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1 0VOD

Alergicka ryma patfi k nejcastéjSim chronickym onemoc-
nénim dychacich cest, a presto je zdravotniky i samotnymi
pacienty velmi Casto podcenovana. Velka ¢ast nemocnych
povaZzuje nosni obtiZe za nutnou nepiijemnost a vénuje jim
pozornost pouze, kdyZ jejich intenzita stoupne na netinosnou
miru. Neni proto vyjimkou, Ze chronickd ryma je diagnosti-
kovéna jako vedlejsi nalez pfi vySetfeni provadéném z jinych
ddvodu, bohuZel ¢asto prave pro komplikace, kterym by se pii
v€asném zahdjeni 1écby rymy mohlo zabrénit.

V poslednich letech pfibyvaji informace o podstaté aler-
gickych chorob, jejich 1é¢bé a jejich vzdjemné provizanosti.
Zaroven se zvySuje zdjem o alergickou rymu, kterou nelze
hodnotit jako pouhé ,,bandlni onemocnéni nosni sliznice®, ale
spise jako jeden z projevi systémového alergického proce-
su. Je proto nutno posuzovat ji v kontextu s ostatnimi projevy
alergie v prib€hu ontogenetického vyvoje a u kazdého pa-
cienta zvazovat i riziko dalSich komplikaci, zejména riziko
rozvoje bronchidlniho astmatu.

Tato publikace shrnuje soucasné poznatky o etiopatoge-
nezi, diagnostice a 1écbé alergické rymy. Zaroven poskytu-
je zékladni informace o imunitnim systému a alergii obecné
v rozsahu, ktery je nutny k pochopeni vztahli mezi alergickou
rymou a dalSimi projevy atopie. Jejim cilem je aktualizovat
znalosti odbornych 1ékai, ktefi se alergickou rymou denné
zabyvaji (alergologové, otorinolaryngologové), a soucasné
vyplnit ur¢ité mezery, které nékdy brani ve spravném hod-
noceni a 1é¢bé alergické rymy ostatnim lékafam, pro néz je
ryma ,,okrajovou zéleZitosti* (prakticti 1ékafi, pneumologové
a dalsi).
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2.1 DEFINICE ALERGICKE RYMY

Alergicka ryma je zanétlivé onemocnéni nosni sliznice s ty-
pickymi ptiznaky:
* vodnata hypersekrece
* svédéni sliznice nosu
* Kkychani
* obstrukce nosu

Pro alergicky zanét, ktery je pfic¢inou nosnich pfiznaki, je
charakteristicka pfitomnost eozinofilnich leukocytt (tzv. eozi-
nofilni zanét). Vedle nich se na jeho pribéhu tcastni velké
mnozstvi dalSich zanétlivych bunék a jejich produktl: cyto-
kini a mediatorq.

2.2 KLASIFIKACE ALERGICKE RYMY A NOMENKLATURA

Jednoznacné zatazeni rymy je obtiZné, protoZe mechanismy
vzniku nosnich obtiZi byvaji u jednotlivych pacientd vice-
Cetné a vzdjemné se prekryvaji. Klasifikace chronické rymy
uzivana do nedavné doby vychazela z etiologickych faktori.
Podle nich se snazime zatadit rymu do nékteré ze zédkladnich
skupin (obr. 2.1).

V praxi je vSak nutno pocitat s tim, Ze zakladni fenotypy
(ryma alergicka, nealergicka a infekcni) se velmi Casto pre-
kryvaji a vysledkem je ryma smiSend.

Typy rymy, které jsou uvedeny v ramecku, patii do skupiny
rymy hyperreaktivni, a ackoli je jejich etiologie rizn4, jejich
projevy se shoduji s rymou alergickou.

K hyperreaktivni rymé vSak lze zaradit i dalsi typy spada-
jici do kolonky ,,ryma z jinych pfi¢in‘“. Tato skupina zahrnuje
etiologicky velmi nesourodou skupinu rinopatii, vyvolanych
na jedné strané strukturadlnimi zménami nosu a na druhé strané
praveé zvysenou reaktivitou pacienta. Patii sem napfiklad ryma
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0Obr. 2.1 Typy chronické rymy

profesni, hormonélni, lékove indukovana, iritac¢ni, alimentar-
ni, psychogenni, atrofickd. Patogenetickym mechanismem
vétsiny z nich je nesporné zvySena reaktivita nosni slizni-
ce pacienta, u nékterych dokonce typicka alergicka reakce
L. typu (profesni alergeny, nékteré 1éky, nékteré potraviny).

V roce 2001 byl zaveden novy systém Kklasifikace alergic-
ké rymy, ktery do urcité miry odpovida klasifikaci bronchiél-
niho astmatu. Tento systém je dileZzity pro volbu 1éku pti
zahdjeni stupniovité 1éCby i pro porovnani tize onemocnéni
u riznych pacient béhem jejich sledovani.

Novi klasifikace vychazi z frekvence nebo doby trva-
ni a intenzity nosnich p¥iznaku a soucasné i z vlivu rymy
na kvalitu Zivota pacientt (obr. 2.2).

Podle trvani pfiznaki je ryma hodnocena jako intermitent-
ni nebo perzistujici a podle intenzity obtiZi jako lehka a stfed-
né tézka/tézka.

Intermitentni ryma oznacuje stav, kdy se nosni pfiznaky
objevuji méné nez 4 dny v tydnu nebo po celkovou dobu kratsi
nez 4 tydny. U rymy perzistujici se pfiznaky objevuji ve vice
nez 4 dnech v tydnu a trvaji déle nez 4 tydny.

