Le allergipe esistomoo venaneatge?
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Defimziobee

L'allergia indica una condizione con cui il sistema immunitario di un
soggetto reagisce in maniera anomala producendo anticorpi nei
confronti di alcune sostanze, considerate dannose, che per la maggior
parte delle persone risultano innocue. | tessuti e gll organi coinvolti nelle
reazioni allergiche sono le vie aeree inferiori, la pelle, le mucose nasali, gli
occhi. | sintomi sono dovuti al rilascio, da parte dell‘organismo, di
mediatori chimici (es. istamina) in risposta alla reazione immunitaria
scatenata dall'incontro degli allergeni con gli anticorpi. La gravita delle
allergie varia da persona a persona e puo andare da una lieve irritazione
all'anafilassi (reazione allergica grave potenzialmente pericolosa per la vita).

Il disturbo € dovuto a una eccessiva risposta anticorpale scatenata dal
sistema immunitario verso allergeni che per la maggior parte delle
persone risultano innocui. Tra i fattori scatenanti maggiormente responsabili
delle reazioni allergiche troviamo: allergeni presenti nell'aria (pollini, peli di
animali, acari della polvere e muffe); alcuni alimenti (uova, latte, pesce,
crostacel arachidi, noci, grano, soia); punture di insetti come api o
vesp?‘, fSrmam, sostanze che, a contatto con la pelle, la irritano (come lattice
e nichel).



Un allergene & una sostanza solitamente innocua per la maggior parte delle persone,
ma che in taluni individui (i soggetti atopici) € in grado di produrre
manifestazioni allergiche di varia natura (asma, orticaria, etc.).

Un aptene € una molecola a basso peso molecolare che di per sé non induce una
risposta anticorpale, cioé€ non ha proprieta immunogeniche, ma se legata ad
un carrier € in grado di stimolare la formazione di anticorpi specifici e di reagire con
essi.

Un epitopo é quella piccola parte di antigene che lega |'a6tiacnpty $pecifico.pLa singola
molecola di antigene pud contenere diversi epitopi riconosciuti da anticorpi differenti.

Un antigene é qualsiasi molecola in grado di legarsi a specifici componenti del sistema
immunitario, quali anticorpi o cellule immunocompetenti, comprendendo sia sostanze
esogene che endogene (come nel caso di patologie autoimmuni). Piu precisamente
qualunque sostanza in grado di suscitare una risposta immune viene definita
immunogenica e viene chiamata IMMUNOGENO. Un antigene viene
chiamato APTENE (molecola a basso peso molecolare, di norma inferiore a 4kD)
quando riesce a stimolare la produzione di anticorpi solo se si lega ad una molecola
(detta CARRIER) che lo rende in tal modo immunogeno.

Quindi IMNMMNUKEONGE N diyhificad ¢he quella sostanza € in grado di indurre una
risposta immunitaria; AINITGIEIGE NAI €ignificA @he quella sostanza € in grado di
reagire con componenti del sistema immunitario.

EPITOPO o DETERMINANTE ANTIGENICO: come gia prima accennato rappresenta
una porzione di un antigene che entra in contatto con il sito di legame di un Anticorpo o
con il recettore per I' 201Aamt delte eetiude T (lo vedremo piu avanti), pertanto é la parte
piu importante de€'dnligéna, ntquangtecapace di indurre la risposta immunitaria.

Un antigene in genere possiede piu di un epitopo, pertanto la risposta indotta viene
detta POLICLONALE in quanto attivera piu cloni cellulari (linfociti).

Vi sono tuttavia alcune molecole antigeniche che possiedono uno o pochi epitopi
immunodominanti e quindi in grado di indurre una risposta monoclonale (se attivato un
solo clone) od oligoclonale(quando sono attivati pochi cloni).



Epitopi

L @pitopo (0 determinante antigenico) e quella piccola parte di antigene che
lega |'abtiacmpty specdico.pLa singola molecola di antigene puo contenere diversi
epitopi riconosciuti da anticorpi differenti.

Si distinguono, in linea di massima, due tipi di epitopi:

1) epitopi sequenziali (lineari), caratterizzati da una specifica sequenza
lineare aminoacidica (ad esempio Arg-Glu-Ser);

2) epitopi conformazionali, riconosciuti dal sistema immunitario come complessi
tridimensionali. Gli epitopi conformazionali possono essere costituiti da elementi
anche molto distanti tra loro in termini di struttura primaria (lineare), ma
estremamente vicini a livello della struttura terziaria (tridimensionale) a causa
del ripiegamento che caratterizza molte macromolecole biologiche.




