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Klinicko zapaZanje

ALERGIJA NA GRINJE KUCNE PRASINE - KAKO POBIJEDITI?
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Manifestacije preosjetljivosti na grinje ku¢ne prasine obuhvaéaju cjelogodisniji alergijski rinitis ¢esto pra¢en o¢nim simptomima,
alergijsku astmu te nesto rjedi atopijski dermatitis. Senzibilizacija na tropomiozin grinja moze se manifestirati preosjetljivoSéu na
odredene namirnice. Alergijska senzibilizacija i razvoj bolesti vezani su uz koli¢inu alergena kojoj je osoba izlozena te je poznava-
nje izlozenosti alergenima grinja u kuénim uvjetima koristan pokazatelj rizika za bolesnike. Buduéi da je mogucnost izbjegavanja
alergena ograni¢ena, a raspolozivo farmakolosko lijeenje ima isklju€ivo simptomatske ucinke, jedina metoda uzro¢nog lije¢enja
preosijetljivosti na grinje jest specifi¢éna imunoterapija. Njeni dobro dokumentirani klinicki u¢inci obuhvaéaju smanjenje simptoma,
sprjeCavanje napredovanja bolesti prema tezim oblicima te sprjeCavanje senzibilizacije na nove alergene. Imunoloski parametri
tijekom lije€enja pokazuju karakteristi¢nu dinamiku koja se odrazava i postupnim smanjenjem kozne reaktivnosti prema alerge-
nu. Unato€ brojnim dokazima i stogodisnjoj primjeni u klini¢koj praksi, u€inkovitost specificne imunoterapije se ponekad dovodi
u pitanje. Cilj je ovog rada prikazati da se pri dobro postavljenoj indikaciji, uzimajuci u obzir profil senzibilizacije, radi o veoma

uspjesnoj metodi lijecenja.
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Alergijska senzibilizacija organizma alergenima gri-
nja kuéne prasine, obi¢no dovodi do razvoja jednog
ili vise oblika alergijskih bolesti. Simptomi ovih bo-
lesti posljedica su oslobadanja upalnih medijatora za
vrijeme kontakta s alergenom. Stoga su danas raspolo-
zivi farmakoloski oblici lije¢enja usmjereni na blokira-
nje u¢inka ve¢ oslobodenih medijatora (antihistamini-
ci, antileukotrieni) ili pak na inhibiciju njihove sinteze
u upalnim stanicama (kortikosteroidi). Primjena ta-
kve terapije obi¢no dovodi do smanjenja simptoma.
Nazalost, poslije izostavljanja terapije, zbog izloZeno-
sti ubikvitarnim alergenima grinja, simptomi se ubrzo
ponovo javljaju. Suprotno tome, specifi¢na imunotera-
pija (engl. specific immunotherapy - SIT) alergenskim
ekstraktima djeluje nizom slozenih mehanizama mo-
duliraju¢i imunoloski odgovor te kona¢no dovodi do
stvaranja imunoloske tolerancije odnosno klini¢ke ne-
reaktivnosti prema uzro¢nom alergenu.

KLINICKI OBLICI ALERGIJE NA GRINJE I
CIMBENICI NJTHOVOG NASTANKA

Senzibilizacija na grinje ku¢ne prasine moze dovesti
do pojave nekoliko klinic¢kih oblika alergijskih bolesti.
Najces¢i oblik je cjelogodi$nji alergijski rinitis, ¢esto
pracen o¢nim simptomima (1). U velikog broja bole-
snika javlja se alergijska astma, a nesto je rjedi atopijski
dermatitis. Poseban je oblik preosjetljivosti alergija na
hranu vezana uz senzibilizaciju na tropomiozin.

Epidemioloskim istrazivanjima dokazana je jasna po-
vezanost izmedu izloZenosti alergenima grinja i pojave
alergijske senzibilizacije te posljedi¢no alergijske bolesti
(2, 3). Do senzibilizacije moze dovesti ¢ak i izlozenost
niskim koncentracijama alergena (4), a jednom nastala
senzibilizacija, ¢ak i kada je asimptomska, vazan je pro-
gnosticki ¢imbenik za pojavu alergijske bolesti (5). Dalj-
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nja izloZenost alergenima grinja takoder je rizi¢ni ¢im-
benik za pojavu simptoma alergijske bolesti (6,7).

