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POPIS KRATICA

IgE — imunoglobulin E

AD - atopijski dermatitis (engl. atopic dermatitis)
FLG — gen za filagrin

KAD - kontaktni alergijski dermatitis

AR - alergijski rinitis (engl. allergic rhinitis )

FEV1 — forsirani ekspiratorni volumen u prvoj sekundi (engl. forced expiratory volume in one

second)

IGC — inhalacijski glukokortikoid (engl. Inhaled glucocorticoid)

FABA — [32-agonisti brzog i produljenog djelovanja (engl. fast-acting beta2-agonist)
SAC — sezonski alergijski konjunktivitis (engl. seasonal allergic conjunctivitis)
PAC — cjelogodisnji alergijski konjunktivitis (engl. perennial allergic conjunctivitis )
VKC - proljetni keratokonjunktivitis (engl. vernal keratoconjunctivitis)

AKC — atopijski keratokonjunktivitis (engl. atopic keratoconjunctivitis)

SE — sedimentacija eritrocita

CRP — C-reaktivni protein

KKS — kompletna krvna slika

SPT — kozni ubodni test (engl. skin prick test)

IDT — intradermalni test (engl. intradermal test)
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SAZETAK

Analiza senzitizacije na uobi¢ajene aeroalergene i korelacija s klinickim

simptomima u odrasloj populaciji
Ana Marija Zdilar

Uvod. Alergije su jedne od naj¢es¢&ih kroni¢nih bolesti danasnjice koje utjeCu na svakodnevni
zZivot vise od 60 milijuna ljudi u Europi. Procjenjuje se da izmedu 30 i 40% osoba u svijetu

boluje od jedne ili vide alergijskih bolesti te da je broj oboljelih u stalnom porastu.

Cilj istrazivanja. Odrediti dominantni aeroalergen u nasoj populaciji, obrazac senzitizacije na
najCesce aeroalergene (monosenzitizacija ili polisenzitizacija) i odrediti simptome alergije u

odrasloj senzibiliziranoj populaciji te navedeno usporediti s podacima dostupnim u literaturi.

Metode. Ovo istraZivanje provedeno je od sijeCnja 2024. do svibnja 2024. godine u Klini¢koj
bolnici Sveti Duh u Ambulanti za alergolosku dijagnostiku. U istrazivanju je sudjelovalo ukupno
100 bolesnika starijih od 18 godina koji su ispunili upitnik o alergijskim simptomima i bolestima

te im je proveden kozZni ubodni test na petnaest inhalacijskih alergena.

Rezultati. U istraZivanju su analizirana 83 pacijenta starija od 18 godina, od kojih je 78% bilo
Zena, s prosje¢nom dobi od 38 godina. Rezultati su pokazali da je 56.6% ispitanika imalo
pozitivne kozne ubodne testove na barem jedan aeroalergen, pri Eemu su naj¢eséi bili
ambrozija, pelud trava, grinje i lijeska. Utvrdeno je da su pacijenti najéesc¢e polisenzibilizirani,
Sto je u skladu s drugim istrazivanjima. Naj¢es¢éi simptomi kod ispitanika bili su kihanje,
curenje i svrbez nosa, dok je 43.4% ispitanika ve¢ imalo dijagnozu alergijske bolesti, pri
¢emu su najCesce bile alergijski rinitis i astma. Analiza je pokazala da ispitanici s pozitivnim
koznim testom ¢e3¢e imaju obiteljsku anamnezu atopijskih bolesti te da &eSée prijavljuju

alergiju na hranu.

Zaklju€ak. Ovo istrazivanje naglaSava vaznost cjelovitog pristupa u dijagnostici i lijeenju
alergijskih bolesti obzirom na visoku prevalenciju senzibilizacije na inhalacijske alergene i

simptoma alergije u nasoj populaciji.

Klju€ne rijeci: alergijske bolesti, kozni ubodni test, inhalacijski alergeni



SUMMARY

Analysis of sensitization to common aeroallergens and correlation with clinical

symptoms in the adult population

Ana Marija Zdilar

Introduction. Allergies are among the most common chronic diseases today, affecting the
daily lives of over 60 million people in Europe alone. It is estimated that 30-40% of the global
population is afflicted by one or more allergic diseases, with the prevalence showing a

consistent upward trend.

Aim. To determine the dominant aeroallergen in our population, the pattern of sensitization to
the most common aeroallergens (monosensitization or polysensitization), and to identify

allergy symptoms in the adult sensitized population.

Methods. This study was conducted from January 2024 to May 2024 at the Clinical Hospital
Sveti Duh in the Allergy Diagnostic Outpatient Clinic. A total of 100 patients over 18 years of
age participated in the study, completing a questionnaire on allergic symptoms and diseases,

and underwent a skin prick test for fifteen aeroallergens.

Results. The study analysed 83 patients over 18 years of age, of whom 78% were women,
with an average age of 38 years. The results showed that 56.6% of participants had positive
skin prick tests for at least one aeroallergen, with the most common being ragweed, grass
pollen, dust mites, and hazelnut. It was found that patients were most commonly
polysensitized, consistent with other studies. The most common symptoms among
participants were sneezing, runny nose, and nasal itching, while 43.4% of participants already
had a diagnosis of allergic disease, most commonly allergic rhinitis and asthma. The analysis
showed that participants with positive skin prick tests more frequently had a family history of

atopic diseases and were more often allergic to food.

Conclusion. This study emphasizes the importance of a comprehensive approach to the
diagnosis and treatment of allergic diseases, considering the high prevalence of sensitization

to aeroallergens and allergy symptoms in our population.

Keywords: allergic diseases, skin prick test, inhalant allergens



1. UVOD

1.1. Alergija

Alergija je termin koji opisuje neprikladnu i pretjeranu reakciju imunoloSkog sustava na
uobiCajene i bezopasne antigene prisutne u okoliSu. NajceSc¢e je rije€ o reakciji koja ukljuuje
sintezu antigen-specificnog imunoglobulina E (IgE), odnosno reakciju preosijetljivosti tip | §to
se naziva i atopijom. Vazno je napomenuti da alergija i atopija nisu sinonimi; pojam alergija
odnosi se na sve oblike imunoreakcije na antigene, dok se atopija odnosi samo na one oblike
koji su posredovani s IgE. Antigeni koji izazivaju alergijsku reakciju nakon izlaganja
imunolo$kom sustavu, nazivaju se alergenima. Cesto su to proteini ili polisaharidi koji mogu
samostalno izazvati alergijsku reakciju (pravi alergeni) ili tek nakon $to se vezu za proteinske
nosace (hapteni) (1). Alergije su jedne od naj¢es¢ih kroni¢nih bolesti danasnjice koje utjecu
na svakodnevni Zivot vise od 60 milijuna ljudi u Europi. Takoder, vecina alergijskih stanja
zapocinje u djetinjstvu i doseZe vrhunac tijekom visoko produktivnih godina pojedinaca.
Poletkom 20. stolje¢a alergije su se smatrale rijetkim bolestima, no posljednjih nekoliko
desetlje¢a broj oboljelih se zna¢ajno povecao. Industrijski i tehnoloski razvoj doveo je do
okolisnih promjena i promjena nacina Zivota $to je promijenilo intenzitet, vrstu i raznolikost
izlozenosti vanjskim alergenima i imunoloski odgovor organizma. Alergije mogu zahvatiti
gotovo svaki organ tijela pa njihove manifestacije obuhvacéaju Sirok raspon fenotipova, a
znacajan postotak (15% do 20%) pacijenata boluje od teskih oblika alergijskih bolesti koje

mogu biti Zivotno ugrozavajuce (2).

1.2. Alergijske bolesti

Alergijske bolesti predstavljaju skupinu poremecaja posredovanih prirodenim i ste€enim
imunoloskim odgovorom koji uzrokuje imunoloSku preosjetljivost prema stranim i inace
bezopasnim molekulama okoliSa. Procjenjuje se da 30-40% osoba u svijetu boluje od jedne ili
viSe alergijskih bolesti te da je broj oboljelih u stalnom porastu. KliniCka prezentacija alergijskih
bolesti varira u tezini od blagih koznih osipa do najteZih reakcija poput anafilaktickog Soka.
Simptomi proizlaze iz imunoloSke upale koja zahvaca razliCite organe, posebno kozu, disni
sustav, probavni sustav i krvne zile. U alergijske bolesti ubrajamo: astmu, atopijski dermatitis,
kontaktni alergijski dermatitis, alergijski rinitis, alergijski konjunktivitis, urtikariju i angioedem.
Vecina pacijenata pokazuje koincidenciju simptoma alergije u viSe zahvacenih organa.
NajCesScCe udruzeni simptomi su simptomi astme, alergijskog rinitisa i konjunktivitisa koji se

Cesto javljaju simultano (3,4).



1.2.1. Atopijski dermatitis

Atopijski dermatitis (AD) je Cesta, kroni€na i recidiviraju¢a upalna bolest, popracena

simptomima svrbeza i bolnosti koze, koja pogada jednu od 10 osoba tijekom zivota (5,6).
Epidemiologija

Tijekom posljednjih desetlje¢a uCestalost AD je sve vec¢a s prevalencijom od 2% do 10% u
odraslih osoba, odnosno do 20% u djece. Atopijski dermatitis je jedan od najCeScih
dermatoloSkih oboljenja koze, pri €emu se prve manifestacije javljaju ranije u djetinjstvu, Cesto
prethodeéi drugim alergijskim bolestima kao Sto su astma ili alergijski rinitis. Atopijski
dermatitis se u 60% djece javlja tijekom prve godine, a u 85% do pete godine Zivota. Takoder,
ima tendenciju regresije s dobi, pa se kod oko 50% djece koZni simptomi povuku do sedme
godine Zivota, a kod 70% prije adolescencije. Ipak, kod 30% djece AD perzistira do odrasle
dobi (5,7).

Patofiziologija

Patofiziologija AD je sloZena i multifaktorijalna. Rezultat je kombinacije genetskih poremecaja,
defekata u epidermalnoj barijeri, disregulacije imunoloSkog odgovora, disbioze mikrobiote
koze i djelovanja okoliSnih ¢imbenika. Dva glavna faktora rizika koji se povezuju s razvojem
AD su obiteljska anamneza atopije, koja je prisutna u 70% bolesnika, i mutacija u genima
filagrina (FLG). Gen FLG omoguéuje formiranje profilagrina, koji se dalje razgraduje u
monomere filagrina. Nedostatak ovih monomera kompromitira epidermalnu barijeru,
omogucavajuci alergenima i bakterijama da potaknu pojaCan imunoloski odgovor. Brojne
kompleksne promjene na genetskoj razini te urodeni i ste€eni imunoloski odgovor pruZaju
osnovu za opisivanje razli¢itih fenotipova i endotipova AD te razvoj novih dijagnostickih i

terapijskih pristupa (7-9).
Klinicka slika

Klini¢ka slika AD razlikuje se ovisno o dobi bolesnika te najéesée uklju€uje crvenilo, suhu kozu
i svrbez. U dojenCadi se AD prepoznaje ubrzo nakon rodenja u obliku kseroze i pojave
eritematoznog papularnog osipa. Osip zahvaéa ponajprije ekstenzorne strane ekstremiteta te
se Siri i progredira u crvenilo, ljustenje i eksudaciju koja zahvaca obraze, Celo, vlasiste, bradu,
podrucje iza usiju i dorzume Saka i stopala. Tijekom vremena, lezije mogu zahvatiti Citavo tijelo
uz postedu podrucja pelenske i periorbitalne regije. Uslijed svrbeza, pojavljuju se kruste i
ekskorijacije koze koje kasnije mogu dovesti do sekundarnih infekcija. U djetinjstvu se klini¢ka
slika mijenja. Zahvacene su ekstenzorne i fleksorne strane okrajina te se stvaraju papule i
karakteristiCne lezije na pregibima velikih zglobova poput laktova, koljena, zapes&ca, vrata i

sko€nih zglobova. Kod starije djece i odraslih pojavljuje se lihenifikacija, hiperpigmentacija i
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ekskorijacija te se promjene najceS¢e pojavljuju u pregibima. Zahva¢ene mogu biti i Sake,

stopala i vjede (5,9).
Dijagnoza

Atopijski dermatitis se dijagnosticira na temelju osobne i obiteliske anamneze, klinicke
prezentacije, morfologije lezija i distribucije kozZnih promjena. Definitivni biomarker za
dijagnozu ne postoji, veC se koriste dijagnosticki kriteriji. Hanifin i Rajka 1980. godine su
predlozili prve kriterije AD koji se sastoje od Cetiri glavna (svrbez; tipicna morfologija i
distribucija; kroni¢ni ili kroni€no relapsirajuci dermatitis; osobna ili obiteljska anamneza atopije)
i 23 manja kriterija od kojih su potrebna tri glavna i tri sporedna kriterija za dijagnozu bolesti.
Kriteriji AmeriCke akademije za dermatologiju dijele kriterije u tri kategorije: osnovni kriteriji koji
moraju biti prisutni, a uklju€uju svrbez, dermatitis, kroni€ni ili kroni€no-recividirajuci tijek bolesti
i koZzne promjene s tipicnom distribucijom; vazni kriteriji koji potvrduju dijagnozu: rani pocCetak
bolesti, osobna ili obiteliska anamneza atopije te suhoc¢a koze; udruzeni kriteriji (nespecifi¢ni,
ali pomazu dijagnosticiranju AD-a): atipi¢ni vaskularni odgovor, keratosis pilaris,
hiperlinearnost dlanova, pityriasis alba, okularne i periorbitalne promjene, druge regionalne
promjene (npr. perioralne promjene/lezije periaurikularne regije), te lihenifikacija/prurigo
promjene. Kriteriji istiCu vaznost isklju€ivanja drugih stanja kao $to su scabies, seboroi¢ni
dermatitis, iritirajudi ili alergijski kontaktni dermatitis, ihtioza, kozni T-stani¢ni limfom, psorijaza,
fotosenzibilne dermatoze, imunodeficijencije i eritrodermije drugih uzroka. Takoder, vazno je i
alergolo$ko testiranje jer 80% pacijenata ima IgE posredovanu preosjetljivost na hranu ili
inhalacijske alergene kao $to su pelud, Zivotinjska dlaka ili grinje (5,6,10).

Lije€enje

Lije€enje AD obuhvaca edukaciju pacijenata, pravilnu njegu koZe i izbjegavanje Cimbenika koji
pogorSavaju stanje bolesti. Takoder postoje mnoge terapijske mogucénosti poput lokalne
terapije lijekovima, fototerapije, sistemskih lijekova, imunoterapije, te psihosocijalne pomodi.
Lokalni kortikosteroidi su prva linija lijeCenja uz koje se €esto koriste i inhibitori kalcineurina
kao Sto su pimekrolimus i takrolimus za lijeCenje dermatitisa na licu, vratu, pregibima i
genitalnoj regiji. Ultraljubiasta fototerapija siguran je i u€inkovit tretman za umjereni do teski
AD kada prva linija lije€enja nije odgovaraju¢a. Za teSke oblike kod kojih nema poboljSanja
nakon lokalne terapije i fototerapije, preporucuje se svakodnevna njega koze emolijensima i
primjena sustavnog imunosupresivnog lije¢enja. Kod komplikacija AD u obliku sekundarnih
infekcija, koriste se antistafilokokni lokalni ili sistemni antibiotici. Glavni ciljevi terapije su
smanijiti svrbez, obnoviti zastitnu barijeru koze, smanijiti upalu, sprijeCiti infekcije, tretirati

komplikacije, smanijiti uCestalost recidiva te poboljSati opc¢u kvalitetu Zivota pacijenata (5,6).



