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Streszczenie

Alergiczne zapalenie pecherzykow ptucnych (AZPP) jest chorobg zapalng migzszu ptuc i oskrzelikow, zwigzang z powta-
rzanym narazeniem na wziewne antygeny srodowiskowe, ktérymi sa biatka bakterii, grzybdw, roslin i zwierzat lub tez czastki
nieorganiczne. Zapalenie to ma charakter reakcji nadwrazliwosci typu lll (kompleksy immunologiczne) i typu IV (reakcja
komérkowa typu péznego). W badaniu mikroskopowym bioptatow ptuca obserwuije sie nacieki komérkowe z przewaga lim-
focytéw, stabo uformowane ziarniniaki oraz cechy zapalenia oskrzelikéw i Srédmigzszowego witdknienia. W ptynie z ptukania
oskrzelowo-pecherzykowego przewazaja limfocyty, kiére moga stanowi¢ ponad 50% sktadu komorkowego ptynu. Klinicznie
wyroznia sie AZPP o przebiegu ostrym, podostrym i przewleklym. W postaci ostrej dominuja objawy pseudogrypowe z
suchym kaszlem, dusznoscia, goraczka z dreszczami i bélami kostno-migsniowymi. Posta¢ podostra i przewlekta charakte-
ryzuja sie postepujaca dusznoscia i pogorszeniem tolerancji wysitku. W badaniu przedmiotowym stwierdza sie trzeszczenia
nad dolnymi polami ptuc, palce pateczkowate wystepuja rzadko. W surowicy niektorych oséb narazonych mozna wykazac
obecnos¢ przeciwciat precypitujgcych przeciwko danym antygenom, ich wykrycie nie stanowi jednak warunku koniecznego
do rozpoznania. W badaniu radiologicznym klatki piersiowej widoczne sg zmiany o charakterze drobnoplamistym i drobno-
guzkowym, a w tomografii komputerowej wysokiej rozdzielczo$ci wewnatrzzrazikowe guzki zlewajace sie¢ w obraz matowej
szyby, mozaikowatos¢ perfuzji oraz cechy witdknienia ptuc. W badaniach czynno$ciowych uktadu oddechowego obserwu-
je sie restrykcje i obnizenie pojemnosci dyfuzyjnej ptuc, a takze hipoksemie powysitkowa. Najskuteczniejszym sposobem
leczenia jest zaprzestanie ekspozycji na wywotujacy chorobe antygen. W ciezkich i przewlektych przypadkach stosuje sie
kortykosteroidy systemowe. Rokowanie jest dobre w postaci ostrej i podostrej, posta¢ przewlekta moze doprowadzi¢ do
zwtoknienia ptuc i inwalidztwa oddechowego.

Stowa kluczowe: alergiczne zapalenie pecherzykéw ptucnych, ptuco rolnika, ptuco hodowcow ptakoéw, hot tub lung

Summary

Extrinsic allergic alveolitis (EAA, also: hypersensitivity pneumonitis — HP) is an inflammatory lung disease caused by
environmental antigens of different source: bacterial, fungal, animal or chemical. It is characterized as type Ill (immune com-
plexes) and type IV (delayed cellular infiltrates) hypersensitivity reaction. Histologically, lymphocytic infiltrates, poorly defined
granulomas, bronchiolitis and fibrotic pattern are present. Lymphocytes predominate in broncho-alveolar lavage fluid and
they may constitute over 50% of cell count. EAA is traditionally divided on clinical grounds into acute, subacute and chronic
stages. In acute stage flu — like symptoms are present: fever, chills, dry cough, dyspnoea, bone and muscle pain. Subacute
and chronic stages are characterized by progressive dyspnoea and exercise intolerance. On examination bilateral basal cre-
pitations are present, clubbing is rare. In some patients precipitins against causative antigens may be found, but diagnosis
does not relay on positive test. Patchy and nodular opacities are found on plain chest X-ray and high resolution computed to-
mography shows centrilobular nodules, diffuse ground glass opacities and fibrosis. Pulmonary function tests reveal restrictive
pattern with decreased diffusion capacity of the lungs and hypoxemia on exertion. The most effective treatment is avoiding
antigen exposure. In some severe and chronic cases systemic steroids may be useful. Prognosis is good in most cases of
acute and subacute stages, but chronic HP may produce lung fibrosis and respiratory failure.

Key words: extrinsic allergic alveolitis, farmer s lung, bird fancier's lung, hot tub lung

WPROWADZENIE Pierwsza wzmianka o ,ostrych objawach wyste-
Alergiczne zapalenie pecherzykow ptucnych jest pujacych po pracy przy sianie” pochodzi z 1932 r.
trzecia co do czestoéci chorobg $rodmigzszowag ptuc —JM Campbell opisat 3 rolnikow, ktorzy skarzyli sie na

w Polsce, jej czesto$é wystepowania szacuje sie na duszno$c, goraczke i suchy kaszel, a w badaniu ra-
ok. 10/100 tys. (1). diologicznym klatki piersiowej stwierdzano u nich roz-
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siane zmiany drobnoguzkowe w ptucach. Nie wykryto
obecnosci pratkéw gruzlicy w plwocinie chorych, a ob-
jawy, jak réwniez obraz radiologiczny uleglty poprawie
po zaprzestaniu pracy (2). Ze wzgledu na obecno$¢ ob-
jawéw u rolnikéw chorobe nazwano ,ptucem rolnika”.
W kolejnych latach opisywano podobne objawy u oséb
majgcych kontakt z innymi czastkami organicznymi, np.
odchodami gofebi (,ptuco hodowcéw ptakéw”), pracu-
jacych przy zbiorze bawetny (,ptuco zbierajacych bawet-
ne”), w przemysle drewnianym (,ptuco odkorowujgcych
klony”), a w ostatnich latach rowniez w przemys$le meta-
lowym oraz u oséb korzystajgcych z parkéw wodnych,
basendw i jacuzzi (hot tub lung) (3).

DEFINICJA
Alergiczne zapalenie pecherzykéw
ptucnych (AZPP) jest chorobg zapalnag

migzszu ptuc i oskrzelikow, zwiazang z
powtarzanym narazeniem na wziewne
antygeny $rodowiskowe (czastki orga-
niczne i nieograniczne), na ktére osoba
zostata wczes$niej uczulona. Zapalenie
ma charakter gtédwnie limfocytarny i
ziarniniakowy (4).

Antygeny wywotujgce reakcje immunologiczng
moga pochodzi¢ z bakterii lub grzybéw, moga to byé
biatka roslinne lub zwierzece, a takze czastki nieorga-
niczne, ktére stanowig hapteny i po potaczeniu z ludz-
ka albuming tworzg petnowarto$ciowe antygeny (3, 5).
Coraz czesciej spotyka sie w literaturze réwniez opisy
przypadkéw AZPP wywotanego przez leki, np. lenalido-
mid (6), leflunomid (7), temozolomid (8), rituximab (9),
a nawet dopecherzowo podawane pratki kwasooporne
szczepu BCG (10). Oprécz najczesciej opisywanego
narazenia zawodowego lub zwigzanego z dziatalno$cig

hobbystyczng, AZPP moze wystgpi¢ réwniez w wyniku
ekspozycji na grzyby obecne w $rodowisku domowym,
jak w japonskim zapaleniu pecherzykéw ptucnych typu
letniego (11) oraz w kilku przypadkach pochodzacych
ze Stanoéw Zjednoczonych (12). Obecnie liczba zna-
nych antygendw, ktére moga wywotaé AZPP zbliza sie
do 200 (1). Niektére najczesciej spotykane i najlepiej
poznane zawarto w tabeli 1 wraz z odpowiadajgcymi
im typami AZPP.