Stupanj alergijske senzibilizacije, odnosno kolici-
na stvorenih specifi¢nih IgE-protutijela, utjee na pa-
rametre plu¢ne funkcije u bolesnika s astmom (8,9).
Tako bolesnici s ve¢im stupnjem senzibilizacije imaju
logije parametre plu¢ne funkcije. Suprotno tome, u bo-
lesnika koji ne boluju od astme, stupanj senzibilizacije
na grinje nema utjecaja na parametre plu¢ne funkcije.
Takoder su primijecene oscilacije plu¢ne funkcije bo-
lesnika s astmom ovisno o Zzivotnom ciklusu grinja i
posljedi¢nim promjenama koncentracije njihovih aler-
gena u unutarnjem okoli$u (10).

Razlozi zbog kojih se senzibilizacija u nekih bolesnika
ocituje samo alergijskim rinitisom, dok se u drugih ra-
zvije i alergijska astma nisu razjasnjeni. U novije vrije-
me, gornji i donji di$ni putovi smatraju se nedjeljivom
cjelinom, ¢emu u prilog ukazuje pojava upalne reakci-
je u bronhima nakon nazalne provokacije alergenom
(11). Dokazano je da alergeni grinja dovode do prou-
palnog odgovora alveolarnih makrofaga te se smatra da
bi to mogao biti vazan mehanizam u nastanku alergij-
ske upale bronha, ali i same senzibilizacije (12). Nada-
lje, smatra se da odredeni ne-alergijski ucinci alergena
grinja mogu doprinijeti patogenezi. Nekoliko alergena
ima enzimsku aktivnost proteinaze te je dokazano da
Der p 1 upravo zbog te aktivnosti moze povecati propu-
snost sluznice di$nih putova (13). Druge zahvatne to¢-
ke djelovanja proteoliticke aktivnosti Der p 1 ukljucuju
uklanjanje niskoafinitetnog receptora za IgE (CD23) s
povrsine B-limfocita i posljedi¢nu promjenu regulaci-
je sinteze IgE-protutijela, olak§avanje ulaska odredenih
virusa u stanice epitela di$nih putova te poticanje nji-
hove uloge u nastanku astme i konac¢no, poticanje sin-
teze proalergijskih citokina u bazofilima (14).

Atopijski dermatitis javlja se u manjeg broja bolesni-
ka senzibiliziranih na grinje ku¢ne prasine i obi¢no uz
neki drugi oblik alergijske bolesti, rinitis i/ili astmu. Pa-
togeneza nije razja$njena, ponajprije zbog nedovoljnog
poznavanja mjesta ulaska alergena u organizam. Provo-
kativnim bronhalnim testovima potvrdeno je da inhala-
cijski put moze dovesti do pojave koznih simptoma, dok
je mogucnost ulaska preko neostecene koze upitna (15).

Nastanak alergijske senzibilizacije i razvoj klinicki
uocljive alergijske bolesti vezani su uz koli¢inu alerge-
na grinja kojoj je osoba izlozena. Koli¢ina od > 2 pg
alergena skupine 1/g prasine smatra se rizicnim ¢im-
benikom za nastanak alergijske senzibilizacije i razvoj
astme, dok je koli¢ina od 210 g alergena skupine 1/g
prasine rizik za akutni astmatski napad (16-18). Od-
nos izmedu izloZenosti alergenima i pojave simptoma
astme vrlo je slozen i ovisi o dodatnim ¢imbenicima
pa kolic¢ina alergena koja bi mogla biti rizik za pojavu
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simptoma za sada nije definirana (16). Novija istrazi-
vanja pokazuju da senzibilizacija moZe nastati i pri ni-
zim koli¢inama alergena, ali je u tom sluc¢aju potrebna
dugotrajnija izloZenost (17). To znaci da bi za uspjesno
izbjegavanje senzibilizacije osobe sa sklonos¢u alergij-
skim bolestima koli¢ina alergena u okoli$u trebala biti
nemjerljiva (18). S druge strane, programi eliminaci-
je alergena iz unutarnjeg okolisa osoba s ve¢ razvije-
nom bole$¢u pokazali su znacajnu korist za bolesnike
s astmom i ekcemom (19,20). Poznavanje izlozenosti
alergenima grinja u kué¢nim uvjetima koristan je poka-
zatelj rizika za bolesnike te pomaze u planiranju i pra-
¢enju kontrole unutarnjeg okolisa (21). U procjeni izlo-
zenosti koriste se odredivanje broja grinja, odredivanje
koli¢ine alergena specificnim imunoloskim testovima
i gvaninski test (22,23). Broj grinja smatra se dobrim
pokazateljem izlozenosti, ali ne mora nuzno odrazavati
koli¢inu alergena, koja u okolisu moze biti velika mje-
secima nakon smanjenja broja grinja. Imunoloski te-
stovi su najbolji pokazatelj izlozenosti, jer daju kvan-
titativnu procjenu odredenog alergena u apsolutnim
jedinicama. Gvaninskim testom semikvantitativno se
odreduje koli¢ina gvanina, glavnog dusikovog spoja
sadrzanog u otpadnim produktima paucnjaka. Tako je
glavni nedostatak ovog testa $to dio gvanina moze po-
tjecati iz drugih izvora (24). Medutim, u ku¢nim uvje-
tima gvanin ipak ponajprije potice od grinja, a istrazi-
vanja su pokazala dobru podudarnost rezultata testa s
drugim testovima koji mjere koli¢inu alergena skupine
1 (25). Gvaninski test je jeftin, jednostavan za izvode-
nje i smatra se zadovoljavaju¢im za procjenu izlozeno-
sti alergenima grinja u unutarnjem okolisu (26).