1.2.2. Kontaktni alergijski dermatitis

Kontaktni dermatitis je upalno stanje koze izazvano izlaganjem razli€itim agensima iz okolisa.
Karakteriziran je pojavom svrbeza, eritema, vezikula i ljuskanja koze. Postoje dva glavna
oblika kontaktnog dermatitisa: kontaktni iritativni dermatitis i kontaktni alergijski dermatitis
(KAD). Kontaktni alergijski dermatitis je posljedica alergijske reakcije na odredeni kontaktni

alergen, koji dovodi do senzibilizacije imunolo$kog sustava (11,12).
Epidemiologija

Kontaktni alergijski dermatitis je ¢esta koZna bolest Cija prevalencija u opcoj populaciji Europe
iznosi izmedu 10% i 27%. Kontaktni iritativni dermatitis je ¢eSéi oblik bolesti i €ini 80%
kontaktnog dermatitisa, a 20% ga Cini KAD. Visokorizi¢ne populacije za razvijanje KAD su
sanitarni radnici, zdravstveni djelatnici, radnici prehrambene industrije i frizeri, a nikal je
identificiran kao najCesc¢i kontaktni alergen (13,14). Kontaktni alergijski dermatitis u djece je u
porastu i €ini 20% svih dje€jih dermatitisa (15), dok njegova prevalencija u dermatoloskim

klinikama iznosi izmedu 15% i 71% (16).
Patofiziologija

Kontaktni alergijski dermatitis reakcija je preosjetljivosti odgodenog tipa posredovana T-
stanicamaili tip IV alergije po Coombsu i Gellu koja se javlja nakon senzibilizacije na odredeni
alergen (11). Upalni odgovor podijelien je na fazu senzibilizacije i fazu elicitacije. Faza
senzibilizacije, koja obi¢no traje 10 do 14 dana, zapocinje prilikom prvog kontakta s alergenom
koji prolazi kroz epidermalnu koZnu barijeru. Alergeni aktiviraju imunoloSki sustav oslobadajuéi
niz citokina (IL-1a, IL-1B3, TNF-a, GM-CSF, IL-8 i IL-18) iz epidermalnih keratinocita. Oni poti¢u
vazodilataciju, regrutaciju stanica i infiltraciju. Langerhansove stanice i dendriticke stanice
dermisa dolaze u susret alergenu i prenose ga do drenirajucih limfnih ¢vorova te aktiviraju
hapten-specificne T stanice, koje ukljuCuju Th1, Th2, Th17 i regulatorne T stanice. Faza
elicitacije javlja se prilikom ponovnog izlaganja istom alergenu kada se antigen-specificne T
stanice aktiviraju i regrutiraju na mjesto izlaganja, uzrokujuéi upalnu kaskadu citokina i
stani¢nih infiltrata koji proizvode klinicke simptome KAD unutar jednog do Cetiri dana.
Ozbiljnost reakcije i brzina pojave simptoma alergijskog kontaktnog dermatitisa raste s

ponavljanim izlaganjem (14,17).
Kinic¢ka slika

KozZne lezije KAD prolaze kroz nekoliko razli¢itih klinickih faza. U eritematoznoj fazi pojavljuje
se crvenilo koze nejasnih rubova ili edem koze, dok je stadium madidans karakteriziran
erozijama i pojaanim vlazenjem. U trec€oj fazi pojavljuju se kruste, nakon ¢ega slijedi zavrsna,

skvamozna faza, kada se popravlja roznati sloj koZze. Kontaktni alergijski dermatitis moze se
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pojaviti u tri morfoloSka oblika: akutni, subakutni ili kroni¢ni dermatitis. Akutni KAD razvija se
24-48 sati nakon kontakta s alergenom i najCeSc¢e je karakteriziran svrbeznim eritematoznim
papulama i vezikulama koje su pracéene edemom i iscjetkom. Kozne lezije su inicijalno
asimetriCne i ograniCene na podrucje kontakta, ali s vremenom diseminiraju. U subakutnoj fazi
pojavljuju se lezije s izraZenijim krastama, ljuskama i hiperpigmentacijom, a ukoliko one
perzistiraju razvija se kroni¢ni KAD. Tipi¢ne znacajke kroni¢nog oblika su simetrina pojava i
nejasni rubovi lezije. Takoder, mogu se pojaviti udalijene lezije, koje su najCeSce
papulovezikularne. Glavna karakteristika kroni€nog KAD je epidermalna reakcija s

lihenifikacijom, te pojava suhe, ljuskave i zadebljane koze (12,17,18).
Dijagnoza

Detaljna anamneza, klini¢ka slika i epikutani test klju€ni su za postavljanje dijagnoze. Vazno
je razjasniti kada su se lezije pojavile, kako su se razvijale tijekom vremena i koji su mogudi
uzrocnici. Takoder, korisno je detaljno ispitati kojim zanimanjem i hobijima se bolesnik bavi,
koristi li zastithu opremu te s kojim je alergenima u kontaktu. Posebno je vazno pratiti
poboljSanje koze tijekom godiSnjeg odmora ili bolovanja jer to moze govoriti u prilog djelovaniju
alergena na radnom mijestu. Povijest atopije, posebno AD, moZe pridonijeti razvoju bolesti, a
u dijagnozi je vazna i pozitivha obiteljska anamneza na druge kozne bolesti poput psorijaze.
Epikutani test (patch test) je zlatni standard za dijagnozu alergijskog kontaktnog dermatitisa
gdje se testiraju svi potencijalni alergeni s kojima je pacijent u kontaktu. U slucaju pozitivhog
rezultata epikutanog testa i pozitivhe korelacije s povijeScu dermatitisa pacijenta, moze se
postaviti dijagnoza KAD (12,17).

Lije€enje

Jedna od najvaznijih mjera u lije€enju je identifikacija i izbjegavanje kontakta s odgovornim
alergenom Sto je Cesto teSko zbog poslovnih ili okoliSnih okolnosti. U tim slucajevima,
pacijente treba educirati o zastitnim mjerama poput noSenja odgovarajuce odjece i zastitnih
krema. Ako izbjegavanje alergena nije moguce, koriste se farmakoloske metode. Kontaktni
alergijski dermatitis se najcesée lije€i topiCkim kortikosteroidima. Na podrucjima s tanjim
epidermisom, poput lica ili intertriginoznih podrucja, topicki inhibitori kalcineurina dobar su
izbor terapije jer ne uzrokuju atrofiju koze i smanjuju kroni¢nu upalu. Osobe s kroni¢nim
oblikom bolesti mogu se lijeciti i fototerapijom uz uporabu PUVA tretmana. Takoder, koriste se
i imunosupresivni lijekovi poput ciklosporina, azatioprina ili mikofenolata, te sistemski retinoidi
koji su vrlo uspjeSni u lijeCenju ekcema. U slu€aju sistemskog akutnog dermatitisa,

kratkotrajno se koriste sistemski kortikosteroidi (17,19).



1.2.3. Alergijski rinitis

Alergijski rinitis (AR) je kroni¢na upala sluznice nosa uzrokovana preosjetljivos¢u tipa 1,
posredovana stvaranjem IgE na inhalacijske alergene (20). Tipi€ni simptomi AR uklju€uju

zacCepljenje nosa, rinoreju, kihanje i svrbez (21).
Epidemiologija

Alergijski rinitis predstavlja globalni zdravstveni problem koji pogada oko 400 milijuna ljudi
diliem svijeta. Prevalencija se povecala tijekom godina zbog porasta urbanizacije i okoliSnog
oneciS¢enja koji su ujedno i jedni od glavnih uzroka bolesti. Od AR boluje otprilike 25% djece
i 40% odraslih, a 80% simptoma razvije se prije 20. godine Zivota s vrhuncem pojavnosti
izmedu 20. i 40. godine (22). Stopa incidencije kod djece u prvih 5 godina iznosi 17,2%, s
vrhuncem postavljanja dijagnoze izmedu 24. i 29. mjeseca Zivota (23). Razne studije pokazale
su spolno-specifiCne razlike u prevalenciji AR, s ve¢im udjelom muske populacije u djetinjstvu,
a Zzenske u adolescenciji (24). Alergijski rinitis povezan je s drugim bolestima kao $to su astma
i AD (25). Procjenjuje se da je prevalencija astme medu pacijentima s rinitisom ¢ak 40%, a
priblizno 80% pacijenata s astmom ima istovremeno i rinitis. Takoder, bolesnici kojima je
dijagnosticiran i rinitis i astma obic¢no pate od tezeg oblika bolesti koju je zahtjevnije i skuplje
lijeCiti (26).

Patofiziologija

Alergijski rinitis rezultat je reakcije preosjetljivosti tipa 1 koja se javlja unutar nosne sluznice
kao odgovor na aeroalergene poput grinja, peludi, plijesni ili dlake kué¢nih ljubimaca. Alergijski
odgovor dijelimo na dvije faze: ranu i kasnu. Rana faza pocinje unutar 20 minuta od izlaganja
alergenu. Ulaskom antigena u nosnu sluznicu, aktivirane Th2 stanice proizvode citokine (IL-4
i IL-13), koji poti€u B stanice na proizvodnju alergen-specifi¢nih IgE koji se zatim vezu za
mastocite. Kod ponovnog kontakta, alergen prolazi kroz epitel sluznice nosa i veze se na IgE
protutijela na mastocitima. U odgovoru na reakciju antigen-antitijelo, degranulacijom mastocita
oslobadaju se kemijski medijatori kao Sto su histamin, leukotrieni i prostaglandini. Oni
podrazuju osjetne Ziv€ane zavrSetke i krvne Zile nosne sluznice uzrokujuéi kihanje, vodenastu
rinoreju i oticanje sluznice. Nakon 4-6 sati izlaganja alergenima, zapocCinje kasna faza
alergijskog odgovora. U ovoj fazi, djelovanjem citokina poput IL-4 i IL-5 dolazi do aktivacije i
infiltracije upalnih stanica poput eozinofila, bazofila, neutrofila i monocita, te do upale nosne

sluznice i posljedi¢nih simptoma AR (22,27).
Klini¢ka slika

Alergijski rinitis karakteriziran je prisutnoS¢u nazalnih i nenazalnih simptoma. Nazalni

simptomi ukljuuju prednju ili straznju rinoreju, kihanje, zacepljenost i/ili svrbez nosa. Ovi
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simptomi mogu trajati satima nakon izlaganja alergenu, a posljediéno tome sluznica postaje
reaktivnija i osjetljivija na sam alergen, kao i na druge alergijske podraZaje. Nenazalne
simptome Cesto karakteriziraju ocni simptomi poput svrbeza, crvenila oc€iju i suzenja $to
nazivamo alergijskim rinokonjunktivitisom. Ostali simptomi ukljuCuju svrbez nepca,
postnazalno curenje i kasalj (22). U klini¢koj praksi klasifikacija AR temelji se na smjernicama
alergijskog rinitisa i njegovog utjecaja na astmu (ARIA) i dijeli se prema trajanju i tezini
simptoma (28). Simptomi bolesti koji traju manje od 4 dana u tjednu ili manje od 4 uzastopna
tiedna, klasificiraju se kao intermitentni AR. Kada simptomi traju vise od 4 dana u tjednu ili 4
uzastopna tjedna, to se smatra perzistentnim oblikom bolesti. Ovisno o tezini simptoma, AR
moze se klasificirati kao blag ili kao umjeren do tezak. Blagi oblik definira se kao stanje u
kojem nema znacajnih simptoma i svakodnevne aktivnhosti mogu se normalno obavljati. S
druge strane, umjeren do teZzak AR karakteriziran je prisutno$c¢u jednog ili viSe simptoma poput
poremecaja u spavanju, nemoguénosti obavljanja svakodnevnih aktivnosti i sporta, problema

na poslu ili u koli, te prisutnoS¢u neugodnih simptoma koji naruSavaju kvalitetu Zivota (22).
Dijagnoza

Anamneza, klini¢ka slika i rezultati dijagnostickih testova temelj su dijagnoze AR. Potrebna je
prisutnost najmanje dva od sljedecih simptoma u trajanju od najmanje sat vremena dnevno
kroz viSe dana da bi dijagnosticirali AR, a to su vodenasta rinoreja, kihanje, zaCepljenost nosa,
nazalni pruritus i konjunktivitis. Takoder, provode se alergijski testovi za potvrdu bolesti.
NajceSce su upotrebljavani kozni ubodni (prick) test i alergen-specificni IgE test. Dodatni
dijagnosticki postupci mogu uklju€ivati intradermalne testove, citoloSku analizu brisa nosne
sluznice, te odredivanje broja eozinofila u perifernoj krvi (22,25,29).

Lije€enje

LijeCenje AR sastoji se od izbjegavanja alergena, farmakoterapije i alergen-specificne
imunoterapije. Farmakoterapijsko lijeCenje temelji se na intranazalnim ili sistemskim
kortikosteroidima, antihistaminicima, nazalnim dekongestivima i antagonistima leukotrienskih
receptora koji ublazavaju simptome. Intranazalni kortikosteroidi djeluju kao prva linija
farmakoterapije za blagi i umjereno-teSki AR, a najucinkovitiji su u lije€enju osnovnog
problema oboljelih, §to je nosna kongestija. Sistemski kortikosteroidi preporu€uju se samo
kratkotrajno pacijentima koji ne reagiraju na drugu terapiju. Kod bolesnika rezistentnih na
ljeCenje konvencionalnom farmakoterapijom ili kod teSkih oblika bolesti, koristi se
imunoterapija. Imunoterapija ima potencijal modificiranja bolesti i moze pridonijeti dugotrajnoj
remisiji nakon prekida terapije. U situacijama gdje se unato¢ primjeni farmakoterapije i dalje

javlja nosna opstrukcija, moguce je kao alternativu razmotriti kirurSke postupke. Ti postupci



uklju€uju redukciju donjih nosnih Skoljki ili septoplastiku kako bi se olakSalo disanje i ublaZili
simptomi (22,25,30).