PODLOZE IMMUNOLOGICZNE

Nawracajgca ekspozycja na dany antygen powo-
duje uczulenie (sensytyzacje) organizmu. Po pewnym
czasie moze doj$¢ do reakcji immunologicznej wywo-
tujacej objawy ogdlne i miejscowe.

Zapalenie w AZPP ma charakter reakcji nadwrazli-
wosci typu Il (kompleksy immunologiczne) i typu IV
(reakcja komérkowa typu p6znego) (13). Antygeny wy-
wotujace AZPP sg to czastki o $rednicy ponizej 5 um,
najczesciej ok. 1 um (3). Dzieki matym rozmiarom docie-
rajg one do pecherzykéw ptucnych. Uwaza sie, ze moga
one przekraczaé btone pecherzykowo-wios$niczkowsg i
dostawa¢ sie do krwi, gdzie taczg sie z przeciwciatami,
tworzac kompleksy immunologiczne (13). Kompleksy
immunologiczne uruchamiajg kaskade dopetniacza.
Zwiekszenie stezenia fragmentu C3 dopetniacza po-
woduje aktywacje makrofagéw, ktére uwalniajg me-
diatory zapalenia: interleuking 8 (IL-8), makrofagowe
biatko hamujace (MIP-1), RANTES, IL-1, czynnik mar-
twicy guza a (TNF-a) oraz IL-6. Te cytokiny i chemo-
kiny stymulujg naptyw neutrofilébw i makrofagéw do
tkanki $rédmigzszowej w ciggu pierwszych 4-6 godzin
od ekspozycji na antygen (14, 15). Znaczenie kom-
plekséw immunologicznych nie jest jednak do kon-
ca wyjasnione. Wyniki biopsji ptuca wykonywanych

Tabela 1. Czynniki wywotujace alergiczne zapalenie pecherzykow ptucnych (3, 4, 11).

Antygen

Zrédio

Choroba

Promieniowce termofilne, Saccharopolispora
rectivirgula

Splesniate siano

Ptuco rolnika

Micropolyspora faeni Klimatyzatory

Systemy nawilzajgce powietrze,

Ptuco
nawilzaczowe

Trichosporon cutaneus

Srodowisko domowe

Japonskie letnie zapalenie
pecherzykéw ptucnych

Penicillium sp. Sery

Ptuco serowaréw

Mycobacterium avium

Woda w basenach, jaccuzi, itp.

hot tub lung

Mycobacterium species

Ptyny stosowane do chtodzenia metalu
w przemysle metalowym

Ptuco pracownikéw przemystu
metalowego

Biatka surowicy, piér, odchodow ptakéw

Surowica, piéra, odchody gotebi, papug,

kaczek, indykow

Ptuco hodowcy ptakéw

Biatka surowicy, skory, sieréci, odchodow
zwierzat laboratoryjnych

Zwierzeta laboratoryjne

Pluco pracownikéw laboratoriow

Biatko siersci zwierzat futerkowych

Futra

Ptuco ku$nierzy

Pyrethrum

Pestycydy

AZPP wywotane srodkami
owadobdjczymi

Izocyjaniany, cynk

Farby, plastik

Ptuco pracownikéw przemystu
chemicznego
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u chorych na AZPP, nie wykazujg obecnosci komplek-
séw immunologicznych w ptucach, a jedynie nacie-
ki z limfocytéw i granulocytéw (16). Z drugiej strony,
ok. 50% 0s6b narazonych na dziatanie danego anty-
genu ma stwierdzane w surowicy przeciwciata, cho¢
nigdy nie rozwija sie u nich jawna klinicznie choroba.
Choruje jedynie 1 do 15% narazonych (14). Sugerowa-
ny jest wptyw genéw uktadu zgodnosci tkankowej na
sktonno$é do rozwoju reakcji zapalnej: u chorych na
AZPP hodowcow gotebi stwierdzano wiekszg czesto$é
alleli HLA — DRB1*1305 oraz HLA - DQB1*0501 (16).
AZPP rzadziej wystepuje u os6b palg-
cych papierosy, co prawdopodobnie wigze sie z
immunosupresyjnym dziataniem dymu tytoniowego,
szczegdlnie jego wptywem na zwiekszenie apoptozy
makrofagéw pecherzykowych oraz zmniejszeniem od-
powiedzi IgG na inhalowane antygeny (17). Z dru-
giej strony, jezeli dojdzie do rozwo-
ju choroby u osoby palgcej, ma ona
ciezszy przebieg czesto prowadzacy
do niewydolnos$ci oddechowej w prze-
biegu wtdknienia oraz rozedmy ptuc.
Objawy choroby u 0séb narazonych na dziatanie anty-
gendéw moga zosta¢ wyzwolone po infekcji wirusowej
(np. RSV, wirus grypy A) lub po zadziataniu dodatkowe-
go czynnika uszkadzajacego, np. pestycydéw. Wyda-
je sie, ze role odgrywa tu uszkodzenie funkcji rzesek,
zwiekszona ekspresja czastek kostymulujacych na
makrofagach oraz zwiekszone wytwarzanie chemokin
powodujgcych naptyw limfocytéw do ptuc (5, 15, 18).
W pierwszej fazie zapalenie ma charakter neutrofi-
lowy — w poptuczynach oskrzelowo-pecherzykowych
(broncho-alveolar lavage fluid — BALF) obserwuje sie
zwiekszony odsetek granulocytéw obojetnochton-
nych, ktérego szczyt przypada w ciggu 24 godzin od
ekspozycji (13, 16). Kolejno narasta liczba makrofa-
gow i limfocytéw, ktére dominujg w obrazie BALF nie
tylko w czasie ostrych objawéw, ale mogag utrzymy-
wac sie przez wiele lat, nawet po ustaniu ekspozyciji,
cho¢ wéwczas ich liczba stopniowo sie zmniejsza
(19). Limfocyty moga stanowi¢ od 60 do 90% sktadu
komérkowego BALF. Jest to zwigzane nie tylko z ich
nadmiernym naptywem do pecherzykéw ptucnych, ale
réwniez z zahamowaniem apoptozy (19). Zasadniczo
przewazajg limfocyty o fenotypie CD8+, tak wiec sto-
sunek CD4+/CD8+ jest mniejszy od 1, tym niemniej
w niektérych przypadkach obserwuije sie réwniez bar-
dzo wysokie wartosci indeksu CD4+/CD8+ (14, 20).
Uwaza sie, ze przewaga limfocytéw CD8+ jest zwigza-
na raczej z aktywna fazg choroby, podczas gdy prze-
waga CD4+ z przewlekltym wibknieniem. Tak wiec fe-
notyp limfocytéw moze by¢ zalezny od fazy choroby,
rodzaju antygenu oraz czasu trwania narazenia (14).

OBRAZ HISTOPATOLOGICZNY

W ostrym AZPP rzadko istnieje mozliwo$¢ uwidocz-
nienia zmian histopatologicznych. Opisywane sg na-
cieki z eozynofilow i neutrofiléw w przestrzeniach mie-
dzypecherzykowych oraz zapalenie matych naczyn
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i obecno$¢ ztogdw immunoglobulin i dopetniacza w
naczyniach.

