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За останні 20 років одержані серйозні докази 
того, що мікроміцети можуть бути основними три-
герами алергічних захворювань, зокрема бронхіаль-
ної астми (БА) [8, 9, 32, 39, 56], риносинуситів [1, 4, 
26]. При цьому поширеність фунгальної сенсибіліза-
ції становить 3–10% у загальній популяції Європи [50]. 
Грибкова алергія може проявлятися різними алергіч-
ними захворюваннями: астмою, ринітом, кон’юнкти-
вітом, кропив’янкою, атопічним дерматитом [26, 98]. 
Найбільш переконливі докази участі пліснявих мікро-
міцетів зібрані для алергічного риніту та БА.

Значна частина патогенних грибів існує в навко-
лишньому середовищі як сапрофіти [9]. Велика ча-
стина мікроміцетів є умовно патогенними або опорту-
ністичними мікроорганізмами, які лише за особливих 
умов спричинюють захворювання.

Роль фунгальної алергії у людини зростає у зв’язку з по-
теплінням клімату і зростанням концентрації СО

2
 в ат-

мосфері,  що призводить до збільшення вмісту в повітрі 
грибкових спор, розмір яких від 2–3 мкм (Cladosporium, 
Aspergillus, Penicillium) до 160 мкм (Helminthosporium) 
і до 500 мкм (Alternaria longissima), в середньому –  
2–10 мкм [51],  і це визначає їх хорошу проникність 
у дрібні дихальні шляхи. Концентрація спор грибів в ат-
мосферному повітрі поза приміщенням може перевищу-
вати концентрацію пилку рослин в 100–1000 разів в за-
лежності від вологості, температури і швидкості вітру, 
широти, пори року (осінь, зима), хоча сезонні коливання 
не так виражені, як для пилку рослин [59, 60].

Не виключено, що під впливом міських забрудню-
вачів повітря змінені мікроміцети взаємодіють безпо-
середньо з пилком, що також може означати більшу 
ймовірність розвитку алергічних захворювань дихаль-
них шляхів у сенсибілізованих суб’єктів [23, 86].

Мікроскопічні спори грибів є важливими ае-
роалергенами, пов’язаними з розвитком алергіч-
них захворювань. Вони є третім найбільш пошире-
ним алергеном після домашнього пилового кліща 
та трав’яного пилку при алергічній астмі у дітей [12]. 
Припускається, що ці гриби беруть участь у патогенезі 
астми, алергічного риніту, кон’юнктивіту та атопіч-
ного дерматиту.

Алергени містяться не лише в спорах, а й в інших 
грибкових фрагментах, ферментах, токсинах, компо-
нентах клітинної стінки (в проростаючих спорах, кін-
чиках гіфів і міцелії) та філогенетично високо консер-
вативних перехресно-реагуючих білках [30, 98].

До числа важливих аероалергенів можна віднести 
спори (конідії) наступних родів мікроміцетів: Alternaria, 
Cladosporium, Aspergillus, Aureobasidium, Hormodendrum, 
Helminthosporium, Mucor, Penicillium, Rhizopus, а також 
Epicoccum, Fusarium, Stemphylium, Botrytis, Curvularia 
та ін. Окрім перелічених вище грибів є повідомлення 
про причетність до розвитку алергічних захворювань 
та астми різних мікроміцетів, в тому числі Curvularia, 
Bipolaris, Drechslera, Exserohilum і Aspergillus species, а та-
кож грибкових інфекцій шкіри [44].

В 1984 р. був заснований та затверджений Всесвітньою 
організацією охорони здоров’я та Міжнародним 
союзом імунологічних товариств (World Health 
Organization, WHO; International Union of Immunological 
Societies, IUIS) Міжнародний комітет з номенкла-
тури алергенів (Тhe International Allergen Nomenclature 
Committee) за участю провідних експертів даної галузі, 
які на доказовій базі на підставі характеристик алер-
генів (структури, функції, молекулярної біології, бі-
оінформатики) почали схвалювати, офіційно визна-
вати та систематизувати дані щодо алергенів [19, 71]. 
Ці дані з базою даних алергенів представлені на офі-
ційному веб-сайті Комітету [http://www.allergen.org/]. © О. М. Рекалова, Л. В. Петренко, 2018
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На даний час в базі представлено 111 алергенів грибів 
(86 –  Fungi Ascomycota, 23 –  Fungi Basidiomycota, 2 –  
Fungi Zygomycota).