Lehka ryma nenaruSuje spanek ani béZné denni aktivity,
sport ¢i zdbavu, nejsou pfitomny obtéZujici pfiznaky a ne-
pusobi problémy ve Skole nebo zaméstnani. Naproti tomu
k oznaceni stredné tézka/tézka ryma je tfeba, aby intenzita
obtizi spliiovala jednu nebo vice z nasledujicich podminek:
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ryma I
intermitentni symptomy perzistentni symptomy
<4 dny v tydnu nebo < 4 tydny >4 dny v tydnu a > 4 tydny
mirna stfedné silna/silna
« bez naruseni spanku (plati 1 nebo vice Udaji)
« bez naru$eni dennich aktivit, » symptomy narusujici spanek
sportu, zabavy * naruseny bézné denni aktivity,
* bez problému ve $kole sport, zdbava
a zaméstnani « problémy ve Skole
« bez pfitomnosti obtéZujicich a zaméstnani
pfiznakl « obtéZujici nosni pfiznaky

Obr. 2.2 Klasifikace alergické rymy [podle doporuceni ARIA]

priznaky naruSuji spanek, jsou naruseny bézné denni aktivity,
sport ¢i zabava, ryma plisobi problémy ve Skole nebo zamést-
nani, jsou pritomny obtéZujici nosni pfiznaky.

V praxi se samozfejmé setkdvame s riznymi variantami:
napf. mirnd ryma muZe byt intermitentni nebo perzistujici,
stejné tak ryma perzistujici miZze mit rizny stupeni intenzity
od mirné po tézkou.

K presné klasifikaci pomohou cilené dotazy kladené pa-
cientovi pfi odbéru anamnézy. Je tfeba pocitat s tim, Ze vétSina
nemocnych mé tendenci nosni obtiZe bagatelizovat.

S klasifikaci alergické rymy souvisi i terminologie. V sou-
Casné dobé by diagnéza méla vzdy obsahovat i stupen po-
stiZeni (napf. alergickd ryma perzistujici, stfedni intenzity).
Kromeé toho je z praktickych divodi vhodné uptesnit, zda se
jedna o alergickou rymu sezonni nebo celorocni.

23 EPIDEMIOLOGIE

Se zminkami o alergické rymé se setkdvame v literatute uz
po staleti, ale do poloviny 20. stoleti byla povaZovéana spiSe
za vzacné onemocnéni. V poslednim obdobi naopak nastal
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velmi vyrazny narust prevalence, ktery je pozorovén celo-
svétoveé bez ohledu na jinak nejednotné vysledky epidemio-
logickych studii a koreluje s narGstem alergickych chorob
obecné.

Pozn.: Pocet atopikii v celosvétové populaci je obrovsky,
v soucasnosti je postiZeno jiz vice nez 35 % lidi a je pozorovdn
velmi rychly ndrust: za poslednich 30-40 let se pocet alergikii
zdvojndsobil aZ ztrojndsobil. Obdobnd je situace v Ceské re-
publice, kde jsou dostupné iidaje spise podhodnoceny: atopici
predstavuji 22—-24 % z celkové populace.

Skutecna prevalence alergické rymy neni pfesné znama.
Vysledky jednotlivych epidemiologickych studii se do zna¢né
miry lisi v rznych zemich a oblastech, s idaji pohybujicimi
se mezi 1 a 40 % u alergické rymy sezonni a 1-18 % u aler-
gické rymy celoro¢ni. Hodnoty uvadéné v nasSich studiich jsou
spiSe niz§i neZ jinde ve svété: napf. prevalence pylové rymy
u déti z riznych lokalit v CR se pohybuje od 0,9 do 11,8 %,
u dospélych od 2 do 10,5 %.

Vseobecné se vSak soudi, Ze ¢isla, kterd mame k dispozici,
jsou niz8i nez odpovida skutecnému stavu. Podle kvalifiko-
vanych odhadti odbornikt trpi chronickou rymou nejméné
20 % dospélych a 10 % déti. Jen asi polovina nemocnych je
podchycena ve zdravotnickych zafizenich a soustavné 1é¢ena.

Zavazna je skuteCnost, Ze alergickd ryma postihuje pre-
devsim mladou populaci. Nejvice se s ni setkivame u déti
starSich 5 let a u dospélych v produktivnim véku. Riziko one-
mocnéni nosni sliznice je vétsi u lidi pochazejicich z mést
a primyslovych oblasti. Kromé mista bydlisté je dulezité
1 misto narozeni, coz svéd¢i o tom, Ze ,,banalni onemocnéni
nosni sliznice* mé hlubsi kofeny zasahujici do obdobi rozvoje
imunitniho systému v ¢asném détstvi.

24 ETIOLOGIE A PATOGENEZE

Alergickd ryma vznika v disledku alergické reakce na sliz-
nici nosu. Byva uvadéna jako typické modelové onemocnéni
na podkladé alergické reakce I. typu (atopické, IgE zpro-
stfedkované). Mechanismy vzniku, rozvoj, rizika, spravna
diagnostika i 1écba alergické rymy jsou natolik propojeny
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s alergii obecné, Ze nésledujici text nemiZe byt omezen pou-
ze na onemocnéni nosni sliznice, ale vyZaduje Sir$i objasné-
ni dané problematiky, véetné vysvétleni funkce imunitniho
systému.

2.4.1 Imunitni systém obecné

ALERGIE, ATOPIE, SENZIBILIZACE, ALERGICKA REAKCE

Pojem alergie zavedl do mediciny v roce 1905 videnisky dét-
sky 1ékar Clemens von Pirquet. Alergie (z feckého allos-ergon
=reaguje jinak) oznacuje stav, kdy organismus reaguje neade-
kvétné (precitlivéle) na nékteré podnéty.

