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STRESZCZENIE

Alergiczne zapalenie pecherzykéw ptucnych (AZPP) nie jest jednolita jednostka a grupa schorzeri ptuc o podtozu immunologicznym, wywotanych reakcja na przewlekty
inhalacje antygendw. Postawienie diagnozy jest trudne ze wzgledu na réznorodnos¢ i niespecyficznos¢ objawdw, réznice ciezkosci przebiegu u pacjentéw. AZPP jest trzecia
najczestsza choroba $rédmiazszowa ptuc, w Europie to 4—15% chordb Srddmiazszowych, czesto w powiazaniu z ekspozycja zawodowa. Najczestsza odmiana jest ptuco farmera.
Patomechanizm choroby inicjuje wdychany antygen, ktry wiaze sie z krazacymi precypitynami i tworzy kompleksy immunologiczne, ktére wyzwalaja odpowiedZ zapalng fazy
ostrej w tkance ptucnej. W fazie przewlektej dominuje wtdknienie o typie srddzrazikowym, zlokalizowane przede wszystkim w ptatach gorych. Choroba ma rézny przebieg, co
zalezy od rodzaju i czasu ekspozycji na antygen. Podstawowa terapig jest unikanie ekspozycji na antygen. Postac ostra objawia sie goraczka, dreszczami, dusznoscia, kaszlem,
najczesciej 4—8 godzin od intensywnej ekspozycji na antygen. Wezesne rozpoznanie w postaci ostrej rokuje dobrze. Jesli ekspozycja ustanie, napad samoogranicza sie w ciagu
24—48h. Przy ciezkim przebiegu stosuje sie prednizon 0,5-1,0 mg/kg/d (do 60 mg/d) przez 2 tygodnie ze stopniowa redukcja dawki. Dtugotrwata ekspozycja pogarsza rokowanie
przez ryzyko rozwoju postaci przewlektej. W postaci przewlektej objawy — narastajaca dusznos¢ i przewlekty kaszel — rozwijaja sie powoli (miesiace, lata). Nie ma skutecznej
terapii postaci przewlektej. W postepujacych przypadkach podejmuje sie préby leczenia GKS w dawce 40—60 mg prednizonu/dobe przez 4 tygodnie. Jednak rzadko zatrzymuja
one postep choroby, ktéra najczesciej przechodzi w zwtdknienie ptuc i prowadzi do niewydolnosci oddechowej. Oprécz czasu i zaawansowania zmian w momencie diagnozy
oraz skutecznosci eliminagji antygenu brak jest jednoznacznych czynnikéw rokowniczych.

SLOWA KLUCZOWE: alergiczne zapalenie pecherzykéw ptucnych, ptuco farmera, diagnoza, HRCT

ABSTRACT

Allergicalveolitis (AA) is a group of diseases with animmunologic background evoked by chronic antigen inhalation. The diagnosis is difficult due to the diversity and non-specific
character of symptoms and different clinical severity. AA is the third most often interstitial-lung-disease, comprising 4—15% of all interstitial diseases. It's often related to
professional exposure. Farmer’s lung, a hypersensitivity pneumonitis is the most common AA. By binding precipitins to form immunologic complexes, antigens trigger an early
phase acute reaction in the lung tissue thus initiating disease’s progression. In the chronic phase endolobular fibrosis located in the upper lobes prevails. Disease differs in course
depending the type and time of antigen exposition. Thus, avoiding antigen exposition is the first-line-therapy. Acute form is characterized by fever, chills, dyspnea, and cough. It
usually starts 4-8 hours after intensive exposure. Early diagnosis leads to a good prognosis. When the exposition to the antigen stops, acute form of AA usually self-limits within
24—48 hours. Only in severe cases 0.5—1.0 mg/kg/d (up 60 mg/d) can be required for 12 weeks with a subsequent dose reduction. Long-term usually leads to chronic form
with more serious deteriorations, including severe dyspnea and chronic cough (it takes months-years for them to develop, however). There is no effective therapy, in rapidly
progressing cases 40—60 mg/q of prednisone repeated in 4-week-cycles can be recommended. Usually it does not stop the progression, and pulmonary fibrosis followed by
respiratory insufficiency develop. Symptoms duration at diagnosis and effectiveness of antigen elimination are the known prognostic factors.
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WSTEP

