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KRATAK SADRŽAJ
Većina astmatičara su atopičari, tj. pokazuju hipersenzitivnost posredovanu imunoglobulinima E (IgE) na inhalacio

ne alergene. Izloženost i senzibilizacija na alergene kućne prašine je dobro poznat faktor rizika za nastanak astme 
kod qudi u različitim delovima sveta. Ciq naše studije je bio određivawe nivoa ukupnih i specifičnih IgE na najčešće 
inhalacione alergene unutrašwe i spoqašwe sredine, wihova identifikacija i poređewe sredwih vrednosti sa stepe
nom težine bolesti. Ispitano je 64 dece s atopijskom astmom. Ukupni nivoi IgE i specifični IgE na različite inhalaci
one alergene, kao i wihove sredwe vrednosti bili su veći kod težih oblika astme (blage i sredwe teške perzistentne), 
sa statističkom značajnošću za ukupni IgE i specifični IgE na Dermatophagoides pteronyssinus i buđ. Prevalencija alergena 
unutrašwe sredine, pre svega alergena griwa i buđi, kao faktora rizika za pojavu astme i weno pogoršawe, nameće po
trebu boqe edukacije bolesnika, kako bi se izbegli kritični alergeni i boqe kontrolisala kućna sredina.
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UVOD

Alergeni su peptidi (ili hapteni) sposobni 
da pokrenu odgovor imunoglobulina E (IgE) indi-
vidue, što je u vezi s kliničkim manifestacija-
ma različitih bolesti (astme, rinitisa, rinokon-
junktivitisa i urtikarije). Najčešći alergeni su 
alergeni griwa kućne prašine (Dermatophagoides�
pteronyssinus, Dermatophagoides�farinae i Euroglyphus�
maynei), poleni (drveća, trava i korova), gqivice i 
buđi, alergeni životiwa (psa, mačke) i tzv. profe-
sionalni alergeni. Na osnovu svoje biohemijske pri-
rode, alergeni se mogu svrstati u više grupa: hidro-
litički i nehidrolitički enzimi, inhibitori en-
zima, transportni proteini i regulacioni protei-
ni. Dokazano je da alergeni griwa povećavaju permea-
bilnost disajnih puteva, izazivaju odvajawe epitel-
nih ćelija, indukuju oslobađawe citokina i ekspre-
siju ICAM-1 i klase II glavnog histokompatibilnog 
kompleksa (HLA) na epitelnim ćelijama [1].

Postoje kvantitativne i kvalitativne razlike 
inhalacionih alergena u zavisnosti od geograf-
skog područja, klimatskih uslova, stepena urbaniza-
cije i specifičnih uslova u kući, školi i na rad-
nom mestu. Povećana izloženost alergenima sredi-
ne doprinosi kako porastu prevalencije astme, ta-
ko i nastanku težih oblika astme. Od 60 do 80% de-
ce i odraslih osoba koje boluju od astme pokazuju hi-
persenzitivnost posredovanu IgE na inhalacione 
alergene. Proizvodwa specifičnih IgE na brojne 
alergene sredine jeste faktor rizika za nastanak 
akutnog pogoršawa astme. Težina hronične astme 
i intenzitet bronhijalne hipereaktivnosti (BHR) 
su u korelaciji sa stepenom senzitivnosti na aler-
gene unutrašwe sredine. Glavna uloga antitela IgE�
klase i strukturna osnova wihovih interakcija sa 
specifičnim visokoafinitetnim (FcεRI) i niskoa-
finitetnim (FcεRII) receptorima u reakcijama ne-

posredne i odložene hipersenzitivnosti jesu pred-
met proučavawa brojnih studija u posledwih 30 go-
dina.

CIQ RADA

Ciq rada je bio određivawe ukupnih i speci-
fičnih IgE na inhalacione alergene iz okružewa 
(Dermatophagoides� pteronyssinus, Dermatophagoides�
pharinae, buđ i polen trave), identifikacija re-
levantnih alergena i poređewe wihovih sredwih 
vrednosti sa stepenom težine astme, odnosno sti-
cawe informacija o vrstama i prevalenciji pojedi-
nih alergena u našoj sredini.

