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TERAPIA

WIELKA OSEMKA
ALERGENOW POKARMOWYCH

Alergia pokarmowa stanowi coraz powazniejszy problem wspoétczesnych
spoteczenstw, gtéwnie panstw wysoko rozwinietych. Stwierdzono, ze ok. 90%
wszystkich IgE - zaleznych alergii pokarmowych wywotywanych jest pod wptywem
spozywania zywnosci badz surowcow pochodzacych ze scisle okreslonych zrédet.
Sklasyfikowano 8 grup stanowiacych gtéwne zrédta antygenéw: mleko krowie,
jaja, ryby, skorupiaki, orzechy, orzeszki arachidowe, soja i pszenica. W 1995 r.
grupa ekspertéw Food and Agriculture Organization pracujaca w Stanach
Zjednoczonych po raz pierwszy okreslita te pokarmy jako najczesciej wywolujace
alergie u ludzi na calym swiecie. Lista ta zostata potwierdzona przez Codex
Alimentarius Commission w 1999 r. i zyskala miano "Wielkiej 6semki". Ponad 160
innych rodzajéw zywnosci i dodatkéw znacznie rzadziej wplywa na pojawienie sie
objawow alergicznych.

Alergeny mileka krowiego

Mleko krowie zawiera ok. 30 roznych biatek o potencjalnym charakterze alergennym,
stanowigcych ok. 30-35 g masy w litrze. W wyniku koagulacji mleka prowadzonej przy
uzyciu chymozyny uzyskuje sie dwie frakcje - kazeine i biatka serwatkowe, stanowiace
odpowiednio ok. 80 i 20%. W skfad kazeiny wchodzg cztery rozne frakcje: a S1, a S2,

b i k, tworzace micele. Budowa miceli nie jest jednorodna. Czes$¢ centralna ma charakter
hydrofobowy, zas czes¢ peryferyjng stanowig sktadniki hydrofilowe z wyeksponowanymi
C-koncowymi fragmentami czastek k-kazeiny. Poszczegolne frakcje kazeiny majq
zréznicowang budowe |-rzedowg oraz charakteryzujg sie réznymi wtasciwosciami
funkcjonalnymi, a S1, a S2, b-kazeina sg podatne na dziatanie jonéw wapnia, za$
k-kazeina nie. Czgsteczka kazeiny jest odporna na dziatanie wysokich temperatur, ale
wrazliwa na obecno$¢ proteinaz i egzopeptydaz; fatwo ulega hydrolizie proteolityczne;j
podczas procesow trawiennych. Homologi kazeiny mleka krowiego wystepujace w mleku
innych zwierzat, np. kozy czy kobyty, sg w 80-90% identyczne pod wzgledem budowy
chemicznej, co wskazuje na bezzasadnos¢ wprowadzania tych rodzajéw mleka do diety
alergikéw (36). Jednoznaczne stanowisko w tej kwestii zajmujg eksperci ESPACI i
ESPGHAN, zabraniajgcy stosowania zaréwno mleka zwierzat innych gatunkéw niz
krowa, jak i tzw. "czesciowo" hydrolizowanych odzywek w przypadku reakcji alergicznych
(11).

Pacjenci uczuleni na kazeine sg z reguty alergikami wrazliwymi na wszystkie cztery
frakcje tego biatka. Immunologiczna obrona organizmu wyrazajgca sie powstawaniem
przeciwciat antykazeinowych klasy IgE wigze sie ze zjawiskiem reakcji krzyzowych
pomiedzy epitopami poszczegdlnych frakcji kazeinowych. Stwierdzono, ze jednym

z epitopow o charakterze immunoreaktywnym oraz odpornym na procesy trawienne jest
miejsce fosforylacji obecne w obrebie zaréwno a S1, a S2, jak i b-kazeiny. Spuergin (32)
opisat trzy sekwencje peptydowe (19-30, 86-103, 141-150), ktére reagowaty z
surowicami pobranymi od 15 alergicznych pacjentéw. Peptydy te ulokowane byty

w hydrofobowym rejonie czgsteczki i dostepne dla przeciwciat dopiero wéwczas, gdy
kazeina ulegata denaturacji.