Alergiczne zapalenia pecherzykow plucnych (AZPP) (ang.
hypersensitivity pneumonitis, extrinsic allergic pneumonitis)
to grupa schorzen pluc o podlozu immunologicznym, wy-
wolanych przewlekly inhalacja réznorodnych antygenows;
glownie duzych czasteczek zwigzkéw organicznych, ale takze
drobnoczasteczkowych zwigzkéw chemicznych. Przyczyna
schorzenia jest reakcja uktadu immunologicznego gospoda-
rza na zewnetrzny antygen. Poniewaz taka reakcja zachodzi

gléwnie u oséb predysponowanych, o rozwoju fenotypu
chorobowego decyduja zaréwno genotyp, jak i czynniki
srodowiskowe. Pomimo ze immunopatologia AZPP nie jest
w pelni poznana i nie mozna jej przepisa¢ do zadnego typu
reakcji immunologicznej, wydaje sig, ze gtéwnym powodem
zmian chorobowych jest reakcja typu Il wg Gellai Coombsa
(z wytworzeniem i depozycja komplekséw immunologicz-
nych) oraz typu IV z udziatem nacieku zapalnego limfocytow
w dystalnych oskrzelikach i pecherzykach ptucnych.
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Zdiagnozowanie AZZP jest trudne gléwnie ze wzgledu
na r6znorodnos¢ i niespecyficznos¢ objawow klinicznych
oraz przebieg kliniczny istotnie rézniacy sie ciezkosdcia
u roznych pacjentéw, a nawet u tego samego pacjenta
w réznych okresach choroby. Dlatego przy podejrzeniu
choroby §r6dmigzszowej pluc o niepewnej badz nieznanej
etiologii AZZP powinno by¢ zawsze brane pod uwage.

Pomimo ze AZPP nie ma dotychczas jednolitej definicji,
zazwyczaj pomocne w rozpoznaniu jest stwierdzenie co
najmniej: wystepowanie niezdiagnozowanej choroby ptuc
zlub bez objawéw systemowych (np. goraczka, utrata wagi)
oraz zwigzku tej choroby w przewlekla inhalacjg antygenu,
na ktdry pacjent jest uczulony.

EPIDEMIOLOGIA
AZPP jest trzecig najczesciej wystepujaca chorobg $rod-
migzszowa pluc (po samoistnym widéknieniu i sarkoidozie).
Czgstosci wystepowania AZPP w poszczegdlnych krajach
istotnie si¢ jednak rézni, co wynika z:
« jakosci diagnostyki pulmonologicznej
« czynnikow klimatycznych,
« lokalnych proporcji demograficznych (stopien urbani-

zacji),
« roznic lokalnych:

o zwyczajow (hodowla golebi oraz innych ptakow)

o palenia papierosow

o technologii, szczegolnie w rolnictwie i przetwdrstwie

rolnym

Wedlug rejestru chordéb srédmigzszowych w krajach
europejskich AZPP stanowi 4-15% [1] wszystkich rozpo-
znan, w Meksyku - 2% [2]. Na przykfadzie pluca farmera
oceniono, ze moze ono dotyczy¢ 1-19% rolnikow, a istot-
nymi czynnikami rozwoju sa wilgotne okresy jesienne
(zbioru siana) i dlugie okresy zimowe (karmienia sianem
bydla). W Polsce czesto$¢ wystepowania AZPP szacuje
sie na 1,26/100000 i zapada na nig 5-15% 0sob narazo-
nych na antygeny sprawcze (najczesciej rozpoznaje sie
pluco rolnika i ptuco hodowcow ptakow). Ze wzgledu na
brak rejestrow dane w Polsce sg orientacyjne [3]. Trudno
precyzyjnie okresli¢ populacje eksponowang, poniewaz
ze wzgledu na réznorodnos¢ czynnikéw wywolujacych
chorobe ekspozycja moze nastepowaé w miejscu pracy,
w domu, a takze wolnej przestrzeni. Alergiczne zapalenie
pecherzykow plucnych najczesciej dotyczy rolnikéw (pluco
farmerow), hodowcow ptakéw (ptuco hodowcdw ptakow),
pracownikow przemystu chemicznego, spozywczego (plu-
co wyrabiajacych sery i hodowcéw pieczarek) oraz oséb
pracujacy w pomieszczeniach klimatyzowanych (ptuco
przebywajacych w pomieszczeniach z nawilzaczami) oraz
narazonych na detergenty (pluco detergentowe) (Tab. 1).