METOD RADA

U studiju su ukqučena 64 bolesnika uzrasta od 
šest do 15 godina (39 dečaka i 25 devojčica) s atopij-
skom astmom. Dijagnoza astme je postavqena na osno-
vu anamnestičkih podataka (tri ili više reverzi-
bilnih kriza bronhoopstrukcije), pozitivne lične 
i porodične anamneze u smislu alergijskih bolesti 
(ekcema, rinitisa, astme), kao i rezultata „prik” 
(prick) testa na najčešće inhalacione alergene i te-
stova funkcije pluća. Procena stepena težine ast-
me vršena je prema smernicama globalne strategije 
za lečewe i prevenciju astme iz 1995. godine. Svi is-
pitanici su svrstani u tri grupe: grupu I činio je 
41 bolesnik s intermitentnom astmom, grupu II či-
nilo je 17 bolesnika sa blagom perzistentnom ast-
mom, a grupu III šest bolesnika sa sredwe teškom 
perzistentnom astmom.

Ukupni i specifični IgE na inhalacione alerge-
ne (Dermatophagoides�pteronyssinus, Dermatophagoides�
pharinae, buđ i polen trave) određivani su prime-
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nom RAST metoda (Pharmacia�Diagnostica), dok je sta-
tistička obrada podataka urađena pomoću Studento-
vog t-testa.

REZULTATI

Intermitentna astma (grupa I) dijagnostikovana 
je kod 41 deteta (64,06%) – 28 dečaka (68,29%), proseč-
nog uzrasta od 7,64 godine, i 13 devojčica (31,70%), 
prosečnog uzrasta od 6,61 godine. U ovoj grupi je 
sredwa vrednost ukupnih IgE bila 226,32 IU/ml, 
specifičnih IgE na Dermatophagoides�pteronyssinus�
(DP) 36,71 kU/l, na Dermatophagoides� pharine (DF) 
11,37 kU/l, na buđ 0,49 kU/l, a na polen trave (PT) 4,23 
kU/l. Blaga perzistentna astma (grupa II) dijagno-
stikovana je kod 17 ispitanika (26,56%) – 10 dečaka 
(58,82%), prosečnog uzrasta od 7,51 godine, i sedam de-
vojčica (41,17%), prosečnog uzrasta od 10,64 godine. 
U ovoj grupi dece sredwa vrednost ukupnih IgE bi-
la je 489,76 IU/l, a specifičnih IgE na DP 78,64 kU/l, 
na DF 25,57 kU/l, na buđ 0,53 kU/l i na PT 0,53 kU/l. 
Sredwe teška perzistentna astma (grupa III) dijag-
nostikovana je kod šestoro dece (9,37%) – jednog de-
čaka (16,66%) uzrasta od 7,11 godina i pet devojčica 
(83,33%), prosečnog uzrasta od 9,24 godine. Sredwa 
vrednost ukupnih IgE bila je 556,36 IU/ml, dok su spe-
cifični IgE na DP bili 153 kU/l, na DF 28,85 kU/l, na 
buđ 3,16 kU/l i na PT 0,43 kU/l (Tabela 1).

Kod perzistentnih oblika astme vrednosti ukup-
nih IgE su bile značajno veće u poređewu s intermi-
tentnom astmom (p<0,001), dok su sredwe vrednosti 
IgE na DP bile statistički značajno veće kod dece 
s perzistentnim oblicima astme (p<0,001). Vredno-
sti IgE na DF, iako su povećane kod težih oblika 
astme, nisu pokazivale statističku značajnost pri 
poređewu pojedinih grupa. Značajna je identifika-
cija hipersenzitivnosti na ovu vrstu griwa na na-
šem području, za koju se doskora verovalo da je ti-
pična za područje Amerike, ali ne i Evrope. Novija 
istraživawa su pokazala da se obe vrste griwa mo-
gu naći i u Evropi, te da je wihova koncentracija 
različita u raznim geografskim područjima. Vari-
jacije u koncentraciji griwa mogu se uočiti i unu-

