Moksliniai darbai ir apzvalgos
Mokslinés tezés

Skirtingy kraujo eozinofily potipiy poveikis bronchy
lygiyjy raumeny lasteliy migracijai ir su tarplasteliniu
uzpildu susijusiai proliferacijai sergant astma

BLOOD EOSINOPHIL SUBTYPES AFFECT MIGRATION OF AIRWAY SMOOTH MUSCLE
CELLS AND THEIR ECM-RELATED PROLIFERATION IN ASTHMA

AIRIDAS RIMKUNAS!, ANDRIUS JANUSKEVICIUS!, EGLE VASYLE!, JOLITA PALACIONYTE?
IEVA JANULAITYTE?, GRETA SESKAITE!, KESTUTIS MALAKAUSKAS"?

'LSMU MA Pulmonologijos klinikos Pulmonologijos laboratorija, 2LSMU MA Pulmonologijos klinika,
’Kauno klinikos Laboratorinés medicinos klinika

Ivadas. Manoma, kad skirtingy kraujo eozinofily potipiy - uzdegiminiy eozinofily (EOS,;a4) ir plauciy rezidentiniy eozinofily
(EOS...) — biologinés savybés skiriasi, todél jie gali nevienodai veikti bronchy lygiyjy raumeny lasteles (BLRL), taip prisidedant
prie kvépavimo taky remodeliacijos vystymosi, sergant astma. Tikslas. Ivertinti eozinofily potipiy poveikj BLRL migracijai, su
tarplastelinio uzpildu susijusiai proliferacijai ir COL1A1, FN, TGF-f;, kontraktilinio aparato baltymy geny raiskai, sergant astma.
Metodai. Tyrimo metu buvo istirta 17 jkvepiamuyjy gliukokortikoidy nevartojusiy nesunkia alergine astma (AA) ir 15 sunkia
eozinofiline astma (SEA) serganciy pacienty bei 12 sveiky asmeny (SA) kontrolés grupéje. Kraujo eozinofilai i§skirti naudojant
centrifugavimg auksto tankio Ficoll gradiente ir magneting separacijg, tuomet buvo skirstomi potipiais, naudojant magnetine
zyme konjuguotus antikinus prie§ CD62L. Eozinofily potipiy poveikis BLRL migracijai buvo vertintas Zaizdos gijimo metodu
po 72 val. inkubacijos. Geny rai$kos vertinimas buvo atliktas naudojant atvirkstinés transkriptazés kiekybine polimerazés
grandininés reakcijos analize. BLRL proliferacija jvertinta praéjus 48 val. nuo naujy BLRL uzséjimo ant tarplastelinio uzpildo
komponenty, naudojant Alamaro mélio reagenta. Rezultatai. Visy tiriamuyjy grupiy eozinofily potipiai skatino BLRL migracija,
lyginant su BLRL, inkubuotomis be eozinofily (p < 0,05). Po inkubacijos su AA ir SEA pacienty eozinofily potipiais, BLRL
migracija, su tarplasteliniu uzpildu susijusi proliferacija ir COL1A1, FN, TGF-B;, sm-MLCK, sm-MHC, SM22, a-sm-aktino
geny raiSka BLRL lastelése buvo reik§mingai didesné, lyginant su SA (p < 0,05). Be to, abiejy astmos grupiy EOS,., poveikis
BLRL migracijai, su tarplgsteliniu uzpildu susijusiai proliferacijai ir FN, sm-MHC ir SM22 geny raiskai BLRL buvo reik§mingai
didesnis nei EOS,;q4, 0 serganciyju SEA pacienty kraujo eozinofily poveikis buvo didesnis nei atitinkamy eozinofily potipiy AA
grupéje (p < 0,05). Isvados. Kraujo eozinofily potipiai, ypa¢ EOS..,, skatina BLRL migracija, su tarplasteliniu uzpildu susijusia
proliferacija bei didina FN, sm-MHC ir SM22 geny rai$ka sergant AA, o didziausias poveikis nustatytas SEA grupéje.