U bolesnika s dugotrajnom preosjetljivos¢u na grinje
kuc¢ne prasine mogu se pojaviti specifi¢na IgE-protuti-
jela na tropomiozin. Zbog visokog stupnja identi¢no-
sti razli¢itih tropomiozina stvorena protutijela mogu
krizno reagirati s tropomiozinima raci¢a, mekusaca,
puzeva i drugih beskraljeznjaka te tako dovesti do po-
jave alergijskih reakcija prilikom konzumacije ovih
namirnica. Tezina mogucih reakcija varira od blagog
peckanja i svrbeza u usnoj Supljini, nazvanog oralni
alergijski sindrom, sve do teskih sistemskih anafilak-
tickih reakcija (27). Dijagnosticke teSkoce u ovih bole-
snika ¢ini moguc¢a primarna senzibilizacija na tropo-
miozine iz hrane putem probavnog sustava (28), kao i
pojava krizne reaktivnosti za koju su odgovorni drugi
alergeni a ne tropomiozin (29).

SPECIFICNA IMUNOTERAPIJA EKSTRAKTIMA
GRINJA KUCNE PRASINE

Specifi¢cna imunoterapija alergenskim ekstraktima
ucinkovita je metoda lijecenja alergijskih bolesti, koja
se u klinickoj praksi primjenjuje ve¢ sto godina. Meto-
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da se sastoji u ponavljanoj primjeni alergena na koji je
bolesnik preosjetljiv, odnosno koji je u organizmu po-
takao stvaranje specifi¢nih IgE-protutijela. Alergen se
primjenjuje u obliku standardiziranog alergenskog ek-
strakta, najprije u postupno rastu¢im dozama (pocetna
faza), a nakon postizanja odredene doze (tzv. doza odr-
Zavanja), njenim ponavljanjem u odredenim vremen-
skim razmacima (faza odrzavanja). Najce$éi put pri-
mjene su potkozne injekcije, supkutana imunoterapija
(engl. subcutaneous immunotherapy - SCIT), a u novije
vrijeme koriste se i drugi nacini unosa alergena, pose-
bice kapi ili tablete koje se otapaju ispod jezika, sublin-
gvalna imunoterapija (engl. sublingual immunotherapy
- SLIT). Tijekom SIT-e u organizam se unose znatno
vece kolic¢ine alergena od onih kojima je bolesnik izlo-
Zen u svakodnevnom Zivotu. Dolazi do preusmjerava-
nja imunoloskog odgovora iz Th2- u Th1-limfocitni fe-
notip, pri ¢emu regulatorni T-limfociti imaju klju¢nu
ulogu. Kona¢ni rezultat je postizanje imunoloske tole-
rancije, odnosno klini¢ke ne-reaktivnosti prema doti¢-
nom alergenu.

Klinicki ucinci

Klini¢ki ucinci specifi¢ne imunoterapije obuhvacaju
smanjenje simptoma alergijskih bolesti, sprje¢avanje
napredovanja bolesti prema teZim oblicima te sprjeca-
vanje senzibilizacije na nove alergene.

Lijecenje alergijskog rinokonjunktivitisa u 20 bolesni-
ka s preosjetljivos¢u na grinje kuéne prasine dovelo
je do znacajnog smanjenja simptoma i reaktivnosti u
provokativnom konjunktivalnom testu ve¢ nakon po-
Cetne faze, odnosno 4-5 mjeseci SIT-e (D. farinae), a
nakon godinu dana terapije uslijedilo je daljnje pobolj-
$anje istih parametara (30).