tar jednog stana. Kod naših ispitanika je zabeleže-
na polisenzibilizacija na obe vrste griwa, s tim 
da je jedna uvek bila dominantna. Kod dece sa sred-
we teškom perzistentnom astmom zabeleženi su sta-
tistički značajno viši nivoi IgE na buđ (p<0,005) 
u odnosu na decu s intermitentnom i blagom perzi-
stentnom astmom. Kod ove ispitivane grupe dece ni-
voi ukupnih IgE na polene trava nisu pokazali iz-
razito visoke vrednosti kao što je slučaj s griwa-
ma. Povećane vrednosti su zabeležene kod dece s in-
termitentom astmom (p<0,005). Između blage perzi-
stentne i sredwe teške perzistentne astme postoji 
statistička značajnost razlike za sve upoređivane 
parametre (p<0,01) izuzev IgE na DF.

DISKUSIJA

Senzibilizacija na alergene kućne sredine je 
faktor rizika za nastanak astme, kako kod dece, tako 
i kod odraslih osoba. U longitudinalnoj studiji na 
Novom Zelandu Sirs (Sears) i saradnici [2] su utvr-
dili da su kod dece od rođewa do 13. godine senzibi-
lizacija na alergene griwa kućne sredine i alergene 
mačke visoko značajni nezavisni faktori rizika za 
pojavu simptoma astme i bronhijalne hipereaktiv-
nosti. Takođe, veliki broj dece u ovoj studiji bio je 
senzibilan na polene trava, ali se ovo nije pokaza-
lo i kao faktor rizika za nastanak astme. U našem 
istraživawu zabeležene su najveće vrednosti ukup-
nih IgE na polene trava kod dece s intermitentnom 
astmom, što je bio rezultat koji se nije očekivao. 
Ovi nalazi se mogu dovesti u vezu sa sezonom cveta-
wa u vreme ispitivawa. Rezultati drugih istraži-
vawa pokazuju da je senzibilizacija na alergene kuć-
ne sredine, ali ne i na polen, snažan faktor rizi-
ka za nastanak astme [3, 4]. U našoj studiji se kod 
skoro sve dece javila polisenzibilizacija, a u svim 
ispitivanim grupama je dokazan visok stepen sen-
zibilizacije na alergene griwa: Dermatophagoides�
pteronyssinus (DP) i Dermatophagoides� farinae (DF) 
(I – 64,06%; II – 26,56%; III – 9,37%). Vrednosti spe-
cifičnih IgE na DP i DF su bile velike, a wihova 
vrednost se povećavala sa stepenom težine astme. 

TABELA 1. Sredwe vrednosti ukupnih i specifičnih IgE u odnosu na stepen težine astme.
TABLE 1. Average levels of total and specific IgE in relation to asthma severity.

Težina astme
Asthma severity

Broj 
bolesnika (%)

Number of 
patients (%)

Ukupni IgE  
(IU/ml)

Total IgE  
(IU/ml)

Specifični IgE (kU/l)
Specific IgE (kU/l)

Dermatophagoides 
pteronyssinus

Dermatophagoides 
farinae

Buđ  
Mould

Polen trave
Grass pollen

Intermitentna
Intermittent 41 (64.06) 226.32 36.71 11.37 0.49 4.23***

Blaga perzistentna
Mild persistence 17 (26.56) 489.76* 78.64** 25.57 0.53*** 0.53

Sredwe teška perzistentna
Mid‑heavy persistence 6 (9.37) 556.36* 153** 28.85 3.16*** 0.43

*p<0,001 (ukupni IgE / intermitentna i blaga perzistentna)
**p<0,001 (IgE – DP / intermitentna i blaga perzistentna)
***p<0,005; p<0,01 (za sve poređene parametre izuzev za DF između blage i sredwe teške perzistentne astme)

*p<0.001 (total IgE / intermittent and mild persistence)
**p<0.001 (IgE‑DP / intermittent and mild persistence)
***p<0.005; p<0.01 (for all compared parameters except for DF between mild and mid‑heavily persistent asthma)
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Razlika između intermitentne i sredwe teške per-
zistentne astme postojala je za ukupne IgE (p<0,01) i 
IgE na DP (p<0,001) i buđ (p<0,005).