EPITOPO Lineare

Epitopi “lineari” (aminoacidi in sequenza, contigui e presenti sulla
struttura primaria dell’allergene) solitamente termo- e gastro-
resistenti
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EPITOPO Conformazionale

Epitopi “conformazionali” (aminoacidi non in sequenza, non
contigui, distanti tra loro ma che a causa del ripiegamento della
catena proteica possono diventare contigui, la loro formazione
dipende quindi dalla struttura tridimensionale dell'allergene)

solitamente termo- e gastro- labili
Aminoacidi non in sequenza ma contigui
Anticorpo %

Proteina
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Lo sviluppo di una risposta umorale contro gli epitopi di un determinato antigene porta
allo sviluppo di una memoria immunologica anticorpale piu o meno duratura (a
seconda del tipo e dellintensita del processo infettivo). Le cellule-
memoria sensibilizzate contro gli epitopi di un determinato antigene tendono
pero a inibire la maturazione di nuovi linfociti naive eventualmente sensibili a
quel determinato antigene in seguito ad una nuova esposizione all'antigene
stesso. In altri termini viene favorita la ri-espansione e la ri-maturazione solo di cloni
gia rivelatisi efficaci contro l'antigene in questione, mentre gli altri linfociti (naive)
vengono risparmiati per poter eventualmente rispondere contro altri antigeni. Tuttavia
guesto processo, definito "peccato originale antigenico", non consente la
sensibilizzazione del sistema immunitario contro nuove varianti epitopiche di uno
stesso antigene (in realta questa carenza € parzialmente compensata dal processo
di ipermutazione somatica a cui vanno incontro i linfociti B-memoria nuovamente
stimolati dalla presenza dell'antigene). Il pceat oraginate amdericg” e sfruttato aa
numerosi agenti patogeni (soprattutto virus) per limitare l'efficacia della risposta
immunitaria.
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J Investig Allergol Clin Immunol.1993 maggio-giugno;3(3):146-50.
Anticorpi antibatterici IgE nei bambini

La presenza di anticorpi IgE specifici diretti contro microrganismi comuni é stata analizzata in una
popolazione di bambini. Questi anticorpi includevano Escherichia coli, Proteus spp.,
Pseudomonas spp., Klebsiella spp., Streptococcus spp. e Staphylococcus spp. La
determinazione di questi anticorpi € stata effettuata mediante radioimmunoanalisi. Sono stati
effettuati confronti in base ai parametri di eta e livelli totali di IgE. Questi anticorpi sono stati
riscontrati in un‘alta percentuale di casi. L'analisi statistica ha dimostrato che i diversi anticorpi IgE
specifici erano presenti in tutti i bambini, nessuno dei quali mostrava una particolare rilevanza.
Tutti gli anticorpi studiati sono stati riscontrati presenti in un numero maggiore di casi nei gruppi di
bambini piu grandi e nel gruppo di bambini con livelli totali di IgE aumentati & stato osservato un
numero significativamente maggiore di casi con anticorpi IgE specifici antibatterici. La presenza e
la varieta degli anticorpi potrebbero essere condizionate da fattori individuali e ambientali. |l ruolo
degli anticorpi non € ben noto. Sebbene siano frequentemente riscontrati nei bambini
allergici, non sono stati studiati abbastanza casi per stabilire il loro coinvolgimento
nell'allergia. Comprendere il ruolo degli anticorpi potrebbe essere di interesse nello studio dei
processi allergici esacerbati dalle infezioni batteriche.
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Imprinting immunologico avverso di sensibilizzazione da CMV neél'intiu@ione d u
della malattia allergica delle vie aeree