U 30 bolesnika s alergijskim rinitisom i/ili astmom,
trogodi$nje pracenje ucinaka SIT-e (D. pteronyssinus
50% + D. farinae 50%) pokazalo je znac¢ajno smanjenje
simptoma alergijskih bolesti. Prvi dio istrazivanja izve-
den je kao dvostruko slijepo, placebom kontrolirano
istrazivanje, u kojem je 16 bolesnika primalo SIT-u, a
14 placebo (31). Nakon godinu dana, simptomi rinitisa
i reaktivnost u provokativnom konjunktivalnom testu
u istrazivanoj skupini bili su zna¢ajno manji u odnosu
na pocetne vrijednosti te u odnosu na placebo skupi-
nu, a nakon sljede¢ih $est mjeseci doslo je i do sma-
njenja simptoma astme te do smanjenja nespecificne
bronhalne hiperreaktivnosti. Zbog pozitivnih udina-
ka SIT-e, u drugom dijelu istrazivanja lije¢enje speci-
ficnom imunoterapijom zapoceto je i u bolesnika koji
su ranije bili u placebo skupini (32). Konacni rezultati
dobiveni trogodi$njim pracenjem pokazali su daljnje
progresivno smanjenje simptoma rinitisa i astme, dalj-
nje smanjenje reaktivnosti u provokativnim testovima,
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kao i smanjenje potrebe za istodobnom medikamen-
tnom terapijom.

Pracenjem ucinaka SIT-e u odraslih bolesnika i dje-
ce s astmom prouzro¢enom preosjetljivos¢u na grinje
ku¢ne prasine dobiveni su sli¢ni rezultati. U 11 odra-
slih bolesnika koji su primali SIT-u (D. pteronyssinus)
u kombinaciji s inhalacijskim kortikosteroidom (engl.
inhalation corticosteroid - ICS), doslo je do brzeg i
izrazenijeg pobolj$anje simptoma i parametara plu¢-
ne funkcije te smanjenja bronhalne hiperreaktivno-
sti u odnosu na 11 bolesnika lijecenih samo ICS. Na-
kon prekida terapije ICS pogors$anje istih parametara
bilo je znatno slabije izrazeno u skupini bolesnika koji
su primali SIT-u (33). U 15 djece koja su primala SIT-
u (D. pteronyssinus), trogodis$nje pracenje pokazalo je
znacajno progresivno smanjenje astmatskih tegoba i
potrebe za uzimanjem lijekova (salbutamol i ICS), po-
bolj$anje parametara plu¢ne funkcije, smanjenje broja
egzacerbacija te smanjenje bronhalne hiperreaktivno-
sti u odnosu na 14 djece koja nisu primala SIT-u (34).

Istrazivanja ucinkovitosti SIT-e u bolesnika s atopij-
skim dermatitisom i preosjetljivo$¢u na grinje kuc¢ne
pradine nisu dala tako jasne rezultate kao ona u bole-
snika s alergijskim bolestima di$nog sustava. Iako no-
vija istrazivanja govore u prilog uspjesnosti SIT-e i u
tih bolesnika, jo§ uvijek nije moguce dati kona¢ne za-
kljucke i preporuke (35).

Alergijski rinitis karakterizira postupno pojacavanje
tezine simptoma, s nerijetkom progresijom u alergijsku
astmu. Tako su bolesnici koji uz alergijski rinitis ima-
jubronhalnu hiperreaktivnost pod pove¢anim rizikom
za razvoj astme. Jedan od uc¢inaka SIT-e je sprjecavanje
razvoja tezih oblika alergijske bolesti $to jasno pokazu-
je dvostruko slijepo, placebom kontrolirano istraziva-
nje provedeno na 44 bolesnika s preosjetljivo§¢u na D.
pteronyssinus, alergijskim rinitisom i bronhalnom hi-
perreaktivno$cu, ali bez simptoma astme (36). Bolesni-
ci su na pocetku istrazivanja podijeljeni u dvije skupi-
ne, od kojih je jedna primala SIT-u, a druga placebo.
Nakon dvije godine 50% bolesnika koji su primali SIT-
u vi$e nije pokazivalo bronhalnu hiperreaktivnost, dok
je u preostalih bolesnika bila znac¢ajno smanjena. Su-
protno tome, u bolesnika iz placebo skupine nije bilo
poboljsanja bronhalne hiperreaktivnosti, a 9% bolesni-
ka razvilo je klinicki jasne astmatske simptome.