Rezultati prospektivne kohortne studije spro-
vedene u Nemačkoj (German�Multicentre�Allergy�Study) 
pokazali su udruženost između senzibilizacije na 
alergene griwa kućne sredine i alergene mačke i po-
jave otežanog disawa, tj. stvarawa šuma u grlu i gru-
dima, šištawa, škripawa (engl. wheezing), sa zna-
čajnošću od treće godine. Kod senzibilisane dece 
je zabeležena veća bronhijalna hipereaktivnost u 
sedmoj godini. Alergeni kućne sredine su u vezi sa 
specifičnom senzibilizacijom u uzrastu od tri i 
sedam godina. Nije postojala veza između doze i odgo-
vora na rano izlagawe alergenima i dijagnoze astme 
koju je postavio doktor, šuma u grudima prilikom 
disawa u prethodnih 12 meseci ili bilo kada [5, 6]. 
Rezultati su često intrigantni i različiti kada je 
u pitawu efekat rane izloženosti alergenima pasa. 
Neke studije dokazuju da je izloženost alergenima 
pasa u ranom detiwstvu udružena sa kasnom speci-
fičnom IgE senzibilizacijom, dok druge ukazuju na 
wihov protektivni efekat. Izloženost alergenima 
mačke može takođe voditi specifičnom IgE odgovo-
ru. Veoma visoka koncentracija alergena mačke mo-
že modifikovati Th2 odgovor i usmeriti ga ka to-
leranciji (koja se odlikuje proizvodwom IgG i IgG4�
antitela, a bez IgE). Rezultat ovoga je smawena senzi-
bilizacija na alergene mačke uprkos visokoj izlože-
nosti ovim alergenima [7, 8]. Nedostatak našeg rada 
je u tome što 2000. godine nismo bili u mogućnosti 
da kod naših ispitanika odredimo specifične IgE�
na alergene psa i mačke.

Mnoge vrste griwa su izvori alergena koji kod ge-
netski predisponiranih osoba dovode do senzibi-
lizacije i izazivaju alergijske reakcije. Najčešće 
griwe u kućama su Dermatophagoides�pteronyssinus, 
Dermatophagoides�farinae i Euroglyphus�maynei (fa-
milija Pyroglyphidae). U područjima s umerenom kli-
mom dominantne su DP i DF, a u tropskim delovima 
sveta Blomia�tropicalis. DP i DF se nalaze u kućama u 
vlažnim regionima. Wihova gustina zavisi od re-
giona do regiona, ali i u samoj kući. Verovalo se 
da je DF uobičajena vrsta u Severnoj Americi, a DP�
u Evropi. Ova tvrdwa potiče od Entomološkog ame-
ričkog udružewa iz doba kada još nije bilo pravih 
saznawa o preciznoj distribuciji griwa. Danas je 
poznato da se obe vrste griwa nalaze kako u Ameri-
ci, tako i u Evropi [9]. Nije iznenađewe da i kod 
naše populacije postoji senzibilizacija na alege-
ne�DP i DF, s nešto nižim nivoima specifičnih 
IgE na DF. Preciznim merewima mogla bi se tačni-
je utvrditi vrsta i količina alergena griwa u kuća-
ma, školama i na radnim mestima, što je u razvije-
nim zemqama čest predmet istraživawa.

Uticaj intenziteta senzibilizacije na griwe je 
direktno povezan s izlagawem alergenima, dok se 
konverzija od senzibilizacije ka nesenzibilizaci-
ji može javiti u sredinama s niskim nivoom aler-
gena. Takođe, težina astme je u vezi s izlagawem raz-
ličitim alergenima. Težina astme izražena bron-
hijalnom hipereaktivnošću (BHR), forsiranim 
ekspiracionim volumenom u prvoj sekundi (FEV1) 

