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Alergie u dzieci

Historia naturalna obturacji u dzieci
Wisréd publikaciji pediatrycznych z 2003 roku, zwraca
uwage artykut pochodzqcy z grupy Martineza z Tucson
w Arizonie, dotyczqcy wieloletnich, prospektywnych badan
nad patogenezq astmy. Celem trwajgcych od 1980 roku
i nadal prowadzonych obserwacii jest ocena zaleznoici
pomiedzy réznorodnymi potencjalnymi czynnikami ryzyka
i ostrymi zakazeniami dolnych drég oddechowych w cza-
sie pierwszych 3 lat zycia a rozwojem w pézniejszym okre-
sie przewlektych choréb uktadu oddechowego, szczegél-
nie astmy. Tucson Children’s Respiratory Study (TCRS) -
kohorta z Tucson, objeta 1246 nowo narodzonych dzieci,
ktére od 23 lat znajdujq sie pod opiekg badaczy. Opubli-
kowane wyniki badan sq jednymi z najciekawszych i naj-
czeiciej cytowanych prac na $wiecie. W odréznieniu od
wielu innych badan kohortowych, obserwacje sq prowa-
dzone prospektywnie od urodzenia. W tym roku opubliko-
wano wstepne dane z kolejnej, czwartej juz fazy badan,
dotyczqcej dzieci szesnastoletnich [1]. Potwierdzajg one
gtéwne dotychczasowe osiggniecie, jakim jest opisanie
trzech podstawowych fenotypéw obturaciji oskrzeli w wie-
ku dziecigcym, zwigzanych z naturalnym rozwojem astmy.
Pierwszq grupe stanowiq dzieci z obturacjq oskrzeli w cza-
sie pierwszych 2-3 lat zycia, bez dalszych objawéw po 3
roku zycia. Autorzy oceniajq, ze nalezy do niej okoto 80%
badanych z objawami skurczu oskrzeli w pierwszym roku,
60% w drugim roku i 30-40% w trzecim roku zycia. Cha-
rakteryzujq sie one od poczatku gorszymi wynikami badan
czynnoiciowych uktadu oddechowego i majq zwigkszone
ryzyko obturacjiw 111 16 r. z. w stosunku do réwieénikéw,
ktérzy nie doswiadczyli stanéw spastycznych oskrzeli do
wieku szkolnego. Ponadto, sprawnosé wentylaciji w tej gru-
pie pozostaje na nizszym poziomie i nie doganiado 16 r. z.
srednich wartoéci wskaznikéw u dzieci zdrowych. Autorzy
wskazujg na potencjalng mozliwos$é rozwoju przewlekte;
obturacyijnej choroby ptuc w tej grupie, z powodu wrodzo-
nej zmniejszonej $rednicy oskrzeli, szczegdlnie jesli w przy-
sztosci dojdzie do narazenia na dym tytoniowy. Drugq, bar-
dziej heterogenng grupe stanowiq dzieci z przetrwalqg do
6 r. z. obturacjq, nie wykazujgce w tym okresie cech atopii.
Obserwowane poczgtkowo wéréd nich 3 - 5-krotnie wyzsze
ryzyko nawrotéw skurczu oskrzeli zanika do 13 roku zycia.
Trzecia grupa obejmuije dzieci, u ktérych obturacje oskrzeli
obserwowano zaréwno przed, jak i po 3 roku zycia, a réw-
noczesne wystgpowanie cech atopii sprawia, ze jest ona

najbardziej zagrozona wystgpieniem astmy i postepujgcym
pogarszaniem sie badan czynnoéciowych. Potwierdzono,
ze opracowany wczesniej przez autoréw bardzo prosty i
przydatny w codziennej praktyce lekarskiej wskaznik ryzy-
ka rozwoju astmy (Asthma Predictive Index - API) [2] z du-
zym prawdopodobiefistwem wskazuje na mozliwo$¢ wy-
stgpienia objawéw astmy w wieku szkolnym (trzy czwarte
dzieci z dodatnim wskaznikiem miato lub ma objawy ast
my) lub ich braku (68% dzieci z negatywnym wskaznikiem
nie wykazywato objawéw choroby). Z catq pewnoscig
bardzo interesujgce bedq kolejne doniesienia i bardziej
szczegdtowe analizy tej grupy badaczy, tym bardziej, ze
precyzyjnie okre$lono przyszte cele badan, a pod obser-
wacjq udato sie utrzymaé przez tak dtugi okres czasu az
78% pierwotnie zakwalifikowanych do badan dzieci.