Sprjecavanje senzibilizacije na nove alergene takoder
je dobro dokumentirani u¢inak SIT-e. Klini¢ka istrazi-
vanja ucinjena su u djece senzibilizirane isklju¢ivo na
D. pteronyssinus i/ili D. farinae. Nakon zavrSetka istra-
zivanja, ucestalost novih senzibilizacija bila je znacajno
manja u djece koja su primala SIT-u u odnosu na djecu
kontrolnih skupina (37-39).
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Rezultati prikazanih istrazivanja jasno pokazuju da je
SIT udinkovita metoda lijecenja alergijskih bolesti ¢iji
su klinicki uéinci prisutni za vrijeme i neposredno na-
kon primjene. Takoder je pokazano da postignuti kli-
nicki u¢inci mogu trajati i vise od deset godina nakon
zavrSetka terapije (40). S druge strane, jedno istraziva-
nje pokazalo je ponovnu pojavu simptoma bolesti u
55% bolesnika unutar tri godine od prekida SIT-e (41).
Ucestalost relapsa bila je znatno veca u bolesnika koji
su SIT-u primali krace od 3 godine (62%) u odnosu na
bolesnike u kojih je terapija trajala duZe od 3 godine
(48%). Jo$ uvijek nije sasvim razjasnjeno zasto u nekih
bolesnika nakon odredenog vremena dolazi do ponov-
ne pojave simptoma, dok je u drugih postignuti u¢inak
trajan. Jedan od ¢imbenika svakako je duljina trajanja
terapije. Danas se smatra da je za postizanje dugotraj-
nijih klini¢kih ué¢inaka potrebno provoditi SIT-u mi-
nimalno tri godine (42). Budud¢i da za sada ne postoje
pouzdani testovi ili drugi parametri kojima bi se mogli
jasno razlikovati bolesnici s pove¢anim rizikom za re-
laps bolesti od onih koji ¢e ostati u dugotrajnoj remi-
siji, odluka o duljini trajanja terapije mora se donije-
ti pojedina¢nom procjenom za svakog bolesnika (43).

Imunoloski ucinci

Imunoloski parametri tijekom lije¢enja specifi¢cnom
imunoterapijom pokazuju karakteristi¢cnu dinamiku,
koja odgovara postupnoj promjeni predominacije lim-
focitnog fenotipa iz Th2 u Thl.

Kinetika stvaranja citokina karakteristi¢nih za Th2-
(IL-4) odnosno Thl- (IFN-y) limfocite pri podraza-
ju bolesnikovih CD4* T-limfocita specifi¢cnim alerge-
nom in vitro, mijenja se ovisno o fazi SIT-e. U pocetnoj
fazi terapije dolazi do povecanog stvaranja IL-4, odno-
sno do povecanja omjera IL-4/IFN-y, dok se tijekom
faze odrzavanja stvaranje IL-4 i posljedi¢no vrijed-
nost omjera IL-4/IFN-y smanjuje (44). Slicnu dina-
miku pokazuju ukupna i specificna IgE-protutijela u
serumu bolesnika, ¢ija se koncentracija povecava tije-
kom pocetne faze SCIT-e, a zatim se postupno smanju-
je tijekom faze odrzavanja (45-47). Pri oralnom putu
primjene dobivena je identi¢na dinamika specifi¢nih
IgE-protutijela (48), dok tijekom SLIT-e, unato¢ potvr-
denoj klini¢koj uc¢inkovitosti, nije doslo do promjena
u koncentraciji sIgE (47,49). Koncentracija specifi¢nih
IgG,-protutijela u serumu bolesnika povecava se s po-
¢etkom SIT-e te se zadrzava na znacajno vis$im vrijed-
nostima u odnosu na one izmjerene prije pocetka tera-
pije (45,46,48,49).

Rezultati istrazivanja kojim se usporedivao imunolos-
ki odgovor tijekom primjene SCIT-e odnosno SLIT-e
(47) bili su djelomi¢no drugaciji. Dok je u djece koja
su primala SCIT-u dinamika sIgE- i sIgG,-protutije-
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la bila u skladu s opisanim istrazivanjima drugih au-
tora, u skupini djece koja su primala SLIT-u nije bilo
znacajnih promjena u koncentracijama tih protutijela.
Unato¢ tome, tijekom razdoblja pracenja ovih bolesni-
ka doglo je do znacajnog smanjenja omjera sIgE/sIgG,
¢ime autori objagnjavaju u ovom istrazivanju potvrde-
nu klini¢cku uc¢inkovitost SLIT-e.

Opisana dinamika imunoloskog odgovora dovodi do
postupnog smanjenja kozne reaktivnosti prema aler-
genu tijekom SCIT-e (30,31,32,41,45,46), dok rezulta-
ti koznih testova pri oralnoj i sublingvalnoj primjeni
imunoterapije pokazuju blaze ali statisticki neznac¢ajno
smanjenje reaktivnosti (48,49).