i varijabilnošću vršnog ekspirijumskog protoka 
(PEF) kod osoba osetqivih na alergene griwa je u ko-
relaciji s nivoom alergena u wihovom krevetu. Ve-
za između izloženosti alergenima i simptoma ast-
me kod senzibilnih osoba je složena; kod nekih bole-
snika se javqaju simptomi na veoma male koncentra-
cije alergena, dok su za druge potrebne značajno veće 
doze alergena. Na osnovu ovih saznawa, svakako, na-
meće se i logičan put lečewa astme. Prva mera pre-
vencije jeste uklawawe različitih alergena, pod 
uslovom da su oni identifikovani. Mnoge studije 
su dokazale efikasnost redukcije alergena kod bole-
snika koji su boravili u sredinama s malom koncen-
tracijom griwa. Nivo griwa se drastično smawuje 
na nadmorskoj visini većoj od 1.500 metara, kao i 
pri maloj vlažnosti. Kod holandske dece s astmom 
koja su senzibilna na griwe zapaženo je da se bron-
hijalna hipereaktivnost smawila kada su boravi-
la u sredini bez griwa (Davos, Švajcarska). Slič-
ni rezultati su dobijeni kod dece koja su boravila 
u kućama za odmor u Misurini, na nadmorskoj visi-
ni od 1.756 metara. Kod ove dece značajno su smawe-
ni: histaminski odgovor iz bazofilnih leukocita 
izazvan alergenom, nivoi specifičnih IgE na gri-
we i bronhijalna hipereaktivnost ispitana meta-
holinom [10]. Studija sprovedena u Engleskoj na 625 
dece od rođewa do uzrasta od pet i po godina nije po-
kazala linearnu vezu između rane izloženosti aler-
genima i indukcije respiracionih alergija, već da 
se rizik za senzibilizaciju IgE i astmu povećava i 
pri izloženosti niskim nivoima alergena, čemu 
doprinosi atopija kod roditeqa. Ovo istraživawe 
ukazuje na važnost interakcija između gena i fakto-
ra sredine u razvoju atopije i astme, dok je smawena 
izloženost alergenima kućne sredine od značaja za 
smawewe incidencije alergijskih bolesti u detiw-
stvu [11].

ZAKQUČAK

Naša studija je pokazala da deca s težim oblikom 
astme imaju i veći stepen senzibilizacije na aler-
gene kućne sredine (Dermatophagoides�pteronyssinus, 
Dermatophagoides�farinae i buđ). U našoj sredini je 
identifikovana griwa Dermatophagoides�farinae, za 
koju se dugo verovalo da je tipična za američko pod-
ručje. Kako deca u ranom uzrastu značajan deo dana 
provode u kući ili dečjem okružewu, mogućnosti za 
razvoj senzibilizacije na ove griwe su, svakako, ve-
će. Zbog toga se nameće potreba preispitivawa uslo-
va stanovawa, adekvatne edukacije roditeqa i dece 
radi izbegavawa alergena ili svođewa kontakta s 
alergenima na najmawu meru, što je bitan preduslov 
boqe kontrole bolesti, smawewa broja simptoma i 
primene lekova.
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ASTHMA SEVERITY IN RELATION TO ALLERGENIC RISK FACTORS IN CHILDHOOD

Snežana ŽIVANOVIĆ, Radmila MILEUSNIĆ‑MILENOVIĆ, Maja SLAVKOVIĆ‑JOVANOVIĆ, Marija CONIĆ
Paediatric Clinic, Clinical Centre, Niš

ABSTRACT
The majority of asthmatic patients are atopic – that is to say, 

they exhibit IgE‑mediated sensitivity to common inhalant aller‑
gens. Exposure and sensitisation to allergens from the house‑
dust mite has been established as an important risk factor in 
asthma in most parts of the world. The aim of our study was to 
assess total IgE and specific IgE on airborne allergens (Derma‑
tophagoides pteronyssinus – DP, Dermatophagoides farinae 
– DF, mould, and grass pollen) in relation to asthma severity. 
The study involved 64 children with atopic asthma. Statistical 
significance was present between groups of intermittent and 
moderately persistent asthma for IgE and specific IgE on DP 

and moulds. In mild and moderate asthma, statistically signifi‑
cant differences were present for all parameters except for DF.
Key words: asthma; sensitisation; immunoglobulin E; house‑
dust mite
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