Alergicka reakce se rozviji u jedinct, které oznaCujeme
jako atopické. Slovo atopos pochazi z feCtiny a znamena od-
liSny, jiny. Atopie znac¢i dédicné zaloZeny sklon k nadmérné
tvorbé alergickych protilatek tfidy IgE (imunoglobulinu E).

Atopici pfi prvnim setkdni s nékterymi latkami (tzv. aler-
geny) vytvareji vysoké mnozstvi specifické protilatky typu
IgE — senzibilizuji se. Pii opakovanych setkanich se stejnym
alergenem mohou pak reagovat alergickou reakei.

FUNKCE IMUNITNIHO SYSTEMU
Imunitni systém je sloZita soustava organti a bunék, jejiz hlav-
ni funkci je trvalé udrZovani stalosti vnitiniho prostiredi
(homeostazy) a integrity organismu. To mu umoziuji slozky
rozpoznévaci, vykonna a pamétova.

Rozpoznavaci slozka je schopna odliSit veSkeré cizorodé
struktury od vlastnich. Cizorodé struktury (tzv. antigeny) jsou
po rozpoznani vykonnou slozkou imunitniho systému z orga-
nismu odstranény. Ke strukturdm rozpoznanym jako vlastni
naopak vznika tolerance.

Imunitni systém uZivd jednak mechanismy jednodus-
§i, nespecifické — k odstranéni bézného ,,balastu”, a jednak
zeznani konfigurace (tj. prostorového usporadéani) urcitych
povrchovych antigennich struktur (tzv. epitoptl). Specifické
obranné procesy jsou proto cilené zaméreny proti konkrét-
nimu antigenu na zakladé odpovidajici struktury vazebného
mista. Vazba specifické protilatky na antigen byva pfirovna-
véana k zamku a klici.
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Dilezitym prvkem je imunologicka pamét, kterd uchova-
vé informace o vSech dtileZitych antigennich strukturéch, s ni-
miz se organismus béhem celého Zivota setkal. Imunologicka
pamét umoziuje rychlou a u¢innou reakci pfi opakovaném
ohroZeni stejnym antigenem.

Specificky imunitni systém ma slozku protilatkovou (re-
prezentovanou imunoglobuliny tfidy G, A, M, D, E) a slozku
bunécénou (reprezentovanou lymfocyty). Lymfocyty jsou
nejdilezitéjsimi bunikami imunitniho systému, protoze vy-
konavaji funkce obranné, regulacni i pamétové. Pro sprav-
nou ¢innost imunitniho systému jsou vSak nezbytné i dalsi
buriky, jejichz tkolem je zachytit a zpracovat antigenni ma-
teridl (dendritické buriky, Langerhansovy buriky, makrofagy
a dalsi).

Cizorodé antigeny pronikaji do organismu z vnéjsiho pro-
stfedi, ale jejich zdrojem jsou i starnouci nebo poSkozené
vlastni bunky. Imunitni systém tedy vykonava trvaly dozor
a uklid uvnitf naseho téla. Elimina¢ni procesy cizorodych an-
tigenll probihaji, aniZ bychom tento proces ovliviiovali nebo
jakkoli vnimali. Pokud je cizorody antigen zvlast nebezpecny
(napriklad infek¢ni mikroorganismus), mobilizuje imunitni
systém vysoce ucinné metody, napt. zvySenou teplotu a cely
komplex d€ji vedoucich k obrannému zanétu. V takovém pii-
padé uz boj se Skodlivinou vnimame jako akutni onemocnéni,
které po likvidaci Skodliviny odezni.

Vznika-1i obranna reakce na latku, kterd pro organismus
pfedstavuje ohroZeni, je takova reakce primérena. Po likvi-
daci skodliviny je tato reakce aktivn€ utlumena a ¢innost imu-
nitniho systému se vraci k normalu.

Zakladni poruchy funkce imunitniho systému lze zaradit
do nékolika skupin:

* sniZena schopnost obranné reakce (rizné typy imunodefi-
citi)
¢ obranna reakce mylné namifend proti vlastnim strukturdm

(autoimunitni nemoci)
¢ nepriméfend reakce na bézné neskodné podnéty (alergicka

reakce)
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ALERGICKA REAKCE

Alergicka reakce znamena neprimérenou obrannou reak-
ci organismu na bézné a pro organismus zcela neskodné
latky. Reakce je tak bouflivd, Ze je subjektivné nepiijemné
vniména a miZe vést i k poruchdm funkce organt a poskozeni
tkani. Navic je spojena s nedostatkem samoregulacni tlumivé
schopnosti imunitniho systému, takZe ma tendenci pretrvavat
nebo byt opakované vyvoldna tfeba i podnétem jinak podpra-
hové intenzity.

Antigeny, které alergickou reakci vyvoldvaji, se nazyva-
ji alergeny. Jsou to bézné latky, které nis vSude obklopuji.
U zdravého jedince (neatopika, nealergika) nevede setkani
s nimi k aktivaci imunitniho systému a probiha zcela nepo-
zorované.

ALERGENY OBECNE
Alergeny jsou latky schopné vyvolat u atopickych jedin-
cu tvorbu IgE protilatek, popr. az alergickou reakci. Jde
o Sirokou $kalu béznych a pro nealergika zcela neskodnych
latek z prostredi, které 1ze souhrnné definovat pravé pouze
na zékladé jejich alergenicity, to je schopnosti organismus
senzibilizovat.