Eozinofilni kationski protein koristi se kao biljeg ak-
tivacije eozinofila. U serumu djece uspje$no lijecene
specifi¢cnom imunoterapijom tijekom godine dana,
njegove koncentracije bile su zna¢ajno smanjenje u od-
nosu na vrijednosti izmjerene prije pocetka lijeenja te
u odnosu na vrijednosti u djece koja nisu primala SIT-
u (50). U bolesnika koji su primali SIT-u tijekom dviju
godina dobiveno je znacajno snizenje bazalnih vrijed-
nosti ECP-a u ispirku nosne sluznice, kao i izostanak
porasta njegove koncentracije u nosnom ispirku nakon
provokacije nosne sluznice alergenom (51). Rezultati
ovih istrazivanja pokazali su da SIT osim na ranu dje-
luje i na kasnu fazu alergijske reakcije tijekom koje do-
lazi do nakupljanja eozinofila.

NASI REZULTATI PRACENJA BOLESNIKA
S PREOSJETLJIVOSCU NA GRINJE KUCNE
PRASINE TIJEKOM DVIJE GODINE
SPECIFICNE IMUNOTERAPIJE

Istrazivanu skupinu ¢inilo je 56 bolesnika (18 Zena i 38
muskaraca u dobi od 14 do 48 godina), u kojih je sen-
zibilizacija na grinje D. pteronyssinus i D. farinae potvr-
dena koznim testovima i dokazom specifi¢nih IgE-pro-
tutijela u serumu (FEIA razred >3). Alergijski rinitis
bio je osnovna klini¢ka dijagnoza u svih bolesnika, dok
ih je pratece o¢ne simptome imalo je 35 (62,5%), astmu
16 (28,6%), a atopijski dermatitis 8 (14,3%) bolesnika.

Specifi¢tna imunoterapija provodena je alergenskim
pripravkom Novo-Helisen Depot (Allergopharma
Joachim Ganzer KG, Reinbek, Germany), koji sadrzi
ekstrakte grinja ku¢ne prasine D. pteronyssinus i D. fa-
rinae. Omjer grinja u pripravku odreden je za svakog
bolesnika prema vrijednostima koncentracije odgova-
rajucih sIgE-protutijela u serumu prije pocetka terapi-
je. Imunoterapija je primjenjivana u obliku potkoznih
injekcija, prema standardnoj shemi preporucenoj od
strane proizvodaca.
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Klinicki ucinci

Tezinu simptoma procijenili su sami bolesnici pomoc¢u
vizualno analogne ljestvice (engl. visual analogue sca-
le - VAS) s bodovima od 0 (bez simptoma) do 10 cm
(vrlo teski, izrazito neugodni simptomi). Na taj nacin
procijenjena tezina simptoma rinitisa/rinokonjunkti-
vitisa, astme i atopijskog dermatitisa pokazala je zna-
¢ajno smanjenje tijekom lije¢enja (nakon pocetne faze
od 4 mjeseca te nakon 1 i 2 godine SIT-e) u odnosu na
pocetne vrijednosti (sl. 1).

Tako je u svojoj osnovi subjektivna, vizualno analo-
gna ljestvica pokazala se pouzdanom u procjeni tezine
simptoma alergijskih bolesti. Prema smjernicama Eu-
ropske akademije za alergologiju i klinicku imunolo-
giju, nazvanim alergijski rinitis i njegov utjecaj na as-
tmu (engl. allergic rhinitis and its impact on asthma
- ARIA), rinitis se dijeli na blagi i umjereni/teski (1).
Vizualno analognom ljestviclom moguce je razlikovati
ova dva oblika rinitisa, pri ¢emu VAS <5 cm odgovara
blagom, a VAS >6 cm umjerenom/teskom rinitisu (52).
Trenutno uzimanje oralnih antihistaminika i topic-