ETIOLOGIA I CZYNNIKI RYZYKA

AZPP moze by¢ wyzwalane przez rézne antygeny m.in.
bakterie, grzyby, biatka zwierzece czy czynniki chemicz-
ne (Tab. 1). Mimo duzych réznic, czynniki te majg cechy
wspdlne: wielko$¢, rozpuszczalnosé i zdolnosé do wyzwa-
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lania niespecyficznej reakcji immunologicznej. Ich czastki
zazwyczaj s mniejsze niz 3 pm i mogg dzieki temu by¢
zawieszone w aerozolu wdychanym do dystalnych oskrze-
likéw i pecherzykéw ptucnych. Wéréd mikroorganizmow
najczestszymi czynnikami etiologicznym sg bakterie,
m.in. Thermophilic actinomycetes, Bacillus subtilis; grzyby,
m.in. Aspergillus sp., Scopulariopsis brevicaulis, Penicillium
casei, Cephalosporium, a takze bialka zwierzece, gléwnie
znajdujace si¢ w odchodach i pidrach ptakow [4]. Sposrod
zwiazkéw chemicznych najczesciej przyczyna AZPP sa
wegliki kwasu ftalowego oraz izocyjanki, ktére jednak
czedciej mogg wywolywac alergiczng astme oskrzelowa.
Poniewaz fenotyp chorobowy powstaje w wyniku naloze-
nia sie dziatania czynnikéw osobniczych i srodowiskowych,
takze czynniki ryzyka mozna podzieli¢ na takie dwie grupy.
AZPP czesciej wystepuje u mezczyzn niz u kobiet. Niektore
badania dowodza, ze okres cigzy i porodu nasila objawy
choroby u kobiet z ptucem hodowcéw golebi, nie wskazano
natomiast proceséw potencjalnie za to odpowiedzialnych.
Nie ma badan genetycznych potwierdzajacych dziedziczne
podloze ptuca farmera czy pluca hodowcy ptakow, jednak
opisywane sg przypadki rodzinnego wystepowanie choroby.
Niektore prace donosza o zwigzku wystepowania AZPPz HLA
pacjentéw (HLA-DRB1*1305/HLA -DQB1*0501), w populacji
meksykanskiej wykazano zwigzek miedzy wystepowaniem
plucahodowcy golebia HLA-DR7,a HLA-B8 z plucem farmera
i ptucem hodowcy gotebi w populacji kaukaskiej, HLA-DQw3
z japonskim letnim AZPP. AZPP wystepuje czesciej u osob
niepalacych, prawdopodobnie dlatego ze palenie zmniejsza
odpowiedz IgG zalezng na wdychane antygeny, wpltywa na
profil produkowanych cytokin i ostabia funkcje makrofagow,
co w rezultacie zmniejsza ryzyko rozwoju AZPP [5].
Infekcja grypowa zwigksza natomiast ryzyko nasilenia
objawow/pierwszej manifestacji klinicznej AZPP.
Najlepiej zbadane jest znaczenie w rozwoju AZPP czynni-
kéw srodowiskowych: stezenia antygenu, czasu ekspozycji,
czestosci narazenia, rozmiaru czasteczek, rozpuszczalnosci
antygenu w wodzie. Z tego powodu archetyp pierwszego roz-
poznania pluca farmera to mezczyzna, rolnik, zyjacy w kraju
o duzych opadach deszczu pdzna jesienig oraz z dtugg zima,
kiedy przechowywane siano uzywane jest do karmienia bydta.

EKSPOZYCJA ZAWODOWA

Alergiczne zapalenie pecherzykow plucnych czesto jest
zwigzane z ekspozycja zawodowa. Najczestsza odmiang
AZPP jest pluco farmerdw, ktore rozwija si¢ u rolnikow
narazonych na antygeny bakterii i grzybow, zyjace w wil-
gotnym, plesniejacym sianie [6]. Réznorodnos¢ antygendw
odpowiedzialnych za chorobe sprawia, ze AZPP moze by¢
chorobg zawodowa o0séb pracujacych w bardzo réznych
profesjach: le$nictwie (ptuco robotnikéw lesnych), przemy-
$le rolno-spozywczym (ptuco hodowcow pieczarek, ptuco
serowarow, pluco mielacych maczke rybna), drzewnym
(ptuco robotnikéw tartacznych), kusnierzy, sadownikow,
sortownikéw tytoniu [7]. Istotnym problemem diagno-
stycznym i orzeczniczym jest okres latencji, ktéry moze
wynosi¢ od kilku miesiecy do kilkunastu lat.
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Tabela 1. Czesto spotykane postacie AZPP wedtug gtéwnych grup antygendw [25].

Grupa antygenow

Swoisty antygen

Zrédto

Jednostka chorobowa

Bakterie

Saccharopolyspora rectivirgula

Thermoactinomyces vulgaris

Splesniate siano, zboze

Ptuco rolnika

Grzyby, drozdze

Aspergillus spp.
Aspergillus spp.
Trichosporon cutaneum
Penicilium spp.
Penicillium casei
Alternaria spp.