Castecky obvykle oznacované jako alergeny jsou ve sku-
tecnosti nosice, na jejichz povrchu je velky pocet vlastnich
epitopu — tj. alergizujicich struktur. Schopnost alergizovat je
dana ptfedev§im prostorovym usporddanim epitopu. Na jed-
nom nosi¢i maZe byt (a ve skutecnosti i byva) vétsi pocet
alergizujicich struktur. Tu, ktera je schopna senzibilizovat vét-
Sinu alergicky disponovanych jedinct, pak nazyvame hlavnim
alergenem.

Pozn.: S tim souvisi casto pozorovand skutecnost, Ze kli-
nické projevy alergie ne vidy zcela souhlasi s vysledkem vy-
Setreni. Stdvd se naprt., Ze pacient, ktery je klinicky zcela ne-
pochybné alergicky na kocku, nevykazuje pozitivitu v koznich
testech. Je to zpiisobeno prosté tim, Ze prdvé jemu vadi néktery
z dalsich epitopii, ktery je pritomen u jeho kocky, ale neod-
povidd hlavnimu alergenu, obvykle pouZivanému k pripravée
testovaci ldtky.
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Kazda IgE protilatka reaguje specificky pouze s aler-
genem, ktery senzibilizaci vyvolal, pfipadné také s alerge-
nem s velmi podobnou strukturou (tzv. zkFiZena reaktivita).
ZkiiZena reaktivita je Castd napiiklad u ptibuznych pyld, ale
existuje i mezi alergeny, které na prvni pohled nemaji Zadnou
podobnost (napt. mezi pyly a nékterymi druhy ovoce a zele-
niny, mezi latexem a potravinami apod.).

Je-1i organismus pfecitlivély pouze na jeden alergen,
oznaCujeme alergii jako monovalentni. Atopicka dispozice
alergika vSak vétSinou vede k alergii polyvalentni, tj. rozsi-
fené i na jiné alergeny. K takové progresi obvykle dochdzi az
v pribéhu Zivota, urcity vék dokonce predurcuje k senzibili-
zaci ur¢itymi typy alergend. Vzhledem k tomu, Ze rozsifeni
senzibilizace je stimulovdno kontaktem s alergeny, doporucu-
jeme alergiktim, aby se silné alergizujicim latkdm preventivné
vyhybali, i kdyZ na né zatim precitlivéli nejsou.

Pozn.: Velmi nevhodnd je proto napt: pritomnost domdcich
zvitat, zejména kocky, kterd je pro atopika zdrojem vysoce
agresivnich alergenii, v byté, kde Zije dité s alergickou dispo-
zici. Nevadi pritom, Ze zatim trpi zcela jinymi projevy alergie,
napi. pouze polinézou nebo atopickym ekzémem. PFi trvalém
kontaktu s dalsimi silnymi alergeny je vystavujeme zbytecné-
mu riziku dalsSi senzibilizace.

Vztah mezi imunitnim systémem ¢lovéka a alergeny neni
definitivni, ale podléh4 stdlému vyvoji. VSeobecné pozoruje-
me, ze lidstvo se stava vice reaktivni a alergeny vice agre-
sivnimi (ve smyslu zvySeni jejich schopnosti senzibilizovat).
Ackoli pficiny tohoto jevu nejsou zdaleka dosud objasnény,
soudi se, Ze zodpovédné jsou predevsim rizné negativni vlivy
z prostfedi, napiiklad nékteré slozky primyslového znecis-
téni ovzdusi. Zajimavé je, Ze napfiklad pyly rostlin Zijicich
v ekologicky neptiznivych podminkdch obsahuji ve vétsi mite
pravé ty epitopy, které jsou pro Clovéka silné senzibilizujici,
a snaze je uvolnuji. Velky vyznam pro rozvoj alergie mé i slo-
Zeni potravy a spravné osidleni stfevni sliznice pro imunitni
systém ,,uzitenymi* mikroorganismy.

Alergeny vstupuji do organismu riznymi cestami: inha-
laci, pozitim, kontaktem s kuzi, vbodnutim apod. Typ aler-
genu, vlastnosti nosi¢e (napf. velikost, rozpustnost) a cesta
jeho vstupu do organismu spoluuréuji typ onemocnéni, které
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vyvolavaji. Inhala¢ni alergeny predstavuji obecné samoziej-
mé riziko predevsim pro dychaci cesty, ale i zde Ize dile
diferencovat: alergeny roztocu, plisni a kocic¢i alergeny jsou
vice spojeny se vznikem astmatu, zatimco alergeny pylovych
zrn vedou (alesponi zpocatku) spiSe ke vzniku alergické rymy.

ALERGICKA REAKCE 1. TYPU

Atopicti jedinci maji pfi kontaktu s alergenem ve své gene-
tické vybaveé zakédovano: pozor, jde o latku nebezpecnou. Uz
pfi prvnim setkdni zahdji tvorbu vysoce tc¢innych protilatek
specifickych pro tento alergen (tzv. reagini tfidy IgE).

Produkce imunoglobulinu E je vysledkem sloZitého fe-
tézce déjii v imunitnim systému, béhem nichZ inhalovany
alergen pronikd vrstvou epitelu do sliznice, kde je zachycen
a zpracovan tkanovymi burikami (dendritické, antigen-pre-
zentujici burky). Dile je antigen piedkladdn imunologicky
aktivnim buiikam bilé krevni fady, T lymfocytim, které maji
dalezitou regula¢ni funkci. Komunikace mezi zicastnénymi
bunikami je zprostfedkovana velkym mnoZstvim chemickych
pusobkll — cytokini, které aktivuji dalsi bunééné populace.
V koneéné fazi dochazi u alergika k aktivaci B lymfocyti,
které produkuji protilatky typu imunoglobulinu E, schopné
specificky reagovat s pfisluSnym alergenem. U neatopika je
spektrum cytokini produkovanych T lymfocyty odli$né a na-
misto produkce IgE a senzibilizace organismu je naopak na-
vozena tolerance antigenu.