Деякі з виділених та охарактеризованих грибкових 
алергенів (у вигляді їх рекомбінантних форм) випро-
бувані в клінічних дослідженнях і продемонстрували 
високу специфічність у діагностиці фунгальної алер-
гії, наприклад, при алергічному бронхолегеневому ас-
пергільозі [30, 38, 84, 88].

Розвиток молекулярної алергології дав змогу визна-
чити основні алергени Aspergillus fumigatus, Alternaria 
alternata, Coprinus comatus і Malassezia sympodialis 
(Asp f1,39 Alt a1,40 Cop c1,41 і Mala s1,38 відповідно), 
які є видоспецифічними білками, що не виявлені в ін-
ших родів грибів [18]. З 13 алергенів А. alternata анти-
ген Alt 1 визначений як головний, видоспецифічний, 
характерний для цього мікроміцету. З 14 алергенів 
C. herbarum переважаючим компонентом його си-
рого екстракту є антиген Cla h 8 (NADP-залежна ма-
нітол дегідрогеназа). Серед найбільш важливих 40 IgE-
зв’язуючих компонентів A. fumigatus його алерген 
Asp f1 вважається свого роду фактором вірулентно-
сті, що сприяє колонізації, а також зараженню тка-
нин людини і рясно виділяється після проростання 
спор на ранніх фазах росту гриба [49, 83].

На сьогодні вважають добре задокументованими до-
слідження стосовно значення грибів родів Alternaria, 
Cladosporium, Penicillium, Aspergillus і Malassezia в роз-
витку або погіршенні перебігу алергічних захворю-
вань [39, 56]. Зокрема, спори A. alternata вважають 
потужним джерелом аероалергенів навколишнього 
середовища, які можуть обтяжувати перебіг БА [40]. 
Визнано, що серед алергенних білків цього мікромі-
цету головний алерген Alt а 1 може бути маркером пер-
винної сенсибілізації до A. alternata, а також пусковим 
фактором у розвитку полісенсибілізації до багатьох ро-
динних і неспоріднених алергенів.

В Європі у хворих з алергією та астмою превалює 
сенсибілізація до Alternaria і Cladosporium, які можуть 
визначатися як всередині, так і поза приміщень [93]. 
Alternaria spp. та Cladosporium spp., джерелом яких 
є гниле листя, відносять до так званих зовнішніх гри-
бів, з впливом яких пов’язують сезонні алергічні за-
хворювання дихальних шляхів у дорослих, але осо-
бливо у дітей [13, 80].

Участь мікроміцетів, зокрема A. alternata в розвитку 
астмоїдної реакції, підтверджена експериментально 
на норвезьких щурах [43]. Сенсибілізація до Alternaria 
є частою причиною респіраторних захворювань 
в Іспанії, особливо в дитинстві, та важливим показ-
ником тяжкості алергічного захворювання, яке недо-
статньо контролюється [97].

A. alternata –  головним чином, зовнішній грибок, 
спори якого поширюються в теплому сухому по-
вітрі, і в помірному кліматі їх пікові значення ви-
значаються влітку [58]. Alternaria також може бути 
знайдена у вологих, недостатньо вентильованих 
будинках, де його алергенні властивості створю-
ють «синдром хворої будови». Алергенні екстракти 

гіф та спор Alternaria досі використовують, але вони 
недостатньо стандартизовані. На сьогодні за до-
помогою методів молекулярної біології виділено 
16 алергенів A. alternata, багато з яких –  ферменти: 
Alt a 4 (дисульфідізомераза), Alt a 6 (енолаза), 
Alt a 8 (манітолдегідрогеназа), Alt a 10 (алкогольде-
гідрогеназа), Alt a 13 (глутатіон-S-трансфераза), Alt 
і MnSOD (Mn супероксиддисмутази). Інші мають 
структурні та регулюючі функції: Alt a 5 і Alt a 12 міс-
тять структуру великих рибосомних субодиниць 
та посередницький переклад, Alt a 3 є молекуляр-
ним шапероном, Alt 7 регулює транскрипцію, Alt 
a NTF2 полегшує проникнення білків до ядра, Alt 
a TCTP діє як цитокін. Функція чотирьох алерген-
них білків Alt a 1, Alt a 2, Alt a 9 і Alt 70 kDa зали-
шається невідомою.