Splesniate siano, zboze
Splesniaty kompost i grzyby
Zanieczyszczone domy
Splesniaty korek
Splesniaty ser
Zanieczyszczona miazga drzewna lub kurz

Ptuco rolnika
Ptuco hodowcow pieczarek
Japonskie letnie ZPP
Korkowica (suberoza)
Choroba serowaréw
Ptuco stolarza

Mykobakterie

Mycobacterium avium
—intracellulare
Mycobacterium avium
—intracellulare

Plesn na suficie, w wannie

Para wodna z basendw, prysznicow i
fontann

Ptuco uzytkownikéw saun

Ptuco ptywaka

Biatka zwierzece

Biatka surowicy, wydaliny,
pierze

Biatka ptakow
Biatka jedwabnikow

Papugi dtugoogonowe, papuzki faliste,
gotebie, papugi, nimfy, kaczki
tézka, puchowe poduszki, kotdry
Pyt z larw i kokonéw jedwabnikéw

Ptuco hodowcy ptakéw

Ptuco puchowych kotder
Ptuco producentéw
jedwabiu

Zwiazki chemiczne

Diizocyjaniany, bezwodnik

Pianki poliuretanowe, farby w spreju,

Ptuco pracownikéw

trimelitowy

barwniki, kleje przemystu chemicznego

PATOGENEZA | PATOMORFOLOGIA
Patomechanizm choroby nie jest do konca jasny, uwaza sie
jednak, Ze jest taki sam niezaleznie od czynnika wywotuja-
cego. Generalnie, wdychany antygen z frakgji respirabilne;j,
przenika przez endotelium pecherzykéw ptucnych i wigze sie
zkrazacymi precypitynami, jednoczesnie indukujac dalsza ich
produkcje. W AZPP stwierdza sie obecno$¢ przeciwcial wkla-
sach IgG, IgM i IgA (z istotng przewaga IgG, natomiast IgA
iIgM odpowiedzialne sg za aktywacje¢ dopelniacza i amplifi-
kacje procesu). Dzigki IgG te powstaja kompleksy immunolo-
giczne, ktore wyzwalajg odpowiedz zapalng w tkance plucne;j.
Kompleksy antygen-przeciwciato, bezposrednia aktywacja
dopetniacza i endotoksyczne dziatanie antygenu stymuluja
neutrofilowa odpowiedz zapalng ostrej fazy oraz aktywacje
mastocytéw. Widoczna jest istotna migracjakomorek T (Th1)
zjednoczesnym opo6znieniem ich apoptozy, co powoduje w tej
fazie obraz ,,limfocytarnego zapalenia pecherzykéw ptucnych”
prowadzacego do rozsianej martwicy pecherzykéw ptucnych
z obszarami zapalenia naczyn. Czasami, mimo ze AZPP jest
chorobg §rédmigzszowa, w obrazie mikroskopowym wspot-
istnieje zarostowe zapalenie oskrzelikow.

W fazie podostrej dochodzi do zmian w populacji limfocy-
tow;, przewagi Th2 oraz Th17, co moze by¢ przyczyna widknie-
nia pluc. Jednocze$nie aktywowane makrofagi uwalniaja pro-
zapalne cytokiny: TNF-a, IL-1, IL-8 i czynniki zmniejszajace
odpowiedz zapalna: IL-10. W stadium podostrym obserwuje
si¢ w badaniu histopatologicznym nacieki srédmiazszowe,
wokot matych oskrzeli, z naciekami limfoplazmatycznymi
i niemartwicze ziarniniaki, izolowane komoérki olbrzymie ze
ztogami cholesterolu i ciatkami Schumana [8]. Ziarniniaki sg
utworzone przez limfocyty, komérki plazmatyczne, makrofagi
iwielojadrzaste komorki olbrzymie. W pi$mennictwie mozna
spotkac okreslenie ,,triady histologiczne;j”: naciek §rodmigz-
szowy, bronchiolitis, stabo uformowane ziarniniaki.

Paradoksalnie w fazie przewlektej AZPP moze w badaniu
histopatologicznym by¢ najtrudniejsze do rozpoznania.
Dominuje wldknienie wystepujace w trzech réznych
postaciach: podoptucnowej z obturacjg tkanki plucnej,
jednolitej-linijnej oraz rozsianej. Istotnymi elementami
réznicowania od IPF jest lokalizacja (przede wszystkim
platy gérne) oraz typ $rédzrazikowy wtdknienia [9].