Wsréd biatek serwatkowych najsilniejszymi alergenami sg b-laktoglobulina (b-Ig)

i a-laktoalbumina (a-la). Biatko b-lg wystepuje w mleku krowim w postaci dimeréw o masie
36 kDa. Jest reprezentowana przez dwie formy genetyczne, A i B, roznigce sie
mutacjami w pozycjach 64 i 118 (forma A posiada w swoim sktadzie kwas aspartamowy
i waline, a forma B glicyne i alaning). W czasteczce znajduja sie 2 mostki siarczkowe
i 3 wolne grupy cysteinowe. Taka struktura pozwala na interakcje z kazeing podczas
stosowania procesoéw termicznych. b-Ig jest relatywnie odporna na hydrolize kwasowg
i dziatanie proteaz, dlatego tez w duzym stopniu pozostaje niestrawiona podczas
obecnosci w uktadzie pokarmowym, gtéwnie w sluzéwce jelita. b-lg nalezy do rodziny
lipokalin, ktérych charakterystycznymi cechami jest wigzanie i transfer hydrofobowych



ligandéw oraz retinolu, a takze wysoki potencjat alergenny. Bardzo korzystnym
zjawiskiem jest mozliwo$¢ wzbudzenia tolerancji organizmu poprzez podawanie
niewielkich dawek antygenu w postaci np. wybranych zhydrolizowanych frakcji b-Ig.
Pecquet (26) opisata doswiadczenie przeprowadzone na myszach Balb/c, ktérym
podawano trypsynowy hydrolizat b-lg. Pomiaru uzyskanej tolerancji dokonano poprzez
okreslenie miana specyficznej IgE w surowicach i probach tresci jelitowej. Stwierdzono,
ze czesciowo zhydrolizowany produkt ma zdolno$¢ pobudzania tolerancji organizmu, za$
hydrolizaty o gtebokim stopniu hydrolizy, sktadajace sie z aminokwasoéw, nie posiadajg
takich wiasciwosci. b-Ig nie wystepuje w natywnym mleku kobiecym, ale moze by¢
wykryta jako zanieczyszczenie obecne w wyniku diety, w sktadzie ktérej znajduje sie
mleko krowie.

Biatko a-la jest monometrycznym globularnym biatkiem serwatkowym sktadajacym sie ze
123 reszt aminokwasowych z 4 mostkami siarczkowymi o masie czasteczkowej
wynoszacej 14,4 kDa. b-Ig wykazuje silne powinowactwo z wigzaniem jonéw wapnia,
ktére majag zdolnos¢ stabilizowania ll-rzedowej struktury biatka. a-la stanowi skfadnik
systemu enzymatycznego transferazy galaktozydowej odpowiedzialnej za proces syntezy
laktozy. a-la pochodzaca z mleka krowiego wykazuje duze podobienstwo w budowie do
a-la pochodzenia ludzkiego. W badaniach na zwierzetach stwierdzono (10), ze
najsilniejszy antygenowy region stanowi petla aminokwasowa znajdujgca sie pomiedzy
aminokwasami (60-80): S-S: (91-96). Sekwencje aminokwasowe ze zdolnoscig do
wigzania IgE sg rowniez ulokowane w silnie hydrofobowym rejonie czasteczki a-la, np.
pomiedzy 99 i 108 aminokwasem, gdzie antygenowo$¢ praktycznie jest trudna do
przewidzenia, a takze w rejonie czasteczki 17-58 i 108-123, o duzym stopniu
podobienstwa do ludzkiej a -la i na poziomie odpowiednio 81% i 87%.

Badania Jarvinen i wspotpracownikow dotyczace problemu identyfikacji pacjentéw z
utrzymujacy sie dtugotrwatg postacia alergii na mleko oraz pacjentéw cierpigcych na
przemijajaca forme tejze choroby pozwolity na sformutowanie pewnych wnioskow.
Stwierdzono, ze piec epitopdw wigzgcych sie z receptorami IgE, tj. dwa znajdujace sie na
powierzchni aS1-kazeiny, jeden aS2-kazeiny i dwa na k-kazeinie, nie sg rozpoznawalne
przez uktad immunologiczny pacjentow, ktérzy sg dotknieci krotkotrwatg forma alergii na
mleko. Obecnos$¢ przynajmniej jednego z trzech epitopow, tj. 123-132 a S1-kazeiny, 171-
180 aS2-kazeiny i 155-164 k-kazeiny, moze swiadczy¢ o formie dtugotrwatej alergii na
mleko (13).