Probiotyki a prewencja alergii

Z chorobami alergicznymi nierozerwalnie wigzq sie
préby skutecznych dziatan zapobiegajgcych ich wystq-
pieniu. W 2003 roku pojawito si¢ kilka waznych artyku-
téw omawiajgcych zagadnienia prewencji pierwotnej
i widrne;.

Kalliomaki i wsp. [3] opublikowali prace, ktéra jest kon-
tynuacjq wczeéniejszego doniesienia dotyczgcego roli pro-
biotykéw w prewencii choréb alergicznych u dzieci. Pierw-
sza publikacja pochodzqgca z 2001 roku [4] wskazywata
na mozliwo$¢ zmniejszenia ryzyka wystepowania atopo-
wego zapalenia skéry u zagrozonych atopiq dzieci, wsku-
tek przyjmowania przez matke na 4 tygodnie przed poro-
dem szczepu GG Lactobacillus rhamnosus. Nastepnie, przez
6 miesiecy preparat stosowany byt zaréwno u matki kar-
miqcej piersiq, jak i niemowlecia. Po 4 latach, podobnie jak
po dwuletnim okresie obserwacji, nadal wykazano ochron-
ny wptyw probiotyku na czesto$¢ wystepowania atopowe-
go zapalenia skéry (ryzyko wzgledne 0,57, 95% przedziat
ufnosci 0,33-0,97). Komentujge badania Kalliomakiego trud-
no sie jeszcze obecnie zgodzié z postulatem, ze opubliko-
wane dane mogq $wiadczy¢ o mozliwosci prewencji cho-
réb alergicznych wskutek stosowania probiotykéw.
W badaniu, po 4 latach pozostato nieco ponad 75% dzie-
ci, co stwarza mozliwo$¢ znieksztatcenia prawidtowej in-
terpretacji wynikéw badah. Nalezy takze wzigé pod uwa-
ge inne, poza atopowym zapaleniem skéry, czynniki. Ze
wzgledu na tzw. marsz alergiczny trudno jest jeszcze w petni
w tym okresie oceni¢ wptyw interwenciji na inne choroby
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alergiczne. Ponadto, po 4 latach obserwacii, w grupie otrzy-
mujqcej placebo objawy astmy wystqpity u 1 dziecka na
54, podczas gdy u przyjmujqcej probiotyki, u 3 dzieci na
53. Analizujgc objawy alergicznego niezytu nosa, probio-
tyki wydajq sie zwigkszaé, a nie zmniejszad ryzyko wystg-
pienia choroby. Obecno$é objawéw wykazywano u 10 na
53 dzieci stosujgcych Lactobacillus GG w stosunku do 5 na
54, przyjmujqcych placebo. Te ostatnie réznice nie byty jed-
nak znamienne statystycznie, co z pewnosciq wymaga
ostroznosci przy wycigganiu wnioskéw. Potwierdzone te-
stem prowokacji alergie pokarmowe wystepowaty u dwoj-
ga dzieci w kazdej z grup, nie wykazujgc zwigzku z przyj-
mowaniem probiotyku. Autorzy stwierdzili jednak wyzsze
$rednie stezenie NO w powietrzu wydychanym w grupie
otrzymujqcej placebo, sugerujgc wiekszq czestosé wyste-
powania niezdiagnozownych choréb uktadu oddechowe-
go. Niestety takze w tej grupie analiza nie objeta wszyst
kich dzieci. Niewgtpliwie badania zapoczgtkowane przez
Kalliomakiego i wsp. sq bardzo interesujgce i budzqce no-
dzieje. Ze sformutowaniem ostatecznych wnioskéw nalezy
jednak z pewnosciq poczekad na dalsze doniesienia doty-
czqce tego problemu, poniewaz zaprezentowane obecne
badania, zawierajq jeszcze zbyt wiele niewiadomych.
Idgc w $lad za obserwacjami badaczy fihskich, Rosen-
feldti wsp. [5] badali skuteczno$é podawania dwéch szcze-
péw Lactobacillus (rhamnosus i reuteri) w leczeniu atopo-
wego zapalenia skéry u dzieci. W badaniu wzieto udziat
58 dzieci w wieku od 1 do 13 lat, z ktérych pietnascioro
nie zostato wzietych pod uwage w ostatecznej analizie
wynikéw. Po 6 tygodniach podawania probiotykéw u 56%
dzieci zanotowano subiektywng poprawe, podczas gdy
w grupie otrzymujqcej placebo ten odsetek wynosit 15%.
Nie zanotowano jednakze poprawy ocenianej na podsta-
wie obiektywnego wskaznika SCORAD i zuzycia stosowa-
nych miejscowo kortykosteroidéw. W badaniach dodatko-
wych dzieci leczone aktywnym preparatem miaty po
leczeniu znaczqco nizszy poziom ECP, przy braku takiej
zaleznosci u otrzymujqcych placebo. Nie towarzyszyty temu
réwniez zmiany w poziomach IL-2, IL-4, IL-10 i IFN-y. Po-
wyzsze doniesienie wymaga pewnego komentarza, ponie-
waz autorzy sugerujq poprawe przebiegu atopowego za-
palenia skéry po leczeniu probiotykami. Leczeniu poddano
niewielkq i stosunkowo niejednorodnqg wiekowo grupe, z kté-
rej blisko 26% dzieci nie ukoficzyto badania. Wyniki takze
nie sq spdjne. Zaréwno badania dodatkowe, jak i dane kli-
niczne. Obserwowano znamienng subiektywnq poprawe
przebiegu choroby przy braku potwierdzenia efektywno-
$ci za pomocq obiektywnych wskaznikéw. Stuszna zatem
wydaje sie sugestia koniecznosci przeprowadzenia diuzej
trwajqcych badan, z wiqczenie wigkszej grupy chorych.
Zaréwno cytowane obecnie prace Kallimakiego i wsp.,
Rosenfeldta i wsp., jak i wczesniejsze doniesienia, wskazu-
ja na konieczno$é ostroznosci w interpretacii ich wynikéw.
Nalezy pamietaé réwniez o tym, iz rézne szczepy bakte-