L'infezione da citomegalovirus (CMV) ha un profondo impatto sul sistema immunitario
dell'ospite. L'imprinting immunologico del CMV non é limitato allimmunita contro il CMV stesso, ma puo
influenzare limmunita contro altri agenti infettivi virali o non virali e anche le risposte
immunopatologiche. Un esempio & l'immunita eterologa, basata sul mimetismo molecolare, in cui i
recettori di riconoscimento dell'antigene, specifici per un antigene CMV con ampia distribuzione di
avidita, si legano anche con una certa avidita agli antigeni non correlati ed esercitano funzioni effettrici
contro strutture bersaglio diverse da quelle legate al CMV. Un altro esempio € l'induzione di citochine
da parte di CMV che inibiscono o guidano le risposte immunitarie agli antigeni presenti non correlati
al CMV, e un terzo esempio e l'attivazione delle cellule presentanti I'antigene da parte del CMV, da cui
gli antigeni non correlati traggono profitto come “clandestini”. In particolare, in un modello
murino, linfezione delle vie aeree da CMV e l'antigene ambientale inalato di scarso potenziale
allergenico intrinseco, sono risultati sensibilizzanti per la malattia allergica delle vie aeree (AAD) solo
se combinati. Per quanto riguarda il meccanismo, l'attivazione virale di CD11b* cellule dendritiche
convenzionali (CD11b* cDC) che si localizzano nella mucosa delle vie aeree facilita I'assorbimento e
I'elaborazione dell'antigene inalato. Pertanto, CMV funge da "apriporta™ per antigeni ambientali
altrimenti innocui che non hanno proprieta intrinseche per attivare la corrente continua. Il
CD11b * c¢DC carico di antigene migra selettivamente verso i linfonodi drenanti delle vie aeree, dove
attiva le cellule di supporto di tipo 2 CD4* T (Th-2). Alla riesposizione delle vie aeree all'antigene
inalato, le cellule Th-2 secernono interleuchine (IL-4, IL-5, IL-9 e IL-25) note per indurre la metaplasia
delle cellule caliciformi, la manifestazione istopatologica principale di AAD che é caratterizzata da
ispessimento dell'epitelio delle vie aeree e aumento del numero di cellule caliciformi che
producono muco, con conseguente aumento della secrezione di muco e ostruzione del flusso d'aria.

Med Microbiol Immunol. Agosto 2019;
208 (3-4): 469-473. doi: 10.1007 /
s00430-019-00610-z. Epub 2019 10
maggio.




L'esposizione concomitante delle vie aeree ad allergeni a bassa
potenza e citomegalovirus sensibilizza
per la malattia allergica delle vie aeree mediante attivazione
virale delle cellule dendritiche migratorie.

Nonostante un ampio tropismo di tipo cellulare, il citomegalovirus (CMV) & un
patogeno evidentemente polmonare. La predilezione per i polmoni & di rilevanza
medica nei destinatari immunocompromessi sottoposti a trapianto di cellule
ematopoietiche, in cui la polmonite interstiziale da CMV €& una manifestazione
clinica frequente e, se non trattata, con esito fatale. Un concepibile contributo
del CMV alle malattie delle vie aeree di altra eziologia € un problema che finora ha
attirato poca attenzione medica. Poiché la via dell'infezione primaria da CMV sulla
trasmissione da ospite a ospite, nella prima infanzia, coinvolge la mucosa delle vie
aeree, la coincidenza di infezione da CMV, a livello delle vie aeree e I'esposizione
agli antigeni ambientali trasportati dall'aria sono quasi inevitabili. Per studiare
possibili conseguenze di tale coincidenza, abbiamo stabilito un modello murino di
co-esposizione delle vie aeree a CMV e ovalbumina (OVA) che rappresentano
un antigene proteico con un potenziale allergenico intrinsecamente basso.

PLoS Pathog. 2019 mar 7; 15
(3): e1007595. doi: 10.1371/
journal.ppat.1007595. eCollectio
n 2019 marzo




Di conseguenza, l'esposizione OV intratracheale per via aerosol, da sola non e riuscita a
sensibilizzare per la malattia allergica delle vie aeree(AAD). Di contro, l'infezione delle vie
aeree da CMV al momento della sensibilizzazione OVA, predisponeva all'AAD, la quale
era caratterizzata da infiammazione delle vie aeree, secrezione di IgE, ispessimento
dell'epitelio delle vie aeree e iperplasia delle cellule caliciformi. Questa manifestazione
istopatologica AAD era associata a un profilo di trascrizione di tipo 2 (Th2) di supporto T nei
polmoni, tra cui IL-4, IL-5, IL-9 e IL-25, noti induttori dell'’AAD guidato da Th2. Questi
sintomi sono stati tutti prevenuti da un esaurimento pre-sfida delle cellule T CD4+ (helper:
presentanti |'adtaamd) i ntpenoredelle cellule T CD8+ (citotossici: responsabili del danno
cellulare). Per quanto riguarda il meccanismo sottostante, CMV murino CD11b + migratore
attivato cosi come CD103 + cellule dendritiche convenzionali (cDC), sono state associate
rispettivamente con AAD guidato da citochine Th2 e con presentazione incrociata di
antigeni. Cio ha comportato un maggiore assorbimento di OVA e il reclutamento dei cDC
ricche di OVA selettivamente nei linfonodi tracheali drenanti per la presentazione
dell'antigene. Proponiamo quindi che il CMV , attraverso l'attivazione di cDC migratorie
nella mucosa delle vie aeree, possa aumentare il potenziale allergenico di antigeni
proteici ambientali altrimenti scarsamente allergenici