OBRAZ KLINICZNY

Pierwotnie podzielono AZPP na postac ostra (ktorej naj-
czestszym przyktadem jest pluco farmera) oraz przewlekta
(ptuco hodowcy gotebi). Obecnie ten podzial jest nadal
uzywany, jednakze uznawany za nieprecyzyjny. Coraz
wigcej pojawia si¢ prob klasteryzacji AZPP na podstawie
szeregu cech: nawrotowos$ci objawdw, zmian w obrazie
TK, hipoksji, zmian w badaniach czynno$ciowych [10].

OBJAWY PODMIOTOWE | PRZEDMIOTOWE.
Alergiczne zapalenie pecherzykow plucnych jest ztozo-
ng jednostka chorobows, o bardzo niecharakterystycznej
symptomatologii — gléwnie kaszel i duszno$¢. Choro-
ba moze natomiast mie¢ rézne manifestacje kliniczne
i rézny przebieg, co w gtéwnej mierze zalezy od rodzaju,
czasu ekspozycji na antygen. Ostre alergiczne zapalenie
pecherzykow plucnych objawia si¢ goraczka, dreszczami,
dusznoscia, kaszlem i ciezarem w klatce piersiowej [11].
Objawy pojawiaja sie cztery do o$miu godzin od czasu,
zazwyczaj intensywnej, ekspozycji na antygen. Jesli ekspo-
zycja ustanie, napad samoogranicza si¢ w ciggu 24—48 h.
W postaci przewleklej stezenie ekspozycyjne antygenu
jest zazwyczaj duzo nizsze, ale dlugotrwale, a objawy
oddechowe rozwijaja si¢ powoli przez wiele miesigcy lub
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lat. Gléwne objawy to narastajaca dusznos¢, splycenie
oddechu, przewlekly kaszel, a w badaniu przedmiotowym
trzeszczenia nad polami ptucnymi.

Posta¢ podostra wystepuje najczesciej u 0osob o czestych,
niskostezeniowych ekspozycjach. Przebiega jak postac
przewlekla, lecz okresowo, po inhalacji antygenu, pojawiaja
sie objawy ostre o zwigkszonym nasileniu.

Alternatywna klasyfikacja lepiej odzwierciedla dynamike
choroby. Gltéwne postacie kliniczne to: ostra postepujaca,
ostra przerywana niepostepujaca, nawracajgca nieostra.
W ostrej postepujacej pacjent prezentuje istotne objawy po
kazdej ekspozycji na antygen, a ich nasilenie wzrasta wraz
z kolejnymi ekspozycjami. W postaci ostrej przerywanej
niepostepujacej typowe dolegliwosci sa mnie intensywne
i nie nasilaja sie podczas kolejnych ekspozycji, a nawet
moga sie zmniejsza¢. W postaci nieostrej niespecyficzne
objawy takie jak: przewlekta dusznos¢, pogorszenie funkcji
pluc ich widknienie oraz rozedma, wydaja si¢ nie mie¢
zwigzku z narazeniem na antygen, co moze by¢ przyczyna
istotnego opo6znienia rozpoznania [12].

DIAGNOSTYKA

PRECYPITYNY

Badaniem mogacym potwierdzi¢ diagnoze AZPP, jest wy-
kazanie w surowicy przeciwciat IgG (precypityn) przeciwko
danemu antygenowi. Obecnos¢ precypityn potwierdza
ekspozycje pacjenta na antygen, ale nie jest jednoznaczne
z postawieniem rozpoznania AZPP. Okolo 40% rolnikow
ma podwyzszone miano precypityn przy braku klinicznej
AZPP. Podwyzszone miano przeciwcial nie jest wiec pato-
gnomoniczne dla choroby pluc, a niskie miano nie wyklu-
cza aktywnego procesu [13]. Ponadto dostepne rutynowo
testy s3 ograniczone do matej liczby antygenéw i moga nie
zawiera¢ antygenow wywolujacych chorobe, ktorych lista
systematycznie jest powiekszana. Dodatkowo — podwyzszo-
ne stezenie precypityn utrzymuje sie przez wiele lat, mimo
braku choroby oraz kolejnych ekspozycji na antygen.

WYNIKI INNYCH BADAN LABORATORYJNYCH
W badaniach laboratoryjnych, szczegélnie w fazie ostrej,
stwierdza si¢ leukocytoze z neutrofili, przyspieszone OB,
wzrost stezenia CRP, moze by¢ obecny czynnik reumatoidalny.
W popluczynach oskrzelowo-pecherzykowych obserwu-
je sie istotne zmiany populacji limfocytarnych, z wyraznym
zwiekszeniem stezen cytokin typu 1 [14, 15]. W postaci
ostrej po ekspozycji czesto dochodzi do desaturaciji tle-
nem, ale jest to zjawisko odwracalne, zazwyczaj zanika po
okolo 8 h. W postaci przewleklej moze stale by¢ obecna
spoczynkowa hypoksemia, nasilajgca si¢ podczas wysitku,
rzadziej z dofaczajacy si¢ hiperkapnia.