CD4+CD25+FoxP3+ T reguliaciniai limfocitai ir
su jais susije citokinai sergantiesiems atopinémis ligomis

CD4+CD25+FoxP3+ T REGULATORY LYMPHOCYTES AND THEIR ASSOCIATED
CYTOKINES IN ATOPIC DISEASES

DAINA BASTYTE"2, LAURA TAMASAUSKIENE"? BRIGITA SITKAUSKIENE!
'LSMU MA Imunologijos ir alergologijos klinika, 2LSMU MA Imunologijos ir alergologijos klinikos
Imunologijos laboratorija

Ivadas. Atopinés ligos (ypac atopinis dermatitas ir alerginé astma), susijusios su iSreikstu imuniniu atsaku j i$orinius aplinkos
alergenus, yra paplitusios pasaulyje ir sergamumas jomis sparciai didéja. Pastaraisiais metais nustatyta, kad T reguliaciniai
limfocitai (T,,) yra vienos svarbiausiy lasteliy, kurios slopina imuninj uzdegima atopijos metu, todél imuniniy mechanizmuy,
susijusiy su T, limfocitais, iStyrimas gali bati naudingas, vertinant atopijos raiska ir ieskant geresniy atopiniy ligy kontrolés
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strategijy. Tikslas. Jvertinti CD4+CD25+FoxP3+ T\, limfocity ir su jais susijusiy citokiny kiekj, sergant atopinémis ligomis
ir palyginti $iuos rodiklius su sveiky asmeny tyrimo duomenimis. Metodai. Istirti 39 asmeny, serganciy atopinémis ligomis
(19 - vidutinio sunkumo arba lengvos eigos alergine astma, 20 - vidutinio sunkumo arba lengvos eigos atopiniu dermatitu)
ir 15 sveiky asmeny periferinio kraujo méginiai. CD4+CD25+FoxP3+ T\, limfocity vertinimui i§ periferinio kraujo i§skirtos
mononuklearinés lgstelés buvo nudazytos specifiniais monokloniniais antikinais ir analizuotos tékmés citometrijos metodu.
Citokiny interleukino (IL) 5, IL-10, tranformuojancio augimo faktoriaus B; (TGF-p;), bendrojo imunoglobulino E (IgE)
kiekis serume nustatytas standartiniu imunofermentinés analizés (angl. enzyme-linked immunosorbent assay, ELISA) metodu.
Rezultatai. Serganciyjy atopiniu dermatitu ir alergine astma periferinio kraujo méginiuose nustatytas reik§mingai mazesnis
CD4+CD25+FoxP3+ T, limfocity kiekis nei sveikiems tiriamiesiems (0,44 + 0,04; 0,43 + 0,03 ir 0,65 + 0,05 proc., p < 0,05),
vertinant citokinus — didesnis IL-5 (122,3 £ 13,5; 117,7 + 0,05 ir 74,9 + 9,7 pg/ml) bei mazesni IL-10 (18,6 + 0,8; 20,5 + 0,9 ir
27,9 + 3,7 pg/ml) ir TGF-f; (9,2 £ 0,8; 9,3 + 0,7 ir 12,6 £ 0,7 ng/ml, atitinkamai, p < 0,05) kiekis serume. Serganciyjy atopiniu
dermatitu ir alergine astma grupése bendrojo IgE ir eozinofily kiekiai kraujyje buvo reik§mingai didesni, lyginant su sveikais
tiriamaisiais (577,7 + 356,6; 938,4 + 338,5ir 12,9 + 5,7 IU/ml, p < 0,05; 0,44 + 0,16; 0,42 + 0,05 ir 0,03 = 0,01 x 10°l, p < 0,01).
Nustatyta, kad atopiniy ligy grupéje CD4+CD25+FoxP3+ T, limfocitai buvo susij¢ su bendruoju IgE (r = 0,36, p < 0,01) ir
kraujo eozinofily kiekiu (r = 0,50, p < 0,01), rastos reik§mingos sasajos tarp eozinofily kiekio ir TGF-p, (r = 0,38, p < 0,01),
IL-10 (r = 0,33, p < 0,05). I§vados. Sergant alergine astma ir atopiniu dermatitu, sumazéjes CD4+CD25+FoxP3+ T\, limfocity,
IL-10 ir TGF-p, kiekis, bei jy rysys su atopijos zymenimis, leidzia daryti prielaida apie $iy lasteliy ir jy i$skiriamy citokiny
reik§me atopiniy ligy patogenezéje.