Biopsja ptuca najczesciej bywa wykonywana u cho-
rych z podostrym i przewlektym AZPP. Obraz histo-
patologiczny podostrej postaci choroby obejmuje za-
palenie $rédmigzszowe z przewaga limfocytow, stabo
uformowane ziarniniaki bez tendencji do martwicy oraz
zapalenie oskrzelikéw. Obecne moga by¢ takze ogni-
ska zarostowego zapalenia oskrzelikow oraz wioknie-
nie pecherzykowe (21). Niekiedy oprécz ziarniniakéw
spotyka sie izolowane komoérki olbrzymie ze ztogami
cholesterolowymi i ciatka Schaumanna, bedace po-
zostato$cig po ziarniniakach, ktére ulegty rozpadowi.
Sporadycznie widoczne sg ogniska organizujgcego
sie zapalenia ptuc (22). Zmiany majg lokalizacje oko-
tooskrzelikowa i $rédzrazikowa. Obserwuje sie rowniez
hiperplazje tkanki chtonnej zwigzanej z oskrzelami i
oskrzelikami (bronchus-associated limphoid tissue
— BALT), ktéra u oséb zdrowych jest trudna do uwi-
docznienia (16, 21). W ptucu hodowcéw gotebi mozna
znalez¢ piankowate makrofagi odpowiadajgce ogni-
skom wewnatrzpochodnego lipidowego zapalenia ptuc
(22). Zasadniczo nie stwierdza sie obecnos$ci antygenu
wywotujgcego chorobe w tkance. Niekiedy jednakze
w przypadkach hot tub lung lub ptuca pracownikéw
przemystu metalowego mozna uwidoczni¢, a nawet
wyhodowa¢ mykobakterie (22, 23). Natomiast w ptucu
drwali odkorowujgcych klony znajduje sie w ptucach
komérki grzyba, w korkowicy fragmenty korka, a w ptu-
cu kusnierzy fragmenty wiosia (5, 11, 22).

W przewlektym alergicznym zapaleniu pecherzykéw
ptucnych dominuje obraz $rédmigzszowego witdknie-
nia ptuc przypominajace niespecyficzne srodmigzszo-
we zapalenie ptuc (non-specific interstitial pneumonia
- NSIP), typ wibdkniejacy lub zwykte srddmigzszowe
zapalenie ptuc (usual interstitial pneumonia — UIP)
(21, 22, 24, 25). Wérdd 25 chorych na przewlekte AZPP
Churg i wsp. stwierdzili obecno$é zmian podobnych
do UIP w 72% przypadkéw, w wiekszosci z towarzy-
szeniem wibknienia okotooskrzelikowego, komoérek
olbrzymich i ziarniniakéw. 16% chorych prezentowato
obraz przypominajacy posta¢ widkniejaca NSIP, row-
niez ze wspotistnieniem cech charakterystycznych dla
podostrego AZPP. Tylko w 2 przypadkach zmian po-
dobnych do UIP nie znaleziono zadnych innych obra-
z6w histopatologicznych. U pozostatych 12% chorych
obraz nie odbiegat od stwierdzanego w postaci podo-
strej (26).

OBJAWY | PRZEBIEG KLINICZNY

Alergiczne zapalenie pecherzykéw ptucnych wy-
stepuje w postaci ostrej, podostrej i przewlektej w
zaleznosci od dlugosci i intensywnosci narazenia.
W postaci ostrej objawy pojawiajg sie kilka godzin
(od 2 do 9) po masywnej ekspozycji. Pacjent ma go-
raczke, dreszcze, suchy kaszel, duszno$¢, bdle mie-
$niowe, poty, moga tez wystgpi¢ nudnosci i bol gtowy.
Objawy przypominajg ostre zakazenie drég oddecho-
wych (27). Najczesciej ustepujg one w ciggu 24-48 godzin
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od zakonczenia ekspozycji (4). tatwa meczliwosé
moze utrzymywac sie przez kilka tygodni. Ostuchiwa-
niem najczesciej stwierdza sie delikatne, symetryczne
trzeszczenia u podstawy ptuc i niekiedy pojedyncze
Swisty, ktore stopniowo zanikajg po ustaniu ekspozyciji
(1, 5, 28).

Przy ciggtym, ale mniej intensywnym lub nawra-
cajgcym narazeniu w ciggu kilku-kilkunastu tygodni
rozwija sie posta¢ podostra. Dominuje suchy kaszel,
niekiedy ze skapym wykrztuszaniem, oraz postepu-
jaca dusznos$¢ i ograniczenie toleranciji wysitku (29).
Czesto dochodzi do utraty apetytu i spadku masy ciata.
W badaniu przedmiotowym stwierdza sie obustronne
trzeszczenia, zwykle u podstawy ptuc, ale mogg wyste-
powac takze nad catymi polami ptucnymi. W przebiegu
choroby moze dochodzi¢ do ostrych epizodéw w przy-
padku dodatkowej masywnej ekspozycji na antygen
(19, 27, 28).

Przewlekte AZPP objawia sie postepujaca duszno-
$cig i ograniczeniem czynnosci ptuc prowadzgcym do
hipoksemii i inwalidztwa oddechowego. Rzadziej niz
w samoistnym $rédmigzszowym widknieniu ptuc wy-
stepuja palce pateczkowate, jednak réznicowanie tych
dwdch choréb moze by¢ trudne. Dominujgcym obja-
wem ostuchowym sg utrzymujgce sie stale trzeszcze-
nia (15, 25, 27).

Obecnie klasyczny podziat na ostra, podostra i
przewlekla posta¢ AZPP coraz czesciej jest kryty-
kowany. Proponuje sie wyréznienie nastepujacych
typow choroby:

—ostrego postepujacego, wktérym po eks-
pozycji na antygen wystepujg ciezkie objawy, nie-
kiedy wymagajace hospitalizacji, za$ kazdy nastep-
ny epizod powoduje ich jeszcze wieksze nasilenie;

—ostrego przerywanego, niepostepujace-
go — kiedy objawy pojawiajg sie réwniez wkroétce
po ekspozycji, ale sg znacznie mniej nasilone, a
powtarzane narazenia moga wywotywac nawet ta-
godniejszg reakcje; pomiedzy epizodami pacjent
nie ma zadnych objawéw, a badania czynno$ciowe
pozostajg w normie;

-przewlektego postepujgcego, ktére jest
efektem nawracajgcych ostrych epizodéw lub
moze rozpoczynac sie skrycie, bez poprzedzaja-
cych ostrych objawéw; dominuje pogorszenie tole-
rancji wysitku z narastajacg dusznoscia wysitkowa,
kaszel, brak apetytu i wyniszczenie, a ostatecznie
dochodzi do zwtbknienia ptuc i niewydolnosci od-
dechowej;

—-subklinicznego, w przypadku oséb narazo-
nych na antygeny, u ktérych wystepuja przeciwciata,
ale nie ma objawoéw; chorzy tacy nie zaprzestajg eks-
pozycji, a w miare narastania czasu ekspozycji moze
u nich doj$¢ do rozwoju przewlektej choroby (3).

Inny, proponowany przez Lacasse i wsp. (30) po-
dziat kliniczny obejmuje jedynie dwie grupy - cho-
robe odwracalng i nieodwracalnag. W pierwszej znaj-
dujg sie osoby z nawracajgcymi objawami ogélnymi i
dusznoscig wystepujacymi po ekspozycji na antygen,

objawom tym nie zawsze towarzyszg trzeszczenia, a
zdjecie radiologiczne klatki piersiowej moze by¢ pra-
widtowe. Drugg grupe stanowig chorzy z zaawanso-
wang chorobg $rodmigzszowa, trzeszczeniami, zmia-
nami restrykcyjnymi w badaniach czynnosciowych,
hypoksemig, a niekiedy réwniez palcami pateczko-
watymi. W badaniu tomografii komputerowej wyso-
kiej rozdzielczosci widoczne sg zmiany o charakterze
wibdknienia (30).

Z kolei Fink i wsp. wyr6zniajg AZPP ostre oraz prze-
wlekte nawracajace i przewlekte utajone (31).

DIAGNOSTYKA

Nie istnieje pojedyncze badanie diagnostyczne, kt6-
re pozwalatoby na rozpoznanie alergicznego zapalenia
pecherzykéw ptucnych. Rozpoznanie powinno opiera¢
sie na kryteriach klinicznych, radiologicznych i czynno-
$ciowych, wspartych przez wyniki badania poptuczyn
oskrzelowo-pecherzykowych (broncho-alveolar lavage
— BAL) i w rzadkich przypadkach badania histopatolo-
gicznego (27, 32).