Німецькі дослідники виявили сенсибілізацію 
до A. alternata у приблизно 6% пацієнтів з астмою 
та встановили, що A. alternata є відповідальною за роз-
виток і стійкість неспецифічної гіперреактивності ди-
хальних шляхів і в групі пацієнтів з тяжкою для ліку-
вання БА влітку, особливо серед дітей та підлітків [76, 
80]. Зроблений висновок, що тривалі симптоми (після 
кінця червня) у пацієнтів з алергією на трави можуть 
бути обумовлені додатковою сенсибілізацією до спор 
A. alternata або пилку Ambrosia. Однак ізольована алер-
гія на спори Alternaria є рідкістю, тому обмежує мож-
ливості ії запобігання. Було показано, що серед па-
цієнтів з алергічним ринітом, чутливих до Alternaria, 
лише 2% є моносенсибілізованими [28].

З літературних джерел відомо, що у 10–60% ви-
падків БА може бути пов’язана з мікогенною алер-
гією [7, 57, 67, 93, 94]. Епідеміологічні дослідження 
в США і Європі показали, що тяжкі форми БА асо-
ціюються у дорослих з підвищеною чутливістю до мі-
кроміцетів (A. alternata, C. herbarum, A. fumigatus) [56]. 
Показано, що фунгальна сенсибілізація може спри-
яти розвитку алергічних станів від астми з фунгальною 
сенсибілізацією аж до формування тяжкої персистую-
чої астми у дорослих та алергічного бронхолегеневого 
аспергільозу/мікозу, для якого характерні еозинофілія 
крові, значне підвищення сироваткових рівнів загаль-
ного та специфічного IgE, а також бронхоектази і ко-
лонізація дихальних шляхів пліснявими грибами.

Лазуткина Е. Л. и др. (2012) [3] показали, що міко-
генна сенсибілізація у хворих на БА, які мешкають 
в Сибіру, Якутії і на Далекому Сході, характеризується 
переважно тяжким перебігом БА, високим рівнем ІgЕ 
в крові та, в залежності від місця мешкання, може су-
проводжуватись полісенсибілізацією до пилкових або 
кліщових алергенів.

Встановлено також, що тяжка персистуюча БА у до-
рослих часто асоційована з сенсибілізацією до A. fumiga-
tus, що може проявлятись у вигляді тяжкої БА з фунгаль-
ною сенсибілізацією та алергічного бронхолегеневого 
аспергільозу [32, 56]. При цьому участь грибів Aspergillus 
в формуванні алергічного бронхолегеневого аспергі-
льозу підтверджується позитивними результатами лі-
кування протифунгальними засобами (з поліпшенням 
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функції легень, клінічних симптомів, зменшенням час-
тоти загострень) [64, 95].

Фунгальна сенсибілізація визначається при різ-
них формах БА і може супроводжуватися зростанням 
частоти загострень у дітей та дорослих, у тому числі 
й тяжких. Її вираженість може коливатись у широких 
межах, зокрема в залежності від регіону та кліматич-
ної зони. Є дані, що з віком у дітей прояви фунгальної 
сенсибілізації зменшуються, а в дорослих, навпаки, 
зростають, що не залежить від статі хворих, наявності 
сімейної атопії та групи крові, тоді як такої закономір-
ності не встановлено для сенсибілізації до алергенів 
пилку (до якого розвиваються імунні реакції І типу) 
або котячої шерсті [37, 52].

Недельська С. М., Кузнецова О. Д. (2012, 2013) [2, 
5] відмічають, що наявність грибкової гіперчутливо-
сті визначається у 52% дітей з проявами респіраторної 
алергії та пов’язана з виникненням симптомів протя-
гом теплого періоду року, при контакті з прілим лис-
тям та у дощову сиру погоду, при вживанні певних 
продуктів та незадовільному ефекті алерген-специфіч-
ної імунотерапії рослинними алергенами. Такий стан 
зумовлює тяжчі сезонні прояви респіраторної алергії 
та потребує тривалішої базисної терапії інгаляційними 
глюкокортикостероїдами (ГКС).

Аналіз впливу внутрішньої цвілі на здоров’я людини 
представляє особливий інтерес, оскільки по всьому 
світу люди проводять понад 80% свого часу в примі-
щенні [48]. Зазначимо, що серед внутрішніх шкідливих 
факторів приміщень, які можуть індукувати розвиток 
БА в дитинстві, особливу увагу приділяють впливу тю-
тюнового диму, проживанню в будинках поруч з доро-
гами та у вологих будинках, які уражені цвіллю.