Protilatky IgE byly pivodné vyvojové uréeny k likvidaci
mimofadné nebezpecnych antigend, napf. paraziti. U nea-
lergickych jedinct je v na$i oblasti jejich mnozstvi v téle
minimdlni. U atopickych jedinct byva vsak jejich produkce
napadné vysoka a zvySuje se pfi kazdém dal$im setkdni se
specifickym alergenem, proti némuz jsou namiteny.

Vlastnosti tohoto ,,nebezpecného* alergenu si totiZ imunit-
ni systém uloZi do paméti, aby byl schopen pii kazdém dal$im
setkdni s nim ihned u¢inné zareagovat, tj. vytvaret dalsi a dalsi
IgE protilatky. Intenzita a rychlost alergické reakce se proto
pri jejim opakovéni obvykle zvySuji.

Pozn.: In vivo je reaktivita imunitniho systému ovlivné-
na mnoha riuznymi faktory, takZe intenzita opakovanych
alergickych reakci nemusi stoupat jako v experimentdlnich
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podminkdch. Opakované reakce na tentyZ alergen mohou mit
u pacienta ve skutecnosti kolisavou intenzitu.

IgE protilatky samy nemaji schopnost alergen likvidovat.
Jejich obranny potencidl je dan tim, Ze se navdZou na tzv.
efektorové buiiky, které obsahuji nebo jsou schopny rychle
vytvofit cely arzendl latek se siln¢ destrukénimi u¢inky. Vaz-
ba specifického IgE na povrch efektorovych bunék umoziiuje
jejich cilené zaméreni proti alergenu stejné specificity, jako je
navazana IgE protilatka. Efektorovymi buiikami imunitniho
systému v prvni fazi alergické reakce jsou predevsim Zirné
buriky (mastocyty) a bazofilni granulocyty. Tyto obranné
buriky jsou husté rozmisténé na strategicky vyznamnych po-
zicich ve tkanich — vSude tam, kde do organismu pronikaji
cizorodé antigeny (tj. napf. v kizi a v povrchovych vrstvach
sliznic). U nealergika jsou béZnou soucasti obranného systé-
mu. Atopici maji ve svych tkdnich nejen zvySeny pocet mas-
tocytd, ale tyto buriky jevi také zvySenou pohotovost k reakci.

Zirn4 buiika s molekulami specifickych IgE protildtek na-
vazanymi na svém povrchu je tedy pfipravena cilené (specific-
ky) zareagovat na tento alergen. Znamen4 to, Ze organismus
je senzibilizovan. Senzibilizace neznamena nutné alergické
onemocnéni. Od senzibilizace po prvni alergické projevy je-
dinec proziva bezpriznakové obdobi, které muze byt ruz-
né dlouhé, od nékolika dni aZ po nékolik let. Zalezi zfejme
na mife genetické dispozice a na vlivu prostfedi, v némz se
potencidlni alergik pohybuje.

Pti opakovanych setkanich s alergenem pak vétSinou do-
chazi k vlastnimu ,,nastartovani alergické reakce. Navaza-
nim alergenu na molekuly IgE (jejich pfemosténim alerge-
nem) dojde ke sloZitym biochemickym reakcim sméfujicim
do nitra vykonné bunky. Vysledkem je degranulace Zirnych
bunék a bazofilnich leukocyt (vyprazdnéni obsahu nitro-
bunéénych rezervoari, granuli) s uvolnénim tzv. mediatoru
alergické reakce. Nékteré z uvolnénych pusobki jsou pre-
dem pripravené uvniti buiiky, jiné se teprve v prib&hu reakce
vytvareji z bunécné membrany. Nejzndméjsim, ale zdaleka ne
jedinym mediatorem Casné faze alergické reakce je histamin.
Vedle néj se na alergické reakci podileji tryptaza, prostaglan-
diny, leukotrieny a cetné dalsi latky, k jejichZ vlastnostem
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patii schopnost ovliviiovat néasledujici déje (cytokiny, inter-

leukiny).

Velmi zjednodusené 1ze shrnout, Ze uvolnéné mediatory
alergické reakce a cytokiny maji dvoji funkeci:

1. Pfimym pasobenim na receptory ve tkdnich velmi rychle
spoustéji déje, které maji vést k rychlému odstranéni aler-
genu (otok, prekrveni, zvySend produkce hlenu, stah hlad-
kého svalstva, podraZzdéni nervovych zakonceni vedouci
ke svédéni, kasli, kychani). Tyto déje nastavaji béhem né-
kolika minut jako tzv. ¢asna faze alergické reakce.

2. Podporuji rozvoj mistniho alergického zanétu, tzv. pozdni
fazi alergické reakce, k niz dochazi béhem nékolika dal-
Sich hodin.