Isijautrinimo namy dulkiy erkiy alergenams profiliai,
sergant alerginémis kvépavimo taky ligomis. Pilotinis tyrimas

SENSITIZATION PROFILES TO HOUSE DUST MITE ALLERGENS IN ALLERGIC AIRWAY
DISEASES. A PILOT STUDY

SANDRA SAKALAUSKAITE!, EDITA GASIUNIENE"2, BRIGITA SITKAUSKIENE?
'LSMU MA Imunologijos ir alergologijos klinikos Imunologijos laboratorija,
’LSMU MA Imunologijos ir alergologijos klinika

Ivadas. Namy dulkiy erkés (NDE) yra vienas labiausiai paplitusiy jkvepiamyjy alergeny $altiniy, turin¢iy reik§me alerginéms
kvépavimo taky ligoms (alerginei astmai (AA) ir alerginiam rinitui (AR). Nors daZniausiai jsijautrinimg lemia NDE rasys:
Dermatophagoides pteronyssinus ir D. farinae, kuriy pagrindiniai komponentai: Der p 1, Der p 2ir Der f 1, Der f 2, tac¢iau naujausi
tyrimai rodo, kad AA metu reik§mingas ir Der p 23 komponentas. Tikslas. [vertinti jsijautrinimo NDE alergenams profilius,
sergant alerginémis kvépavimo taky ligomis. Metodai. Tyrimui buvo atrinkta 40 suaugusiyjy (17 vyry ir 23 moterys), nuo 20
iki 56 mety amziaus, kuriems pasireiské AR ir (arba) AA simptomai. Jiems buvo atliktas specifiniy imunoglobuliny E (sIgE)
nustatymas kraujo serume in vitro diagnostikos sistema ,, Alex2“ (Macro Array Diagnostics GmbH, Austrija). Rezultatai. 65 proc.
tirty pacienty, nepriklausomai nuo jy ligos pobudzio, buvo jsijautrine D. pteronyssinus ir 62,5 proc. D. farinae i§skiriamiems
alergenams. Didziausias jsijautrinimo daznis nustatytas pagrindiniams komponentams: Der f 2 (72 proc.), Der p 2 (68 proc.),
Der p 1 (52 proc.), Der f 1 (48 proc.). 52 proc. tiriamyjy buvo jsijautring Der p 23 komponentui, dazniau sergant AA+AR nei
AR. 84 proc. pacienty, jsijautrinusiy NDE i§skiriamiems alergenams, buvo nustatytas jsijautrinimas maisto erkés Lepidoglyphus
destructor alergenui Lep d 2. sIgE vertés, nustatytos pries §j alergena, buvo reik§mingai susijusios su sIgE rodmenimis, nustatytais
prie$ Der f 2 ir Der p 2 komponentus (r = 0,950; 0,906; p < 0,001). I§vados. Tyrimo rezultatai rodo, kad daugiau nei 60 proc.
serganciyjy alerginémis kvépavimo taky ligomis yra jsijautring NDE i§skiriamiems alergenams (dazniausiai Der f 2 ir Der p 2).
Didzioji dalis $iy pacienty yra jsijautring ir maisto erkés Lepidoglyphus destructor alergenui Lep d 2. Tai leidZia daryti prielaida,
kad, vertinant jsijautrinimg NDE alergenams, tikslinga rinktis platesnio $io alergeno komponenty spektro paletes.
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Nepageidaujamos reakcijos i vakcinas nuo COVID-19,
sergant alerginémis ligomis