1.2.4. Astma

Astma je heterogena kroni¢na respiratorna bolest koja je obi¢no karakterizirana simptomima
poput zvucnih fenomena; zvizdanja ili piskanja, dispnejom, stezanjem u prsima i kasljem kao
i razli¢itim stupnjem ograniCenja protoka zraka u izdisaju. Simptomi i ograni¢enje protoka
zraka mijenjaju se tijekom vremena i u intenzitetu, a ¢esto su potaknuti Cimbenicima poput
viezbanja, izlaganja alergenima ili iritansima, promjenom vremena ili zbog virusnih

respiratornih infekcija (31).
Epidemiologija

Astma je jedna od najceSc¢ih nezaraznih bolesti koja pogada ljude razli€itih dobnih skupina te
je najéesSca kroni¢na bolest djece. Diljem svijeta oko 300 milijuna ljudi boluje od astme $to ju
¢ini globalnim zdravstvenim problemom. Postoji velika geografska varijacija u prevalenciji
astme, tezini bolesti i smrtnosti. Prevalencija astme veca je u zemljama s visokim dohotkom,
dok se vecina mortaliteta zbog astme javlja u zemljama s niskim ili srednjim dohotkom.
Ucestalost i prevalencija astme je veca u djece, a morbiditet i mortalitet su veéi u odraslih.
Astma je u djetinjstvu nesto ¢esc¢a kod djeCaka, a kod odraslih je EeS¢a kod Zena. Do te razlike
u spolnoj prevalenciji dolazi oko puberteta §to sugerira da spolni hormoni mogu igrati ulogu
ulogu u etiologiji astme (32). Prevalencija astme u Hrvatskoj iznosi 5% ukupnog broja
stanovnistva $to je otprilike 200.000 oboljelih. Kao i kod incidencije, stopa prevalencije je viSa

u mladim dobnim skupinama (33).
Patofiziologija

Astma je kroni¢na bolest karakterizirana upalom, hiperreaktivno$¢u i remodeliranjem diSnih
putova, koji dovode do djelomicne ili potpune reverzibilne bronhoopstrukcije. Glavni patoloski
proces u alergijskoj astmi je upala, koju uzrokuju pomocnicki T limfociti i specifi€ni Th2 citokini
poput IL-4, IL-5 i IL-13, u doticaju s alergenom. Takoder, dolazi do aktivacije B stanica i
proizvodnje IgE, te regrutacije i aktivacije upalnih stanica poput eozinofila i mastocita. Kod
ponovne izloZenosti, alergen se veze na IgE, te dolazi do degranulacije mastocita i izlu€ivanja
medijatora upale poput histamina, leukotriena i interleukina. IL-5 potiCe proizvodnju i
nakupljanje eozinofila u plu¢ima koji takoder otpustaju medijatore upale. U astmati¢nim diSnim

putevima nalazimo hiperinflaciju plu¢a, hipertrofiju glatkin mii¢a, edem sluznice, odvajanje



epitelnih stanica, oStec¢enje cilija te hipersekreciju sluzi u bronhima, koji dovode do fibroze i

remodeliranja plu¢a (33-35).
Klini¢ka slika

Tipicni simptomi astme ukljuuju ponavljaju¢e epizode zvuénih fenomena poput zvizdanja,
stezanja u prsima, nedostatka zraka i kaslja. Kod nekih bolesnika kaSalj moze biti jedini
simptom. Simptomi vec¢inom prate cirkadijani ritam i pogorSavaju se tijekom noci i u ranijim
jutarnjim satima. Postoje Cetiri tipa astme; intermitentna, blaga, umjerena i teSka.
Intermitentna astma javlja se kod osoba koje imaju simptome manje od 2 puta tjedno uz manje
od 2 budenja mjeseéno tijekom nodéi, dok kod blage astme imaju malo ucestalije simptome.
TeSka astma dijagnosticira se kada pacijent ima simptome tijekom svakog dana, uz budenje
svake no¢i, za razliku od umjerene astme u kojoj to nije slucaj. Znakovi astme ukljucuju
zvizdanje, tahipneju, tahikardiju i koriStenje pomocne respiratorne muskulature pri disanju.
TeSka egzacerbacija astme mozZe dovesti do respiratornog zatajenja, promjene svijesti i
cijanoze. Kod pacijenata s dugotrajnom nekontroliranom astmom hiperinflacija pluéa moze
promijeniti stijenku prsnog koSa i uzrokovati bacvasti prsni ko$. Simptomi i znakovi su ve¢inom
nespecifiCni i reverzibilni sa pravodobnim lijeéenjem. Osobe koje boluju od astme Cesto
istovremeno imaiju rinitis i sinusitis, pri C¢emu je AR prepoznat kao faktor rizika za pojavu astme
(34,36,37).

Dijagnoza

Za dijagnozu astme klju¢na je anamneza, klinicki status i rezultati testova plu¢ne funkcije.
Buduéi da su simptomi €esto nespecifini i promjenijivi, fizikalni pregled bitan je u procjeni
prisutnosti komorbiditeta ili patoloSkih stanja koji oponasaju astmu. U bolesnika bez simptoma
fizikalni pregled pluéa moze biti uredan, a piskanje u prsima moze biti ujno samo u forsiranom
izdisaju. Blagi bronhospazam se uglavnom o ituje piskanjem samo u izdisaju, a kod jaceg
stupnja bronhokonstrikcije, piskanje je €ujno i pri udisaju i izdisaju. Kada anamneza i fizicki
pregled ukazuju na astmu kao vjerojatnu dijagnozu, sljedeci korak je spirometrija; temeljna
metoda procjene bolesti diSnih putova. Znakovi opstrukcije diSnih putova uklju€uju smanjen
forsirani ekspiratorni volumen u prvoj sekundi (FEV1) i smanjen omjer FEV1 prema forsiranom
vitalnom kapacitetu. Spirometrija prije i poslije primjene bronhodilatatora omogucuje procjenu
reverzibilnosti gdje poveéanje FEV1 vece od 12% i 200 mL sugerira da se radi o astmi. Vrsni
ekspiratorni protok bitan je u dijagnostici i praéenju astme s prikazom dnevne varijabilne
opstrukcije protoka zraka. PoviSene razine eozinofila, IgE ili specifi¢nog IgE za alergene mogu
upucivati da se radi o alergijskoj astmi. Frakcijski izdahnuti duSikov oksid mjera je eozinofilne
upale diSnih putova, Cije visoke vrijednosti potvrduju dijagnozu astme i njenu osjetljivost na
kortikosteroide (36,38).



Lijecenje

Prvi korak u terapiji alergijske astme, kao i kod svih ostalih alergijskih bolesti, je izbjegavanje
kontakta s alergenima i okidaCima. Farmakoloska terapija dijeli se na terapiju kontrole i terapiju
brzog olak§avanja tegoba. Inhalacijski glukokortikoidi (IGC) €ine osnovu kontrolne terapije.
Primarni mehanizam djelovanja im je povec¢anje proizvodnje IL-10 koji inhibira upalne citokine,
aktivaciju T-stanica i drugih upalnih stanica poput eozinofila i mastocita, $to smanjuje upalu
diSnih putova. Dobrom kontrolom bolesti postize se bolja pluéna funkcija, bolja kvaliteta zivota,
smanijuje se broj hospitalizacija i smrtnost. Stoga, IGC su uvijek dio terapije astme, a kod teze
kontrolirane astme primjenjuju se u kombinaciji s LABA (dugodjelujuci R2-agonist) u jednom
inhalatoru ili s 32-agonistima brzog i produljenog djelovanja (FABA). Kao lijekovi koji postizu
brzo olakSavanje tegoba koriste se R2-agonisti brzog i kratkog djelovanja (SABA) i FABA.
Nepravilna primjena lijekova za kontrolu bolesti, uz €estu uporabu bronhodilatatora po potrebi,
rezultira pove¢anom upalom u didnim putovima i smanjenim odgovorom na bronhodilatatore,
Sto povecava rizik od ozbiljnih komplikacija i smrtnosti. Cilj lije¢enja astme je smanjenje
potrebe ili potpuna eliminacija uporabe lijekova za brzo olak3anje simptoma kod svakog
pacijenta. Dodatni lijekovi za lije€enje astme koji se u pojedinih bolesnika dodaju uz postojecu
temeljnu terapiju su antagonisti leukotrijenskih receptora i antagonisti muskarinskih receptora
dugog djelovanja (LAMA) u bolesnika koiji nisu postigli odgovarajucu kontrolu astme. Teofilin
u niskim dozama moze poboljSati kontrolu astme kada se primijeni uz temeljnu terapiju IGC
(34,39-41).

1.2.5. Alergijski konjunktivitis

Alergijski konjunktivitis je podtip neinfektivnog konjunktivitisa koji je karakteriziran akutnom,
povremenom ili kronicnom upalom konjunktive, a najCeSCe je uzrokovan alergenima
prisutnima u zraku. Jednostavni alergijski konjunktivitis moze se klasificirati u 3 podtipa: akutni,
sezonski i cjelogodiSnji. Takoder, alergijski konjunktivitis obuhvaca Sirok raspon stanja,
ukljuCujuci sezonski alergijski konjunktivitis (SAC), cjelogodisnji alergijski konjunktivitis (PAC),
proljetni keratokonjunktivitis (VKC) i atopijski keratokonjunktivitis (AKC) (42).

Epidemiologija

Alergijski konjunktivitis je Cesto stanje u kliniCkoj praksi, Cija je prevalencija u porastu.
Jednostavni alergijski konjunktivitis Cesto ostaje neprepoznat i nelijeCen, Sto moze znacajno
utjecati na kvalitetu Zivota pojedinaca. Medutim, procjenjuje se da pogada otprilike 10% do
30% opce populacije. NajceSce se javlja kod osoba mladih od 20 godina, a prevalencija obi¢no

opada kod starije populacije. Alergijski konjunktivitis je Cesto je povezan s drugim alergijskim
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stanjima poput alergijskog rinitisa, atopijskog dermatitisa i astme. Proljetni keratokonjunktivitis
se Cesce javlja kod muskaraca i pacijenata izmedu 5 i 10 godine Zivota, koji boluju od atopije
ili astme. Otprilike 95% pacijenata dozZivi remisiju do kasne adolescencije, dok preostali
pojedinci mogu razviti AKC. Atopijski keratokonjunktivitis je kroni¢no stanje koje se obicno ne
pojavljuje prije adolescencije, a doseze vrhunac prevalencije izmedu 30. i 50. godine Zivota.
Cesée se javlja kod muskaraca i osoba koje su bolovale od AD ili astme. Pogor§ava se tijekom
zime i ima relativno nisku stopu izlje€enja. Sezonski alergijski konjunktivitis i PAC su jedni od
najCescih oblika alergijskog konjunktivitisa. Sezonski alergijski konjunktivitis ili konjunktivitis
peludne groznice bilateralna je akutna bolest obiéno uzrokovana vanjskim alergenima poput
peludi trava i stoga se pojavljuje samo u odredenim razdobljima godine. Cjelogodisniji alergijski
konjunktivitis je takoder je bilateralan, ali je kroni¢an, s razdobljima pogorSanja i remisije, i
obi¢no je uzrokovan alergenima zatvorenih prostora poput grinja ili dlake kuénih ljubimaca.
Razlika izmedu ova dva stanja je u periodi¢nosti simptoma; SAC je obi¢no tezi od prolje¢a do

jeseni, dok se PAC javlja tijekom cijele godine, ali u blazem obliku (43,44).

Patofiziologija

Jednostavni alergijski konjunktivitis, uklju€ujuci akutni, sezonski i perzistentni oblik, reakcija je
preosijetljivosti tipa | posredovana IgE koja nastaje izravnim kontaktom izmedu alergena i one
povrsine. Ta interakcija dovodi do degranulacije mastocita i naknadnog oslobadanja upalnih
modulatora. To€an mehanizam nastanka VKC-a nije u potpunosti razjasnjen dok AKC nastaje
kombinacijom reakcija preosijetljivosti tipa IV (odgodeni tip) i tipa | na izlozenost o€nom

alergenu (43).
Klini¢ka slika

Alergijski konjunktivitis obi€no ne djeluje na vid, ali znaCajno smanjuje kvalitetu Zivota
pogodenih pacijenata, posebno djece i adolescenata. Medutim, tezi oblici bolesti mogu ostetiti
vid ako dode do komplikacija koje zahvaéaju roznicu. Stoga je vazna rana dijagnostika i
adekvatno lije€enje kako bi se poboljSala kvaliteta Zivota pacijenata, smanjio broj recidiva i
izbjegle moguée komplikacije. Alergijski konjunktivitis obi¢no se pojavljuje bilateralno s
uobiCajenim simptomima kao §to su svrbez, osje¢aj stranog tijela u oku, konjunktivha
hiperemija i pojava seroznog ili mukoznog iscjetka. Simptomi se mogu diferencirati u one koji
se manifestiraju u ranijoj i kasnijoj fazi bolesti. Rani znakovi javljaju se spajanjem histamina s
njegovim receptorima i uklju€uju: suzenje, svrbez, crvenilo i edem oka. Kasni znakovi javljaju
se nekoliko sati kasnije i karakterizirani su infiltracijom epitela raznim stanicama: limfocitima,
neutrofilima, bazofilima i eozinofilima. Ova kasna faza dovodi do kroniéne upale, te se

manifestira fotofobijom, bolom u oku, oste¢enjem vida i iscjetkom (44).
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Dijagnoza

Dijagnosticiranje alergijskog konjunktivitisa temelji se uglavhom na anamnezi pacijenta i
fizickom pregledu. Temeljita anamneza je od iznimne vaznosti kako bi se utvrdio moguci
alergen. Ako nije jasno identificiran alergen provodi se koZno testiranje. Takoder, moZzemo
koristiti i test provociranja konjunktivalnih alergena gdje se alergen nanosi na konjunktivalnu
sluznicu kako bi se procijenila imunoreaktivnost pacijenta na alergen. Kod tezih oblika bolesti
mozemo provesti i fluorescentno bojanje roznice kako bi se utvrdile ozljede i moguci oziljci
roznice (43,44).

Lijecenje

Nefarmakoloski tip lije€enja alergijskog konjunktivitisa uklju€uje izbjegavanje poznatih
alergena, koristenje hladnih obloga i kapi za o¢i, $to dovodi do smanjenja simptoma. Od
farmakoloSke terapije za blage akutne oblike kratkotrajno se koriste antihistaminske i
vazokonstriktorne kapi. Kombinacija antihistaminika i stabilizatora mastocita Cesto se
preporucuje za lije€enje SAC-a i PAC-a. Antihistaminici djeluju tako da blokiraju histaminske
receptore i smanjuju osjecaj pe€enja, crvenila i oticanja spojnice. Takoder, mogu se
primjenjivati sistemski ili lokalno kao kapi. Stabilizatori mastocita su kljucni lijekovi u lijeenju
alergijskog konjunktivitisa jer sprje€avaju degranulaciju mastocita, ¢ime inhibiraju lanac
alergijske reakcije. U refraktornim slu¢ajevima ili kao adjuvantna terapija u po€etnim fazama
teSkih alergija mogu se primijeniti kortikosteroidi koji inhibiraju sintezu prostaglandina i
leukotriena. Medutim, treba ih koristiti kratkotrajno i uz odgovarajuci nadzor zbog mogucih
ozbiljnih nuspojava poput glaukoma, katarakte i defekata roznice. Sistemski antihistaminici i
kortikosteroidi koriste se samo u slu¢ajevima refrakternog alergijskog konjunktivitisa kada
pacijenti imaju i sistemske simptome. Nesteroidni antireumatici djeluju na sli¢an nacin kao i

kortikosteroidi, no zbog nuspojava imaju takoder ograni€enu primjenu (43-45).