Alergeny jaja

Jaja sg czesto spozywane przez ludzi i stanowig drugi w kolejnosci po mleku krowim,
pokarm obcogatunkowy wprowadzany do diety dziecka. Najwiecej uczulen na jajko
spotyka sie w 4+5 roku zycia, raczej nie pozniej niz w pierwszej dekadzie. Jajo sktada sie
w 56-61% z biatka i w 27-32% z z6ltka, reszte stanowi skorupka (ok. 8-12%). Biatko jaja
to gtéwnie woda (ok. 88%) i cze$¢ biatkowa (~ 10%), ktéra stanowi najwazniejsze zrodto
alergendw. Zé6ttko za$ sktada sie z wody (50%), lipidéw (34%) i biatka (16%). Stosujac
wiele metod badawczych (western blot, krzyzowa radio-immunoelektroforeza, dot-blot)
stwierdzono, ze najczesciej uczulajgcym biatkiem jest owotransferyna (53%), owomukoid
(38%), owoalbumina (32%) oraz lizozym (15%). Wsréd biatek obecnych w Z6ttku jaja
zwraca uwage a-liwityna, ktéra moze uczula¢ poprzez drogi oddechowe (29).
Owomukoid (Gal d 1) to glikoproteina, o masie czgsteczkowej 28 kDa, sktadajgca sie z
186 reszt aminokwasowych. Stanowig one trzy podwdéjne domeny reagujace jako
natywne biatka globularne.

Owoalbumina (Gal d 2) jest monometryczng fosfoglikoproteing o masie czasteczkowej ~
43+45 kDa, zbudowang z 385 aminokwaséw. Wyizolowano trzy rodzaje owoalbuminy:
A1, A2, A3, rdznigce sie liczbg grup fosforowych w czgsteczce (A1 - dwie grupy, A2 -
jedna grupa, A3 - bez grupy fosforowej). Z reguty 100% badanych pacjentow-alergikéw
uczulonych na jajo kurze wykazuje pozytywng reakcje na obecnos¢ owoalbuminy (15,
16). Owotransferyna (konalbumina, Gal d 3) to biatko o masie czasteczkowej 77 kDa,
zbudowane z 686 aminokwasow. Wykazuje wtasciwosci antymikrobiologiczne oraz ma
zdolno$¢ wigzania jonoéw zelaza. Badania Langelanda (16) udowodnity, ze na 68
przebadanych surowic pacjentéw uczulonych na alergen jaja, 48 reagowato pozytywne
na obecnos$¢ owomukoidu, a 35 na owotransferyne.

Apowitelina jest alergenem wyizolowanym z frakcji lipoproteinowej z6ttka jaja kurzego.
Stwierdzono, ze apowitelina | i VI sg gtdwnymi alergenami jaja (37). Do alergenéw o
mniejszym znaczeniu immunologicznym zalicza sie lizozym, owomucyne i foswityne.
Lizozym (Gal d 4) jest biatkiem zbudowanym z 129 aminokwaséw o masie
czasteczkowej 14,3 kDa. Pojedynczy polipeptydowy tancuch jest potgczony czterema



mostkami siarczkowymi. Dane dotyczace alergennosci tego biatka nie sg jednoznaczne.
Alergia na jaja moze by¢ rowniez chorobg zawodowg pracownikéw zatrudnionych w
przetworstwie jaj. Pomiary stezenia alergenu w pomieszczeniach zaktadu pracy
wskazywaty na ich obecno$¢ zaréwno w miejscu bezposredniego kontaktu w obrebie linii
technologicznych, jak i w przylegtych pomieszczeniach biurowych. Dlatego tez zalecany
jest Srodowiskowy monitoring stezenia alergenu jaja w przetwérniach (39).