SIDE EFFECTS OF THE COVID-19 VACCINES IN PATIENTS WITH ALLERGIC DISEASES

EGIDIJA KUKARSKYTE, IEVA BAJORIUNIENE, BRIGITA SITKAUSKIENE
LSMU MA Imunologijos ir alergologijos klinika

Ivadas. Matricinés ribonukleino ruagsties (mRNR) vakcinos nuo koronaviruso ligos 2019 (angl. coronavirus disease 2019,
COVID-19) klinikiniai tyrimai jrodé veiksminguma, kuriant specifing imuninés sistemos apsauga. Rizikos patirti nepageidau-
jamas reakcijas (NR) i vakcing valdymas padéty iSvengti pavojingos alergijos apraisky bei jrodyty, kad naujy mRNR vakciny
naudojimas yra saugus. Tikslas. Nustatyti NR | mRNR vakcing daznj ir pobudj, jsijautrinimg vakcinai serganciyjy alerginémis
ligomis grupéje. Metodai. Retrospektyviai analizuoti 166 pacienty duomenys, kurie dél NR j mRNR vakcing konsultuoti Lie-
tuvos sveikatos moksly universiteto ligoninés Kauno kliniky Imunologijos ir alergologijos klinikos ambulatorijoje nuo 2021 m.
kovo mén. 3 d. iki 2022 m. geguzés mén. 5 d. 118 asmeny atlikti provokuojamieji odos méginiai (POM) su mRNR vakcina:
98 (83,1 proc.) moterims ir 20 (16,9 proc.) vyry nuo 21-87 mety, amziaus mediana — 51,5 mety. Visiems tiriamiesiems POM
atlikti su ,,Comirnaty“ (,,BioNTech® / ,,Pfizer®) 30 ug, odos diirio 1:1 ir jodiniai 1:10 méginiai, vertintos greitojo (po 20 min.)
ir létojo (po 24 val.) tipo reakcijos. Rezultatai. Remiantis anamnezés duomenimis, iSskirtos $ios tiriamuyjy grupés: patyre NR
i medikamentus — 51 (43,2 proc.); patyr¢ NR j skiepus — 51 (43,2 proc.), tarp jy po pirmosios mRNR vakcinos dozés — 31
(26,3 proc.); sergantieji kitomis alerginémis ligomis — 16 (13,6 proc.). Patyrusieji NR j mRNR vakcinas, suskirstyti j dvi grupes:
patyrusieji vietines — 16 (51,6 proc.) ir sistemines — 15 (48,4 proc.) reakcijas. Teigiami POM su mRNR vakcina nustatyti 16
(13,6 proc.) asmenu: greitojo tipo — 9 (56,3 proc.) ir létojo tipo — 7 (43,8 proc.). Visose tiriamuyjy grupése reik§mingo skirtumo
tarp nustatyty teigiamy POM nebuvo. ISvados. Teigiami POM su mRNR vakcina nuo COVID-19 vienodai daznai nustatyti
visose serganciyjy alerginémis ligomis grupése ir nepriklausé nuo kity veiksniy, pavyzdziui, buvusios sisteminés NR po pirmos
mRNR vakcinos dozés.

Biologiskai aktyvios medziagos kaip potencialis biologiniai
zymenys 2 tipo kvépavimo taky uzdegimui atpazinti

BIOLOGICALLY ACTIVE SUBSTANCES AS POTENTIAL BIOMARKERS FOR THE
RECOGNITION OF TYPE 2 AIRWAY INFLAMMATION

JOLITA PALACIONYTE!, AIRIDAS RIMKUNAS?, EGLE VASYLE?, ANDRIUS JANUSKEVICIUS?,
ASTRA VITKAUSKIENE? KESTUTIS MALAKAUSKAS"?