Американські дослідники встановили, що шкільні 
приміщення також є джерелом впливу цвілі [14]. Так, 
зі 180 навчальних класів з 12 навчальних закладів цвіль 
виявляли в 100% класів. Найчастіше зустрічались види 
Cladosporium, Penicillium, Aspergillus, Basidiospores. При 
цьому мікросередовище (кількість спор і видів грибів) 
різнилося між класами в межах однієї школи (гірше – 
за наявності видимої цвілі).

Метааналіз літературних джерел з 1950 по 2017 р. ста-
тистично підтвердив наявність зв’язку вологості все-
редині приміщень та їх грибкового зараження з підви-
щеним ризиком розвитку алергічного риніту, а також 
неконтрольованої БА, особливо в дітей [20, 53]. Але 
результати популяційних досліджень у дорослих роз-
ходяться та потребують проведення додаткових дослі-
джень.

R. Quansah et al. (2012) [75], за даними систематич-
ного пошуку літератури з бази даних PubMed за період 
з 1990 по березень 2012 р., а також останніх оглядів 
і відповідних статей, проаналізували результати 16 до-
сліджень (11 когортних та 5 типу випадок–контроль). 
Одержані дані свідчать про те, що вологість і пліснява 
в домашніх умовах є визначальними чинниками роз-
витку БА. Наявність видимого пліснявого ураження 
та особливо запаху цвілі вказують на причинні агенти, 
пов’язані з цвіллю, у ризику розвитку астми.

Т. Reponen et al. (2012) [78] досліджували взаємо-
зв’язок між грибковим зараженням кімнат і розвитком 
у майбутньому БА у когортному дослідженні 289 дітей 
віком до 1 року. Зразки пилу аналізували на плісняву 
за допомогою ДНК-специфічного кількісного аналізу. 
У віці 7 років БА була діагностована у 24% (69/289) 
дітей. Підвищений ризик астми асоціював з 10-разо-
вим зростанням індексу зараження пліснявою, який 
охоплював 36 видів плісняви, з яких найбільше зна-
чення мали гриби Aspergillus ochraceus, Apergillus unguis, 
Penicillium variable, що асоціювались з розвитком БА.

В узагальненні експертних оцінок метааналізів епі-
деміологічних досліджень показано, що внутрішня 
вологість або цвіль пов’язані з посиленням розвитку 
та загостренням БА, задишки, хрипів, кашлю, респі-
раторних інфекцій, бронхітів, алергічного риніту, ек-
земи, симптомів ураження верхніх дихальних шляхів 
у атопічних і неатопічних дітей [62]. Зроблено ви-
сновок, що усунення перебування в забрудненених 
цвіллю приміщеннях може зменшити ризики для здо-
ров’я, але це потребує додаткових підтверджень.

В огляді англомовної літератури з січня 1980 р. по ли-
пень 2010 р. серед 1398 рецензованих наукових пу-
блікацій та 61 досліджень, які відповідали критеріям 
включення в метааналізи, було визнано підвище-
ний ризик виникнення алергічної БА та риніту у ді-
тей, що зазнали дії видимої цвілі в домашньому се-
редовищі [89]. Проте автори зробили висновок про 
необхідність досліджень, які базуються на викорис-
танні нових методів оцінки, зокрема молекулярних 
методів, що дають змогу уточнити деякі суперечливі 
результати. Зокрема, потребує уточнення тенденція 
до зниження ризику виникнення алергічних захворю-
вань у дітей, які зазнали впливу таких грибкових ком-
понентів, як (1,3)-β-D-глюкан та позаклітинних полі-
сахаридів.

Вираженість фунгальної сенсибілізації може ко-
ливатись у широких межах в залежності від регіону 
та кліматичної зони. Встановлено, що профіль вмісту 
в повітрі спор залежить від місцевості, широти, клі-
мату та інших факторів [11, 22, 73, 79]. Це, своєю чер-
гою, може обумовлювати особливості пилкового за-
бруднення повітря у різних регіонах та різноманіття 
навколишніх біологічних видів [10, 24, 69].

Так, у структурі сенсибілізації у жителів 
Архангельської області переважає алергія до грибів 
роду Candida (72%), дещо рідше зустрічається сенсибі-
лізація до цвілевих грибів Aspergillus (41%) і Pénicillium 
(47%), при поодиноких випадках сенсибілізації до гри-
бів Alternaria, що різко відрізняє стан їх сенсибілізації 
від населення теплих країн [6].