kih kortikosteroida ne utje¢e na procjenu. Ljestvica se
pokazala veoma ucinkovitom i u procjeni terapijskog
ucinka u bolesnika s rinitisom (53). U procjeni simpto-
ma astme dobivena je znacajna negativna podudarnost
VAS i spirometrijskih parametara, forsiranog izdisaj-
nog volumena u prvoj sekundi (engl. forced expiratory
volume of the first second - FEV ) i vr$nog izdisajnog
protoka (engl. peak expiratory flow - PEF), ¢ije snize-
nje ukazuje na opstrukciju di$nih putova (54). Procje-
na simptoma atopijskog dermatitisa pomoc¢u VAS po-
kazala je znacajnu podudarnost s objektivnom skalom
nazvanom SCORAD (engl. severity scoring of atopic
dermatitis) (55). Rezultati navedenih istrazivanja po-
kazuju vrijednost vizualno analogne ljestvice u stup-
njevanju tezine simptoma alergijskog rinitisa, astme
i atopijskog dermatitisa. U nasem istrazivanju, tezina
simptoma svih triju oblika alergijskih bolesti procije-
njena pomocu vizualno analogne ljestvice, pokazala
je postupno smanjenje tijekom dvogodisnjeg lijecenja
specifi¢cnom imunoterapijom. Prije pocetka lijecenja
vecdina bolesnika imala je simptome koji prema ARIA
smjernicama odgovaraju umjerenom/teskom rinitisu.
Ve¢ nakon pocetne faze SIT-e oni su se smanyjili do ra-
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SL. 1. Tezina simptoma alergijskih bolesti. Tezina simptoma rinitisa/rinokonjunktivitisa (A), astme (B) i atopijskog dermatitisa (C)
procijenjena vizualno analognom ljestvicom (VAS) u 56, 16, odnosno 8 bolesnika, prije i za vrijeme (4 mjeseca, 1 i 2 godine) speci-

ficne imunoterapije ekstraktima grinja kuéne prasine.
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Rinomanometrija

SL 2. (lijevo) Rinomanometrija. Prohodnost nosa izrazena ukupnim
udisajnim protokom zraka kroz obje nosnice (engl. summary inspira-

p=00145 tory flow - FSUMI) u 39 bolesnika prije i nakon godinu dana specificne
500 -1 -1 imunoterapije ekstraktima grinja kucne prasine.
. SL. 3. (dolje) Provokativni nazalni test (PNT). Rezultati provokativnih
E nazalnih testova procijenjeni klinicki - bodovnom ljestvicom nosnih i
= 6004 udaljenih simptoma tijekom 15 minuta nakon provokacije (A) te ri-
2 nomanometrijski - poveéanjem udisajnog otpora (engl. inspiratory re-
200, sistance change - ARI) (B) i smanjenjem udisajnog protoka (engl. in-
J_ spiratory flow change - AFI) (C) u provociranoj nosnici 15 i 60 minuta
prije SIT 1 godina nakon provokacije. Testovi su ucinjeni grinjama D. pteronyssinus (a) i
D. farinae (b) u 39 bolesnika prije i nakon godinu dana specificne imu-
noterapije ekstraktima grinja kucne prasine.
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SL. 4. IgE-protutijela u serumu. Prikazane su koncentracije ukupnih IgE-protutijela (tIgE) (A) te specificnih IgE-protutijela (sIgE)
na D. pteronyssinus (B) i D. farinae (C) u 56 bolesnika prije i za vrijeme (4 mjeseca, 1 i 2 godine) specificne imunoterapije ekstrak-

tima grinja kuéne prasine.

zine blagog rinitisa, uz dodatno smanjenje nakon jed-
ne i dvije godine lijecenja. Sli¢ni rezultati dobiveni su i
za simptome astme i atopijskog dermatitisa.

Kao objektivna metoda procjene prohodnosti nosa u
bazalnim uvjetima te u provokativnom nazalnom testu
(PNT) alergenom koristena je aktivna prednja rinoma-
nometrija (56-58), a provokativni testovi su izvedeni
alergenima D. Pteronyssinus i D. farinae, prema uputa-
ma proizvodaca (Allergopharma Joachim Ganzer KG,
Reinbek, Germany) i smjernicama Europske akademi-
je za alergologiju i klinicku imunologiju (59). Rezul-
tati testiranja 39 bolesnika pokazali su nakon godinu
dana lijeenja znacajno pobolj$anje bazalne prohod-
nostinosa (sl. 2), kao i znac¢ajno smanjenje reaktivnosti
nosne sluznice prema alergenu (sl. 3).

U 28 bolesnika ucinjena je procjena izloZenosti bole-
snika alergenima grinja u ku¢nim uvjetima gvaninskim
testom (Acarex test, Allergopharma Joachim Ganzer
KG, Reinbek, Germany). Medu njima, 7 (25,0%) je bilo

izlozeno visokim, 9 (32,1%) srednjim, a 12 (42,9%) ni-
skim koncentracijama grinja u ku¢noj prasini. Mjesta s
najvecom ucestalo$¢u visokih koncentracija grinja bila
su krevet i tepih u spavacoj sobi, a s ne§to manjom te-
pih i kau¢ u dnevnom boravku.