Badania laboratoryjne

Badania laboratoryjne nie wnoszg
wiele do rozpoznania, za wyjatkiem
badania obecnos$ci specyficznych pre-
cypityn w surowicy. Swoiste IgG przeciwko an-
tygenom wywotujacym AZPP stwierdza sie u 40-50%
0s6b narazonych, ktére nie rozwijajg objawoéw choroby
(28), z kolei u chorych moga one wystgpi¢ w 75 do
100% przypadkéw ptuca farmera, ale tylko w 30-50%
przypadkéw ptuca hodowcédw ptakdéw. Wsrdd chorych
narazonych na rzadziej wystepujace antygeny testy
wypadajg ujemnie jeszcze czesciej. Niska czuto$¢ ba-
dania jest zwigzana z brakiem komercyjnie dostepnych
testow obejmujacych wszystkie mozliwe antygeny wy-
wotujgce reakcje alergiczng w ptucach —ich liczba i réz-
norodnos$¢ (np. uzalezniona od lokalizacji geograficz-
nej) uniemozliwia opracowanie takich testéw. Tak wiec
brak obecnosci precypityn nie wyklucza rozpoznania
AZPP, a ich obecnos$¢ nie moze by¢ jedynym kryte-
rium diagnostycznym (27, 33). Poza tym z odchyleh w
badaniach krwi mozna stwierdzi¢ mierng leukocytoze z
przesunieciem w kierunku form mtodych, podwyzszo-
ne stezenia immunoglobulin klasy G i M (IgG i IgM) i
przyspieszenie opadania krwinek czerwonych, niekie-
dy obserwuije sie obecno$é czynnika reumatoidalnego
(RF), nieznacznie podwyzszone stezenie biatka C — re-
aktywnego i zwiekszong aktywno$¢ dehydrogenazy
mleczanowej (LDH) (3, 18, 28).

W ramach badan naukowych istnieje mozliwo$¢ wy-
konywania testow transformaciji limfocytow pod wpty-
wem swoistych antygenéw. Nie jest to jednak proce-
dura odpowiednio wystandaryzowana i dostepna w
szerokim zakresie klinicznym (18, 27).

Badania obrazowe

Badanie radiologiczne klatki piersiowej jest pierw-
szym badaniem obrazowym wykonywanym u chorych
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z podejrzeniem AZPP. Obraz radiologiczny jest uzalez-
niony od postaci klinicznej. W ostrym AZPP widoczne
sg obustronne zlewajgce sie zageszczenia drobnopla-
miste, czasem guzkowe, o roéznej lokalizacji, z prze-
waga jednak pol srodkowych i dolnych (ryc. 1). Moga
one przypominaé obrzek ptuc lub proséwke. Zdjecie
przegladowe moze by¢ prawidtowe nawet u 20% pa-
cjentéw. Zmiany znikajg szybko po zaprzestaniu eks-
pozycji (1, 11, 18, 31).

A

Ryc. 1. Zdjecie radiologiczne klatki piersiowej w projekcji
PA: Ostre AZPP. W obu ptucach gtéwnie w polach dolnych
i w mniejszym stopniu w $rodkowych widoczne zacienienia
o typie matowej szyby.

W postaci podostrej obraz radiologiczny jest podob-
ny, moga pojawi¢ sie zageszczenia o charakterze sia-
teczki, gtéwnie w dolnych i $rodkowych polach ptuc.
Zmiany maja tendencje do utrzymywania sie (ryc. 2)
(5, 18).

Ryc. 2. Zdjecie radiologiczne klatki piersiowej w projekcji PA:
Podostre AZPP. W obu ptucach widoczne obszary matowej
szyby i zmiany rozsiane o charakterze siateczkowatym i linij-
nym o nieregularnej dystrybucji.
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Posta¢ przewlekta charakteryzuje sie dominacjg
utrwalonych zmian siateczkowych i o typie plastra mio-
du, czesto najbardziej nasilonych w gérnych i $rodko-
wych polach ptucnych (ryc. 3) (11, 18).

Ryc. 3. Zdjecie radiologiczne klatki piersiowej w projekciji
PA: Przewlekte AZPP w fazie wtdknienia ptuc. Pluca o znacznie
zmniejszonej objetosci z obrazem zaawansowanego
widknienia — dystrybucja i lokalizacja zmian wskazujg na
widknienie w przebiegu AZPP.

Wiecej informaciji na temat charakteru i dystrybu-
cji zmian w ptucach wnosi tomografia komputero-
wa wysokiej rozdzielczosci (TKWR). Dzieki cienkim
warstwom, ktére umozliwiajg uwidocznienie migzszu
ptuca do poziomu zrazika, mozna uwidoczni¢ makro-
skopowo zmiany odpowiadajgce poszczegdlinym ob-
razom histopatologicznym (11). Czuto$¢ badania jest
znacznie wieksza niz przeglagdowego zdjecia klatki
piersiowej (14, 34).

W postaci ostrej wystepujg zmiany o cha-
rakterze matowej szyby, z przewaga pol srodkowych i
dolnych ptuc, ustepujace wraz z zaprzestaniem ekspo-
zycji, jednak wolniej niz objawy kliniczne (35).

Obraz TKWR postaci podostrejjestnaj-
bardziej charakterystyczny iz duzym praw-
dopodobienstwem moze zasugerowaé rozpoznanie.
Obserwuje sie guzki wewnatrzzrazikowe, obszary mato-
wej szyby, mozaikowato$¢ i putapke powietrzng. Zmiany
koncentrujg sie w srodkowych i dolnych czesciach ptuc.
Widoczne sg obok siebie obszary prawidtowego ptuca
oraz 0 wzmozonym i ostabionym wspétczynniku pochta-
niania promieniowania. Uwaza sie, ze matowa szyba jest
spowodowana wypetnieniem pecherzykdéw ptucnych
przez komérki zapalne. Guzki sg stabo ograniczone i
zwykle mniejsze niz 5 mm $rednicy, prawdopodobnie
odpowiadajg zapaleniu oskrzelikéw i tkanki okoto-
oskrzelikowej, podobnie jak objaw putapki powietrzne;.
Rzadko spotyka sie ptyn w jamie optucnowej, miernie
powiekszone wezty chtonne $rédpiersia oraz wewnatrz-
zrazikowa rozedme (ryc. 4 a, b) (11, 18, 35).
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Ryc. 4 a, b. TKWR ptuc: Podostre AZPP. Obustronnie
liczne guzki wewnatrzzrazikowe zlewajgce sie w obsza-
ry matowej szyby wypetniaja wieksza cze$¢ migzszu
ptuc. Wyraznie oddzielajg sie od niezajetych czesci ptuc
(mozaikowatosg).

W przewlektym AZPP dominujg cechy
widknienia ptuc-nieregularne zmiany linijne za-
burzajace strukture migzszu, o dystrybucji podoptuc-
nowej z przewagg w gornych i srodkowych polach.
Czasem moga one zajmowac caty migzsz ptucny lub
lokalizowac sie wzdtuz peczkow naczyniowo-oskrzelo-
wych. Towarzyszg im rozstrzenie oskrzeli z pociggania
i obraz plastra miodu. Obraz przypomina samoistne
srodmigzszowe wioknienie ptuc, sugerujgca AZPP
moze by¢ inna dystrybucja zmian oraz obecnos$¢ na
ich tle objawdw postaci podostrej — guzkdw i matowej
szyby (ryc. 5 a, b) (11, 35).