WYNIKI BADAN CZYNNOSCIOWYCH
Badania czynnosciowe ukltadu oddechowego maja nie-
wielkie zastosowanie w diagnostyce AZPP i réznicowaniu
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z innymi chorobami §rédmigzszowymi. W spirometrii
stwierdza si¢ zaburzenia wentylacji ptuc o charakterze
restrykcji lub mieszane obturacyjno-restrykcyjne. Zmiany
osiagaja maksimum do 6 godzin po ekspozycji i w wiek-
szo$ci przypadkéw ustepuja po usunigciu antygenu.

W postaci przewleklej, ze wzgledu na wtdknienie, zmiany
nasilaja si¢, moze dochodzi¢ do istotnego spadku pojem-
nosci dyfuzyjnej dla tlenku wegla (DLCO). Nie musi ona
jednak korelowa¢ z zaawansowaniem choroby [16].

U ponad potowy pacjentéw z AZPP (szczegdlnie z po-
stacig ostra) stwierdza sie stalg lub przemijajaca nadreak-
tywno$¢ oskrzeli. Znaczenie tego faktu nie jest jasne, ale
moze $wiadczy¢ o wspdlnych elementach patofizjologii
astmy i AZPP, a takze stanowi¢ predyspozycje¢ rozwoju
astmy w przebiegu AZPP.

OBRAZ RADIOLOGICZNY

Standardowe zdjecie RTG w projekcji tylno-przedniej
i bocznej moze by¢ przydatne w diagnostyce AZPP, jed-
nak nie ma zmian charakterystycznych dla tej choroby,
jak réwniez prawidtowy obraz RTG nie wyklucza AZPP.
W postaci ostrej mozna stwierdzi¢ obraz ,,mlecznego
szkla” oraz rozlane zageszczenia siateczkowe i plamiste,
szczegdlnie w platach dolnych. W formie przewleklej obraz
moze by¢ prawidlowy, moga tez by¢ obecne, podobnie jak
W postaci ostrej, zmiany o charakterze ,mlecznego szkta”
z dolaczajgcymi si¢ zmianami drobnojamistymi w postaci
»plastra miodu” W zaawansowanych postaciach choroby
dodatkowo wystepuja nasilajace sie zmiany charaktery-
styczne dla wtdknienia pluc.

Tomografia komputerowa wysokiej rozdzielczosci
(HRCT) jest bardziej czuta w wykrywaniu zmian $réd-
miazszowych, co sprawia, ze jest waznym narzedziem
w diagnostyce choréb srodmigzszowych ptuc, natomiast
takze zmiany w obrazie HRCT nie sg patognomoniczne
dla AZPP. Warto tez pamietad, ze istotny odsetek AZPP
przebiega dlugo bez uchwytnych zmian w HRCT, a za-
awansowanie widocznych zmian nie jest czynnikiem ro-
kowniczym [17].

W dalszym ciggu nasza wiedza o zmianach radiologicz-
nych w fazie ostrej jest niewielka, gdyz w czasie jej trwania
HRCT rzadko jest wykonywana. W postaci podostrej wi-
doczne jest ,,mleczne szklo”, wydechowa putapka powietrza
oraz nieliczne mate §rédzrazikowe guzki [18]. W postaci
przewleklej AZPP zmiany w HRCT wystepuja gléwnie
w platach gornych i srodkowym — czym mogga r6znic si¢ od
zmian w innych chorobach §rédmiazszowych. Najczesciej
majg charakter widknienia, z obszarami ,,plastra miodu”,
jak wspomniano powyzej moga pojawiac sie elementy
rozedmy, nie ma natomiast zmian podoptucnowych..

PLUKANIE OSKRZELOWO-PECHERZYKOWE (BAL)

W AZPP w popluczynach oskrzelowo-pecherzykowych
(BALF) w postaci ostrej stwierdza si¢ limfocytarne zapalenie
pecherzykéw z dominacjg komoérek T CD8+, ktérych liczba
stopniowo wzrasta od 12 godziny po ekspozycji. W tym okresie
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Tabela 2. Kliniczne czynniki predykcyjne postawienia rozpoznania
alergicznego zapalenia pecherzykéw ptucnych [26].