Alergeny ryb

Alergia spowodowana spozywaniem ryb odegrata historyczna role w pionierskich
badaniach dotyczacych tzw. opacznych reakcji organizmu. To wtasnie biatko
wyizolowane z tkanki miesnej ryb postuzyto Prausnitzowi i Kustnerowi do udowodnienia
istnienia w surowicy krwi czynnika, ktéry wiele lat pézniej zdefiniowano jako
immunoglobuline klasy IgE. Biatko to byto pierwszym alergenem, ktdérego sekwencja
aminokwasowa zostata opisana, a alergen nazwano Cod M, zapoczatkowujgc tym
samym stosowanie nowej nomenklatury dla alergenéw. W pézniejszej systematyce
nazwe zmieniono na Gad c1. Alergia na ryby zdarza sie czesciej w krajach, gdzie
spozycie ryb jest wyzsze (Norwegia, Japonia) niz obserwowane przecietnie w
pozostatych panstwach. Gad c 1 jest gtdbwnym alergenem, ktory zostat wyizolowany z
tkanki miesnej dorsza i sklasyfikowany jako parwalbumina. Biatka nalezace do tej grupy
kontrolujg ruch jonéw wapnia z i do komérki. Stwierdzono ich obecnos¢ w miedniach ryb
(0,05-0,1%) i gadéw. Obecnosé biatka zblizonego w swojej strukturze do Gad ¢ 1 zostata
potwierdzona w tkance miesnej innych gatunkéw ryb, np. karpia czy szczupaka. Masa
czasteczkowa alergenu Gad ¢ 1 wynosi 12,3 kDa. Jest on zbudowany ze 113 reszt
aminokwasowych i jednej czasteczki glukozy. Trzeciorzedowa struktura obejmuje trzy
domeny: AB, CD i EF, z czego dwie ostatnie odpowiadajg za transfer jonéw wapnia w
komérce. Stwierdzono przynajmniej pie¢ miejsc wigzania IgE uwidocznionych w
strukturze Gad c 1. (5), przy czym dominujacg role odgrywa arginina znajdujgca sie w
pozycji 75. Czasteczka glukozy ulokowana obok Cys-18 nie ma wptywu na alergennos¢
catego zwigzku. Hydroliza z trypsyng pozwolita ha wskazanie bardzo aktywnego miejsca
o charakterze alergennym (33-44) oraz miejsca o stabszym potencjale (88-96).
Wyizolowano réwniez biatka w mniejszym stopniu odpowiedzialne za alergennosc ryb.
S to Ag-17-cod, siarczan protaminy oraz biatko o masie czasteczkowej 63 kDa
wyizolowane podczas prac badawczych nad surimi (20). Biezace doniesienia
literaturowe wskazujg na wyizolowanie nowego alergenu z ekstraktu uzyskanego ze
Swiezego miesa dorsza - o masie czasteczkowej 41 kDa, ktéry jest homologiem
dehydrogenazy aldehydowo-fosforanowej (3). Jedne z ostatnich badan pozwolity na
wyizolowanie i scharakteryzowanie cDNA kodujacego parwalbumine karpia, dzieki
zastosowaniu immunoskriningu biblioteki biatek miesni karpia. Uzyskane klony moga by¢
korzystnym narzedziem w diagnozowaniu in vitro i in vivo alergii wywotywanej przez ryby
(34).

Alergeny skorupiakéw

Spozywanie skorupiakéw w Polsce ogranicza sie do szczegoélnych okazji i nie jest
powszechne. Na $wiecie jednak stanowi na tyle istotny problem, ze skorupiaki trafity na
liste "wielkiej 6semki" jako rodzaj pozywienia o wysokim potencjale alergennym. W
Stanach Zjednoczonych rozréznia sie ok. 30 jadalnych gatunkéw skorupiakéw, m. in.
krewetki, kraby, langusty i raki. Alergeny krewetki naleza do najlepiej
scharakteryzowanych. Dwa pierwsze alergeny (Antygen | i Il) zostaty wyizolowane i
opisane przez Hoffmana (9). Antygen | jest dimerem o masie czasteczkowej 45 kDa,
zbudowanym ze 189 reszt aminokwasowych i 0.5% weglowodandéw. Wyizolowano go z
surowych krewetek i ekstraktéw pancerzykéw. Antygen Il wyekstrahowano z gotowanych
krewetek jako kwasowa, stabilng termicznie glikoproteine o masie czasteczkowej 38 kDa,
zbudowang z 341 reszt aminokwasowych i 4% weglowodanow. W pdzniejszych
badaniach Nagpala (21) opisano rowniez dwa alergeny, kiére nazwano SA-I (o0 masie
czgsteczkowej 8,2 kDa) i SA-Il (o masie czasteczkowej 34 kDa), za$ Dual (1992)
wyizolowat alergeny Pen a 1 z gotowanych krewetek (Panaeus aztecus) o masie
czgsteczkowej 36 kDa i Pen i 1 (Panaeus indicus). Porownujac sktad aminokwasowy
alergenéw Pen a 1, Antygenu Il i Sa-Il, stwierdzono znaczne ich wzajemne
podobienstwo i okreslono to biatko tropomiozyng krewetkowa. Oszacowano, ze spozycie
1+2 krewetek sredniej wielkosci jest w stanie pobudzi¢ reakcje anafilaktyczng u
uczulonych oséb. Uczulenia na alergeny krabow zauwazono gtéwnie w srodowiskach