Dos$¢ czestym obrazem opisywanym w
badaniu TKWR u chorych na przewlektg
posta¢ ptuca farmera (nawet u niepalgcych)
jest rozedma. Jej przyczyne stanowi zapew-
ne zapalenie oskrzelikbw z nastepowag obturacja.
Morfologicznie przypomina rozedme opisywang u

Ryc. 5 a, b. TKWR ptuc: Przewlekte AZPP w okresie
wioknienia ptuc. Objetos¢ ptuc zmniejszona. Obustronnie
zmiany rozsiane siateczkowate, linijne, wykazujace tendencje
do zlewania sig, o nierownomiernej dystrybucji, z obecnoscia
obszaréw plastra miodu i pecherzy rozedmy. W dolnych
polach rozstrzenie oskrzeli z pociggania.

palaczy (31). Obecnos$¢ wtdknienia w obrazie TKWR
oraz jego intensywnos$¢ (odsetek zajetego przez
wibknienie migzszu ptuc) sg niekorzystnym czynni-
kiem rokowniczym w AZPP. Hanak i wsp. badajac
69 0s6b chorych na AZPP w ciggu 5 lat, stwierdzili
42% zgondéw w grupie, w ktorej byly obecne cechy
widknienia w badaniu TKWR, a jedynie 2% w grupie
chorych bez witbknienia. Ryzyko zgonu wzrastato
wraz ze zwiekszaniem sie odsetka zajetego migz-
szu ptucnego (36). Podobne wyniki uzyskali Churg
i wsp., analizujgc wptyw na przezycie obecnosci
widknienia w badaniu histopatologicznym wycin-
kéw pobranych w czasie biopsji ptuca u chorych
na przewlekte AZPP (37). Tak wiec badanie TKWR,
procedura tania i nieinwazyjna, moze stuzy¢ nie tyl-
ko celom diagnostycznym, ale takze pomagac¢ w
ocenie rokowania.
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Badania czynnosciowe

Podobnie jak inne choroby srodmiazszowe, alergicz-
ne zapalenie pecherzykow ptucnych powoduje zmia-
ny restrykcyjne w badaniach czynnosciowych ptuc.
Jest to zwigzane przede wszystkim z obecnoscia guz-
kow i wypetnieniem pecherzykoéw ptucnych wysiekiem
zapalnym. Zmniejsza sie pojemnosc¢ zyciowa i natezo-
na objetos¢ pierwszosekundowa, a takze catkowita po-
jemnos$¢ ptuc (18). Z kolei putapka powietrzna i zapa-
lenie oskrzelikdw moze doprowadzi¢ do wspétistnienia
obturacji ze zwiekszeniem objetosci zalegajacej, ktérg
nasila wystepujaca w schytkowym stadium choroby ro-
zedma. Szczegolnie czesto zaburzenia te wystepujg w
przypadku ptuca farmera (14). Zmniejszona jest podat-
nos¢ statyczna ptuc i pojemnos¢ dyfuzyjna dla tlenku
wegla (1, 5, 18). U niektérych chorych moze wystgpic
reakcja dwuetapowa — po kilku minutach od ekspozycji
nastepuje, podobnie jak w astmie, spadek pojemno-
Sci zyciowej, nasilonej objetosci pierwszosekundowej
i wskaznika Tiffenau. Objawy mozna zniwelowac przy
pomocy beta-agonistéw. Po kilku godzinach pojawiajg
sie typowe dla ostrego AZPP zaburzenia restrykcyjne
(28).

W ostrym i podostrym AZPP hipoksemia wystepu-
je w czasie trwania ostrych epizodéw, zas w okresie
pomiedzy nimi cisnienie parcjalne tlenu we krwi pozo-
staje prawidtowe. W miare pogarszania sie funkcji ptuc
dochodzi do hipoksemii, poczatkowo jedynie podczas
wysitku, a nastepnie rowniez spoczynkowej. U chorych
z witoknieniem ptuc moga wystapic¢ cechy niewydolno-
$ci oddychania z koniecznoscig suplementacji tlenu w
domu (1, 3, 28).

Testy prowokacyjne

Testy przeprowadzane w laboratorium jako pozba-
wione odpowiedniej standaryzacji oraz obcigzone
ryzykiem ciezkich powikfan nie powinny by¢ wykony-
wane poza specjalistycznymi osrodkami badawczymi
(18, 31).

Najprostszym testem prowokacyjnym jest powrét
chorego do $rodowiska, w ktérym wystagpito narazenie
na antygen. Zwykle nastepuje wtedy nawrdt objawow
klinicznych i radiologicznych oraz pogorszenie para-
metréw czynnosciowych ptuc (27). Moze to pomoc w
ustaleniu rozpoznania, zwtaszcza, jesli podczas wcze-
$niejszej hospitalizacji zmiany catkowicie ustgpity.

Ptukanie oskrzelowo-pecherzykowe

W sktadzie komdrkowym poptuczyn oskrzelowo-
-pecherzykowych uzyskiwanych od chorych na AZPP
dominujg limfocyty. Czesto stanowia one ponad
50% komorek, podczas gdy u oséb zdrowych — 5-15%
(18, 28, 29). Odsetek limfocytéw zmniejsza sie wraz z
dtugoscia trwania choroby i w postaciach przewlektych
z widknieniem moze by¢ niski (19). Stosunek limfocy-
toéw o fenotypie CD4 do CD8 zwykle jest mniejszy od 1,
jednakze zalezy on od postaci klinicznej choroby, pa-
lenia tytoniu, rodzaju i dawki antygenu wywotujacego
oraz czasu od ekspozycji. W ostrej fazie choroby wy-
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stepuje przejsciowa dominacja neutrofiléw w poptuczy-
nach oskrzelowo-pecherzykowych, trwajgca zwykle do
24 godzin (18).

W badaniach nad stezeniem substancji biologicz-
nych w poptuczynach oskrzelowo-pecherzykowych
wykazano zwiekszenie stezenia immunoglobulin, leu-
kotrienu C4 oraz interleukin, m.in. 6, 8, 12 16 (18, 38).

Zwiekszony odsetek limfocytéw w poptuczynach
oskrzelowo-pecherzykowych stwierdza sie niekiedy
réwniez u oséb narazonych na dziatanie antygenéw bez
objawéw choroby — sugeruje to mozliwo$¢ subklinicz-
nego zapalenia pecherzykéw u tych oséb (11, 34).

Prawidtowy sktad komérkowy poptuczyn oskrzelo-
wych u chorego z podejrzeniem AZPP czyni to rozpo-
znanie mato prawdopodobnym, za wyjatkiem postaci
schytkowej z widknieniem (19).

Biopsja ptuca

Biopsja ptuca jest rzadko potrzebna do ustalenia
rozpoznania AZPP. Potwierdzenie histopatologiczne
jest konieczne w przypadku braku charakterystyczne-
go wywiadu wskazujgcego na narazenie na organicz-
ne alergeny wziewne, nietypowego obrazu kliniczne-
go, braku typowych zmian radiologicznych i zmian w
sktadzie komdrkowym poptuczyn oskrzelowo-peche-
rzykowych. Wycinek do badania histopatologicznego
moze by¢ pobrany droga biopsji przezoskrzelowej
przez fiberobronchoskop lub w czasie biopsji otwartej.
Drugi sposéb jest bardziej czuty ze wzgledu na wiel-
ko$¢ uzyskanych probek. Jednakze ze wzgledu na
matg inwazyjno$¢ biopsja przezoskrzelowa czesto jest
wykonywana jako pierwsza procedura (14, 29).

Obraz histopatologiczny wycinkéw ptuca zostat opi-
sany powyzej (— obraz histopatologiczny).

ROZPOZNANIE

Rozpoznanie alergicznego zapalenia pecherzykéw
ptucnych opiera sie na wspétistnieniu charakterystycz-
nych objawéw klinicznych, wynikéw badan obrazo-
wych, czynnoéciowych i ptukania oskrzelowo-peche-
rzykowego oraz badan immunologicznych i obrazu
histopatologicznego ptuc (31).