В Бразилії найбільш поширеними є особи з астмою 
та ринітом, синуситом, які мають серопозитивні реакції 
на антитіла IgE до Penicillium (78%) та Fusarium (78%) [16]. 
Дослідники з тропічної країни Пуерто-Ріко за допомо-
гою методів молекулярної діагностики досліджували 
склад домашнього пилу у місці проживання 160 дітей, 
хворих на БА, віком від 6 до 14 років, які відвідували де-
партамент невідкладної допомоги, порівняно з групою 
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контролю (167 дітей з БА без відвідування департаменту 
невідкладної допомоги) [17]. Встановлено, що при ви-
мірюванні рівнів глюкану, ендотоксину, пептидоглікану 
5 алергенів (Der p 1, Bla g 2, Fel d 1, Can f 1, Mus m 1) 
саме внутрішня експозиція грибків призводить до заго-
стрень БА у дітей з Пуерто-Ріко.

Загалом, в умовах різних кліматичних зон та дії 
низки інших факторів, в тому числі й непередбачу-
ваних, викид спор в навколишнє середовище роз-
рахувати дуже складно [36, 74, 92]. Труднощі дослі-
дження зв’язку клінічних симтомів алергії з вмістом 
спор у повітрі обумовлені, зокрема, проблемами при 
моніторингу атмосферного вмісту пилку в повітрі, які 
пов’язані зі стандартизацією різних способів відбору 
проб та кількісного визначення алергенів [15, 77].

В перебігу алергічного риніту загалом визнані най-
суттєвішими алергени кліща домашньго пилу Der p1, 
тваринні білки та спори грибів, серед яких одним 
з найпоширеніших алергенів є A. alternata [41]. Однак 
діагностування фунгальної алергії верхніх дихальних 
шляхів може бути складним і охоплювати шкірне тес-
тування, визначення IgE у сироватці крові та у секре-
тах носа, проведення носової провокаційної проби,  
але самостійно ці тести можуть давати хибнопозитив-
ний результат.

Теорії патогенезу хронічного риносинуситу охоплю-
ють розвиток алергії при цьому захворюванні, а також 
наявність бактеріальної чи грибкової інфекції, які часто 
не можуть бути виявлені за допомогою традиційних тех-
нологій з використанням лабораторної культури, зокрема 
внаслідок утворення біоплівок у клітинах слизової обо-
лонки та вироблення суперантигенів [96]. Ці мікроорга-
нізми також мають низку механізмів для уникнення і змі-
нення імунних реакцій господаря.

При цьому грибкові інфекції носа і приносових па-
зух пов’язані з широким спектром захворювань, по-
чинаючи від колонізації слизової оболонки мікро-
міцетами, алергічного риносинуситу до інвазивного 
риносинуситу [82]. Тому виділення фунгальної куль-
тури зі слизової оболонки дихальних шляхів є доціль-
ним. Але звичайні культуральні методи з фарбуванням 
мазків вважають відносно нечутливими і в більшості 
випадків не можуть визначити види грибів [87]. На да-
ний час у світі не існує консенсусу про мікробіологічне 
визначення мікроміцетів, що обумовлює великі роз-
біжності при тестуванні мікрофлори дихальних шля-
хів [70]. Хоча програми акредитації мікологічних ла-
бораторій є загальними, більшість країн не мають 
національних стандартів щодо обробки зразків ди-
хальних шляхів.

Тільки вдосконалення культуральних технологій 
та впровадження полімеразної ланцюгової реакції дає 
змогу оцінити справжню поширеність грибкових еле-
ментів в дихальних шляхах. Так, у хворих з хроніч-
ним риносинуситом із застосуванням прогресивних 
методів гриби одержують у приблизно 96% випад-
ків у порівнянні з 23% при використанні стандарт-
них культур [54, 72]. При цьому серед здорових осіб 
гриби також виявляють на слизовій оболонці носа 

у приблизно 100% випадків. Встановлено, що без-
симптомна колонізація грибами слизової оболонки 
носових шляхів є загальною і не потребує лікування, 
якщо не трансформується в захворювання, що зале-
жить від імунітету людини [91].

Не виключено, що подібні процеси мають місце 
у хворих на БА і можуть сприяти розвитку грибкової 
сенсибілізації. Дійсно, в дослідженні G. Carpagnano 
et al. (2016) [21] з бронхіального конденсату пові-
тря, що видихається, при вивченні мікробіому 47 хво-
рих на БА (з використанням Dichloran Rose–Bengal 
Chloramphenicol Agar) у 70% осіб були виявлені різні 
гриби (Cladosporium, Penicillium та ін.) (в контролі –  
у 0% обстежених здорових осіб). Однак ці незвичайні 
дані потребують підтвердження.