zawodowo zwigzanych z przetwarzaniem miesa krabow. Reakcje IgE-zalezne dotyczg
gtéwnie ekstraktéw uzyskanych podczas gotowania krabéw, nie za$ podczas kontaktu z
surowcem w stanie nieprzetworzonym. Wyizolowano biatko o ciezarze molekularnym w
zakresie 37-42 kDa, poddajac analizie SDS - PAGE wode po gotowaniu krabéw badz
ekstrakt gotowanego miesa krabow. Tropomiozyna zostata rowniez okreslona jako
alergen langusty, Pan s 1 (Panulirus stimpsoni) i Hom a 1, homara amerykanskiego
(Homarus americanus). Obydwa te biatka zostaty sklonowane, przebadano ich
sekwencje i stwierdzono, ze sg homologiczne do alergenu krewetki Pen a 1 (33).
Zastosowanie nowoczesnej techniki laboratoryjnej pozwolito na poznanie biblioteki cDNA
kraba Chabrydis feriatus, ktora poddano skriningowi z surowicami pacjentéw uczulonych
na mieso krabdw, z dobrze udokumentowanym mechanizmem powstawania reakcji I-
rzedowej. Wybrano klony, ktére poddano ekspresji w organizmie Eschericha coli.
Wyprodukowano rekombinowany alergen Ch f 1 o masie czgsteczkowej 31 kDa, ktéry
reagowat z przeciwciatami klasy IgE alergikow cierpigcych w wyniku spozywania miesa
krabow. Badana tropomiazyna Ch f 1 wykazata znaczng homologie z tropomiozyng
krewetki (18).

Alergeny orzechéw

Grupa ta obejmuje orzechy rosngce na drzewach w réznych strefach klimatycznych, m.
in. migdaty, orzechy brazylijskie, orzechy laskowe czy pistacje.

Poltonieri i wsp. (27) przeprowadzili badania majace na celu okreslenie frakcji biatkowych
odpowiedzialnych za reakcje alergiczng na migdaty. Wykorzystano surowice pacjentéw
uczulonych na migdaty. Stwierdzono, ze alergenami sg dwa biatka, zidentyfikowane jako
2S albumina (homologiczna pod wzgledem budowy z alergenem orzecha wtoskiego Jug
r 1), oraz konglutyna gamma w 60% homologiczna z konglutyng gamma nasion tubinu
Lupinus albus i z biatkiem 7S soi Glycine max. Obydwa alergeny migdatéw reagowaty
krzyzowo z alergenami orzechow wioskich i laskowych.

Orzechy brazylijskie takze posiadajg w swojej strukturze biatka o potencjale alergennym.
Najsilniejszym alergenem jest biatko 2S albumina o masie czasteczkowej 9 kDa (Ber e
1), o duzej zawartosci metioniny, sktadajace sie z dwéch podjednostek (kazda
zbudowana z 77 reszt aminokwasowych). Analizujac IgE uczulonych na orzechy
pacjentéw stwierdzono, ze ich surowica reaguje takze ze sktadnikami o masach
czasteczkowych 25 i 58 kDa, ktore stanowig alergeny o mniejszym znaczeniu klinicznym
(24).

Najwiecej uczulen w Europie wsrdd reakcji na orzechy jest spowodowanych
spozywaniem orzechéw wioskich (Corylus avallena). W wielu osrodkach naukowych
trwajg badania dotyczace okreslenia biatek alergennych.

Pierwszym, gtdwnym alergenem orzecha wtoskiego, wyizolowanym przez Hirschwehra
(8), byt alergen Cor a 1 o0 masie czasteczkowej 17 kDa, ktéry reagowat w 100% z IgE z
surowic pacjentéw uczulonych na ten gatunek orzecha. Rozpoznano takze jeszcze jeden
alergen o masie czgsteczkowej 14 kDa, ktéry byt profiling pytkowa, a pozytywne reakcje
wykazato wéwczas 16% z 25 przebadanych pacjentéw. Badania z roku 2002 (25)
potwierdzity istnienie dwoch alergenéw - 18 kDa i 14 kDa, ktére sg homologami
odpowiednio alergenéw pytkow brzozy Bet v 1 i Bet v 2. Stwierdzono takze istnienie
innych alergenéw: 9 kDa, najprawdopodobniej nalezacy do grupy LTP (Lipid-transfer
protein, biatka transportujace lipidy); 32 kDa - nalezace do 2S albumin, 35 kDa okre$lone
jako legumina i 47 kDa - glikoproteina. Beyer (2002) wykonat badania pytku drzew
orzecha wioskiego; stosujgc dwukierunkowy proteomics (PAGE i analiza
immunometryczna) wyizolowat biatko o masie czasteczkowej 40 kDa, ktére
zidentyfikowat jako Cor a 9. Biatko to zaliczane jest do 11S globulin, tzw. biatek
przechowalniczych. Jest to pierwszy alergen orzecha wioskiego ktory zostat
wyizolowany, poznano jego doktadng sekwencje aminokwasowg i przygotowano jego
biblioteke cDNA w oparciu o charakterystyke oligonukleotydéw, co moze stanowi¢ baze
do wyprodukowania alergenu rekombinowanego, aby méc w przysziosci zastosowac te
odkrycia w swoistej immunoterapii. Poznanie struktury epitopéw pozwolito na
stwierdzenie ich podobienstwa do alergenu orzeszkéw ziemnych Ara h 3 i soi, co moze
by¢ pomocnym narzedziem w przewidywaniu reakcji krzyzowych (1).