Pritomné mediatory vedou k lokdlnimu zvyseni propust-
nosti cévni stény a do mista probihajici reakce jsou aktiv-
né transportovany cetné builky z krevniho obéhu. Ty spolu
s mistnimi burikami uvoliiuji dal§i mediatory, cytokiny a in-
terleukiny, zajiStujici pokracovani nastartované reakce. Ko-
munikaci mezi buiikami zajiStuji adhezivni molekuly, které se
v prubéhu reakce exprimuji na bunéénych povrsich. Buiika-
mi typickymi pro alergicky zanét jsou eozinofilni granu-
locyty, které jsou zdrojem mimotadné agresivnich produkti
s destrukénimi Gc¢inky na okolni tkan. Pravé podle nich je
alergicky zanét oznacovin jako eozinofilni. Eozinofily na-
hromadéné v misté probihajiciho zanétu produkuji jednak dal-
§i cytokiny, které svym vlivem zptsobuji vniknuti dalSich bu-
nék z krevniho obéhu do sliznice a udrzuji alergickou reakci
v béhu, jednak velmi toxické zdsadité bilkoviny, které plisobi
agresivné predevSim na epitel dychacich cest. Jejich vlivem
dochézi k poSkozeni celistvosti epitelidlni vystelky, nékdy az
k odloupavani celych trst epitelidlnich bunék. Tim se zhorSuje
obranna funkce epitelu a zvySuje se prostupnost sliznice pro
dalsi alergeny. Alergicky zanét je podporovan i autonomnim
nervovym systémem, jehoz vldkna jsou podrazdéna histami-
nem a obnazena v dasledku destrukce epitelu.

Zvysené mnoZzstvi alergent opét vstupuje do jiZ probihaji-
ci zanétlivé reakce ve sliznici a vznika tak zacarovany kruh,
v némz se cely déj neustdle udrZuje a obvykle nabyva na in-
tenzité. Alergicky zdnét mize po nékolika dal§ich hodinach



20

ALERGICKA RYMA

cilové
alergen
degranulace Eizzptg)ériy casné
L mastocytd oL pfiznaky

mediatory| bronchy)

mediatory| | adhezivni
cytokiny || molekuly

pozdni
pfiznaky
infiltracg perzistujici zanét
bupk?ml a hyperreaktivita
zanétu
:’# strukturalni zmény

0br. 2.3 Schéma alergické reakce

alergeny

i

jiné vlivy

ustoupit, pokud ustane plisobeni spoustéctho mechanismu.
V praxi je bohuZel béznéjsi dlouhodobé nebo casté opakova-
né pusobeni alergent, které zanét udrzZuje jako chronicky. Ten
pak vede k hrubSimu poskozeni celistvosti slizni¢ni vystelky,
hyperreaktivité v disledku obnaZeni nervovych zakonéeni
a v nékterych tkanich i k prestavbovym (remodela¢nim)
zménam spojenym s nadmérnou tvorbou vaziva pii hojivych
procesech.

Popsana reakce probihd v riznych orgdnech obdobné.
Drobné odli$nosti jsou dany rozdily ve stavbé organ a jejich
funkci, a tim i v zastoupeni zicastnénych bunék a jejich pro-
duktl (obr. 2.3).

Nejcastéji jsou postiZzeny tzv. bariérové organy: slizni-
ce dychacich cest (alergickd ryma, astma) a o¢ni spojivka
(alergickd konjunktivitida). Také sliznice zaZivaciho traktu je
pravdépodobné postizena alergickym zanétem castéji, nez je
ve skutecnosti diagnostikovano, protoZe obtize splyvaji s tra-
vicimi poruchami jiné etiologie (kolikovité bolesti bficha,
prijmy nebo neurcité poruchy traveni). DileZitym bariéro-
vym organem je i klize, kterd je rovnéZ velmi Casto postiZzena
alergickymi projevy (kopfivka, atopicky ekzém). Mechanis-
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mus jejich vzniku je vSak pon€kud odlisSny vzhledem k jeji
odli$né stavbé.

Pokud alergen pronikne piimo do krevniho ob&hu alergika,
uvolnéné medidtory alergické reakce nepiisobi lokalné v ur-
¢ité tkani, ale ovlivni Zivotné dalezita centra a muZe nastat
nejzavaznéjsi zZivot ohroZujici alergicka reakce — anafylak-
ticky Sok.

PRICINY ATOPIE A ALERGIE
Duivod, pro¢ vzrustajici pocet jedincl reaguje na bézZné ne-
Skodné podnéty zpiisobem, ktery je vlastné vysoce tcinnou
obrannou reakci, neni dosud plné objasnén. Rozhodujicim
momentem je zfejmé porucha v regulaci odpovidavosti
imunitniho systému, kterou vykonavaji T lymfocyty (pres-
néji jejich podtiida oznacovand Th — anglicky helper, pomoc-
nik).

Predpoklada se, Ze za hyperreaktivitu zodpovida ¢ast po-
mocnych T lymfocytl oznacend jako Th2 a za normalni re-
aktivitu ¢ast lymfocytl oznacend Thl. Tyto lymfocyty pro-
sttednictvim svych regulacnich cytokint v kazdém okamziku
urcuji, jak organismus zareaguje. U zdravého jedince preva-
Zuje vliv Th1, u atopika Th2.

Béhem intrauterinniho Zivota u plodu pfevazuje vliv Th2,
coz je dileZité pro fyziologicky pribéh a ukonceni t€hoten-
stvi. Pfevaha Th1 je nastavena teprve zdhy po narozeni ditéte
a upeviiuje se u zdravého jedince v prubéhu dozravani imu-
nitniho systému v prvnich nékolika letech Zivota.

Dozravani imunitniho systému tedy pfinasi u zdravého je-
dince nastoleni prevahy Th1 lymfocytl nad Th2, coZ zarucuje
normdlni odpovidavost na antigenni stimulaci. U atopika na-
opak pretrvava prevaha Th2 a s ni sklon k senzibilizaci a poz-
déjsimu rozvoji alergického onemocnéni.