1.2.6. Alergijski angioedem

Angioedem je stanje dobro ograni¢enog, akutnog oticanja potkoznog tkiva koje nastaje zbog
poveCane propusnosti mikrovaskularnog sustava djelovanjem histamina ili bradikinina.
Oteklina obi¢no zahvaca podru¢je oko o iju, usne, jezika, ekstremiteta i sluznice
gastrointestinalnog trakta. Alergijski angioedem posredovan je histaminom i ¢e8¢e se javlja
nego angioedem posredovan bradikininom koji se dijeli na hereditarni, angioedem induciran

inhibitorima angiotenzin-konvertiraju¢eg enzima i steCeni angioedem (46,47).
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Epidemiologija

Angioedem zahvaca 15% opc¢e populacije i ¢eSc¢e se javlja kod Zena nego kod muskaraca.
Nakon astme, naj¢eS¢i je uzrok hospitalizacije medu svim alergijskim poremecajima.
Potencijalno je opasno stanje jer moze doci do laringealnog edema kojemu je stopa smrtnosti
izmedu 25% i 40%. Takoder, intestinalni angioedem moZe biti bolan i oponaSati akutni
abdomen. Angioedem prati 46% svih anafilaktiCkih reakcija, a respiratorni simptomi poput

oteZanog disanja i stridora javljaju se u 67% svih slu¢ajeva anafilaksije (48-50).
Patofiziologija

Patofiziologija angioedema ukljuCuje nagli porast propusnosti stijenke krvnih Zila u koZi i
potkoZju, Sto omogucuje lokalnu ekstravazaciju plazme i posljedi€no oticanje tkiva.
Histaminom posredovan angioedem se obi¢no klasificira kao tip | alergijske reakcije, te se jos
naziva i alergijski ili IgE-posredovani angioedem. U ovoj skupini angioedema, odredeni
alergen potiCe reakciju preosijetljivosti vezanjem na IgE, $to zauzvrat dovodi do oslobadanja
histamina i drugih vazoaktivnih tvari u mastocitima. Simptomi se poc€inju razvijati unutar par
minuta do sat vremena nakon izlaganja alergenu. Vecina slu€ajeva alergijskog angioedema
uzrokovana je ubodima pcela i strSljena, lijekovima, hranom, posebno jajima, Skoljkama i

orasastim plodovima (49,51).
Klini¢ka slika

Klasi¢ni znakovi histaminom posredovanog angioedema su osip i crvenilo povrsinskih slojeva
koZe i intersticijski edem potkoznih, mukoznih i submukoznih slojeva koze. Takoder, svrbez
moze biti prisutan. Akutni napadi angioedema su obi¢no samolimitirajuci; oteklina obi¢no
popusta ili nestaje tijekom 24 sata. Ti napadaiji se mogu ¢esto ponavljati, a kada traju vise od
6 tjedana, smatraju se kroni¢nima. Alergijski angioedem naj¢eSée nastaje kod osoba s
povijeS¢u atopije poput pacijenata s alergijskim rinitisom, astmom ili atopijskim dermatitisom,
a napadi izazvani hranom ili lijekovima mogu se pojaviti i u odsutnosti atopije. Oticanje moze
nastati na bilo kojem dijelu tijela, ali predilekcijska mjesta alergijskog angioedema su najCesce
u podrucju lica, posebno usne i periorbitalno podrucje, a riede u podrucju genitalija.
Angioedem crijevne stijenke moZze uzrokovati bol u trbuhu, muéninu te manje €esto opstrukciju
lumena crijeva. Oteklina moze zahvatiti i grlo ili grkljan, $to moze rezultirati oteZzanim disanjem
ili stridorom, a u nekim slu€ajevima pacijenti mogu razviti i anafilaksiju, potencijalno
smrtonosnu sistemsku alergijsku reakciju. Takoder, bolesnici a angioedemom u 50% slucajeva

imaju i urtikariju (51).
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Dijagnoza

Dijagnoza histaminom posredovanog angioedema moze se postaviti putem laboratorijske
analize pokazatelja degranulacije mastocita poput poviSene serumske razine triptaze. Prick
testiranje ili analiza specificnog IgE u serumu mogu potvrditi dijagnozu ako anamneza sugerira
da se radi o senzibilizaciji na sumnijivi alergen. Ako laboratorijski rezultati za analizu histamina

i triptaze nisu dostupni, dijagnoza se temelji na anamnezi i kliniCkoj prezentaciji (51).
Lijecenje

Klju¢ni ¢imbenik uspjesnog lijeCenja alergijskog angioedema je identifikacija i izbjegavanije
alergena, rano prepoznavanje napada te pruzanje brze pomoci kada su disni putovi
zahvaceni. Prva linija lije€enja kod vecine oblika alergijskog angioedema uklju€uje primjenu
antihistaminika i glukokortikoida, dok se epinefrin primjenjuje samo ako postoiji rizik od
edema grkljana i anafilaksije. Prioritet lije¢enja akutne pojave angioedema je odrzavanje
prohodnosti diSnih putova (48,50,51).

1.2.7. Urtikarija

Urtikarija ili koprivnjaca je stanje upale povrsinskog sloja koze karakterizirano klinicCkom slikom
urtika, angioedema ili oboje. Urtikarija se klasificira na temelju trajanja, kao akutnaiili kroni¢na,

a prema uzroku klasificira se kao inducirana ili spontana (52).
1.2.7.1. Epidemiologija

Prevalencija akutne urtikarije tijekom Zivota je otprilike 20% (52). Procjenjuje se da je 40 - 50%
slu€ajeva uzrokovano akutnim infekcijama, pri Eemu su najcesce virusne respiratorne infekcije
diSnih putova, dok je drugi vodeci uzrok IgE posredovana reakcija na nutritivne alergene (53).
1% svjetske populacije svih dobnih skupina, ali najéed¢e mlade i Zene srednjih godina (54).
Procjenjuje se da 80% do 90% pacijenata s kroni¢nom urtikarijom nema identificirani uzrok
bolesti. Kroni¢ni oblik obi¢no traje viSe godina, te pacijentima narusava kvalitetu zivota i utjeCe

na radnu sposobnost (55).
1.2.7.2. Patofiziologija

Urtikarija je pretezno bolest koju aktiviraju upalne stanice mastociti. Histamin i drugi medijatori,
poput faktora aktivacije trombocita i citokina koji se oslobadaju iz aktiviranih koznih mastocita,
dovode do aktivacije senzornih Zivaca, vazodilatacije i ekstravazacije plazme, kao i regrutacije
stanica u urtikarijske lezije. Signali koji aktiviraju mastocite u urtikariji su heterogeni i uklju€uju

citokine koje pokre¢u T stanice i autoantitijela. Histoloski, urtike su karakterizirane edemom
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gornjeg i srednjeg dijela dermisa, s dilatacijom i pove¢anom propusno3c¢u postkapilarnih
venula, kao i limfnih Zila gornjeg dijela dermisa. Kod angioedema, sli€ne promjene se primarno
javljaju u donjem dijelu dermisa i potkozZja. Koza zahvaéena urtikama pokazuje mijeSani upalni

perivaskularni infiltrat, sastavljen od T stanica, eozinofila, bazofila i drugih stanica (52).
1.2.7.3. Klini¢ka slika

Urtikarija je karakterizirana pruriticnim eritematoznim lezijama koje su uzdignute i ograniene,
a u sredisStu imaju centralno blijedilo koje izbjeljuje pritiskom. Urtikarija je usko povezana s
angioedemom u 40% pojedinaca, a priblizno 10% pacijenata ima angioedem bez urtikarije.
Lezije urtikarije su Cesto generalizirane, s viSestrukim lezijama bez specificne distribucije, dok
angioedem ima tendenciju biti lokaliziran i obi€no zahvaca periorbitalnu i perioralnu regiju ili
jezik (56). Akutna urtikarija se naj¢eS¢e povladi unutar 24 sata, a 40% akutnih prelazi u kroni¢ni
oblik (57). Primijeceno je da neki pacijenti s kroniénom spontanom urtikarijom, imaju povezane
sistematske simptome tijekom aktivnih napada urtika. To ukljuCuje gastrointestinalne
simptome, crvenilo koze, bol ili otekline zglobova, manifestacije kardiovaskularnog sustava,

respiratorne simptome i druge opc¢e simptome (55) .
1.2.7.4. Dijagnoza

Akutna urtikarija je samoograni¢avaju¢a bolest i obiCno ne zahtijeva dijagnosti¢ku obradu
osim detaljne anamneze, s ciliem identifikacije moguéeg uzroc€nika. Iznimka su pacijenti sa
simptomima IgE posredovane nutritivne alergije ili anafilaksije, kao i pacijenti kod kojih se
sumnja na alergiju na lijekove. U tom slu€aju, alergijski testovi i edukacija pacijenata mogu biti
korisni kako bi se pacijentima omogucilo izbjegavanje ponovne izlozenosti relevantnim
uzrocnicima. U svih pacijenata s kronicnom urtikarijom, dijagnosticka obrada ukljuCuje
detaljnu anamnezu, fizikalni pregled, osnovne testove te procjenu aktivnosti i kontrole bolesti
(52). Kod pacijenata koji imaju samo urtikariju bez angioedema vazno je iskljuciti diferencijalne
dijagnoze poput urtikarijskog vaskulitisa i autoinflamatornih sindroma. Osnovne dijagnosticke
pretrage koje treba obaviti ukljuuju SE, CRP, KKS, a ako postoji sumnja na alergijsku ili
autoimunu etiologiju bolesti, potrebno je provijeriti ukupni IgE. Daljnja dijagnosti¢ka ispitivanja
trebala bi se provesti ovisno 0 anamnezi, fizikalnom pregledu i rezultatima osnovnih pretraga
(53).

1.2.7.5. Lije€enje

Kako bi lije€enje bilo uspjesno potrebno je identificirati i eliminirati provociraju¢e Cimbenike
koji utjeCu na aktivnost bolesti, uz farmakolodko lijeCenje simptoma. Prema smjernicama
Europske akademije za alergologiju i kliniCku imunologiju terapija prvog izbora su antagonisti

H1 histaminskih receptora, tj. antihistaminici druge generacije (52). Kao terapija drugog izbora
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daju se antihistaminici u Cetverostrukim dozama. Trecu liniju terapije €ine antihistaminici druge
generacije s omalizumabom; monoklonskim antitijelom usmjerenom na teSki lanac IgE
antitijela. Prema dosadasnjim istrazivanjima, omalizumab sprjeCava pojavu urtikarije i
angioedema, poboljSava kvalitetu Zivota te se moze koristiti za tretiranje recidiva bolesti nakon
prestanka terapije. Peroralni kortikosteroidi mogu se kratkotrajno uvesti samo u sluéaju Cestih
egzacerbacija. Koristenje sistemskih kortikosteroida i ciklosporina ne preporuéuje se kao

dugotrajna terapija (53).

1.3. Etiologija alergijskih bolesti

Etiologija alergijskih bolesti je sloZzena i nije u potpunosti jasna, ali je poznato da nastaju u
genetski predisponiranih osoba pod utjecajem okolidnih Cimbenika. Alergijske bolesti imaju
znacajnu nasljednu komponentu. Djeca koja imaju barem jednog roditelja s atopijom &esée
obolijevaju od alergijskih bolesti (58). Rije¢ je poligenskim bolestima i do danas je identificirano
na stotine polimorfizama gena povezanih s nastankom astme i ostalih alergijskih bolesti (59).
Znacajnu ulogu u nastanku alergijskih bolesti imaju i Cimbenici oneiS¢enja unutarnjeg i
vanjskog okolia. U alergene unutarnje okolisa ubrajamo cjelogodidnje alergene poput grinja,
Zohara, gljivica, plijesni i duhanskog dima, dok u alergene vanjskog okolida ubrajamo alergene

peluda, ozon, organske komponente, anorganske plinove (60).

1.4. Epidemiologija alergijskih bolesti u Hrvatskoj

Dosadas$nja kliniCka ispitivanja pokazuju da prevalencija alergijskih bolesti raste u cijelom
svijetu, primarno u nerazvijenim zemljama, dok je u razvijenim zemljama moguce dosegla svoj
plato, i da su najCeS¢e alergijske bolesti alergijska astma i alergijski rinitis. Smatra se da je
prevalencija alergijskih bolesti u Republici Hrvatskoj slicna kao u razvijenim europskim
zemljama. Prema do sada objavljenim istrazivanjima o senzitizaciji na aeroalergene medu
populacijom djecje dobi (mladoj od 18 godina) i odrasle dobi u Hrvatskoj dominira senzitizacija
na trave (61,62) i iznosi €ak viSe od 50%. Prevalencija astme (ukupan broj oboljelih) u
Hrvatskoj iznosi 5.048,1/100.000 stanovnika, odnosno 5,0% ukupnog broja stanovnistva ili
otprilike 200.000 osoba, a sama stopa prevalencije je visa u mladim dobnim skupinama (61).
Prema prvoj ISAAC studiji provedenoj u Gradu Zagrebu 2002. godine prevalencija piskanja u
prsima je iznosila 6%, alergijskog rinitisa 9,84%, atopijskog dermatitisa 11,27%, a ¢ak 50%

djece je bilo senzibilizirano na jedan od ispitivanih standardnih inhalacijskih alergena (63).
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1.5. Alergoloska dijagnostika

Dijagnostika alergijskih bolesti posredovanih IgE protutijelima temelji se na analizi anamneze,
klinicke slike, koznog testiranja, laboratorijskih nalaza i na provokacijskim testovima (64). Tip
| preosijetljivosti procjenjuje se koristenjem koznog ubodnog ili prick testa (in vivo) ili serumske
IgE metode (in vitro), dok se tip IV preosijetljivosti odreduje putem epikutanog ili patch testa
(65). In vitro dijagnostika alergijskih bolesti bazira se na analizi koncentracije ukupnih i
specificnih IgE antitijela u serumu, 1gG antitijela, plazmatske triptaze, eozinofilnog kationskog
proteina te testa aktivacije bazofilnih leukocita. Primjena in vitro dijagnosti¢kih testova treba
biti uskladena s podacima iz anamneze, kliniCke slike i in vivo provokacijskih testova. Klinicki
znacaj povisene serumske koncentracije ukupnih IgE antitijela u dijagnostici alergijskih bolesti
je ogranicen, jer se takvo poviSenje moze javiti i u drugim nealergijskim bolestima. PoviSene
koncentracije specifi¢nih IgE protutijela, uz pozitivhu anamnezu, sugeriraju klini¢ki zna¢ajnu
alergijsku bolest. Povidene serumske koncentracije IgG protutijela mogu posluZiti u procjeni
uspjesnosti alergen-specifi€éne imunoterapije te procjeni rizika razvoja anafilaksije uzrokovane
ovom skupinom alergena. PoviSena koncentracija serumske triptaze upucuje na degranulaciju
mastocita uzrokovanu specifi¢nim alergenom. Eozinofilni kationski protein je poviSen tijekom
kasne faze alergijske reakcije te se koristi u pracenju alergijskih stanja u kojima eozinofili imaju
glavnu ulogu. Test aktivacije bazofilnih leukocita je koristan u dijagnostici alergija na alergene
kukaca, nutritivnih te medikamentnih alergija (66).