PRZEGLAD;AR = e]e)ro]e) (674\ )4

rii mogq wykazywaé rézny efekt na organizm. Z calq
pewnosciq hipoteza przeciwdziatania teorii higienicznej
choréb alergicznych poprzez stosowanie probiotykéw,
bedqgca kuszqgcym i tanim sposobem postepowania, wy-
maga kontynuowania dobrze zaplanowanych i szerzej zo-
krojonych badan.

Prewencja alergii poprzez unikanie
narazenia na alergeny

Choé redukcja narazenia na alergeny jest warun-
kiem sine quo non skutecznego leczenia choroby alergicz-
nej (prewencja trzeciorzedowa) nie dysponujemy jak do-
tad wystarczajgco udokumentowanymi danymi, na ile
unikanie alergenéw wziewnych lub redukowanie ich ste-
zenia w otoczeniu zmniejsza ryzyko wystepowania cho-
réb alergicznych (prewencja pierwotna i wtérna). Réwniez
2003 rok nie zmienit tej sytuaciji. Liczne badania przepro-
wadzone w znanych o$rodkach alergologicznych na $wie-
cie przyniosty szereg ciekawych obserwacji, niestety nie
zawsze zgodnych wzajemnie ze sobg. Wymagajg one
jednak osobnego, obszerniejszego komentarza, gdyz
z pewnosciq takie skréty badan jak SPACE, MAAS, Isle
of Wight”, CAPS i CAPPS powinny nie byé obce zaréwno
pediatrom, jak i alergologom.