Dozravani imunitniho systému je Fizeno geneticky, sou-
Casné je ale velmi vyznamné ovliviiovano nejraznéjSimi
vlivy prostiedi. V ¢asném poporodnim obdobi uréity typ
antigenni stimulace (pfedev§im vysoka expozice alergentim)
podporuje prevahu Th2 systému, a tim pretrvani hyperreakti-
vity z obdobi pfed narozenim, zatimco jiné antigeny (prede-
v§im mikrobidlniho pivodu) podporuji spravny rozvoj Thl,
a tim normalni reaktivitu.
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2.4.2  Alergicka reakce na sliznici nosu

FYZIOLOGICKA FUNKCE NOSU

Nosni dutina a s ni komunikujici horni cesty dychaci (vedlejsi
dutiny nosni, nosohltan, hrtan) tvofi vstupni branu pro inhalo-
vany vzduch, ktery dale postupuje do pridusnice a priadusek.
Vzduch pfitom neprochazi nosem pasivné, ale jeho proudéni
a doba setrvani v nosni dutiné jsou reflexné aktivné regulova-
ny tak, aby byl dostatek casu k upraveni jeho kvality. Kromé
znamé €ichové funkce plni nos i funkci homeostatickou,
ktera je u ¢clovéka mnohem dulezitéjsi. Vzduch je zde filtro-
van (velké necistoty se zachycuji na nosnim porostu a vétSina
mensich ¢astic velikosti kolem 50 mikrometrd pfimo na nosni
sliznici, odkud jsou odstrafiovany ptisobenim mukociliarniho
systému), ohrivan (pripadné ochlazen) na teplotu lidského
téla a je témét 100% nasycen vodnimi parami.

Nosni sliznice je pro vykon své homeostatické funkce
vybavena kromé povrchové vystelky z rasinkového epitelu
(stejné jako v priduskach) také bohatou cévni pleteni, jejiz
napli reguluje nosni rezistenci, a tim i dobu setrvani vzduchu
v nosni duting, a nosnimi Zlazkami, které jsou dileZité ne-
jen pro hospodareni s vodou, ale produkuji také latky branici
pomnoZeni $kodlivych mikroorganismil. Jsou zde bohaté za-
stoupeny jak rozpoznavaci, tak vykonné struktury imunit-
niho systému, které ve spolupréci s autonomnim nervovym
systémem, reprezentovanym riznymi typy nervovych vlaken
a zakoncenli, reaguji v kazdém okamziku na kvalitu inhalova-
ného vzduchu a zabezpecuji jeho optimalni oSetfeni.

Nosni dutina tedy pfedstavuje misto prvniho zachytu
Skodlivin prichazejicich do organismu inhala¢ni cestou. Jako
Skodliviny ptisobi nejen mechanické ¢astice rizného charak-
teru (prach, exhalaty, mikroorganismy, alergeny), ale i fyzi-
kalni faktory (napiiklad extrémni kolisani teploty a vlhkosti
vzduchu, drazdivé plyny a dal$i). Zdrava sliznice se s touto
ndloZi vyporada bez vzniku jakychkoli obtéZujicich nosnich
pfiznaki, aniZ si to uvédomujeme. Jen vyjimeéné muzeme
zaznamenat napfiklad sniZzenou prichodnost nosu ve velkém
mrazu nebo kychani v prostredi se silné€ drazdivymi latkami.

Jind je situace u alergikii. VEtSina inhalovanych alergenti
se totiZ zachycuje pravé na sliznici nosu. Jsou-li v organismu
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na zékladé predchézejici senzibilizace pfitomny specifické
IgE protilatky, jsou ve velkém mnozstvi navazany na Zirnych
buiitkdch nosni sliznice a alergicka reakce vznika nejdiive
pravé zde. Podminky pro ni jsou v nose natolik pfiznivé, Ze
alergicka ryma byva Casto uvadéna jako typické modelové
onemocnéni vznikajici na podkladé precitlivélosti 1. typu.

ALERGICKA REAKCE A ROZVOJ NOSNICH PRIZNAKU

Specifické rysy alergické reakce na sliznici nosu jsou dany
anatomickymi a histologickymi pomeéry v nosni dutiné.

Na pocatku je navazani alergenu na molekuly specifické-
ho imunoglobulinu E, zakotvené v membriné Zirné bunky
v nosni sliznici jedince senzibilizovaného na tento alergen.
Po premosténi nejméné dvou molekul IgE na povrchu efek-
torové bunky (mastocytu, bazofilu) dochazi k jeji aktivaci
a degranulaci. Do okoli butiky se velmi rychle uvolni medié-
tory Casné faze alergické reakce, z nichZ nejvyznamnéjsi
v nosni sliznici je histamin. Ke vzniku symptomu pfispivaji
vSak i dal$i plisobky: leukotrieny, prostaglandiny a desticky
aktivujici faktor (PAF).

Casni faze alergické reakce se rozviji prudce, bezpro-
stfedné nebo do nékolika méilo minut po provokaci. Je pro
ni typické svédéni, salvy kychani a vodnata hypersekrece
nasledovana mirnou kongesci sliznice. Svédéni a kychani
jsou vyvolany drazdénim zakonceni senzorickych nervii, hy-
persekrece reflexné aktivaci cholinergnich vlaken parasympa-
tiku. Kongesce sliznice je zpuisobena zvysenou permeabilitou
cév, a predevsim zvySenou naplni kapilar a kapacitnich cév
po podrazdéni HI a méné H2 histaminovych receptortl.