In vivo dijagnostika alergijskih bolesti temelji se na prick, patch i intradermalnom koZznom testu
(67). Kozni alergijski ubodni test ili skin prick test (SPT) primarna je metoda za dijagnozu
alergijskih reakcija rane preosjetljivosti tipa I. Prednosti su mu jednostavnost primjene, nizak
rizik ozbiljnih nuspojava, istodobno multialergeno testiranje, brzo ocitanje nalaza i veca
osjetljivost od in vitro testova (68). Skin prick test je specifiCan i osjetljiv na prisutnosti
specificnih IgE protutijela na proteine i peptidne antigene (alergene). U koZi senzibilizirane
osobe nalazi se velik broj mastocita koji na svojoj povrsini veZu IgE-protutijela. Male koli¢ine
alergena unose se u epidermis i nevaskularni povrsinski dermis vezuéi se za specificne IgE
vezane na koZne mastocite. Ta interakcija uzrokuje degranulaciju koZnih mastocita uz lokalno
oslobadanje histamina i drugih medijatora. Lokalno oslobodeni medijatori izazivaju lokalizirani
otok i crvenilo koze. Klini¢ka stanja u kojima je indiciran SPT su astma, rinitis, rinosinusitis,
rinokonjunktivitis, konjunktivitis, atopijski dermatitis, kod sumnje na alergiju na hranu i lijekove
i mnogim drugim alergijskim bolestima. Kontraindikacije za primjenu koznog ubodnog testa
uklju€uju: difuzna dermatolosSka stanja koja bi mogla otezati ili iskriviti rezultate testiranja,
izrazen dermografizam, nedostatak suradnje pacijenta, bolesnike koji ne mogu prekinuti
uzimanje antihistaminika i/ili drugih lijekova koji mogu utjecati na rezultate testiranja, trajnu

teSku ili nestabilnu astmu, trudnoéu, novorodenacku i dojenaku dob i bolesnike koji su na
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terapiji beta-blokatorima. Za SPT testiranje se koriste standardizirani alergenski pripravci
poznate koncentracije izrazene u standardiziranim bioloSkim jedinicama. Odabir alergena za
pocCetno testiranje treba biti prilagoden regiji i klimi u kojoj se testiranje provodi ili iz koje
pacijent potjece, a najéesce je rije€ o inhalacijskim i nutritivnim alergenima. Po potrebi, po&etni
odabir moZe biti proSiren dodatnim alergenima, ovisno o anamnestickim podacima. Uz
odabrane alergene, obavezne su pozitivna kontrola (otopina histamina koncentracije 10
mg/mL) i negativna kontrola (otapalo). Testiranje se obi¢no provodi na kozi prednje strane
obiju podlaktica ili na ledima. Vazno je sprijeciti razlijevanje alergena preko ostalih mjesta za
testiranje, Sto se postize CiS¢enjem koze alkoholom ili eterom radi uklanjanja viska kozne
masnoce. Mjesta testiranja trebaju biti jasno ozna¢ena s minimalnim razmakom od 2 cm kako
bi se izbjeglo eventualno preklapanje pozitivnih testova. Kap alergena se polaze na oznaceno
mjesto, te se ubodom lancete (male igle) vrha duljine 1 mm unosi u povrsni sloj koze. Nakon
zavrSetka testiranja, kapljice alergena treba ukloniti bez razmazivanja. PreporuCuje se
oCitavanje reakcije na histamin nakon 10-15 minuta, a reakcije na alergene nakon 15-20
minuta. Rezultate SPT treba analizirati uzimaju¢i u obzir anamnezu, prisutnost kliniCkih
znakova i prethodne izloZenosti alergenu. Uobi¢ajeno je smatrati da urtika veliCine =2 3 mm

ukazuje na prisutnost specifiénih IgE protutijela na testirani alergen (67,69,70).

Intradermailni test (IDT) u kojem se alergenski ekstrakt injicira u dermis intradermalnom iglom,
moze se koristiti za procjenu i trenutaCne alergijske reakcije posredovane IgE protutijelima i
odgodene hipersenzitivhosti, ovisno o vremenu o €itavanja. Usporeduju¢i sa SPT, IDT
pokazuje povecanu osjetljivost, ali smanjenu specificnost. Patch test se koristi samo za

procjenu reakcija odgodenog tipa preosjetljivosti (67).
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2. CILJ RADA

U ovom istrazivanju cilj je bio odrediti dominantni aeroalergen u nasoj populaciji, obrazac
senzitizacije na najCeSce aeroalergene (monosenzitizacija ili polisenzitizacija) i odrediti
simptome alergije u odrasloj senzibiliziranoj populaciji i navedeno usporediti s podacima

dostupnim u literaturi za Republiku Hrvatsku i svijet.
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3. ISPITANICI | METODE

3.1. Ispitanici

Ovo istrazivanje provedeno je od sijeCnja 2024. do svibnja 2024. godine u Klini¢koj bolnici
Sveti Duh u Ambulanti za alergolo$ku dijagnostiku. U istrazivanju je sudjelovalo ukupno 100
bolesnika starijih od 18 godina, nakon §to su potpisali informirani pristanak i suglasnost za
istraZivanje. KozZni ubodni test alergenima proveden je na uzorku od 100 odraslih osoba koji

su ispunili i upitnik o alergijskim simptomima i bolestima.
3.2. Metode

3.2.1. Instrument istrazivanja

U ispitivanju je koridten upitnik (Prilog 1) o alergijskim bolestima i simptomima alergijskih
bolesti koji sadrZi uobiajena pitanja koja se postavljaju tijekom alergoloskog pregleda, a u
cilju postavljanja ili isklju¢enja dijagnoze alergijskih bolesti. Upitnik se sastoji od pitanja koja

se odnose na:
- demografske podatke,
- pitanja o simptomima alergijskih bolesti,
- pitanja o alergijskim bolestima od kojih ispitanik boluje,
- pitanje o alergiji na hranu,
- pitanje o alergiji na lijekove,
- pitanje o alergiji na ubod insekta,
- pitanja o obiteljskoj atopijskoj anamnezi,

- pitanje o osobitosti Zivotnog stila (puenja),
- pitanje o ostalim bolestima/komorbiditetima.
3.2.2. Kozni ubodni test alergenima

Kozni ubodni test alergenima proveden je na uzorku od 100 odraslih osoba. KozZni ubodni test
inhalacijskim alergenima dobro kolerira s klini€kom slikom (71). Protokolom u Klini¢koj bolnici
Sveti Duh je predvideno 15 alergena proizvodada Diater, Spanjolska: Dermatophagoides
pteronyssinus, Dermatophagoides farinae, epitel macke, epitel psa, Corylus avelana, Betula

verrucosa, Olea europea, Cupressus arizonica, mjeSavina trava, zitarice, Ambrosia elatior,
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Artemisia vulgaris, Taraxacum officinale, Alternaria, Cladosporium (Slika 1). U testiranje je
uklju€ena otopina histamina (10 mg/mL histamina) kao pozitivna kontrola, te komercijalna
otopina pufera kao negativna kontrola koZne reakcije. Kozna reakcija izmjerena je nakon 15
minuta kao sredniji promjer urtike. Pozitivnom reakcijom se smatra razlika u srednjem promjeru
urtike ve¢a od 3 mm (Slika 2 i 3). Kozni testovi nisu se provodili kod osoba koje uzimaju
antialergijsku terapiju, imaju kozne promjene na mjestu izvodenja koznog testa te u osoba s
anamnezom anafilaksije ili teSke generalizirane alergijske reakcije na neki od ispitivanih

alergena. Obrazac za ispunjavanje rezultata koznog ubodnog testa prikazan je u Prilogu 2.

Slika 1. Inhalacijski alergeni koriSteni u testiranju

Slika 2. Pozitivan kozni ubodni test na viSe inhalacijskih alergena
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Slika 3. Prikaz veli¢ine urtike pozitivnog koZznog ubodnog testa

3.2.3. Obrada podataka i statistiCka analiza dobivenih rezultata

Analizirani parametri kod ispitanika su dob i spol, senzitizacija na uobi¢ajene inhalacijske
alergene i njihova ucestalost, simptomi i znakovi prisutni kod ispitanika (kasalj,
sviranje/piskutanje u prsima, kratak dah, stezanje u prsima, kihanje, curenje nosa,
zaCeplienost nosa, svrbeZ nosa, svrbeZ/suzenje ociju, postnazalno slijevanje iz sinusa,
iskasljavanje, nosni polipi, poremecaj osjeta mirisa, otok usnica, jezika, kapaka, lica, drugog
dijela tijela, upale uha, upale sinusa, zaCepljene usi, ekcem/osip koze, urtike/koprivnjaca,
glavobolja, umor), prevalencija alergijskih bolesti kod ispitanika i raspodjela ispitanika prema
broju alergijskih bolesti (astma, alergijski rinitis, urtikarija, atopijski dermatitis, alergijski
kontaktni dermatitis, alergijski konjunktivitis, angioedem), prevalencija ispitanika prema
prisutnosti komorbiditeta, obiteljske anamneze, alergije na hranu, lijekove i insekte. Takoder,
analizirano je koristenje antialergijskih lijekova kod ispitanika, te prevalencija pusaca i bivsih
pusaca medu ispitanicima. Parametri su statistiCki obradeni i prikazani putem slika i tablica,
nakon €ega su detaljno opisani i usporedeni s podacima iz znanstvene literature. Za obradu

podataka i izradu grafickih prikaza koriSten je program Microsoft Office Excel.

3.2.4. Eticka pitanja

Istrazivanje je provedeno uz prethodno odobrenje EtiCkog povjerenstva Kilini¢ke bolnice Sveti
Duh. Ispitanicima su uruceni prije provodenja koznog ubodnog testa informirani pristanak i

suglasnost za istrazivanje.
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1.Spol: M Z
2. Datum rodenja:

3. Imate li jedan od ovih simptoma/znakova (zaokruZite onaj koji imate)?

Kasalj SvrbeZ nosa

Sviranje/piskutanje u prsima Svrbez/suzenje ociju

Kratak dah Postanazalno slijevanje iz sinusa

Stezanje u prsima Iskasljavanje

Kihanje Nosne polipe

Curenje nosa Poremedaj osjeta mirisa

Zacepljenost nosa Otok usnica, jezika, kapaka, lica, drugog
dijela tijela?

4. Zaokruzite bolesti od kojih bolujete ili ste bolovali:

Kroni¢ni bronhitis/KOPB Astma Peludna hunjavica
Gastritis Koronarna bolest srca Secerna bolesti
Refluksna bolest/Zgaravica Anemija Bolesti Stitnjace
Ulkus Zeluca/dvanaesterca Bolesti bubrega Bolest jetre
Povisen krvni tlak Povisene masnoce u krvi Osteoporoza

5.Ima li tko u Vasoj obitelji jednu od sljedecih bolesti (ne ukljucuje Vas)?

Astmu:

Upale uha
Upale sinusa

Zacepljene usi

Ekcem/osip koze
Urtike/koprivnjacu
Glavobolju

Umor

Artritis
Depresija
Anksioznost

Karcinom

Proljev

Sezonska/cjelogodi$nja alergiju:

Osip po kozi:

Druge alergije (lijekovi, ubodi insekata, hrana):

6. Jeste li alergi¢ni na hranu? DA NE
7. Jeste li alergicni na lijekove? DA NE
8. Jeste li imali alergijsku reakciju na ubod insekta? DA NE

9. Uzimate li lijekove za alergiju? DA NE

10. Od kojih alergijskih bolesti bolujete? Zaokruzite.

ASTMA URTIKARIJA/KOPRIVNJACA ALERGIJSKI RINITIS
ALERGIJSKI KONJUNKTIVITIS ATOPIJSKI DERMATITIS
KONTAKTNI ALERGIJSKI DERMATITIS ANGIOEDEM

11. Pusite li? DA NE
12. Ako ne pusite, jeste li ikada pusili? DA NE

Ime i prezime pacijenta:

Vlastorucni potpis:

U Zagrebu,

Prilog 1. Upitnik o alergiji

23




Prilog 2. Obrazac za ispunjavanje rezultata koznog ubodnog testa

Klini¢ka bolnica "Sveti Duh"

Klinika za unutarnje bolesti
Medicinskog fakulteta Sveucilista u Zagrebu
Predstojnik: Prof. dr. sc. Edvard Gali¢, prim. dr. med.
Ambulanta za alergolo3ku dijagnostiku

Sveti Duh 64, HR-10000 Zagreb, Hrvatska
tel: +385 (1) 3712-111, fax: +385 (1) 3712-308, web: http://www.kbsd.hr

Solesnik: matiéni broj:

Sredisnji upis za alergolosku dijagnostiku, Klinika za unutarnje
Upucuje: bolesti
Medicinskog fakulteta Sveucilista u Zagrebu

Uputne dijagnoze:

datum pregleda:

Napomena narutitelja:

Kozni test na inhalacijske alergyene
Sifre usluga

pretraga nalaz ref.interval Sifra koli¢ina
Histamin: _* (mm)
Dermatophagoides pter,: _ ¥ (mm)
Dermatophagoides farinae: * (mm)
Macka: * (mm)
Pas: * (mm)
Corylus avelana: * ((mm)
Betula verrucosa: * (mm)
Olea europea: T * (mm) N
Cupressus arizonica: » * (mm) 5 ~.l:lTS Sifre
£ Sifra kolicina
Trave: (.mm) o
C— % 11503-00 1
Zitarice: ( mm)
. ; 11503-12 il
Ambrosia elatior: * (mm)
St G * (mm) 11503-13 i
[o18 Yulgarks: = 11512-00 1
Taraxacum officinale: L 3 o s )t
Alternaria: : - * (mm)
Cladosporium: _:( mm)
Pufer: * (mm)
Komentar:
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4. REZULTATI
4.1. Demografske karakteristike ispitanika

Tijekom istrazivanja, ukupno je prikupljeno 100 ispunjenih upitnika i provedeno je 100 koznih
testiranja kod istih ispitanika, od kojih je valjanih bilo 83, te su ti podaci uklju¢eni u analizu. Od
ukupno 83 ispitanika, bilo je 65 Zena (78%) i 18 muSkaraca (22%) (Tablica 1) prosje¢ne dobi
38 godina (Slika 4). Slika 5 prikazuje da je medu ispitanicima s pozitivhim rezultatima koznog
ubodnog testa prosjeCna dob bila 33 godine, dok je medu ispitanicima s negativnim
rezultatima testa prosje¢na dob bila 45 godina (Slika 6). U obje grupe ispitanika vecinu su
Cinile zene (Tablice 2 i 3). Kod ukupno 17 ispitanika zabiljezen je u koznim testu
dermografizam (pozitivna reakcija na negativnu kontrolu) te se test nije mogao interpretirati ili
je obrazac bio neadekvatno ispunjen (nepotpun) te je u konacnici u statisti¢ku obradu uslo 83
ispitanika.

Tablica 1. Ukupni broj ispitanika prema spolu

Muski ispitanici 18

Zenski ispitanici 65

Tablica 1 pokazuje razdiobu muskog i Zenskog spola 83 ispitanika.

20
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40 X37.96385542

33
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20 I 23
10

0

Slika 4. Distribucija dobi ispitanika

Slika 4 prikazuje dobnu raspodjelu pacijenata u trenutku analize senzibilizacije na uobicajene
alergene. UnatoC Sirokom rasponu dobi, od najmladeg ispitanika (18 godina) do najstarijeg
pacijenta (80 godina), vecina pacijenata spada u dobnu skupinu izmedu 23 i 52 godine.

ProsjeCna dob ispitanika pri analizi senzibilizacije na uobiCajene alergene iznosi 38 godina.
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Tablica 2. Raspodijela ispitanika pozitivnih na kozni ubodni test prema spolu

Broj ispitanika

Postotak ispitanika (%)

Muski ispitanici

6

12.8

Zenski ispitanici

41

87.2

Tablica 3. Raspodjela ispitanika negativnih na kozZni ubodni test prema spolu

Broj ispitanika

Postotak ispitanika (%)

Muski ispitanici

6

16.7

Zenski ispitanici

30

83.3
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Dob ispitanika pozitivnih na kozni
ubodni test (g)
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°80
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Slika 5. Distribucija dobi ispitanika pozitivnih na kozni ubodni test
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Slika 6. Distribucija dobi ispitanika negativnih na kozZni ubodni test
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4.2. Analiza senzitizacije na uobicajene alergene

Kozni ubodni test kojeg smo proveli kod 83 ispitanika bio je pozitivan na barem jedan alergen
kod 47 ispitanika, Sto daje prevalenciju alergijske senzibilizacije od 56.6%. Ambrosia elatior
(63.8%), alergeni trava (61.7%), Dermatophagoides pter. (57.4%) i Corylus avelana (55.3%)
bili su najzastupljeniji alergeni (Slika 7). Senzibilizacija na samo jedan alergen bila je prisutna
kod 6 (12.8%) ispitanika, dok je senzibilizacija na 5 razli€itih alergena bila najéeS¢a i zapazena
je kod 8 (17%) sudionika. Od 6 ispitanika s monosenzibilizacijom, najzastupljenija je bila
Ambrosia elatior (50%), a ostali alergeni bili su trava i Olea europea. Gotovo 66% ispitanika
bilo je pozitivno na <5 alergena, a 38.3% na <3 alergena (Slika 8). Reakcije na kozni ubodni
test su bile negativne kod 36 (43.4%) sudionika. Nitko od testiranih nije pokazao senzitizaciju
na plijesni, a zanimljivo je da je skoro 30% ispitanika senzibilizirano na maslinu obzirom da je

vecina ispitanika s prebivalistem u samom Gradu Zagrebu.

