szczegotowego badania okulistycznego z uzyciem biomikroskopu
(lampy szczelinowej) (12,19).

Celem ustalenia rozpoznania alergicznego zapalenia spojéwek, niezbedne jest rowniez
wykonanie badan laboratoryjnych, w tym specjalistycznych badarn immunologicznych oraz
w razie koniecznosci (szczegolnie dla celéw orzeczniczych) réwniez swoistych testéw
prowokacyjnych alergenami stanowigcymi domniemang przyczyne choroby. Koniecznosc¢
stosowania tych ostatnich w praktyce orzeczniczej uzasadnia z jednej strony mata
swoistos¢ objawow klinicznych, z drugiej zas fakt, ze w alergii ocznej, czesciej niz w
innych chorobach alergicznych nie udaje sie zidentyfikowac swoistych przeciwciat za
pomocg metod laboratoryjnych stuzgcych wykryciu alergenowo- swoistych przeciwciat
klasy IgE (testy skorne metodg punktowg, testy immunoenzymatyczne).

Nalezy ponadto pamietaé, ze sama obecnos¢ tych przeciwciatl nie potwierdza w
sposob jednoznaczny ich inicjujacego udziatlu w patogenezie choroby alergicznej i
moze wskazywac jedynie na stan nadwrazliwosci immunologicznej bez objawow
choroby.

Prowokacja swoistym alergenem
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Metodg prowokacji swoistym alergenem w alergii ocznej sg proby dospojéwkowe.
Znalazty one zastosowanie gtéwnie w badaniach naukowych oraz przy ocenie
skutecznosci klinicznej lekdw. Alergenami stuzgcymi do wykonywania takich préb byty
zwtaszcza powszechnie wystepujgce alergeny srodowiska komunalnego o duzej masie
czgsteczkowej (przede wszystkim pytki). Testy te pozwalajg na precyzyjne dawkowanie
alergenu co umozliwia przeprowadzenie prob w sposob standaryzowany. Roztwor
alergenu jest tu podawany bezposrednio do dolnego zatamka worka spojowkowego
jednego oka (do drugiego podaje sie placebo, co stanowi kontrole) lub obustronnie.
Poczatkowe stezenie alergenu jest najwyzszym rozcienczeniem tego alergenu,
wywotujgcym dodatni wynik skornego testu punktowego. Nastepnie w odstepach 10
minutowych podaje sie wzrastajgce stezenia alergenu az do pojawienia sie objawow
klinicznych (20-22).

W postepowaniu diagnostyczno- orzeczniczym w alergologii zawodowej zastosowanie tej
techniki napotyka jednak istotne trudnosci. Ze wzgledu na ,bogactwo alergenowe”
niektorych srodowisk pracy (na przyktad piekarzy) wyodrebnienie pojedynczego alergenu,
ktéry powinien by¢ testowany rzadko jest mozliwe.

Ze wzgledu na silne wlasciwosci draznigce alergenéw zawodowych o matej masie
czgsteczkowej, podanie ich roztworow (nawet w duzych rozcieinczeniach)
bezposrednio do worka spojéwkowego nie jest w petni bezpieczne. Dlatego,
pomimo trudnosci w standaryzacji, w praktyce postugujemy sie¢ metoda testow
ekspozycyjnych w warunkach odpowiadajgcych warunkom srodowiska pracy.

Analiza zmian w obrazie morfologicznym i biochemicznym

Ze wzgledu na matg swoistos¢ objawdw klinicznych, bardzo istotne jest dgzenie do
obiektywizacji wynikow tych testéw. Celowi temu stuzy pobranie materiatu biologicznego
oraz analiza zmian w obrazie morfologicznym i biochemicznym tego materiatu. Moze on
by¢ pobrany na drodze:

» biopsiji spojowki - materiat jest utrwalany i poddawany analizie histopatologicznej;
jest to metoda inwazyjna i nie moze znalez¢ zastosowania w rutynowej diagnostyce
orzeczniczej

e metoda zeskrobin spojowkowych — po miejscowym znieczuleniu materiat jest
pobierany specjalng szpatutkg oraz poddawany obrdbce i barwieniu

e cytologii impresyjnej — przy zastosowaniu specjalnych krgzkéw nitrocelulozowego
papieru filtracyjnego dociskanego do spojowki i usuwanego ruchem scierajgcym.
Metoda ta jest mniej inwazyjna jednak charakteryzuje sie matg swoistoscig i moze
dostarczy¢ wynikow fatszywie ujemnych, gdyz pozwala na pozyskanie jedynie
komdérek nabtonka spojowki, a w mniejszym stopniu komorek z ptynu tzowego czy
warstwy podsluzowej spojowki.

» analizy sktadu komérkowego oraz biochemicznego tez - pobranie materiatu jest tu
tatwiejsze technicznie i nie stwarza zagrozenia dla badanego, co pozwala na
zastosowanie tej metody dla potrzeb rutynowej diagnostyki orzeczniczej. Ptyn tzowy
moze byc¢ zbierany bezposrednio do probéwek kapilarnych lub poprzez nasgczenie
tzami standaryzowanych paskéw bibuty podczas testu Schirmera i nastepnie ich
wyekstrahowanie na przyktad przez roztwor PBS zawierajgcy 10% albumine
surowicy bydlecej (20, 23-25).

Problemem w ocenie probki uzyskanej z miejsca reakcji alergicznej w alergii ocznej jest
niewielka ilos¢ dostepnego materiatu i zwigzany z tym brak mozliwosci jego
zageszczenia. Moze to spowodowac trudnosci w uzyskaniu oraz identyfikacji komoérek i
markerow biochemicznych i co za tym idzie fatszywie ujemny wynik préby.
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W ostrej fazie zapalenia naciek sktada sie gtdwnie z granulocytéw, limfocytow i
makrofagdéw; w formach przewlektych wyraznie wzrasta odsetek eozynofilow. W
odpowiedzi na miejscowe podanie alergenu obserwowano istotne zmiany w zakresie
réznych mediatoréw zapalnych: histaminy, tryptazy, prostaglandyn, kinin, leukotrienow,
alergenowo specyficznych IgE, cytokin i chemokin (w tym eotaksyny 1i 2) oraz
mediatoréw uwalnianych z eozynofilow (eozynofilowe biatko kationowe) (26-35).
Wykrywano rowniez zwiekszong ekspresje ICAM-1 na komorkach nabtonka spojéwki

(11).

Orzecznictwo

Alergiczne zapalenie spojéwek moze by¢é uznane za chorobe zawodowag z punktu
25/1 obowigzujgcego wykazu choréb zawodowych. Rozpoznanie ZAZS moze
nastgpi¢ w okresie zatrudnienia pracownika w narazeniu na dany alergen lub po
jego zakonczeniu, nie pozniej jednak niz w ciggu roku od ustania ekspozycji (36).
Pacjent z podejrzeniem choroby zawodowej (w tym zawodowego alergicznego
zapalenia spojowek) powinien by¢ skierowany do wlasciwej jednostki orzeczniczej
(Poradnia Choréb Zawodowych odpowiedniego terenowo Wojewodzkiego Osrodka
Medycyny Pracy). Ze wzgledu na opisywane trudnosci diagnostyczne, czesto
konieczne jest wykonanie odpowiednich badan w jednostce badawczo-rozwojowej
(Instytut Medycyny Pracy). [

Prace nadestano 2010.11.20
Zaakceptowano do druku 2011.02.12
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