Béhem cCasné faze je secernovana také celd fada cytokint
regulujicich bunécné interakce, k nimz dale dochézi za Gcasti
adhezivnich molekul, exprimovanych na povrchu aktivova-
nych bunék. Déje probihajici v ¢asné fazi alergické reakce
tak regulacné zasahuji do dalSi, pozdni faze, ktera se rozviji
v pribéhu nékolika hodin.

Pozdni faze alergické reakce je charakterizovana infil-
traci sliznice zanétlivymi butikami, které jsou pfitomnymi
chemotaxiny aktivné atrahovéiny z krevniho ob&éhu. Vznika
lokalni zanét. Mezi burikami, které se na jeho vzniku podi-
leji, dominuji eozinofilni granulocyty. Zanétlivé buriky jsou
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zdrojem sekundarnich mediatora a cytokind, amplifikujicich
probihajici proces a vedoucich k pretrvavani reakce a dal-
Sim atakam nosnich obtizi. Produkty zanétlivych bunék,
predevsim eozinofill, pfispivaji k destruktivnim zménam
na povrchu nosni sliznice. Tyto latky maji rovnéZz schopnost
dréazdit zakonceni senzorickych nervi, jimiZ je nosni sliznice
bohaté zdsobena. PodraZdéni nervll vyvoldva antidromni se-
kreci neuropeptidi, které svym plisobenim rovnéZ probihajici
zanét podporuji. Kromé slozky neuralni na nosnich obtizich
vyznamné participuje i slozka vaskularni: pievaha ptsobeni
parasympatiku vede k dal§imu zvySeni naplné bohaté cévni
pletené v nosni sliznici, ktera tak nabyva na objemu a znacnou
mérou prispiva ke sniZzeni prichodnosti nosu.

Histologické zmény typické pro zanétlivou reakci 1ze pro-
kazat u vSech pacientti s alergickou rymou. Klinicky se pozd-
ni faze reakce projevuje jen u Casti z nich, zdlezi na délce
a frekvenci plisobeni vyvolavajiciho alergenu. Pii vyssi frek-
venci expozice alergenu nebo jeho trvalé pritomnosti dochazi
k chronizaci obtizi, pro nizZ je typické trvalé zdufeni nosni
sliznice a hyperreaktivita na nejriznéjsi specifické (alerge-
ny) i nespecifické podnéty (napf. drazdivé vypary, cigaretovy
kouf, zmény teploty apod.). Navozeni zvySené reaktivity sliz-
nice u alergika ptisobenim alergenu se nazyva priming efekt.
V praxi tuto situaci pozorujeme napf. u pacientil s pylovou
alergii, ktefi jsou soucasné senzibilizovani celoro¢né se vy-
skytujicim alergenem roztocl a v pribéhu roku jej toleruji.
V pylové sezoné, kdy je sliznice ,,primovana“ pylovymi aler-
geny, pozoruji najednou vznik alergickych obtiZi i pfi expo-
zici prachu (obr. 2.4).

Alergicka reakce na nosni sliznici ma mnoho shodnych
rysu s reakci v bronSich pfi astmatu, je zde vSak nékolik rozdi-
I4. Velmi stru¢né l1ze shrnout, Ze sliznice nosni ma lepsi rege-
neracni schopnost a vétsi dynamicnost odezvy na pusobeni
Skodlivin neZ sliznice bronchil. Pravdépodobné to souvisi
s jeji fyziologickou homeostatickou funkci. Vyznam hista-
minu je zde vetsi, v Casné fazi reakce svym plisobenim na re-
ceptorech zodpovida za vznik vSech nosnich priznakut. Pozdni
zanétliva faze nemusi byt pii ¢asové omezeném piisobeni
alergenu klinicky patrna u vSech pacientd, tfebaze je vzdy
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Obr. 2.4 Alergickd reakce na sliznici nosu [podle International Consensus re-
port on the diagnosis and management of rhinitis, Allergy 1994]. /8 — zimé
buriky, LT — lymfotoxin, PG — prostaglandin, PAF — platelet activating factor

histologicky prokazatelna jako zvySena typicka infiltrace
eozinofilnimi buiikami. Pokud je rozvinuta, projevuje se jako
sniZena priichodnost nosu a nespecificka hyperreaktivita sliz-
nice. Hlavnim mechanismem nosni neprichodnosti je zvySe-
na napli nosnich kapilarnich sind. S tim souvisi horsi ode-
zva nosni nepriichodnosti na protialergickou a protizanétlivou
1é¢bu a naopak dobry efekt 1ékd s dekongestivnim tcinkem
(4. 1€kt sniZujicich naplil krevnich kapilar). Hladka svalovina
ve sliznici nosu na rozdil od pridusek pfitomna neni. Ztlusténi
bazalni membrany nosni sliznice ani trvalé remodelacni zmé-
ny nejsou u rymy tak vyrazné jako u bronchidlniho astmatu.

Pozn.: Zdnétlivé zmeény riizné intenzity lze po nosni stimu-
laci alergenem pozorovat i ve sténé bronchii — viz ddle ARIA.

Na pocatku alergické reakce v nosu v typickém piipadé
stoji alergen. Degranulace Zirné buiiky s obdobnymi disled-
ky vSak muze byt odstartovana i jinymi ,,nealergickymi‘
mechanismy. Na sliznici nosu miZe naptiklad dojit k primé
histaminoliberaci sou¢astmi mikrobidlnich tél, podraZzdénim
senzorickych nervovych zakonceni po inhalaci draZdivych la-
tek nebo prudkymi zménami teploty.
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