Cladosporium 0
Alternaria 0
Taraxacum officinale Il 10.6
Artemisia vulgaris Il 12.8
Ambrosia elatior I 63.8
Zitarice I 2.3
Trave I 61.7
Cupressus arizonica 1Ml 4.3
Olea europea I 29.8
Betula verrucosa NN 410.4
Corylus avelana I 55.3
Pas I 29.8
Macka I 14.9
Dermatophagoides farinae I———— 53.2
Dermatophagoides pter. I 57 .4

0.0 20.0 40.0 60.0 80.0
Slika 7. Prevalencija senzitizacije na aeroalergene
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Senzitizacija na 12 alergena I 2.1

Senzitizacija na 11 alergena I 2.1

Senzitizacija na 10 alergena 0.0
Senzitizacija na 9 alergena I 2.1
Senzitizacija na 8 alergena N 4.3
Senzitizacija na 7 alergena NN 8.5
Senzitizacija na 6 alergena NGNS 14.9
Senzitizacija na 5 alergena I 7.0
Senzitizacija na 4 alergena IIIENN=_=___-_—___ 10.6
Senzitizacija na 3 alergena NN 12.8
Senzitizacija na 2 alergena IIIIEN—————— 12.8

Monosenzitizacija I 12.8

00 20 40 60 80 10.0 12.0 140 16.0 18.0
%

Slika 8. Senzitizacija na jedan ili viSe aeroalergena

4.3. Klini¢ki simptomi i znakovi bolesti prisutni kod ispitanika

Najces¢i simptom kojim su se pacijenti prezentirali bilo je kihanje, prisutno kod 55 ispitanika
(66.3%). Nadalje, od ostalih ¢eS¢ih simptoma bili su curenje nosa (63.9%), svrbez nosa
(51.8%), zaCepljenost nosa (49.4%) i svrbez ili suzenje oCiju (47%). Na umor se Zalilo 25.3%
ispitanika, a 22.9% bolesnika na glavobolju i pojavu ekcema ili osipa koZe. Otok usnica, jezika,
kapaka, lica, drugog dijela tijela i pojava kratkoCe zraka bila je prisutna kod 24.1% pacijenata.
Postnazalno slijevanije iz sinusa bilo je prisutno kod osamnaest pacijenata (21.7%), a upala
sinusa kod petnaest ispitanika (18.1%). Dvanaest ispitanika (14.5%) navelo je da ima
iskasljavanje, a deset (12%) da ima pojavu urtika. Od manje Cestih simptoma bili su sviranje
ili piskutanje u prsima (13.3%), stezanje u prsima (10.8%) i poremecaj osjeta mirisa (9.6%).
Najmanije ispitanika prijavilo je prisutnost simptoma ili bolesti kao 5to su zacepljene usi (4.8%),
nosni polipi (2.4%) i upala uha (1.2%). Slika 9 prikazuje prevalenciju pojedinog simptoma ili

znaka kod ispitanika.
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Umor mEmmsssssssmms 25.3
Glavobolja mE—— 22 .9
Urtike/koprivnjaCa s 12.0
Ekcem/osip koZze m———— 229
Zaceplijene uSi = 4.8
Upale sinusa s 18.1
Upale uha 1 1.2
Otok usnica, jezika, kapaka, lica,.. n————— 241
Poremecaj osjeta mirisa I 9.6
Nosni polipi = 2.4
IskaSljavanje m———m 14.5
Postnazalno slijevanje iz sinusa I 21.7
SvrbezZ/suzenje oiju I 47 .0
Svrbez nosa NEEEEEEEEEEENENNNNNN—— 51.8
Zaceplijenost nosa IEEEEEEEEEESSSNNN——— 49 .4
Curenje nosa IIEEEEEEEEEESEEESS—— (3.9
Kihanje S 66.3
Stezanje u prsima s 10.8
Kratak dah D 24 .1
Sviranje/piskutanje u prsima I 13.3
Kasalj naaaaaasssSsm— 39.8

0.0 20.0 40.0 60.0 80.0
%

Slika 9. Prevalencija pojedinog simptoma ili znaka u analiziranih ispitanika

70
60
50

40

30
20
10 .
0
1 <3 <6 >7

Broj simptoma i znakova kod ispitanika

Postotak simptoma i znakova po ispitaniku

Slika 10. Raspodiela ispitanika prema broju prisutnih simptoma i znakova
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Slika 10 prikazuje raspodjelu pacijenata prema broju prisutnih simptoma i znakova. Glavnina
ispitanika (66%) prezentirala se sa Sest ili manje simptoma, a svega 28% pacijenata s tri ili
manje simptoma. Gotovo treéina pacijenata prezentirala se sa sedam ili viSe simptoma.
Jedanaest ispitanika (13%) imalo je prisutan samo jedan simptom. Naj¢es¢i medu njima bili

su urtikarija, ekcem koze te otok usnica, jezika, kapaka, lica ili drugih dijelova tijela.

4.4. Alergijske bolesti

Od ukupno 83 ispitanika, njih 36 (43.4%) imalo je ve¢ postavljenu dijagnozu alergijske bolesti.
U najveéem broju sluCajeva radilo se o alergijskom rinitisu (21.7%). Nadalje, astma je
dijagnosticirana kod 15.7% ispitanika, dok je urtikarija evidentirana kod 13.3% ispitanika.
Medu rjede prisutnim alergijskim bolestima kod pacijenata zabiljezeni su atopijski dermatitis
(4.8%), kontaktni alergijski dermatitis (3.6%) i alergijski konjunktivitis (2.4%). Angioedem nije
evidentiran kod nijednog pacijenta. Navedeno je prikazano na slici 11. Kod 47 ispitanika, $to

¢ini 56.6%, nije do testiranja postavljena dijagnoza alergijske bolesti.

Kontaktni alergijski dermatitis [N 3.6
Atopijski dermatitis || NG 4.8
Alergijski konjuktivitis [l 2.4
Alergijski rinitis [ NG 21 7
Urikarija/koprivnjaca [N 133

Astma [N 15.7

0 5 10 15 20 25
%

Slika 11. Prevalencija alergijskih bolesti kod svih ispitanika

Od pacijenata koji su se prezentirali pozitivnim koznim ubodnim testom na inhalacijske
alergene, njih 51.1% imalo je ranije postavljenu dijagnozu alergijske bolesti. Medu njima,

glavninu su ¢€inili alergijski rinitis (29.8%) i astma (23.4%). Urtikarija je bila zabiljeZzena kod
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12.8% ispitanika, kontaktni alergijski dermatitis kod 6.4%, dok je atopijski dermatitis utvrden
kod 4.3% ispitanika (Slika 12). Angioedem i alergijski konjunktivitis nisu bili dokumentirani kod

niti jednog pacijenta.

Tablica 4 prikazuje razdiobu ispitanika pozitivnih na kozni ubodni test prema broju alergijskih
bolesti. Dijagnozu alergijske bolesti nije imalo 48.9% ispitanika, a 17 ispitanika (36.2%) imalo
je dijagnozu jedne bolesti. Dvije alergijske bolesti zabiljeZzene su kod 10.6% ispitanika, dok je

po jedan ispitanik imao Cetiri, odnosno pet alergijskih bolesti.

35.0
29.8
30.0
25.0 23.4
20.0
15.0 12.8
10.0 6.4 ,
4.
L
0.0
mAstma m Urikarija/koprivnjaca
m Alergijski rinitis = Kontaktni alergijski dermatitis

Atopijski dermatitis

Slika 12. Prevalencija alergijskih bolesti kod ispitanika s pozitivnim koznim ubodnim testom
na inhalacijske alergene

Tablica 4. Raspodjela ispitanika pozitivnih na kozni ubodni test prema broju alergijskih
bolesti

Broj alergijskihbolesti | Brojispitanika | Postotak ispitanika (%)
0 23 48.9
1 17 36.2
2 5 10.6
3 0 0.0
4 1 2.1
5 1 2.1
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4.5. Ucestalost alergijskih i nealergijskih bolesti u ispitanika

Najvedi udio pacijenata s pozitivnim koznim ubodnim testom na inhalacijske alergene kako
smo vec rekli boluje od astme, Sto €ini 23.4% ispitanika. Nadalje, devet ispitanika (19.1%)
boluje od gastritisa, dok su anemija, proljev, bolesti §titnjate, poviSene masnocée u krvi te
refluksna bolest ili Zgaravica prisutne su kod 10.6% ispitanika. Maniji broj pacijenata boluje od
kroni¢nog bronhitisa ili KOPB-a (6.4%), dok 2.1% bolesnika boluje od artritisa, bolesti jetre,
Seéerne bolesti i poviSenog krvnog tlaka. Osteoporoza, bolesti bubrega, ulkus zeluca ili
dvanaesnika te koronarna bolest srca nisu evidentirani kao komorbiditeti kod niti jednog

pacijenta (Slika 13).

Tablica 5 prikazuje raspodjelu ispitanika s pozitivnim koZnim ubodnim testom na inhalacijske
alergene prema broju bolesti. Kod 29.8% ispitanika nije utvrdena niti jedna bolest, a u
najvecem broju sluCajeva (31.9%) ispitanici su se prezentirali jednom boleS¢u. Devet
ispitanika (19.1%) pokazalo je prisutnost dvije bolesti, dok je broj bolesti >2 takoder bio
prisutan kod 19.1% pacijenata. Najveci broj razli¢itih komorbiditeta evidentiran je kod jednog

ispitanika s prisutnih sedam bolesti.

Slika 14 prikazuje distribuciju ispitanika s negativnim koznim ubodnim testom na inhalacijske
alergene prema prisutnosti razli€itih bolesti. Najveci broj ispitanika boluje od poviSenih
masnoca u krvi (22.2%), za razliku od ispitanika pozitivnih na kozni ubodni test, gdje je u
pitanju astma. Medu ostalim bolestima, refluksna bolest ili Zgaravica zabiljeZzena je kod 19.4%
ispitanika, dok je bolest Stitnjale evidentirana kod 16.7% ispitanika. Od anemije, anksioznosti,
astme i gastritisa boluje 11.1% ispitanika, dok 8.3% boluje od depresije, artritisa, peludne
hunjavice i poviSenog krvnog tlaka. Komorbiditet kroni€nog bronhitisa ili KOPB-a i proljeva ima
5.6% ispitanika. U preostalih Cetiri pacijenta radilo se o bolesti jetre, Secernoj bolesti,
koronarnoj bolesti srca i ulkusu Zeluca ili dvanaesnika. Karcinom, bolesti bubrega i

osteoporoza nisu zabiljezeni kod niti jednog pacijenta.

Najveci broj pacijenata (30.6%) s negativnim koznim ubodnim testom na aeroalergene nije
bolovao od niti jedne od navedenih bolesti. Dvadeset pet posto ispitanika imalo je jednu
prisutnu bolest, dok se 16.7% pacijenata prezentiralo s dvije bolesti. Gotovo 30% ispitanika
prezentiralo se s viSe od dvije bolesti, dok je najveci broj dijagnosticiranih bolesti bio pet.

Navedeno je prikazano u tablici 6.
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Proljev I 10.6
Karcinom I 4.3
Anksioznost I 6.4
Depresija NN 3.5
Artritis 1IN 2.1
Osteoporoza 0.0
Bolest jetre I 2.1
Bolesti Stitnjace NN 10.6
Seéerna bolest . 2.1
Peludna hunjavica I—— 17.0
PoviSene masnoc¢e u krvi IS 10.6
Bolesti bubrega 0.0
Anemija IINNNNNNN——— 10.6
Koronarna bolest srca 0.0
Astma I — 73 A
PoviSen krvni tlak 1l 2.1
Ulkus... 0.0
Refluksna bolest/zgaravica NN 10.6
Gastritis NN 19.1
Kroniéni bronhitis/fKOPB I .4

0.0 5.0 10.0 15.0 20.0 25.0
%

Slika 13. UcCestalost razlicitih alergijskih i nealergijskih bolesti u ispitanika s pozitivnim
koznim testom na inhalacijske alergene

Tablica 5. Raspodjela ispitanika s pozitivhim koznim ubodnim testom na inhalacijske
alergene prema broju bolesti

Broj bolesti Broj ispitanika Postotak ispitanika (%)
0 14 29.8
1 15 31.9
2 9 19.1
3 3 6.4
4 5 10.6
5 0 0.0
6 0 0.0
7 1 2.1




Proljev I 5.6
Karcinom 0.0
Anksioznost NN 11.1
Depresija IS 3.3
Artritis I 8.3
Osteoporoza 0.0
Bolest jetre I 2.8
Bolesti stitnjaCe NGNS 16.7
Seéerna bolest I 2.8
Peludna hunjavica I 8.3
PoviSene masnoce u krvi I 22 .2
Bolesti bubrega 0.0
Anemija NN 11.1
Koronarna bolest srca Il 2.8
Astma I 111
Povisen krvni tlak I 5.3
Ulkus Zeludca/dvanaesnika Il 2.8
Refluksna bolest/Zgaravica I—— 19.4
Gastritis NG 11.1
Kroni¢ni bronhitis/fKOPB I 5.6

0.0 5.0 10.0 15.0 20.0 25.0
%

Slika 14. UcCestalost razlicitih alergijskih i nealergijskih bolesti u ispitanika s negativnim
koZnim ubodnim testom na inhalacijske alergene

Tablica 6. Raspodijela ispitanika s negativnim koznim ubodnim testom na inhalacijske
alergene prema broju bolesti

Broj bolesti Broj ispitanika Postotak ispitanika (%)
5 11 30.6
y 9 25.0
> 6 16.7
3 5 13.9
2 1 11.1
5 1 2.8




4.6. Obiteljska atopijska anamneza

Pozitivna obiteljska anamneza zabiljeZzena je kod 51.1% ispitanika s pozitivnim koznim
ubodnim testom na aeroalergene, dok je kod ispitanika s negativnim koznim ubodnim testom
taj postotak iznosio 47.2%. Dvanaest ispitanika iz obje grupe imalo je u obiteljskoj anamnezi
prisutnu jednu alergiju, uklju€ujuéi astmu, sezonsku ili cjelogodiSnju alergiju, kozni osip, te
druge vrste alergija (na lijekove, ubode insekata ili hranu). Kod 25.6% ispitanika s pozitivnim
koznim ubodnim testom zabiljezeno je dvije ili vise alergija u obitelji, dok je taj postotak medu
ispitanicima s negativnim koznim ubodnim testom bio znatno nizi, iznosec¢i 13.9%. Navedeno

je prikazano u tablicama 7 i 8.