Відносно грибкової колонізації дихальних шляхів 
також є багато запитань, і не завжди зрозуміло ії зна-
чення. Встановлено, що фунгальна колонізація сли-
зової оболонки бронхів може визначатись при БА, 
хронічному обструктивному захворюванні легень 
та муковісцидозі, що, імовірно, сприяє сенсибілізації 
до А. fumigatus і може бути пов’язаним зі зниженням 
функції легень [70]. Але поки що не ясно, чи гриб-
кова колонізація дихальних шляхів сприяє зниженню 
функції легень, чи вона є маркером більш тяжких за-
хворювань легень та агресивної терапії.

IgЕ-незалежна гіперчутливість до мікроміцетів та-
кож може обумовлювати патологію легень, зокрема  
розвиток форми професійного гіперчутливого пне-
вмоніту –  хвороби легень фермера [63, 81]. Millon 
L. et al. (2012) діагностували це захворювання за допо-
могою рекомбінантних антигенів з Aspergillus (з «glau-
cus» групи) в тесті в ELISA з чутливістю 89% та 84% 
специфічністю,  що значно підвищує ефективність діа-
гностики та відкриває нові можливості лабораторного 
тестування [63].

Діагностика мікоалергозів, як і діагностика сен-
сибілізації до пилкових, побутових, епідермальних 
та інших алергенів (шляхом вивчення IgЕ-залежної 
гіперчутливості), грунтується переважно на даних тес-
тування з алергенами in vivo за допомогою шкірних 
проб, найчастіше –  прик-тестів, рідше –  провокацій-
них тестів. In vitro-діагностування пов’язане з визна-
ченням в сироватці крові специфічних антитіл до гри-
бів. При цьому більшість досліджень демонструють 
суттєві розбіжності між результатами визначення спе-
цифічних сироваткових IgE та результатами шкірного 
тестування [31]. При вимірюванні за допомогою  ме-
тоду ImmunoCAP було встановлено, що шкірний тест 
є чутливішим, ніж визначення рівня імуноглобулінів 
крові, але останній метод переважає над шкірним тес-
туванням за специфічністю [41]. Визнано, що обидва 
методи досліджень доповнюють один одного і не мо-
жуть бути використані взаємозамінно.

Цікаво, що майже 15% безсимптомного населення 
мають позитивні шкірні тести на цвіль, які можуть 
залежати від концентрації спор у повітрі [41]. Тим 
не менше, тестування шкіри на алергію залишається 
найчутливішим тестом.
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Загалом діагностика мікогенной алергії виявляється 
складнішою, ніж діагностика сенсибілізації до інших 
алергенів [33, 47, 98]. Результати шкірних і серологіч-
них тестів, виділення грибків зі зразків мокротиння 
сильно залежать як від алергенів, так і від методоло-
гії, що використовувалась [32, 46, 56]. Труднощі та-
ких досліджень пов’язані з гетерогенністю мікро-
міцетів, проблемами стандартизації застосованих 
методів, препаратів і реактивів, що завжди обмежу-
вало дослідження з проблеми грибкової алергії [68]. 
Використання різних нестандартизованих грибкових 
екстрактів, які отримують зі спор і/або міцелію, не-
постійних за білковим складом, обумовлюють великі 
розбіжності при цих дослідженнях [29, 66].

На сьогодні ще не розроблені загальновизнані стан-
дарти з виготовлення та оцінки біологічної активності 
грибкових алергенів [26, 68, 70]. Це обумовлено ба-
гатьма причинами. Зокрема, навіть на одному під-
приємстві при виробництві стандартних алергенів 
спостерігаються відмінності серед одного разновіду 
грибів та зміни від партії до партії протягом послі-
довного культивування окремих видів. Окрім цього, 
екстракти спор грибів відрізняються за алергенними 
властивостями від міцелію і від продуктів метабо-
лізму грибів. Можливі також мутації в процесі куль-
тивування, а деякі спори не дають росту на звича-
них лабораторних середовищах. Тим більша різниця 
за специфічною активністю та кількісним співвідно-
шенням різних антигенів відмічається в мікоалергенах 
одного виду від різних виробників, що пов’язано та-
кож з умовами культивування грибів: температурою, 
живильними середовищами, кількісним співвідно-
шенням спор і міцелію, ступенем гомогенізації та ін-
шими факторами [15, 29, 66, 78]. 