Aby rozpoznaé¢ ostre AZPP, nalezy stwierdzi¢:

—ekspozycje na antygen (na podstawie wywiadu lub
dodatnich wynikéw badania precypityn),

— objawy pseudogrypowe,

—zwiekszong limfocytoze (i ew. neutrofilie) w poptu-
czynach oskrzelowo-pecherzykowych,

—istotng poprawe po usunieciu chorego ze $rodowi-
ska zawierajgcego antygen i ponowne pogorsze-
nie po powrocie.

W rozpoznaniu postaci podostrej istotne sa:

—ekspozycja na antygen,

— postepujgca dusznosé,

—limfocytoza w poptuczynach oskrzelowo-pecherzy-
kowych,

—zmiany w badaniu TKWR (obszary matowej szy-
by, guzki wewnatrzzrazikowe, objaw putapki po-
wietrznej),
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— restrykcyjne zaburzenia czynnos$ci ptuc z obnize-
niem zdolnos$ci dyfuzyjnej i hypoksemia.

W postaci przewlekiej dodatkowo stwierdza sie
zmiany siateczkowe nakfadajgce sie na obraz podo-
strego AZPP w badaniu TKWR (18).

Schuyler i Cormier w 1997 roku podali duze i mate
kryteria rozpoznania AZPP. Kryteria duze to:

— objawy sugerujace AZPP,

— udowodniona ekspozycja na dany antygen lub tez
obecnos$¢ precypityn przeciwko temu antygenowi
w surowicy lub poptuczynach oskrzelowo-peche-
rzykowych,

— zmiany w radiogramie przeglgdowym lub TKWR
odpowiadajgce AZPP,

— limfocytoza w poptuczynach oskrzelowo-pecherzy-
kowych,

— zmiany histologiczne odpowiadajgce AZPP — jesli
wykonano biopsje ptuca,

- dodatnia ,naturalna préba prowokacyjna” — nawrét
objawéw i nieprawidtowosci stwierdzanych w ba-
daniach po powrocie do $rodowiska.

Do kryteriéw matych zalicza sie:

— trzeszczenia u podstawy ptuc,

— zmniejszenie pojemnosci dyfuzyjnej ptuc,

— obnizenie ci$nienia parcjalnego tlenu we krwi tetni-
czej w spoczynku lub po wysitku.

Dla potwierdzenia rozpoznania konieczne jest
stwierdzenie 4 z 6 kryteriéw duzych i 2 z trzech kryte-
riéw matych (39).

W 2003 roku Lacasse i wsp. (30) podjeli probe
ustalenia kryteriéw klinicznych utatwiajacych roz-
poznanie AZPP. U pacjentow wigczonych do badania
jako ztoty standard rozpoznania zastosowano naste-
pujace kryteria:

- obecno$¢ napadowych lub utrwalonych objawéw
ze strony uktadu oddechowego,

— obecno$¢ zmian radiologicznych odpowiadaja-
cych chorobie $rédmigzszowej ptuc,

— ekspozycja na antygen w wywiadach lub dodatnie
miano precypityn w surowicy,

— brak innych przyczyn choroby.

Jesli nie mozna byto ustali¢ ekspozycji i wynik ba-
dania precypityn byt negatywny, rozpoznanie opierano
na wyniku biopsji ptuca odpowiadajagcym AZPP lub na
obecnosci limfocytozy w poptuczynach oskrzelowo-
-pecherzykowych w potgczeniu z charakterystycznymi
zmianami w badaniu TKWR.

Sposréd ponad 30 badanych czyn-
nikéw (objawéw podmiotowych i fizykalnych, pa-
rametréw czynnosciowych, laboratoryjnych oraz
radiologicznych), sze$¢ okazato sie mie¢
wartos¢ predykcyjng dla rozpoznania
AZPP:

— ekspozycja na antygen,

— dodatni wynik badania precypityn,

— nawracajgce epizody objawow,

—trzeszczenia,

— wystepowanie objawéw 4-8 godzin po ekspozycji,

— utrata masy ciata.

Opracowano tabele prawdopodobienstwa diagno-
zy AZPP w zaleznos$ci od obecnosci tych kryteriéw.
Jesli wystepujg wszystkie, prawdopodobienstwo to
wynosi 98%. Brak dowodu ekspozycji na antygen lub
ujemny wynik badania precypityn zmniejsza prawdo-
podobienstwo do ok. 30-50%. W przypadku nieobec-
noéci zadnego z wymienianych kryteridow, rozpoznanie
AZPP mozna wykluczy¢ (30).

ROZNICOWANIE

Ze wzgledu na réznorodny obraz kliniczny, radio-
logiczny i histopatologiczny oraz czeste trudnosci
w jednoznacznym ustaleniu czynnika sprawczego,
AZPP nalezy réznicowaé z wieloma jednostkami cho-
robowymi.

Posta¢ ostra przypomina choroby infekcyjne — ostre
zapalenie tchawicy i oskrzeli, zapalenie ptuc, zachty-
stowe zapalenie ptuc, w réznicowaniu nalezy réwniez
uwzgledni¢ zespdt toksycznych pytéw organicznych
(ODTS - organic dust toxic syndrom), kwasochtonne
zapalenie ptuc, organizujgce sie zapalenie ptuc oraz
rozlane uszkodzenie pecherzykéw ptucnych (15, 27).

Posta¢ podostra i przewlekta moga nasladowac nie-
mal kazdg chorobe $rédmigzszowa. Posta¢ podostra
powinna by¢ réznicowana przede wszystkim z sarko-
idoza, a takze pylicami, beryloza, alergiczng aspergilo-
za oskrzelowo-ptucna, histiocytozg z komérek Langer-
hansa, zespotem Churga-Strauss i ziarniniakowatos$cig
Wegenera (15, 18).

Ze wzgledu na jej podobienstwo histologiczne do
$rédmiazszowych zapalen ptuc postaé przewlekig
nalezy réznicowa¢ z samoistnym $rédmigzszowym
wibknieniem ptuc, niespecyficznym $rédmiazszowym
zapaleniem ptuc, ztuszczajagcym $rédmiazszowym za-
paleniem ptuc, limfocytarnym $rédmigzszowym zapa-
leniem ptuc, a takze z przewlektg obturacyjng choro-
ba ptuc z wtdknieniem (zwlaszcza w przypadku ptuca
farmera, w ktérym czesto wspétistnieje rozedma), roz-
strzeniami oskrzeli i mykobaktriozg ptuc (15, 26, 35).

LECZENIE

Najlepszym sposobem leczenia aler-
gicznego zapalenia pecherzykéw ptuc-
nych jest przerwanie ekspozycji na
alergeny poprzez zmiane $rodowiska
zamieszkania i/lub pracy (1, 5, 18). W przy-
padku braku takiej mozliwosci stosowane moga
by¢ specjalne filtry lub metody oczyszczania, roz-
poczynajac od najprostszych, jak wiasciwa wenty-
lacja pomieszczen, filtrowanie ptynéw stosowanych
w przemysle metalowym, poprzez stosowanie od-
powiednich masek filtrujgcych dla rolnikow, az do
rozwijania nowych technologii zapobiegajgcych za-
wilgoceniu siana i rozwojowi grzybdéw plesniowych
(14, 15, 18, 40).

W postaci ostrej odizolowanie od Zrédta antyge-
nu zwykle wystarcza do uzyskania remisji. Krotko-
trwatg (2-4tygodnie) kortykosteoidoterapie
w dawce 0,5mg/kg m.c./dobe nalezy rozwa-
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zy¢ przy bardzo nasilonych objawach i
niewydolnos$ci oddychania (3, 11, 15).