W 2003 roku pojawito sie takze kilka waznych donie-
sien omawiajqcych zagadnienia prewencji wtérnej u dzie-
ci. Halken i wsp. [6] ocenili metodq podwdinie slepej pré-
by, u 60 dzieci chorych na astme i uczulonych na roztocze
kurzu domowego, skutecznoéé zmniejszenia narazenia na
alergeny HDM wskutek stosowania poscieli nie przepusz-
czajqcej roztoczy. Roczne badania pozwolity na zaob-
serwowanie zmniejszenia stezenia alergendw roztoczy
kurzu domowego i zuzycia glikokortykosteroidéw wziew-
nych u dzieci poddanych aktywnej interwenciji, w stosun-
ku do grupy dzieci, u ktérych stosowano posciel nie po-
siadajgcq whasciwosci barierowych. Niestety badania te
byly przeprowadzone w matej grupie dzieci, a w czasie
obserwacji az 13 pacjentéw nie zostato wtgczonych do
ostatecznej analizy.

Glikokortykosteroidy w leczeniu astmy
u dzieci

Rok 2003 to réwniez rok szerokiej dyskusji na temat
bezpieczenstwa stosowania glikokortykosteroidéw wziew-
nych w terapii astmy u dzieci, przede wszystkim ich wpty-
wu na o$ podwzgérze-przysadka-nadnercza. Problem ten
szczegblnym echem odbit sie w naszym kraju. Lista pozyciji
pismiennictwa dotyczqgcych tego tematu jest dtuga i tym cie-
kawsze jest uporzgdkowanie dostepnej literatury przez
Crowley [7].

Poniewaz kluczowa rola zapalenia w patogenezie ast-
my jest powszechnie akceptowana, stosowanie lekéw prze-
ciwzapalnych, przede wszystkim glikokortykosteroidéw
wziewnych (WGKS), jest jej naturalng konsekwencjq.
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U znakomitej wiekszosci chorych z astmq przewlektq tyl-
ko wziewne kortykosteroidy pozwalajg na zapewnienie
wiasciwej kontroli choroby; zmniejszajq lub likwidujq ob-
jawy, pozwalajqg na ograniczenie stosowania lekéw do-
raznych, redukujq czesto$é zaostrzen i - co u dzieci jest
szczegdlnie istotne - pozwalajq na normalng aktywnosé.
Cytowane opracowanie przypomina, ze tagodne cechy
niewydolnosci kory nadnerczy mogq byé obserwowane
przy dawkach réwnych lub wyzszych od 400 pg budezo-
nidu i beklometazonu lub 200 pg flutikazonu, podawa-
nych drogg wziewnq. Maksymalne dawki dopuszczone
przy rejestracji WGKS u dzieci wynoszq odpowiednio dla:
beklometazonu 400 pg/dobe, budezonidu 800 pg/dobe
(dzieci ponizej 12 r. z.) i flutikazonu 400 pg/dobe (dzieci
4-16 lat). Zdecydowana wiekszo$é dzieci dobrze toleru-
je, nawet wyzsze niz zalecane, dawki WGKS, jednak opi-
sywane przypadki ostrej niewydolnosci kory nadnerczy
zmuszajq do zachowania odpowiedniej ostroznosci przy
ich przekraczaniu. Czesto takie postgpowanie nie ma od-
powiedniego uzasadnienia, a brak reakcji na leczenie jest
wynikiem nieprawidtowo postawionego rozpoznania lub
braku diagnostyki w ogéle. Unikanie wysokich dawek
WGKS u dzieci jest mozliwe takze poprzez wykorzysty-
wanie terapii fqczonej z dtugodziatajgcymi 3 -mimetyka-
mi lub blokerami receptoréw dla leukotrienéw. Cho¢ nie-
wydolnoé¢ kory nadnerczy przy podazy egzogennych
glikokortykosteroidéw drogq wziewnq jest zjawiskiem
rzadkim, informacije te nakazujq zachowanie ostroznoici
przy ich stosowaniu. Nalezy jednak podkresli¢, ze dane
te w niczym nie zmieniajq naszego przekonania o pod-
stawowym znaczeniu wziewnych glikokortykosteroidéw
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w leczeniu astmy u dzieci. Mozna przypuszczaé, ze
w przysztosci, dzieki lepszemu poznaniu mechanizméw
dziatania glikokortykosteroidéw na poziomie komérkowym
oraz postepom farmakogenetyki, bedziemy w stanie
w jeszcze wiekszym stopniu redukowaé ryzyko niepozg-
danych reakeji polekowych.
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