L'influenza del virus di Epstein-Barr e del citomegalovirus
sulla salute respiratoria infantile: uno studio prospettico di
coorte basato sulla popolazione

sAprile 2020;50(4):499-507. doi: 10.1111/cea.13579. Epub 27 febbraio 2020.

L'infezione da virus di Epstein-Barr (EBV) e da citomegalovirus (CMV) & comune nella prima infanzia.
L'infezione da CMV favorisce una risposta delle cellule T-helper-1 e l'infezione da EBV una risposta
delle cellule T-helper-2, il che potrebbe portare a una risposta delle cellule T-helper sbilanciata e al
conseguente rischio di asma o atopia.

Questo studio condotto su 3546 bambini € stato inserito in una coorte prospettica basata sulla popolazione.
All'eta di 6 anni, i livelli sierici di IgG contro EBV e CMV sono stati misurati tramite ELISA. All'eta di 10 anni, la
funzionalita polmonare é stata misurata tramite spirometria, I'asma tramite questionario e la sensibilizzazione

allergica agli inalanti tramite prick test cutaneo.

| modelli non aggiustati hanno mostrato che la sieropositivita per EBV era associata a un FEV, e FEF,; piu
elevati (differenza Z-score (95% CI): 0,09 (0,02, 0,16) e 0,09 (0,02, 0,15)), mentre la sieropositivita per CMV
non lo era. La sieropositivita per CMV in assenza di sieropositivita per EBV era associata a un
aumentato rischio di sensibilizzazione allergica agli inalanti (OR (95% CI): 1,31 (1,02, 1,68).

FEF.s: 75= € il flusso espiratorio forzato durante I'espirazione del 25-75% della CVF; FEV,= volume espiratorio forzato in 1
sec; CVF = capacita vitale forzata (la massima quantita di aria espirata forzatamente dopo la massima inspirazione).




Rhinovirus: maggiore rischio di asma infantile




La bronchiolite causata dalla presenza del rhinovirus (RV) sembra essere legata a un rischio piu
elevato di sviluppare respiro sibilante e asma nece'hfhndia mspetiona quella causata dal virus
respiratorio sinciziale (RSV), secondo una meta-analisi condotta a livello internazionale pubblicata
nel 2022 su Pediatric Allergy and Immunology.

Gli autori dello studio hanno esaminato le relazioni tra la bronchiolite causata dal virus del
raffreddore comune (RV) e dal virus respiratorio sinciziale (RSV) con lo sviluppo di respiro sibilante
e asma nei bambini, analizzando trentotto studi di coorte che coinvolgevano neonati con
infiammazione delle vie respiratorie. L'@ain aéi idatii ha rivelato che i neonati affetti da
bronchiolite da RV avevano una probabilita significativamente piu alta di sviluppare respiro
sibilante ricorrente rispetto a quelli con bronchiolite da RSV (OR 4.11; IC 95% 2.24-7.56).
Inoltre, |'a62asn deildatigdlativi allo sviluppo di asma ha mostrato che i neonati con bronchiolite da
RV avevano maggiori probabilita di sviluppare asma rispetto ai loro coetanei con bronchiolite da
RSV (OR 2.72; IC 95% 1.48-4.99).

Alla luce di questi risultati, gli esperti sottolineano che la bronchiolite indotta da RV &
maggiormente associata al rischio di sviluppare respiro sibilante e asma neél'infaidzia,n f
rispetto a quella indotta daa'R3V0 RS V
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Magnesia Muriatica (Anosmia e Ageusia)

443 Intenso raffreddore, ora corizza, ora gravedo, associato a stordimento della testa e perdita
completa dell@®lfatto e del gusto, per due giorni (dopo 40 giorni).