Czynnik OR (95% CI)

Ekspozycja na antygen o znanym

dziataniu draznigcym 38:8(11,6-129,6)

Obecnos¢ przeciwciat wywotujacych 53(2,7-104)
Nawracajace epizody nasilonych objawéw 33(1,5-7,5)
Trzeszczenia wdechowe 45(01,8-11,7)
Objawy 4—8 h po ekspozycji 7,2(1,8-28,6)
Utrata masy ciata 2,0(1,8-28,6)

ich odsetek stanowi nawet >50% wszystkich komorek. Profil
komorek zmienia si¢ w czasie po ostatniej ekspozycji na antygen
— do 48h w BAL przewazajg neutrofile, a odsetek komérek T
CD8+ zmniejsza si¢ na korzys¢ limfocytéw CD4+ po ustaniu
kontaktu z antygenem. Istotnym kryterium w AZPP jest do-
datkowa obecno$¢ w BALF mastocytéw i plazmocytéw [19].

BIOPSJA TRANSBRONCHIALNA

Badanie to zyskuje na efektywnodci i jest wykonywane
znacznie czesciej od czasu wprowadzenia kriobiopsji prze-
zoskrzelowych. Biopsja moze wykazac opisanych powyzej
zmian histopatologicznych, ktore sa odrdzniajace, ale nie
patognomoniczne dla choroby. Sg to: nacieki limfocytarne,
piankowate makrofagi, ziarniniaki, zapalenie oskrzelikow
i wldknienie [20]. W bardziej zaawansowanej postaci, gdzie
dominuje wldknienie, zmiany moga by¢ nieodréznialne od
innych przyczyn wtdknienia ptuc.

WZIEWNE PROBY PROWOKACYJNE

W AZPP ekspozycja na antygen jest gléwnym czynnikiem

inicjujgcym chorobe poprzez wplyw na uktad immunolo-

giczny. Wobec braku wystarczajaco charakterystycznych cech

AZPP w morfologii tkanki, w badaniach obrazowych i czyn-

nosciowych, w BALE przy niejednoznacznym wywiadzie,

moze zaj$¢ koniecznos$¢ przeprowadzenia wziewnej proby

prowokacyjnej. Dodatni wynik testu stanowi polaczenie:

« pojawienia si¢ objawow klinicznych (dusznos¢, kaszel,
goraczka),

o spadku FVC (0 15%),

« wentylacji wysitkowej (0 15%),

o saturacji tlenem.

Najczesciej badania te wykonuje si¢ z powodéw orzeczni-

czych, nalezy jednak pamietaé, ze mozna uzyskac zaré6wno

fatszywie dodatnie, jak i falszywie ujemne wyniki. Ze wzgledu

na brak pelnej standaryzacji prob wziewnych i niebezpie-

czenstwo wielkosci reakeji pacjenta [21] badania te powinny

by¢ przeprowadzane tylko w wyspecjalizowanych osrodkach.

POLACZENIE KRYTERIOW DIAGNOSTYCZNYCH
Z powodu duzej ré6znorodnosci obrazu klinicznego i dy-
namiki przebiegu AZPP, postawienie diagnozy powinno

opierac si¢ na kolejnych krokach:

» Potwierdzenie ekspozycji na antygen (czas, czestotli-
wos¢, rodzaj alergenu).

« Ustalenie zwigzku migdzy objawami (duszno$¢, kaszel,
trzeszczenia u podstawy pluc) a narazaniem na antygen

« Typowy obraz w BAL (limfocytoza) i w biopsji ptuca

» Potwierdzenie odpowiedzi immunologicznej na anty-
gen (obecno$¢ precypityn)

o Stwierdzenie zmian w RTG i HRCT [22]

 Uposledzenie pojemnosci dyfuzyjnej (DLCO)

Roézna jest warto$¢ diagnostyczna poszczegdlnych para-

metrow (Tab. 2).

LECZENIE
NIEFARMAKOLOGICZNE

Postepowanie niefarmakologiczne jest podstawowa terapig
w AZPP i polega na unikaniu ekspozycji na antygen, co
czesto oznacza zmiang miejsca pracy, zamieszkania, rezy-
gnacje z hobby (np. hodowli golebi). Wykazano, ze brak
eliminacji antygenu w skrajnych przypadkach skraca me-
diane czasu przezycia o potowe. W przypadku niemoznosci
pelnej eliminacji antygenu w celu zmniejszenia ekspozycji
stosuje sie maski i odziez ochronng.