Smanjenje tezine simptoma, poboljsanje bazalne pro-
hodnosti nosa, kao i smanjenje reaktivnosti nosne slu-
znice prema alergenu tijekom lijec¢enja, unato¢ relativ-
no visokim koncentracijama grinja u kuénom okolisu,
jasno ukazuje u prilog klinicke u¢inkovitosti SIT-e u
nasih bolesnika.

Imunoloski ucinci

Ukupna IgE-protutijela, kao i IgE-protutijela specifi¢-
na za D. pteronyssinus i D. farinae pokazala su znaca-
jan porast serumske koncentracije nakon pocetne faze
SIT-e te postupan pad u sljedece dvije tocke pracenja
(sl 4).
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SL. 5. Specificna IgG -protutijela u serumu. Prikazane su koncentracije specificnih IgG -protutijela (sIgG,) na D. pteronyssinus (A) i
D. farinae (B) u 56 bolesnika prije i za vrijeme (4 mjeseca, 1 i 2 godine) specificne imunoterapije ekstraktima grinja kucne prasine.
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SL. 6. Kozni testovi (KT). Rezultati koznih testova u 56 bolesnika prije i za vrijeme (4 mjeseca, 1 i 2 godine) specificne imunoterapije
ekstraktima grinja kucne prasine. Rezultati su izrazeni kao relativna velicina urtike alergena D. pteronyssinus (A) i D. farinae (B)
u odnosu na velicinu histaminske urtike (engl. histamine-equivalent wheal size - HEWS).

Serumska koncentracija specificnih IgG,-protutijela
na obje grinje pokazivala je znacajan porast tijekom
prvih dviju tocki pracenja (nakon pocetne faze te na-
kon godinu dana terapije). Postignute vrijednosti odr-
zale su se tijekom daljnjeg lijecenja te se nisu bitno ra-
zlikovale od vrijednosti izmjerenih nakon dvije godine
SIT-e (sl. 5).

Kozni testovi na obje grinje pokazali su postupno zna-
¢ajno smanjivanje veli¢ine urtika tijekom promatranih
tocaka pracenja (sl. 6).

Postupno smanjenje kozne reaktivnosti, kao i dinami-
ka ukupnih i specifi¢nih IgE- i specifi¢nih IgG,-protu-
tijela u serumu nasih bolesnika, bili su u skladu s rezul-
tatima ranijih istrazivanja (30-32,41,45,46).
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ZAKLJUCAK

Velika ucestalost senzibilizacije na grinje ku¢ne prasi-
ne i suvremeni nacin zivota uzrokuju pojavu sve ve-
¢eg broja osoba s nekim klini¢ki manifestnim oblikom
bolesti, poglavito alergijskim rinitisom i astmom. Po-
znavanje izloZenosti alergenima grinja u unutarnjem
mikrookolisu i mjere njihove eliminacije, uz primje-
nu simptomatske farmakologke terapije, djelomi¢no su
rjeSenje problema. S druge strane, primjena specifi¢ne
imunoterapije alergenskim ekstraktima ili u budu¢no-
sti rekombinantnim alergenima, vode¢i pritom ra¢una
o ispravnom postavljanju indikacije i izboru adekvatne
kombinacije alergena, ¢ini nas korak blizima pobjedi
nad nevidljivim neprijateljem.
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SUMMARY

HOUSE DUST MITE ALLERGY - HOW TO WIN?

B.PEVEC, M. RADULOVIC PEVEG, A. STIPIC MARKOVIC and I. BATISTA!
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Sveti Duh University Hospital, Zagreb, Croatia

Manifestations of house dust mite allergy include perennial allergic rhinitis often accompanied by ocular symptoms, allergic asth-
ma, and somewhat rarer atopic dermatitis. Sensitization to mite tropomyosin may lead to hypersensitivity to certain foodstuffs.
Allergic sensitization and development of the disease are connected to the level of allergen exposure, indicating that the patients’
home exposure to mite allergens is a useful indicator of their risk. Since the possibility of allergen avoidance is limited, and avail-
able pharmacological treatments have just symptomatic effects, the only causative treatment for mite allergy is specific immuno-
therapy. Its well-documented clinical effects include reduction of symptoms, prevention of the disease severity progression, and
prevention of sensitization to new allergens. Immunological parameters show characteristic dynamics during treatment, which
is also reflected in gradual reduction of the skin reactivity towards the allergen. Despite ample evidence and a hundred-year use
in clinical practice, the efficacy of specific immunotherapy is sometimes still questioned. The aim of this paper is to show that,
when properly indicated with due consideration of the person’s sensitization profile, it is a very successful treatment method.

Key words: house dust mites, perennial rhinitis, allergic asthma, atopic dermatitis, food allergy, allergen quantity, guanine test,
specific immunotherapy
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