'LSMU MA Pulmonologijos klinika, 2LSMU MA Pulmonologijos klinika, Pulmonologijos laboratorija,
’LSMU MA Laboratorinés medicinos klinika

Ivadas. Astma yra heterogeniné liga, todél svarbu suprasti jos patogeneze, nustatyti fenotipa ir parinkti tinkama gydyma.
Sergantiesiems astma dazniausiai nustatomas 2 tipo (T2) kvépavimo taky uzdegimas, kurj atpazinti padeda biologiniai Zy-
menys. Tirta daug biologiniy Zymeny, taciau tik keletas i$ jy taikomi klinikinéje praktikoje. Tikslas. Istirti kraujyje cirkuliuo-
jancias biologiskai aktyvias medziagas (tirozin-proteinkinaze Met (MET), tirpaus interleukino 5 receptoriaus alfa subvieneta
(sIL-5Ra), pentaksing 3 (PTX3), tioredoksing 1 (TRX1), I C telopeptido I tipo kolageng (ICTP), matrikso metaloproteinaze-9
(MMP-9) kaip biologinius zymenis T2 kvépavimo taky uzdegimui atpazinti. Metodai. ] tyrima jtraukta 20 asmeny, sergan-
¢iy nesunkia alergine astma (AA) ir 16 sveiky asmeny (kontroliné grupé). Visiems tiriamiesiems paimti veninio kraujo
méginiai. AA sergantiems pacientams papildomai atliktas bronchy provokacinis méginys alergenu (lot. Dermatophagoides
pteronyssinus), o kraujo méginiai pakartotinai paimti praéjus 24 val. po provokacinio méginio. Tirty biologiskai aktyviy
medziagy koncentracija kraujyje matuota naudojant imunofermentine analize (angl. enzyme-linked immunosorbent assay,
ELISA) ir Luminex technologija (Luminex® 100/200™ System). Rezultatai. AA grupéje eozinofily skai¢ius ir TRX1 kiekis buvo
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reik§mingai didesnis, lyginant su kontro-

1 lentelé. Eozinofily skaicius ir biologiskai aktyviy medziagy kiekis

line grupe, o po bronchy provokacinio AA Sveiki asmenys

meéginio dar padidéjo (p < 0,05). sIL-5Ra Vi V2 (kontroliné grupé)

ir MMP-9 kiekis AA grupéje taip pat buvo Eozinofily skaicius krauiyje (x 10°/) P P 010+ 001

0zInoTlly skalcius Kraujyje (X * , 0,

reik§mingai didesnis, lyginant su kon- o ) 0.340,05 0446 + 0,05

troline grupe (p < 0,05), ta¢iau bronchy | slL-5Ra(ng/ml) 71,0+134% | 55159 26474

provokacinis méginys reik$mingos jtakos | prx3 (pg/ml) 5627+ 882" | 49251066 14980+ 2735

neturéjo (p > 0,05). O PTX3 ir ICTP kiekis TRXT (ng/mi) 13612195 .
ng/m * X g

AA grupéje buvo reik§mingai maZzesnis, 9 1306153 107,7£13/1

lyginant su kontroline grupe (p < 0,05), | ICTP (pg/ml) 5186+ 18,8% | 476,3+359 614,9+38

o po bronchy provokacinio méginio ne- | mmp-9 (pg/ml) 3389+ 64,6 | 262,8 + 67,4% 255,2 + 59,0¢

pakito (p > 0,05). ICTP ir MMP-9 kiekis

AA -alerginé astma; ICTP - | C telopeptido | tipo kolagenas; MMP-9 — matrikso metaloproteinazé-9;
PTX3 - pentaksinas-3; sIL-5Ra - tirpaus interleukino 5 receptoriaus alfa subvienetas; TRX1 - tioredok-
sinas-1; V1 - pirmas vizitas (pries atliekant bronchy provokacinj méginj); V2 - antras vizitas (24 val.
po bronchy provokacinio méginio).

*p < 0,05, lyginant su AA grupés antru vizitu, #p < 0,05, lyginant su kontroline grupe, £p < 0,05

AA grupéje reik§mingai koreliavo su eozi-
nofily skai¢iumi (atitinkamai r = -0,57;
0,46, p < 0,05). Isvados. ICTP ir MMP-9

potencialts 2 tipo kvépavimo taky uzde-
gimo biologiniai Zymenys.
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koreliacija su eozinofily skai¢iumi.
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