Zapobieganie kontaktowi z antygenami dotyczy zaréwno
0s6b z rozpoznawanym alergicznym zapaleniem peche-
rzykéw plucnych, jak i 0séb o zwigkszonym ryzyku wy-
stapienia choroby. Nalezy zapobiegac rozwojowi grzybow
w pomieszczeniach zamknietych, konserwowa¢ nawilza-
cze powietrza i klimatyzatory. Hodowcy golebi powinni
przebywa¢ mniej czasu w golebnikach i unika¢ wysokich
stezen antygenow. Podczas przebywania w pomieszczeniu
nalezy zaktada¢ kombinezony i maski ochronne, ktore
powinny by¢ zdejmowane po opuszczeniu golebnika, aby
zapobiega¢ przedtuzajacemu si¢ kontaktowi z antygenami.
Pomieszczenia, w ktorych przybywaja ptaki powinny by¢
wentylowane. Wprowadzenie nowoczesnych systemow
wysuszajaco-ogrzewajacych w silosach moze natomiast
zapobiega¢ ples$nieniu siana. Mozna takze spryskiwac
siano kwasem propionowym, co zapobiega rozwojowi
Actinomycetes.

FARMAKOLOGICZNE

Postac ostra najczeéciej ustepuje samoistnie po zaprzesta-
niu ekspozycji i nie wymaga dodatkowego leczenia. Przy
szczegolnie ciezkich objawach lub przejsciu w postac po-
dostrg stosuje si¢ glikokortykosteroidy systemowe (sGKS):
prednizon 0,5-1,0 mg/kg/d (do 60 mg/d) przez 2 tygodnie
ze stopniowa redukcjg dawki po tym okresie w ciaggu 4-6
tygodni z nastepczym odstawieniem leku. Nie ma skutecz-
nej terapii postaci przewlektej. W cigzkich i postepujacych
przypadkach podejmuje sie proby leczenia GKS w dawce
40-60 mg prednizonu/dobe przez 4 tygodnie. Nastepnie
stopniowo zmniejsza si¢ dawke leku do uzyskania dawki
podtrzymujacej (10 mg/dobe) [23]. Po 6 miesigcach terapii
podtrzymujacej wskazana jest ocena rezultatéw terapii
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(stan kliniczny, HRCT, DLCO) i na tej podstawie weryfi-
kacja wskazan do dalszego leczenia.

ROKOWANIE | PRZEBIEG CHOROBY

AZPP wczesnie rozpoznane, szczegoélnie w postaci ostrej,
rokuje dobrze, jesli unika si¢ narazenia na antygen. Na-
lezy podkresli¢, ze oprdcz czasu i zaawansowania zmian
[24] w momencie diagnozy oraz skutecznosci eliminacji
antygenu brak jest w AZPP jednoznacznych czynnikow
rokowniczych. W przypadku dlugotrwalej ekspozycji
i czestych epizodéw rokowanie pogarsza sie¢ i pojawia sie
ryzyko rozwinigcia postaci przewleklej. Posta¢ przewlekia
przechodzaca w zwldknienie pluc ma charakter postepuja-
cy i prowadzi do przewlektej niewydolnosci oddechowe;j.

PODSUMOWANIE

1.

Alergiczne zapalenie pecherzykéw ptucnych jest grupa
schorzen o podlozu immunologicznym nalezaca do
$rédmigzszowych choréb ptuc. Powodem AZPP ekspo-
zycji przede wszystkim na organiczne pyly inhalacyjne

. Wplyw na rozwoj choroby majg czynniki klimatyczne

i srodowiskowe, stopien rozwoju rolnictwa i przemystu,
a takze czynniki genetyczne. Najczesciej AZPP stwier-
dza sie¢ u rolnikéw, pracownikéw przemystu drzewne-
go, spozywczego, chemicznego, a takze u hodowcow
zwierzat (gléwnie ptakow).

. Obrazkliniczny jest niecharakterystyczny. Wyrdznia si¢

postac ostrg, podostra i przewlekla. Gtéwne objawy to
dusznos¢, takze spoczynkowa i kaszel.

W diagnostyce podstawg jest stwierdzenie wystepo-
wania/nasilania sie objawow chorobowych w ekspo-
zycji na antygen. W postawieniu diagnozy wykorzy-
stuje sie badania radiologiczne i czynnosciowe pluc,
obecnos¢ w krwi precypityn przeciwko podejrzanemu
antygenowi.

Badania: BALibiopsja sa przydatne w diagnostyce prze-
wleklej postaci AZPP i w celu weryfikacji rozpoznania.
Wziewne proby prowokacyjne moga pomaéc w potwier-
dzeniu diagnozy. Ze wzgledu na ich charakter powinny
by¢ wykonywane niezbyt czesto, tylko w wyspecjalizo-
wanych osrodkach.

Leczenie polega przede wszystkim na unikaniu ekspo-
zycji na antygen. W niektdrych przypadkach zastoso-
wanie majg glikokortykosteroidy systemowe.
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