Badania Luttkopfa (19) pozwolity na uzyskanie czterech rekombinowanych wariantéw
gtdwnego alergenu orzechdw witoskich, a nastepnie poréwnano ich immunoreaktywno$¢
z gtébwnym alergenem pytkowym orzecha witoskiego, wykorzystujgc surowice pacjentow
uczulonych na ten rodzaj orzecha. Analize RNA orzecha i transkrypcje do cDNA
przeprowadzono przy wykorzystaniu techniki PCR, za$ reaktywnos¢ wzgledem IgE
testowano stosujac metody ELISA, EAST, immunoblotting i test wydzielania histaminy.



Wariant rekombinowanego alergenu Cor a 1.04 o niskim poziomie wigzania IgE
zaproponowano jako sktadnik mogacy byé czynnikiem do specyficznej immunoterapii w
alergii na biatko orzecha wtoskiego.

Dane literaturowe potwierdzajg coraz czestsze przypadki alergii z powodu spozywania
nerkowcéw, pistacji czy mango, nalezgcych do tej samej botanicznej rodziny
Anacardiaceae. Badania Garcii (6) na grupie pacjentéw dowiodty, Zze najsilniejsze reakcje
IgE-zalezne wystepowaty z frakcjami biatek o masach czasteczkowych 15, 30 i 60 kDa,
co wykazata analiza SDS - PAGE z immunoblottingiem. Wang (38) wyizolowat gtéwny
alergen nerkowca (Anacardium occidental) Ana o 1, o masie czgsteczkowej 50 kDa, oraz
stwierdzonych 11 linearnych epitopach, z ktérych 3 byty immunodominujgce. Ana o 1 jest
biatkiem nalezgcym do rodziny wicilin.

Teuber (35) wykonujac badania na grupie 15 pacjentéw uczulonych na biatko nerkowca
stwierdzit, ze dominujgcymi antygenami wigzgcymi IgE sg biatka w zakresie 31-35 kDa,
w sktad ktérych wchodzg podjednostki biatek 13S globuliny podobnych do legumin.
Niskoczasteczkowe peptydy z rodziny 2S albumin, zblizone do gtéwnego alergenu
orzechow wtoskich Jug r 1, rowniez reagujg w sposob IgE-zalezny.

Charakterystyczng cechg dla alergenéw pochodzacych z orzechéw rosnacych na
drzewach oraz dla wielu nasion jest to, ze gtéwnymi biatkami moggacymi powodowaé
uczulenia sg biatka nalezgce do grupy legumin i 2S albumin. Moze to stanowi¢ cenng
wskazowke dla dalszych badan nad identyfikacjg alergenéw roslinnych oraz
wystepowaniem reakcji krzyzowych, a co sie z tym wigze - prawidtowym
diagnozowaniem klinicznym alergii.

Alergeny orzeszkow ziemnych

Orzechy arachidowe (Arachis hypogeae) nalezg do rodziny roslin straczkowych.
Stanowig wartosciowy sktadnik zywnosci, ale jednoczesnie sg popularnym zrédiem wielu
silnych alergenéw. Okoto 7-10% biatka ogétem zawiera substancje biatkowe o
stwierdzonym charakterze alergennym. Dwoma najbardziej znanymi, wyizolowanymi i
scharakteryzowanymi alergenami orzechow arachidowych sa biatka Ara h 1 i Ara h 2.
Alergen Ara h 1 posiada mase czgsteczkowg 65 kDa i charakteryzuje sie obecnoscig 4
immunodominujacych epitopéw oraz 20 determinant o mniejszym znaczeniu
immunologicznym. Stwierdzono takze, ze jest on rowniez catkowicie odporny na
dziatanie wysokiej temperatury. Drugi bardzo silny alergen, Ara h 2, jest biatkiem o masie
czgsteczkowej 17 kDa, nastepny zas, Ara h 3, jest homologiem biatka 11 S. Ostatnio
wyizolowane alergeny wystepujace w sktadzie orzeszkéw arachidowych oznaczono
kolejno Ara h 4 (36 kDa), Ara h 5 (14 kDa), Ara h 6 (16kDa), Ara h 7 (14,5 kDa).