W przypadkach podostrych i przewlektych ste-
roidy systemowe stosuje sie¢ w dawce poczatkowej
0,5 mg/kg m.c. lub wiekszej (zwykle 40-60 mg/dobe)
(15) do czasu osiagniecia poprawy, a nastep-
nie dawka jest szybko redukowana. Na podsta-
wie nielicznych badan randomizowanych dotycza-
cych stosowania steroidoterapii w leczeniu AZPP
wiadomo, ze leczenie takie przyspiesza ustgpie-
nie ostrych objawéw i poprawe parametrow czyn-
nosciowych, nie ma jednak wptywu na odlegte
rokowanie (3, 14). U oséb, ktére nie sg w stanie wy-
eliminowa¢ kontaktu z antygenem, mozna stosowacé
przewlekle mate dawki kortykosteroidow (14).

Posta¢ przewlekta czesto nie poddaje sie leczeniu
kortykosteroidami, réwniez unikanie ekspozycji nie
przynosi catkowitego ustgpienia objawdéw ani powro-
tu parametréw czynnosciowych do normy. Stopniowe
pogarszanie sie funkcji ptuc prowadzi do niewydolno-
éci oddychania, serca ptucnego i inwalidztwa odde-
chowego. W zaawansowanych stadiach jedynym sku-
tecznym leczeniem jest przeszczepienie ptuc (3, 18).

Istniejg doniesienia o eksperymentalnym stosowa-
niu talidomidu i lekéw anty-TNF-a, leki te nie znalazly
jednak do tej pory szerokiego zastosowania kliniczne-
go (18).

Istotnym elementem strategii leczniczej w AZPP jest
zapobieganie rozwojowi choroby w zagrozonych $ro-
dowiskach. Edukacja dotyczgca unikania ekspozyciji
na antygen wsréd pracownikéw szczegdlnie narazo-
nych (rolnicy, pracownicy przemystu spozywczego i
metalowego), jak réwniez leczacych ich lekarzy moze
spowodowaé zmniejszenie zapadalno$ci oraz wcze-
$niejsze rozpoznawanie choroby (14).

ROKOWANIE

W postaci ostrej i podostrej rokowanie jest zasad-
niczo dobre pod warunkiem zaprzestania ekspozyciji
(18). W ostrym AZPP szybko ustepujg objawy i powra-
ca do normy czynno$¢ ptuc. W postaci podostrej po-
prawa moze nastepowaé wolniej, a nawracajace eks-
pozycje moga prowadzi¢ do utrwalenia zaburzen (28).

Z kolei w postaci przewlektej nawet przy przerwa-
niu ekspozyciji i kortykosteroidoterapii nie dochodzi do
petnego wyzdrowienia (28). W przypadkach ptuca far-
mera przewlekte zmiany utrzymujg sie u 50% chorych,
zwykle nie sg one jednak bardzo nasilone (11).

W analizie kohorty chorych na rézne postaci AZPP
Hanak i wsp. stwierdzili catkowite ustgpienie objawéw
u 51%, poprawe u 32% i brak poprawy u 18%. Wyniki
badan czynnos$ciowych poprawity sie w 38% przypad-
kow, a wyniki badania TKWR w 48% (29).

Rokowanie jest uzaleznione od stopnia zwtbknienia
ptuc. W badaniu 69 chorych na AZPP ten sam autor wy-
kazat, ze $miertelno$¢ wsrdd oséb ze zmianami o cha-
rakterze wibknienia zajmujacymi ponad 40% migzszu
ptuc w badaniu TKWR byta ponad czterokrotnie wiek-
sza niz wéréd chorych bez wibéknienia (36). Predykto-
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rami zgonu byly tez: ciezkie uposledzenie czynnosci
ptuc oraz obecnos¢ trzeszczen u podstawy ptuc.

Podobne wyniki uzyskali Lima i wsp. w badaniu
57 chorych z postacig podostrg i przewlektg AZPP.
W ciggu 5 lat obserwacji zmarto 27% pacjentéw.
W analizie wieloczynnikowej zte rokowanie byto zwig-
zane ze starszym wiekiem, nizszym wysyceniem Krwi
tetniczej tlenem podczas wysitku oraz brakiem objawu
putapki powietrznej i mozaikowej perfuzji w badaniu
TKWR (24).

Wptyw na przezycie ma rowniez obraz histopatolo-
giczny. W postaci podostrej mediana przezycia wyno-
sita 22 lata, za$ w postaci przewlektej — 4,9 roku. Jesli w
grupie z postacig przewlektg wyrézniono chorych z ob-
razem histopatologicznym podobnym do UIP mediana
przezycia wynosita 2,8 roku, podobnym do widknie-
jacego NSIP — 2,1 roku, za$ z obecnoscig wtdknienia
okotooskrzelikowego — 11,3 roku (37).

NIEKTORE TYPY AZPP

Ptuco rolnika

Jest to pierwszy opisany typ AZPP, wystepujacy u
os6b zajmujacych sie hodowla bydta i trzody chlew-
nej, w ktérej wykorzystuje sie siano, stome i kiszon-
ki (2, 40). Antygeny wywotujgce chorobe to przede
wszystkim promieniowce termofilne (np. Saccharopo-
lyspora rectivirgula) i kropidlaki (Aspergillus fumigatus i
A. umbrosus). Szacuije sie, ze u ok. 20% rolnikbw moz-
na stwierdzi¢ obecno$¢ przeciwciat precypitujacych
przeciwko tym alergenom, przy czym ok. 1% rozwija
aktywng chorobe. Szczyt zachorowan przypada na ko-
niec zimy i poczatek wiosny, kiedy zwierzeta sg karmio-
ne wilgotnym sianem i kiszonkami. Z wilgotnego siana
uwalnia sie ponad 20 x wiecej przetrwalnikbéw grzyboéw
niz z wiasciwie przechowywanego, suchego. Rozdrab-
nianie siana i brak wiasciwej wentylacji pomieszczen
powodujg dalsze zwielokrotnienie stezenia antygenodw.
Palenie papieroséw powoduje bardziej skryty postep
choroby i cho¢ palacze chorujg rzadziej, to jednak
$miertelnos¢ jest wsréd nich wieksza niz wsrdd nie-
palacych. W przypadkach przewlektego ptuca rolnika
czesciej niz w innych typach AZPP wystepujg zmiany
rozedmowe (40).

Pluco hodowcow ptakow

Ptuco hodowcoéw ptakéw nalezy do najczestszych
postaci AZPP (3). W serii 85 przypadkéw choroby opi-
sanych przez Hanaka i wsp. (29) dodatnie przeciwciata
przeciwko antygenom ptasim stwierdzono u 34% ba-
danych.

Choroba jest spowodowana narazeniem na antyge-
ny pochodzace z odchoddéw ptasich, piér, surowicy, jaj,
wydzieliny wola i biatek $ciany jelita (16). W przeszto-
$ci dotyczyta ona najczesciej hodowcédw gotebi (stad
pierwsza nazwa: ,ptuco hodowcow gotebi”) i oséb zaj-
mujgcych sie sportowymi lotami gotebi, obecnie ob-
serwuje sie przypadki zwigzane z ekspozycjg na anty-
geny ptactwa domowego (kur, kaczek, indykéw, gesi)
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(5), a takze ptakéw ozdobnych trzymanych w do-
mach, np. éznych gatunkéw papuzek i kanarkéw (41).
Opisano nawet zachorowanie w wyniku pos$redniej eks-
pozyciji u mezczyzny, ktérego partnerka w przesztosci
mieszkata w domu, w ktérym byly hodowane kanarki
(42). Stosunkowo nowym typem, opisa-
nym w 1984 roku jest tez choroba osoéb
uzywajgcych kotder i poduszek z pie-
rza (feather duvet lung) (33, 43).