Slika 15 prikazuje prevalenciju alergija u obiteljskoj anamnezi kod ispitanika s pozitivnim
koZnim ubodnim testom na aeroalergene. Najveci udio ispitanika (38.3%) ima obiteljsku
anamnezu sezonskih ili cjelogodisnjih alergija, dok 19.1% ispitanika ima obiteljsku anamnezu
astme. Druge alergije su prisutne u obitelji kod 17% ispitanika, a kozni osip kod 14.9%
ispitanika. U skupini ispitanika s negativnim rezultatima koznih ubodnih testova (Slika 16),
zapazena je malo manja prevalencija obiteljske anamneze alergijskih bolesti u usporedbi s
pozitivnim ispitanicima; 30.6% ima obiteljsku anamnezu sezonskih ili cjelogodisnjih alergija,

16.7% ima astmu, 16.7% ima druge alergije, dok 8.3% ima prisutan koZni osip u obitelji.

Tablica 7. Raspodjela ispitanika s pozitivhim koznim ubodnim testom na aeroalergene
prema broju alergija u obiteljskoj anamnezi

Broj alergija u obiteljskoj anamnezi Broj ispitanika Postotak ispitanika (%)
0 23 48.9
1 12 255
2 17.0
3 43
4 43

Tablica 8. Raspodijela ispitanika s negativnim koznim ubodnim testom na aeroalergene
prema broju alergija u obiteljskoj anamnezi

Broj alergija u obiteljskoj anamnezi | Broj ispitanika Postotak ispitanika (%)
0 19 52.8
1 12 33.3
2 3 8.3
3 0 0.0
4 2 5.6
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Slika 15. Prevalencija alergijskih bolesti u obiteljskoj anamnezi kod ispitanika s pozitivnim
kozZnim ubodnim testom na aeroalergene
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Slika 16. Prevalencija alergijskih bolesti u obiteljskoj anamnezi kod ispitanika s negativnim
koznim ubodnim testom na aeroalergene
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4.7. Alergija na hranu, lijekove i insekte u ispitanika

Slika 17 i 18 pruzaju uvid u nisku incidenciju alergija na hranu, lijekove ili insekte medu
ispitanicima s pozitivnim i negativnim rezultatima koznog ubodnog testa na aeroalergene. U
skupini pozitivnih ispitanika, 25.5% prijavljuje alergiju na hranu, dok je u negativnoj skupini taj
postotak nizZi, iznose¢i samo 13.9%. Kod alergija na lijekove, u negativnoj skupini incidencija
je 25%, dok je u pozitivnoj ta brojka zna¢ajno manja, iznosec¢i samo 10.6%. U pozitivhoj
skupini, 7 ispitanika (14.9%) prijavljuje alergiju na insekte, a u negativnoj skupini 5 ispitanika
(13.9%).
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Alergija na hranu Alergija na lijekove Alergija na insekte

Broj ispitanika

Slika 17. Raspodjela ispitanika s pozitivnim koZnim ubodnim testom na aeroalergene u
odnosu na prisutnost alergije na hranu, lijekove ili insekte
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Broj ispitanika

Slika 18. Raspodjela ispitanika s negativnhim koZnim ubodnim testom na aeroalergene u
odnosu na prisutnost alergije na hranu, lijekove ili insekte
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4.8. Koristenje lijekova za alergiju

Slika 19 prikazuje da vecina ispitanika s pozitivnim koznim ubodnim testom na aeroalergene

koristi antialergijske lijekove (68.1%), a s negativnim testom ih koristi 38.9%.

80.0
61.1
60.0
50.0
X 400 38.9 W pozitivni na kozni ubodni test
31.9
30.0 ® negativni na kozni ubodni
test

20.0
10.0

0.0

Uzimaju lijekove za Ne uzimaju lijek za
alergiju alergiju

Slika 19. Korelacija uzimanja lijekova za alergiju kod ispitanika s pozitivnim i negativnim
koZnim ubodnim testom na aeroalergene
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4.9. Prevalencija pusac¢a medu ispitanicima

Slike 20 i 21 prikazuju da je prevalencija nepusaca veca nego prevalencija pusaca medu
ispitanicima s pozitivnim i negativnim ubodnim testom na aeroalergene. U pozitivhoj skupini,
29.8% ispitanika su puSaci, dok 70.2% cine nepu$aci. U negativnoj skupini, prevalencija
pusaca je nesto veca (36.1%). Takoder, prevalencija bivSih puSaca u negativnoj skupini (25%)

je vecéa nego u pozitivnoj skupini (15%), Sto vidimo na Slici 22.

m Pusaci

Nepusaci

70.2%

Slika 20. Prevalencija puSa¢a medu ispitanicima s pozitivnim koznim ubodnim testom na
aerolaergene

= Pusacdi

Nepusadi
63.9%

Slika 21. Prevalencija pu$aCa medu ispitanicima s negativnim koznim ubodnim testom na
aerolaergene
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Slika 22. Prevalencija bivSih puSa¢a medu ispitanicima s pozitivnim i negativnim koznim
ubodnim testom

40



5. RASPRAVA

Alergijske bolesti smatraju se bolestima zapadne civilizacije. Predvidanja su da ¢e svaki drugi
stanovnik Europe razviti neku od alergijskih bolesti (72), a navedenom u prilog govore i
rezultati nadeg istrazivanja. Senzitizacija na uobicajene okoliSne aeroalergene igra znacajnu
ulogu u patogenezi i tezini alergijskih bolesti, posebice astme i alergijskog rinitisa. Poznavanje
obrasca senzitizacije pomaze u izbjegavanju alergena, predvidanju teZine bolesti i primjeni
alergen-specificne imunoterapije za naj¢eSée alergene. Raspodjela senzibilizacije na
aeroalergene razlikuje se u svakoj regiji Europe, ali i Hrvatske. Klimatske promjene,
industrijalizacija, globalno zatopljenje, stupanj oneciSéenja okolida, kulturoloske osobine i stil
Zivota utje€u na broj i vrste aeroalergena na koje su pojedinci osjetljivi. IstraZivanja su
pokazala da je spektar aeroalergena znacajno raznolik ne samo izmedu razli€itih zemalja
nego ¢ak i u razli¢itim dijelovima zemlje; stoga je neprakti¢no koristiti slicne mjere izbjegavanja

alergena u cijeloj zemlji.

U Europi su trave glavni uzrok alergijskih reakcija na pelud obzirom na njihovu Siroku
geografsku rasprostranjenost. Od drveca, naj¢eséi alergen je pelud breze u sjevernoj, srednjoj
i isto¢noj Europi, te maslina i ¢empres u mediteranskim krajevima (61,62,72). Ambrozija

zahtijeva posebnu pozornost kao potencijalna, izrazito alergena invazivna vrsta u Europi (72).

Zbog svega navedenog vidimo kolika je vaznost prepoznavanja simptoma i znakova alergije,
kolika je vaznost znanja o osnovnoj alergoloskoj dijagnostici i provodenje iste, a sve u svrhu
pravodobnog postavljanja dijagnoze i potom pravodobnog alergen-specifi€nog lije€enja jer su
alergijske bolesti uzrokovane peludom vazan uzrok poremecaja spavanja, naruSenog
mentalnog zdravlja i smanjene kvalitete Zivota, gubitka produktivnosti ili slabijeg uspjeha u

Skoli kod djece te visokih troSkova zdravstvene skrbi.

U razdoblju od sije¢nja do svibnja 2024. godine analizirana su 83 testirana pacijenta starija od
18 godina u Kilini¢koj bolnici Sveti Duh. Demografske karakteristike ispitanika bile su u skladu
s prethodnim istrazivanjima koja su pokazala veéu uclestalost simptoma alergije na
inhalacijske alergene kod Zena (73—75). U ovom istrazivanju, 65 (78%) ispitanika su bile Zzene,
dok ih je 18 (22%) bilo muSkaraca. Prosje¢na dob testiranih ispitanika na uobiCajene alergene
iznosila je 38 godina, a vecina pacijenata spadala je u dobni raspon izmedu 23 i 52 godine,
Sto je i u skladu s istrazivanjem provedenim od strane Peternel i suradnika (76). Oncham i
suradnici (74) u svom istraZivanju, koje je uklju€ivalo analizu 1 516 pacijenata starijih od 18,
navode prosjecnu dob od 41.34 godine, Sto se znacCajno ne razlikuje od prosjeCne dobi
ispitanika u nasem radu. Analizom ispitanika s pozitivnim rezultatima koZznog ubodnog testa
utvrdena im je prosjecna dob od 33 godine. Nasuprot tome, medu ispitanicima s negativnim

rezultatima testa prosjecna dob bila je znacajno viSa, iznoseci 45 godina. Rezultati sugeriraju
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da mlade osobe u rasponu od 23 do 36 godina ¢eS¢e pokazuju pozitivne rezultate na kozni
ubodni test od ispitanika dobnog raspona od 32 do 58 godina. U obje grupe ispitanika veéinu
su Cinile Zene, $to ukazuje na dominantnu prisutnost Zena u populaciji sa simptomima alergije

bez obzira na ishod testa.

U ovom istrazivanju cilj je bio odrediti dominantni aeroalergen u nasoj populaciji (nizinska
Hrvatska, podrucje Grada Zagreba), obrazac senzitizacije na naj¢eSCe aeroalergene
(monosenzitizacija ili polisenzitizacija) i odrediti simptome alergije i njihovu ucestalost u
odrasloj senzibiliziranoj populaciji i navedeno usporediti s podacima dostupnim u literaturi za
Republiku Hrvatsku i svijet. Na nacionalnoj razini u Europi, stope prevalencije alergija na
uobiCajene aeroalergene otkrivaju znaCajne geografske varijacije, naglasavajuci vjerojatni
utjecaj ¢imbenika okoliSa kao §to su regionalna koncentracija peludi i klimatske promjene (77).
Na primjer, pelud trava, koja je Siroko rasprostranjena po zemljama EU, uzrokuje regionalno
razli¢it postotak preosijetljivih osoba. Dok je u Danskoj 20% osoba alergi¢no na pelud trava, u
Kataloniji (sjeveroistodna Spanjolska) brojka iznosi 35%, a u Nizozemskoj i Francuskoj &ak
80% (62).

istovjetno nasem. Sli¢no istrazivanje su proveli Peternel i suradnici u periodu od 2003. — 2006.
godine. U njihovom istrazivanju je bilo uklju¢eno 2 192 pacijenata (pozitivnih u koznom testu)
od kojih je vecina alergicnih na peludne alergene bila senzibilizirana na alergene iz peludi
biljaka koje pripadaju botanickoj obitelji trava 46,91%, ambrozije 42,07%, breze 25,66% i
ljeske 15,19% (76). U naSem istrazivanju vecina bolesnika je senzibilizirana na ambroziju
(63.8%), a potom na alergene trava (61.7%). Navedeni podatak iz naseg istrazivanja govori
da se obrazac senzitizacije u Republici Hrvatskoj moguce i promijenio u zadnjih 20 godina,
8to je donekle i oCekivano obzirom na nove spoznaje. Mehuli¢ i suradnici su 2011. objauvili
svoje istraZivanje u kojem su primijetili znaCajan porast udjela senzibiliziranih pojedinaca na
pelud ambrozije i pelina tijekom istrazivanog petnaestogodidnjeg vremenskog intervala, sto

nase istrazivanje i potvrduje (78).

Kozni ubodni test u naSem istrazivanju je bio pozitivan na barem jedan alergen kod 47
ispitanika, Sto daje prevalenciju alergijske senzibilizacije od 56.6% koja je neSto malo viSa od
prethodnih istrazivanja gdje je prevalencija u Europi izmedu 31.4% i 52.9% (79). U Gradu
Zagrebu je prema istrazivanju Topalu$i¢ i suradnika 47% djece senzibilizirano na inhalacijske
alergene (61). Posljednjih desetljeca u Europi se povecala prevalencija alergija uzrokovanih
peludima. Taj se porast ne moze objasniti samo promjenama u genetici i zdravstvenom stanju
populacije (80,81). Porast prevalencije ovih bolesti moze biti povezan s poboljSanom

higijenom, poveéanom upotrebom antibiotika i cijepljenjem te promjenama u nacinu Zivota,
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prehrambenim navikama i oneciS¢enju zraka (82). Osim toga, klimatske promjene utje€u na
izlozenost peludi i alergijsku senzibilizaciju na nekoliko nacina, ukljuuju¢i pomicanje i
produljenje sezone peludi, promjene u koncentraciji peludi i alergenosti, kao i promjene u

geografskoj distribuciji peludi.

Najzastupljeniji alergen u nasoj studiji je bila Ambrosia elatior. Pelud ambrozije visoko je
alergena i oslobada se relativno kasno u sezoni (pocetkom rujna), potencijalno uzrokujuéi
dodatni val alergija i produljenje alergijske sezone (83). Ve¢ su zabiljezene znacajne
zdravstvene i ekonomske posljedice na podrucja napadnuta ambrozijom u srednjoj i isto€noj
Europi, Francuskoj i lItaliji (84). InaCe, ambrozija je invazivha vrsta korova unesena
transportom u Europu prije nekoliko desetlje¢a s americkog kontinenta. Lake i suradnici su
2017. godine objavili rad kojim predvidaju da ¢e se senzibilizacija na ambroziju proSiriti
Europom i povecati u nekim zemljama do 200% do 2050. godine (85). IstraZzivanje provedeno
od strane Topalusi¢ i suradnika 2022. godine je pokazalo da su simptomi alergijskog rinitisa
s najviSom stopom senzitizacije upravo na ambroziju u nadem istraZivanju (61). IstraZivanje
provedeno u Gradu Zagrebu 2004. godine na ukupno 750 odraslih pacijenata je pokazalo da
je 365 bolesnika bilo alergi¢no na pelud ambrozije (49%), a najizraZenije simptome imali su u
kolovozu i rujnu (81). Prevalencija senzitizacije na Ambrosiu elatior u Splitsko-dalmatinskoj
Zupaniji je neSto niza nego u Gradu Zagrebu i iznosi 46,7% (82), ali je i dalje visoka.
Predvidanje Lake i suradnika potvrduje i naSe istrazivanje provedeno na podru¢ju Grada
Zagreba, iako ograni¢eno malim brojem ispitanika, jer je Cak 63.8% ispitanika bilo pozitivho
na ambroziju $to bi bio zna€ajan porast u odnosu na 49% senzibiliziranih 2004. godine.
Navedeni podatak potvrduje i da se obrazac senzibilizacije vjerovatno promijenio u zadnjih 20
godina te da je potrebno provesti istraZivanje na vecem uzorku. Takoder, ovdje moZemo
spomenuti neobjavljeni podatak iz Dnevne alergoloske bolnice Klini¢ke bolnice Sveti Duh u

kojem je najveca zastupljenost alergen-specificne imunoterapije upravo na alergen ambrozije.

Nadalje, senzibilizacija na alergene trava u nadem istraZivanju je visoka (61.7%), vrlo sli¢na
senzibilizaciji na ambroziju. Navedeno dobro kolerira s rezultatima studija u Europi i ranijim
istrazivanjima u Republici Hrvatskoj gdje je dominatni alergen bio alergen mjeSavine trava
(72,73,76).