Pons (28) wyizolowat nowy alergen orzeszkéw ziemnych nalezgcy do oleozyn, rodziny
niskoczgsteczkowych biatek biorgcych udziat w formowaniu ciat tuszczowych arachidéw.
Analizujgc surowice pacjentéw przy uzyciu immunoblottingu stwierdzono najsilniejsze
reakcje w stosunku do biatek arachidowych o masach czasteczkowych ok. 34, 50 i 68
kDa, ktére mogg odpowiadac¢ oligomerom oleozynowym. Reakcje IgE-zalezne byty
silniejsze dla ekstraktéw uzyskanych dla orzeszkéw prazonych, niz dla natywnych.
Czestotliwos¢ wystepowania alergii na orzeszki arachidowe wynosi ok. 0,5 + 0,7%
populacji ogétem. Ten rodzaj alergii pokarmowej jest najpowszechniejszy w Stanach
Zjednoczonych (ok. 2 min pacjentéw), a w Europie w takich krajach jak Wielka Brytania,
Holandia, Francja. Problem alergii na orzeszki ziemne praktycznie nie wystepuje w
Niemczech, chociaz badania wykonywane w tym kierunku wskazujg pojawienie sie
symptoméw chorobowych wsrdd pacjentow, zblizonych do zanotowanych wczesniej w
Ameryce czy Wielkiej Brytanii (17). W krajach o odmiennych preferencjach pokarmowych
problem ten przedstawia sie jeszcze inaczej, i tak np. w Arabii Saudyjskiej ok. 20%
pacjentéw-alergikdw cierpi na ten rodzaj alergii. Uczulenia na arachiidy sg tam
najczesciej wystepujaca formg choroby, powodujacya czeste przypadki anafilaksji. Nie
zostata okre$lona w sposéb jednoznaczny ilo$¢ progowa dawki biatka arachidowego,
ktéra moze pobudzi¢ organizm do walki z alergenem. U niektérych pacjentéw dawka 100
mg biatka arachidowego jest w stanie sprowokowa¢ reakcje alergiczna, u innych zas
reakcja taka pojawia sie dopiero po spozyciu 200 mg biatka. Zauwazono takze, ze sg
pacjenci niereagujacy na obecnosc¢ arachidéw nawet po spozyciu 50 mg arachidow (14).
Praktycznie jedyng skuteczng ochrong dla osob cierpigcych na alergie pokarmowe
wywotywane spozyciem arachidow jest unikanie kontaktéw z potencjalnym alergenem.
Czesto jednak jest to trudne. Sladowe ilo$ci orzeszkéw arachidowych moga znajdowaé
sie w réznych produktach pokarmowych, co nie zawsze jest deklarowane na etykiecie
towaru, w tym takze napojéw i kosmetykdw. Rozpatrywane jest noszenie bransoletki
wskazujgcej na orzeszki arachidowe jako przyczyne ewentualnego szoku



anafilaktycznego, oraz zestawu ratunkowego z epinefryng do natychmiastowego podania
(4). Uczulenie moze nastapi¢ nie tylko na drodze bezposredniego spozycia, ale rowniez
poprzez inhalacje. Symptomy choroby pojawiajg sie niemal natychmiast ze strony
systemu immunologicznego skory, uktadu pokarmowego czy oddechowego. Czestym
przypadkiem kontaktu z alergenami orzeszkdw jest astma.

Alergeny soi

Soja jest popularnym zrédtem biatka wprowadzanym do diety dziecka juz w okresie
niemowlecym w postaci specjalnych odzywek, szczegdlnie dla tych, ktére wykazujg
alergie na mleko krowie. Okazato si¢ jednak, ze w 50% dzieci reagujgcych alergicznie na
mleko jest réwniez uczulone na soje. Dlatego tez podjeto badania dotyczace
immunoreaktywnosci biatek i innych skfadnikéw wystepujacych w soi. Gtéwnym
scharakteryzowanym alergenem soi jest Gly m 1, biatko o masie czasteczkowej 30 kDa,
wystepujace we frakcji 7S ekstraktu soi. Oznaczono jego linearne epitopy i stwierdzono,
ze sposrod 16 rozpoznanych, az 5 ma charakter immunodominujacy (31). Sekwencja
aminokwasowa czgsteczki Gly m1, N-koncowa jest identyczna z wystepujaca w 34 kDa
biatku nasion soi i zblizona do budowy papainy oraz proteinazy tiolowej. Alergen Gly m1
w 30% posiada identyczng budowe jak Der p1, gtéwny alergen kurzu, ktory takze jest
proteazg tiolowa. Stwierdzono réwniez obecnos¢ innych alergendw, ktdre oznaczono
jako Gly m2, Gly m3, Gly m Bd30k (23).