На даний час більшість комерційних екстрактів алер-
генів містить грибний міцелій з елементами живиль-
ного середовища, що підтримує його ріст. Важливо 
також враховувати, що виявлення специфічних IgE 
до грибів, характерних для I типу алергічної реак-
ції, може бути недостатньо інформативним, що ро-
бить некоректним діагностування мікогенної алергії 
лише за допомогою лабораторних даних та обумов-
лює зростання значення анамнезу та клініко-лабора-
торної картини захворювання [61].

Значне поліпшення в діагностиці та терапії гриб-
кової алергії досягнуто тільки в останнє десятиліття 
у зв’язку з можливістю виробництва рекомбінантних 
алергенів і стандартизованих екстрактів, завдяки роз-
витку генно-інженерних технологій [30, 38, 84, 88, 
93]. Ці дослідження зосереджені на розробці стандар-
тизованого тесту з грибковими алергенами для діа-
гностики сенсибілізації до цвілі у хворих з БА в прак-
тичній охороні здоров’я [34, 45, 93]. Існують також 
проблеми з дозуванням алергенів, яке змінюються 
з часом [45].

У США підготовка діагностичних і терапевтичних 
екстрактів потребує співпраці виробника екстракту, 
який забезпечує індивідуальні концентрації алергенів, 
і практикуючого лікаря, який використовує екстракт 

для лікування хворого [27, 35]. Були встановлені та про-
довжують розвиватися керівні принципи, правила та по-
ложення для цієї діяльності. Молекулярна характерис-
тика та стандартизація алергенних екстрактів дали змогу 
поліпшити визначення потенції цих продуктів. У свою 
чергу, ці досягнення призвели до вдосконалення режиму 
дозування та методів лікування.

Часте визначення фунгальної сенсибілізації у хво-
рих на БА низка дослідників пояснюють наявністю 
перехресної алергізації, в основі якої лежить наявність 
спільних В-клітинних антигенних детермінант гомо-
логічних протеїнів [65]. Це обумовлює додаткові труд-
нощі досліджень фунгальної алергії. Перехресна реак-
тивність –  непросте явище, що ускладнює діагностику 
грибкової сенсибілізації, коли ії причина до кінця не з’я-
сована [93]. Вона має місце тоді, коли IgE-антититіла 
проти одного грибкового алергену зв’язуються з струк-
турами інших алергенів, що часто проявляється полі-
валентною сенсибілізацією до мікроміцетів у хворого. 
Зокрема, з 23 алергенних білків A. fumigatus у 13 проде-
монстровано високу подібність структури з алергенами 
інших мікроміцетів, що можна пояснити еволюційною 
близькістю організмів, яка зумовлює високий ступінь 
подібності білкових структур з наявністю перехресної 
реактивності по IgE [32, 85, 90].

Перехресні реакції для Penicillium і Aspergillus обу-
мовлюють антигени Pen з 3 і Asp F 3, ідентичні на 83%, 
а Pen з 22 обумовлює перехресні реакції з A. fumiga-
tus і A. alternata [25, 29, 83]. Перехресна реактивність 
встановлена також для глікопротеїнів Malassezia furfur 
і Candida albicans, для Cryptococcus spp., Candida spp. 
і Trichosporon spp., Fusarium і Cladosporium, що необ-
хідно враховувати під час діагностики та лікування 
алергічних захворювань.

Вивільнення внутрішньоклітинних автоантигенів 
внаслідок запальних процесів, що спричинюють по-
шкодження тканин, може сприяти розвитку хроніч-
ного запального процесу. Крос-реактивність обумов-
лена загальними структурами: альдегіддегідрогеназою, 
лужною сериновою протеазою, серин-протеазою, ено-
лазою, GST і HSP70. Вони можуть мати перехресну 
реактивність з не-грибами, в тому числі  з людськими 
білками (тіоредоксином, циклофіліном, MnSOD, ри-
босомним білком P2, трансальдолазами), що може 
обумовлювати автореактивність і тяжкий перебіг хро-
нічних алергічних захворювань [25, 66].