Klinicznie ptuco hodowcow ptakéw najczesciej ma-
nifestuje sie w sposéb podostry i przewlekly, cho¢ w
przypadku hodowcoéw gotebi wystepujg ostre objawy
po szczegdlnie masywnym narazeniu na antygeny,
np. podczas sprzgtania gotebnika (5, 44, 45). Dodatni
wynik badania precypityn przeciwko antygenom pta-
sim stwierdza sie u ok. 40% oso6b narazonych, ale tylko
5-10% choruje (14). Najlepszym sposobem leczenia,
tak jak w innych postaciach AZPP jest zaprzestanie eks-
pozycji, przy czym nalezy pamieta¢, ze antygeny moga
utrzymywac sie w budynku nawet na dtugo po usunieciu
ptakéw. Osobom nadal zajmujgcym sie gotebiami zale-
ca sie podczas przebywania w gotebniku uzywanie spe-
cjalnego ubrania, ktére nie jest zabierane do domu, aby
unikng¢ dodatkowego przewlektego narazenia (18).

Choroba wywotana przez mykobakterie

Mykobakterie sg powszechne w $rodowisku — w gle-
bie i wodzie w zbiornikach naturalnych, ale réwniez w
wodzie wodociggowej i sztucznych zbiornikach wod-
nych. Dzieki szczegdlnej budowie $ciany komorkowe;j,
zawierajgcej kwasy mykolowe i woski, sg oporne na
dziatanie temperatury i $rodkéw dezynfekujacych.
Majg réowniez tendencje do tworzenia kolonii na statych
elementach pozostajacych w srodowisku wodnym, jak
np. rury czy $ciany basenéw. Mycobacterium avium
complex (MAC) przezywa w temperaturze od 10 do
55°C i jest oporna na stezenie chloru 500 x wieksze niz
potrzebne do zabicia Escherchia coli. Te cechy powo-
dujg, ze $rodowisko basenéw czy wanien typu ,spa”
lub ,hot tub” moze by¢ doskonatym miejscem rozwoju
MAC, wobec braku konkurencji ze strony innych mi-
kroorganizméw, zabitych przy pomocy chemicznych
$rodkéw dezynfekujgcych lub wysokiej temperatury.

Jednoczes$nie sktadniki $ciany komorkowej oraz
biatka produkowane przez mykobakterie wywotujg od-
powiedz immunologiczng typu Th1, a przez to moga
powodowac reakcje alergiczng w ptucach (23).

Hot tub lung

Jest to posta¢ AZPP wywotana przez MAC, ktéra za-
nieczyszcza wode w basenach, wannach ,spa” i ,hot
tub”, wannach do hydromasazu, itp. Objawy kliniczne
i radiologiczne, a takze wyniki badan czynnosciowych
nie réznia sie od innych typéw AZPP. Pacjenci podajg
w wywiadach state uzytkowanie urzadzen wytwarzaja-
cych aerozole, ale jedynie ok. 20% wigze bezposrednio
wystgpienie ostrych objawéw z ekspozycjg na aerozol
(20). Choroba dotyczy réwniez ratownikOw pracuja-
cych na basenach (,ptuco ratownika”) (23).

W wodzie pobranej z basenoéw, plwocinie lub wy-
dzielinie oskrzelowej hoduje sie MAC. Mozna réwniez
znalez¢ mykobakterie w wycinkach pobranych w cza-
sie biopsji ptuca. Poza tym obraz histopatologiczny
jest taki sam jak w AZPP spowodowanym innymi anty-
genami. W leczeniu stosuje sie zaprzestanie uzywania
urzadzen typu ,hot tub” i ,spa” oraz kortykosteroido-
terapie (20). Niektérzy zalecajg dotgczenie leczenia
antybiotykami (18, 46). Rokowanie jest dobre. W ko-
horcie 21 przypadkéw obserwowanych w Mayo Clinic
poprawe stwierdzono u wszystkich chorych, u 52% ob-
jawy Kliniczne i radiologiczne ustgpity catkowicie (20).

Pluco pracownikéw przemystu metalowego

Podczas obrébki metalu powierzchnia metalu i na-
rzedzia sg chtodzone przy pomocy emulsji réznych
substancji oleistych w wodzie. Mykobakterie sg oporne
na formaldehyd stosowany do dezynfekcji, a czagstki or-
ganiczne, takie jak parafina, obecne w ptynie stanowig
dla nich pozywke. W czasie pracy tworzy sie aerozol,
ktéry jest wdychany przez robotnikéw i wywotuje typo-
we objawy AZPP. W ptynie stosowanym do chtodzenia
metalu najczesciej hoduj sie Mycobacterium immuno-
genum, moga jednakze wystepowac takze inne gatun-
ki mykobakterii (23, 41).

AZPP wywotane ekspozycja na antygeny
w $srodowisku domowym

Japonskie letnie AZPP jest endemiczng chorobg
spowodowang obecnoécig grzybéw Trichosporon
cutaneum lub Cryptococcus albidus w butwiejgcym
drewnie lub matach znajdujgcych sie w domach. Drob-
noustroje, takie jak Aureobasidium pullulans, Humicola
lub Saccharopolyspora rectivirgula, moga sie réwniez
znajdowa¢ w innych materiatach budowlanych i izo-
lacyjnych (np. wata szklana) oraz dywanach, kocach
i poduszkach z pierza. Siedliskiem grzybéw i bakterii
sg rébwniez urzadzenia klimatyzacyjne i nawilzajace po-
wietrze. Wszystkie te antygeny moga wywotywag aler-
giczne zapalenie pecherzykéw ptucnych, na co nalezy
zwréci¢ uwage, gdy nie udaje sie zidentyfikowaé zré-
dta antygenu w miejscu pracy lub w zwigzku z uprawia-
nym hobby (12). Z kolei u robotnikdéw pracujacych przy
rozbidrce lub renowacji budynkéw zniszczonych przez
wode (powodz, awarie wodociggdéw) moze wystgpié
choroba wywotana przez mykobakterie (np. MAC lub
M. terrae), ktére znajdujg sie w materiatach budowla-
nych nasigknietych wodg i sg uwalniane w czasie prac
budowlanych (23).

PODSUMOWANIE

Alergiczne zapalenie pecherzykéw ptucnych jest
chorobg spowodowana przez reakcje immunologiczng
na antygeny srodowiskowe.

Rozpoznanie opiera sie na stwierdzeniu konstelacji
objawoéw klinicznych i radiologicznych oraz wynikéw
badan czynnosciowych i histopatologicznych. W su-
rowicy niektérych chorych mozna wykaza¢ obecnosc
przeciwciat precypitujgcych przeciwko antygenom wy-
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wotujacym. W migzszu ptuc stwierdza sie cechy zapale-
nia limfocytarnego z tworzeniem stabo uformowanych
ziarniniakéw z komoérek nabtonkowatych i olbrzymich
oraz ogniskami wiéknienia, ktére moze przypominac
zwykte lub niespecyficzne srodmigzszowe zapalenie
ptuc. W ptynie z ptukania oskrzelowo-pecherzykowego
przewazajg limfocyty, ktérych odsetek moze przekra-
czac 60%.

Przebieg kliniczny moze by¢ ostry, podostry lub prze-
wlekty. Ostre AZPP objawia sie podobnie jak infekcja
drég oddechowych — kaszlem, goraczka i dusznoscia,
ktore jednak ustepuija po kilku godzinach. Posta¢ podo-
strg i przewlekta charakteryzuje postepujaca dusznos$é
i ograniczenie tolerancji wysitku, a w badaniu przed-
miotowym trzeszczenia u podstawy ptuc. Przewlekte
AZPP moze doprowadzi¢ do niewydolnosci oddecho-
wej. Wsréd badan obrazowych najwieksze znaczenie
ma tomografia komputerowa wysokiej rozdzielczo$ci,
w ktérej wystepujg obszary matowej szyby, wewnatrz-
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