Aby dokfadnie scharakteryzowa¢ pod wzgledem budowy molekularnej alergeny soi,
zastosowano metode PCR, stosujgc cDNA nasion soi jako wyjsciowy materiat do badan.
Uzyskane fragmenty rekombinowanej profiliny soi poddano inhibicji z IgE. Tylko rGly m3
rozpoznawana byta przez IgE pacjentow w 69%, pozostate fragmenty profilinowe nie
reagowaly z IgE. Stwierdzono, ze nowy rekombinowany alergen reaguje poprzez epitopy
o budowie konformacyjnej (30). Zidentyfikowano réwniez alergeny wystepujace w
lecytynie sojowej, ktora jest stosowana powszechnie jako emulgator w procesach
technologicznych przemystu spozywczego, farmacji i produkcji kosmetykéw. Lecytyna
skfada sie gtéwnie z fosfolipidow, aczkolwiek potwierdzono takze obecnos¢ biatek
powodujacych reakcje IgE-zalezne. W wyniku SDS - PAGE stwierdzono obecnos$¢ biatek
0 masach czasteczkowych 7, 12, 20, 39, 57 kDa. Analiza N-koncowych fragmentéw
pozwolita okresli¢ przynaleznos$¢ poszczegoélnych biatek do odpowiednich klas. Biatko 12
kDa zidentyfikowano jako 2S albumine o wysokiej zawartosci metioniny, biatko - 20 kDa
to inibitor trypsyny Kunitza, za$ molekuta o masie czgsteczkowej 39 kDa nie zostata
rozpoznana, a wiec moze to byé nowy alergen. Lecytyna soi moze by¢ réwniez zrodtem
tzw. ukrytych alergenéw (7).

Alergeny pszenicy

Pszenica to zboze, ktére nalezy do podstawowych w diecie kazdego cztowieka.
Uczulenia powodowane kontaktem z pszenicg dotyczg gtéwnie oséb zawodowo
narazonych na ekspozycje alergenami zbéz. Taka grupe stanowig np. pracownicy
przetwoérni zbdz i piekarze. W Holandii wykonano badania epidemiologiczne,
przeprowadzone na grupie 393 pracownikéw 21 piekarni. Stwierdzono, ze poziom
specyficznego IgE we krwi byt bezposrednio uzalezniony od ilosci alergenu pszenicy
obecnego w otaczajgcym srodowisku. W wyniku obserwacji zauwazono, ze obnizenie
stezenia alergenu pszenicy do 0,2 mg/m3 w otoczeniu lub 0,5 mg/m3 we wdychanym
powietrzu podczas pracy wptywato pozytywnie na obnizenie poziomu specyficznego IgE
w surowicy pracownikow piekarni (12).

Pdzniejsze badania dowiodty, ze gtdwnym alergenem mogacym przyczynic sie do
anafilaksji jest Tri a 19 (omega - 5 gliadyna). To wtasnie biatko odpowiada za
natychmiastowg reakcje alergiczng u dzieci. Zaproponowano, aby stosowac biatko
omega - 5 gliadyne podczas testow IgE, co pozwoli poming¢ niezbedng w obecnej
diagnozie ustng prowokacje przy uzyciu pszenicy (22).

Uczulenia na pszenice nie nalezy myli¢ z celiakig, czyli chorobg trzewna, ktora jest
enteropatig glutenowg. Gluten wystepujacy najobficiej w pszenicy, ale tez i w zycie,
jeczmieniu oraz owsie, jest gtdwna przyczyng zmian w obrebie jelita czczego. Jedynie
dieta bezglutenowa pozwala na pozbycie sie symptomow celiakii. Za bezglutenowe
uwaza sie prolaminy ryzu, kukurydzy, prosa i sorga, a takze gryke (2).



Podsumowanie

Artykut zawiera informacje o najwazniejszych alergenach pokarmowych,
ktére mogq stanowi¢ zagrozenie zdrowotne dla ludzi na catym swiecie.
Wiedza na ten temat jest caty czas poszerzana i aktualizowana. Zdobycze
techniki laboratoryjnej pozwalajg na coraz bardziej wnikliwe poznawanie
mechanizméw bioracych udziat w procesach alergicznych oraz wskazujg
na nowe mozliwosci diagnostyki klinicznej. Dlatego tez niezbedne wydajq
sie by¢ wspdlne dziatania dyscyplin naukowych dotyczacych zagadnienia
alergii pokarmowej.
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The big eight of food allergens

In this paper are describe foods and food groups which cause more than 90% of IgE-
mediated food allergies in the overall population. The list named a ?Big Eight?encompasses
milk, eggs, fish, crustacea, peanuts, soybeans, tree nuts and wheat. The knowledge about
their detailed structure, especially immunodominant epitopes, is still in progress and will
help to explain the clinical symptoms.