Але, незважаючи на часте визначення фунгальної 
сенсибілізації у хворих на БА, встановлено, що най-
більш вагомими факторами, які призводять до роз-
витку БА або ії загострення, є вірусні інфекції, побутові 
алергени або алергени навколишнього середовища, 
найчастіше це кліщі домашнього пилу, рослинний пи-
лок, таргани, а також інші тригерні фактори: куріння 
тютюну, фізичне наватаження та стреси [43]. Відповідь 
хворих на БА на ці фактори є особливо вираженою 
при неконтрольованій астмі. При цьому лікування ча-
сто співіснуючих разом з астмою алергічного або хро-
нічного риносинуситу зменшує назальні симптоми, 
але не покращує котроль БА.
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Отже, одержані дані стосовно мікроміцетів дозволя-
ють припустити, що:

• мікроміцети є одним з етіологічних факторів, які сен-
сибілізують організм людини і сприяють розвитку алер-
гічних захворювань, в тому числі  БА та її загострень;

• додаткова сенсибілізація до мікроміцетів обтяжує 
перебіг БА;

• сенсибілізація до мікроміцетів відображає стан пе-
рехресної сенсибілізації у хворих на БА, будучи випад-
ковою асоціацією.

Таким чином, на сьогодні визнана неоднозначна 
роль грибкової алергії у розвитку алергічних захворю-
вань, в тому числі БА, яка продовжує активно вивча-
тись вченими всього світу.
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РОЛЬ ФУНГАЛЬНОЙ СЕНСИБИЛИЗАЦИИ В ПАТОГЕНЕЗЕ АСТМЫ И АЛЛЕРГИЧЕСКИХ ЗАБОЛЕВАНИЙ  

Е.М. Рекалова, Л. В. Петренко
Резюме
Распространенность фунгальной сенсибилизации составляет 3–10% в общей популяции Европы. Однако ее роль окончательно 

не определена: являются ли микромицеты одним из этиологических сенсибилизирующих факторов, либо это только отягощает те-

чение астмы и аллергических заболеваний, либо отражает состояние перекрестной сенсибилизации у больных, будучи случайной 

ассоциацией. Грибковая аллергия может проявляться в виде астмы, ринита, конъюнктивита, крапивницы, атопического дерматита. 

Считаются хорошо задокументированными исследования относительно значения грибов из родов Alternaria, Cladosporium, Penicillium, 

Aspergillus и Malassezia в развитии или ухудшении течения аллергических заболеваний. Причастны к развитию аллергических заболе-

ваний также грибы из родов Curvularia, Bipolaris, Drechslera, Exserohilum и др. В международной номенклатуре аллергенов представ-

лено 111 аллергенов грибов. Установлено, что тяжелая персистирующая астма у взрослых часто ассоциирована с фунгальной сен-

сибилизацией. Мощными факторами, влияющими на особенности грибковой аллергии, является климат, влажность в помещениях,  

что имеет особое значение для детей. Наличие перекрестной аллергизации, в основе которой лежит наличие общих В-клеточных 

антигенных детерминант в гомологичных протеинах, обусловливает дополнительные трудности в диагностике фунгальной сенси-

билизации. Основные сложности исследований грибковой аллергии связаны с проблемами стандартизации применяемых методов, 

препаратов и реактивов, что обусловливает различия результатов.

Ключевые слова: фунгальная сенсибилизация, бронхиальная астма, аллергические заболевания, фунгальные аллергены, методы 

диагностики фунгальной аллергии.
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THE ROLE OF FUNGAL SENSITIZATION IN THE PATHOGENESIS OF ASTHMA AND ALERGIC DISEASES

О.M. Rekalova, L. V. Petrenko
Abstract
The prevalence of fungаl sensitization is 3–10% in the general population of Europe. However, its role is not determined definitely: whether 

micromycetes are one of the etiological sensitization factors, or it only aggravates the course of asthma and allergic diseases, or reflects the 

state of cross-sensitization in patients, as a casual association. Fungal allergy can manifest as the form of asthma, rhinitis, conjunctivitis, urti-

caria, atopic dermatitis. It is well-documented studies on the importance of Alternaria, Cladosporium, Penicillium, Aspergillus, and Malassezia 

fungi in the development or deterioration of allergic diseases. Micromycetes Curvularia, Bipolaris, Drechslera, Exserohilum and others are also 

involved in the development of allergic diseases. 111 fungal allergens are presented in the international nomenclature of allergens. It has been 

found out that severe persistent asthma in adults is often associated with fungаl sensitization. The powerful factors affect the spectrum of fun-

gal allergy. There are climate, indoor humidity, especially for children. The presence of cross-reacting allergen causes additional difficulties 

in the determination of fungal sensitization. It based on the presence of common B-cell antigenic determinants in homologous proteins. The 

main difficulties of the study of fungal allergy are related to the problems of standardization of methods, preparations and reagents, which can 

lead to different research results.
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