Dosadasnja istrazivanja govore da su alergeni ku¢nih grinja jedan od vodecih inhalacijskih
alergena (74,75,86) u svijetu. U naSem istrazivanju gotovo podjednako su kao alergeni
zastupliene Dermatophagoides farinae Hughes (americka ku¢na grinja) (57.4%) i
Dermatophagoides pteronyssinus Trouessart (europska kuéna grinja) (53.2%). U isto€noj

Hrvatskoj prevalencija senzitizacije na grinje medu djecom Skolske dobi je iznosila oko 13.6%
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i vodeci je aeroalergen (87), dok je u Gradu Zagrebu ¢ak oko 40% djece senzibilizirano na
kucne grinje (61). Prema istrazivanju Kanceljak-Macan i suradnika senzitizacija na
Dermatophagoides farinae i pteronyssinus medu odraslom populacijom 2000. godine je
iznosila 22.4%, Sto je znacajno nize nego u naSem istrazivanju provedenom 2024. godine
(88). Takoder, u Dnevnoj alergolodkoj bolnici Klinicke bolnice Sveti Duh alergen-specifiCha
imunoterapija na alergene kuéne grinje je druga po zastupljenosti, $to potvrduje ociti porast
prevalencije preosjetljivosti na alergene kuénih grinja i utjecaj alergena kuénih grinja na

pojavnost i tezinu alergijskih bolesti u nasoj regiji.

Senzibilizacija na samo jedan alergen (monosenzibilizacija) bila je prisutna kod 12.8%
ispitanika, dok je senzibilizacija na dva ili viSe razli€itih alergena Cinila glavninu ispitanika
(87.2%) &to je u korelaciji s drugim istraZivanjima (74). S druge strane prevalencija
monosenzitizacije u istraZivanju provedom od strane Toth i suradnika u Gradu Zagrebu je
iznosila 25.36% (62). Uobicajeno su pacijenti prema vecini istraZivanja polisenzibilizirani, Sto
je i u skladu s na8im istrazivanjem u kojem je ¢ak 17% bolesnika bilo pozitivno na 5 ili vide
alergena u ubodnom koZznom testu. Obzirom da je velika vecina polisenzibilizirana oCekivano
je da ispitanici imaju simptome alergijskih bolesti u ve¢em dijelu godine (od ranog proljeé¢a do
kasne jeseni). Bitno je za naglasiti da je izmedu 53 i 58% bolesnika pozitivho na alergene
kuéne grinje, a kuéne grinje su cjelogodisnji alergen S§to dovodi do trajne prisutnosti simptoma

kod senzibiliziranih ispitanika noseci veliki zdravstveni teret i za bolesnike i zdravstveni sustav.

Najcesci simptom koji su pacijenti navodili u upitniku je bilo kihanje, prisutno kod 66.3%
ispitanika. Nadalje, od ostalih ¢eS¢ih simptoma bili su curenje nosa (63.9%), svrbez nosa
(51.8%), zaCepljenost nosa (49.4%) i svrbez ili suzenje odiju (47%). Ovi nalazi su u skladu s
rezultatima Svedske studije Lindqvista i suradnika, koja je takoder identificirala kihanje,
curenje nosa, svrbeZ nosa, zaCepljenost nosa te svrbez ili suzenje o€iju kao najCesce
simptome alergije na inhalacijske alergene (89). Navedeni simptomi su dio, odnosno klini¢ka
slika alergijskog rinitisa, a navedenu dijagnozu kod ispunjavanja upitnika najéesc¢e i navode
nasi ispitanici. U naSem istrazivanju od ukupno 83 ispitanika, njih 36 (43.4%) imalo je vec
postavljenu dijagnozu alergijske bolesti (navedeni podaci nisu provjereni u medicinskom
kartonu ispitanika i radi se o samoprijavljivanju bolesti u naSem upitniku). U najveéem broju
slu€ajeva radilo se o rinitisu (21.7%) kod svih testiranih ispitanika, a medu onima koji su
senzibilizirani na jedan ili viSe alergena prevalencija alergijskog rinitisa iznosila je 29.6% Sto
je u skladu s drugim objavljenim istrazivanjima (90). Rezultati naseg istrazivanja (koZnog testa
i upitnika) bi iSli u prilog postojanju dijagnoze alergijskog rinitisa u do ¢ak 60% pacijenata jer
izmedu 55 i 66% ispitanika navodi kihanje, curenje nosa i svrbez nosa. Nadalje, dijagnozu
astme ima 15.7% svih ispitanika, dok dijagnozu astme ima postavljeno 23.4% s pozitivhim

koznim ubodnim testom. Obzirom na navedeno u nasoj skupini ispitanika, astma je ¢eSca
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nego $to govore epidemioloski podaci u Republici Hrvatskoj koji navode podatak o prevalenciji
astme od oko 5% (91). Ovdje naglasavamo da 39.8% nasih ispitanika navodi kasalj, kratkoCu
daha 24.1%, a stezanje u prsima i piskutanje u prsima 10.8% i 13.3% ispitanika. Navedeni
simptomi su i simptomi astme, 8to korelira s visokom prevalencijom astme u ispitivanih
bolesnika. Naravno, nasi ispitanici ne predstavljaju u potpunosti presjek populacije jer su i
upuceni od strane lijecnika obiteljske medicine ili drugog specijaliste vrlo vjerovatno zbog
postojanja sumnje na oboljenje od jedne od alergijskih bolesti ili ve¢ imaju postavljenu
dijagnozu. Od pacijenata s pozitivnim koZnim ubodnim testom na inhalacijske alergene, 51.1%
je vec¢ imalo dijagnozu alergijske bolesti. Ovi rezultati potvrduju povezanost senzibilizacije na
aeroalergene s alergijskim rinitisom i astmom (92). Medu rjede prisutnim alergijskim bolestima
kod pacijenata zabiljezeni su atopijski dermatitis, kontaktni alergijski dermatitis i alergijski
konjunktivitis. Urtikarija je zabiljezena kod 12.8% ispitanika, kontaktni alergijski dermatitis kod
6.4%, a atopijski dermatitis kod 4.3% ispitanika. Pri usporedbi s medunarodnim istrazivanjima,
kao $to je studija iz Tajlanda, vidimo sli¢ne obrasce prevalencije alergijskih bolesti. U toj studiji
takoder je alergijski rinitis naj¢eSéa alergijska bolest, a slijede astma, urtikarija, atopijski

dermatitis i alergijski konjunktivits (75).

U istraZivanju smo analizirali prisutnost komorbiditeta medu ispitanicima s pozitivnim i
negativnim koznim ubodnim testovima na inhalacijske alergene, pri ¢emu su razlike bile
znacajne. U skupini s pozitivnim testom, astma se istaknula kao druga najuCestalija bolest,
iza alergijskog rinitisa, zabiljeZzena kod 23.4% ispitanika. Potvrdu ovog rezultata pruza i studija
Rasoola i suradnika, koji su utvrdili da vecina ispitanika s alergijskom astmom takoder ima
pozitivan kozni ubodni test, Sto znaCi da postoji znacajna korelacija izmedu prisutnosti
alergena i pojave astmati¢nih simptoma (93). Gastritis i peludna hunjavica takoder su bili Cesti
komorbiditeti, s udjelom od 19.1% i 17%. Nasuprot tome, kod ispitanika s negativnim testom,
poviSene masnoce u krvi bile su naj¢esc¢i komorbiditet, evidentirane kod 22.2% ispitanika, dok
su refluksna bolest ili Zgaravica te bolesti Stitnjace zabiljeZzene kod 19.4% i 16.7% ispitanika.
Usporedba distribucije ispitanika prema broju komorbiditeta takoder je otkrila znacajne razlike
medu dvjema skupinama. Medu ispitanicima s pozitivnim testom, najveéi broj (31.9%)
prezentirao se s jednim komorbiditetom. Kod pacijenata s negativnim koZnim ubodnim testom
na aeroalergene, najveéi broj ispitanika (30.6%) nije bolovao od niti jedne od navedenih
bolesti, dok je 25% pacijenata imalo jedan prisutan komorbiditet. Nadalje, udio ispitanika s
viSe od dvije bolesti bio je veéi u skupini s negativnim testom (27.8%) u usporedbi s onima s

pozitivnim testom (19.1%).

Analiza obiteljske anamneze atopijskih bolesti medu ispitanicima s pozitivnim i negativnhim
koZnim ubodnim testom na aeroalergene pokazala je odredene razlike. Pozitivha obiteljska

anamneza na astmu, sezonsku ili cjelogodiSnju alergiju, koZni osip i druge vrste alergija
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zabiljezena je kod 51.1% ispitanika s pozitivnim testom, u usporedbi s 47.2% ispitanika s
negativnim testom. Takoder, veéi udio ispitanika s pozitivhim testom (25.6%) imao je prisutnost
dvije ili viSe alergija u obitelji, dok je taj postotak medu ispitanicima s negativnim testom bio
znatno nizi (13.9%). Najveci udio ispitanika s pozitivnim testom (38.3%) imao je obiteljsku
anamnezu sezonskih ili cjelogodisnjih alergija, dok je 19.1% imalo anamnezu astme. Druge
alergije bile su prisutne kod 17% ispitanika, a kozni osip kod 14.9%. Kod ispitanika negativhe
skupine, primijecena je manja prevalencija obiteljske anamneze atopijskih bolesti nego kod
ispitanika pozitivnih na kozni ubodni test. Taj rezultat, podudara se s rezultatima finske studije
Pallasaha i suradnika te africke studije koji su utvrdili da je prisutnost obiteljske anamneze

atopije povezana sa senzibilizacijom na uobiajene aeroalergene (74,94).

Usporedbom i analizom skupina s pozitivnim i negativnim koZnim ubodnim testom na
aeroalergene u odnosu na alergiju na hranu, lijekove i insekte, uoCena je viSa prevalencija
prijavljene alergije na hranu (25.5%) medu ispitanicima s pozitivnim testom u usporedbi s
negativnom skupinom (13.9%). S druge strane, alergije na lijekove bile su ¢eS¢e u negativnoj
skupini (25%) nego u pozitivnoj (10.6%), a incidencija alergije na insekte bila je gotovo jednaka

u obje skupine, s 14.9% u pozitivnoj i 13.9% u negativnoj skupini.

Sto se tite koristenja lijekova za alergiju, u skupini ispitanika s pozitivnim testom, veéina
(68.1%) ocekivano koristi antialergijske lijekove, Sto implicira veéu podlozZnost alergijskim
reakcijama i prisutnost tezih simptoma koji zahtijevaju farmakolo$ku intervenciju. S druge
strane, medu ispitanicima s negativnim koZnim ubodnim testom, vecina (61.1%) o¢ekivano ne
koristi lijekove za alergije. Medutim, zna€ajan udio ispitanika s negativnim SPT (njih skoro
40%) koristi antialergijske lijekove, ¢ime se dovodi donekle u pitanje ispravnost propisivanja
antialergijskih lijekova u op¢oj populaciji tj. valjanosti same indikacije za antialergijsku terapiju.
Navedeni podatak treba u buduénosti podrobno analizirati obzirom na troSak za antialergijske
liekove koji optere€uje na$ zdravstveni sustav i nuspojave koji ti lijekovi izazivaju kod

ispitanika koji moguce ne boluju od alergijskih bolesti.

U analizi prevalencije pusa¢a medu ispitanicima s pozitivnim i negativhim ubodnim testom na
aeroalergene, uoCili smo da je u negativnoj skupini prevalencija pusaca i prevalencija bivsih
pusaca nesto veca u usporedbi s pozitivnom skupinom. Studija Jarvisa i suradnika pokazala
je da se povezanost izmedu puSenja i senzibilizacije na uobiCajene okoliSne alergene varira
ovisno o specificnom alergenu, te da veci rizik senzibilizacije na grinje imaju pusaci, dok na

travu i macke veci rizik senzibilizacije imaju nepudaci (95).
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6. ZAKLJUCCI

U ovom istrazivanju utvrdeno je da mnogi analizirani parametri ispitanika Klini¢ke bolnice Sveti

Duh (spol, dob, alergijska senzibilizacija na inhalacijske alergene, najéesc¢i simptomi i znakovi,

najCesce alergijske bolest, najéed¢i komorbiditeti, obiteljska anamneza atopije, pusenje) su

sliéni podacima iz drugih znanstvenih studija, uz male razlike.

1.

KoZni ubodni test na uobi¢ajene aeroalergene je bio pozitivan u 56.6% ispitanika, a
Ambrosia elatior (63.8%), alergeni trava (61.7%) i Dermatophagoides pter. (57.4%) bili
su najzastupljeniji alergeni. Dominatan aeroalergen je ambrozija, dok su u ranijim
istrazivanjima provedenim u Republici Hrvatskoj dominantan alergen bile trave.
Vecina bolesnika je polisenzibilizirana, sto znaci da je kozZni ubodni test bio pozitivan
na dva i viSe alergena u 87.2% bolesnika, a vecina ih je bila pozitivna na 5 i viSe
alergena.

Najcesc¢i simptomi koji navode ispitanici su kihanje (66%), curenje nosa (64%), svrbez
nosa (52%), zaCepljenost nosa (49%) i kaSalj (39%). Udio ispitanika koji ve¢ ima
postavljenu dijagnozu rinitisa i astme medu svim testiranim iznosi 22% i 16%, a udio
alergijskog rinitisa i astme u ispitanika s pozitivnim koznim testom iznosi 30% i 23%. Iz
navedenih podataka moZzemo zakljuciti da obzirom na prevalenciju simptoma medu
ispitanicima, dio mogu¢e nema do sada postavljenu dijagnozu i da je vjerovatno ovo
testiranje dio alergoloske dijagnostike i korak u postavljanju dijagnoze alergijske bolesti.
Oc¢ekivano, ispitanici sa simptomima alergijskih bolesti ¢e$¢e imaju pozitivan kozni
ubodni test na inhalacijske alergene. Medu najCeS¢im alergijskim bolestima u ovoj
skupini prijavljeni su alergijski rinitis (30%), astma (23%) i urtikarija (13%).

Ispitanici senzibilizirani na uobi¢ajene aeroalergene imaju ¢esc¢e pozitivhu obiteljska
anamnezu na alergijske bolesti u odnosu na ispitanike s negativnim koZnim ubodnim
testom.

Osobe s pozitivnim testom imaju oCekivano ¢esce prijavljenu alergiju na hranu i esSce
koriste antialergijske lijekove od negativne skupine.

Ispitanici s negativnim testom imali su vecu prevalenciju pusaca ili bivSih puSaca te su
nesto CeSce prijavljivali u upitniku alergiju na lijekove od onih s pozitivnim testom.
NajcesSCi komorbiditeti u ispitanika senzitiziranih na uobiCajene aeroalergene su
gastritis i refluksna bolest/Zgaravica, a u negativnih ispitanika su poviSene masnoce u

krvi, refluksna bolest/Zgaravica i bolesti Stitnjace.
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Planira se nastavak ovog istrazivanja i njegovo provodenje na veéem uzorku radi dobivanja
relevantnih rezultata usporedivih s istrazivanjima s velikim brojem ispitanika. Ipak, rezultati
proizasli iz ovog istrazivanja iako na malom broju ispitanika naglaSavaju vaznost
sveobuhvatnog pristupa u dijagnostici i upravljanju alergijskim bolestima jer na$e istraZivanje
pokazuje visoku prevalenciju senzitizacije na uobiCajene inhalacijske aeroalergene s
predominacijom ambrozije ¢ime se vidi trend u promjeni obrasca senzitizacije u nasoj
populaciji i visoku prevalenciju simptoma alergijskih bolesti $to potvrduje predvidanja o

porastu ucestalosti alergijskih bolesti u svijetu.
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