445 Raffreddore con riduzione dell@lfatto e del gusto e secrezione di muco nasale di colore giallo (Ng.).

670 Forte sensibilita; la testa le fa gia male solo quando sente parlare, quando parla un poco, per ogni
passo; contemporaneamente ha scarso appetito e una riduzione del senso del gusto e dell@lfatto, la
mattina (dopo 28 giorni) (Ng.).

142 Olfatto meno sensibile (dopo 10-18 giorni) (Jhr.).

Prurito negli occhi (Sr.).

Prurito ne€ dnbo® antergo deéodcdhid destm hcheoscompare frizionando, e ben presto perd si presenta
neg'dcthio sintstcol(Sr.)p

Bruciore negli occhi e forte sensibilita, tanto che lei non riesce ad aprirli 0 &€ costretta a chiuderli subito di
nuovo (Ng.).

Bruciore di entrambi gli occhi, tanto che lei non riesce a guardare verso il sole (Ng.).

105 Intenso bruciore negli occhi, soprattutto a guardare il chiarore (Ng.).

Bruciore e secchezza degli occhi, la sera, quando guarda il fuoco (Ng.).

Vasi sanguigni rossi nella cornea degli occhi (Ng.).

Infammazione degli occhi, con pressione, prurito, bruciore, soprattutto guardando verso la luce, e di sera
lacrimavano, di giorno erano pieni di muco purulento; le palpebre erano tumefatte e arrossate con
suppurazione notturna (Jhr.).



430 Swoldtidoed nacoocorniedmamoaesdog)i occho(lni® gloma (No.na zi one degl i occhi (1|0
Solletico nel naso, associato a starnutire e sensazione di raffreddore (dopo 17 giomi) (Ng.).
Frequente starnutire, con fuoriuscita di liquido dal naso (dopo 2, 3 giorni) (Ng.).
Sensazione premente di ostruzione del naso (Ng.).
Ostruzione del naso (Jhr.).
435 Ostruzione della narice sinistra (dopo 16 giorni) (Jhr.).
Raffreddore con ostruzione del naso e parlare con la voce che si ha quando si e raffreddati (Ng.).
Ostruzione del naso, tanto che lei & costretta ad espirare con forza dalle narici (Ng.).
Ostruzione del naso, di sera (Sr.).
Copiosa secrezione di muco nasale, simile ad un raffreddore.
440 Quando espira viene secreta una copiosa quantita di muco, senza raffreddore.
Senmasicae dheosnhe pec llarossimardh @ unpaéredddred @mpgumentsts seaeaiong di muckd nelinaso (N@.)t f r
Raffreddore intenso, con raucedine e sensazione di ostruzione nel naso dal quale fuoriesce una copiosa
guantita di liquido, per piu giorni (dopo 23 giorni) (Ng.).
Seeaoeszdi nomeasdd dallmadpe: oaumeabsrald, emild aphid edliocdooergello ndapu S eoanb (N@.)d o S i
Il muco nasale secreto durante il raffreddore e frammisto a piccole macchie di sangue (Jhr.).
Mentre e raffreddata, di sera, € costretta a rimanere seduta a lungo nel letto, non puo sdraiarsi ed
addormentarsi ed € costretta ad aprire la bocca per respirare (Ng.).
Raucedine quotidiana, la mattina, dopo essersi alzati (Ng.).
450 Raucedine, con sensazione di escoriazione nella gola e nel petto (Ng.).
Intensa raucedine improvvisa, associata a tosse secca e pressione sul petto, quando il tempo e rigido.
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Sulla sinusite

21  Stordimento, come se tutto in testa fosse troppo pieno, di mattina (il 1°
giorno) (Ng.).
25  Stordito e pesante in testa, per tutta la mattina (Ng.).

30 Capogiri, gia camminando nella stanza e quando lei abbassa leggermente la
testa.

?ﬁ ) Dolore, simile a pesantezza, nella parte anteriore della fronte, di pomeriggio
Ng.).

37 Sensazione di pesantezza nella testa, la mattina (Ng.).

38 Dolore, come se il cervello premesse sulla fronte.

39 Pressione nella fronte, quando si piega, come se il cervello volesse cadere in
fuori, di sera (Ng.).

40 Pressione nella fronte (dopo 6 giorni).

41  Pressione nella fronte e nella parte anteriore della testa, con stordimento e
annebbiamento della testa, per tutto il pomeriggio, i disturbi sono piu intensi al
risveglio (il 3° giorno) (Sr.).

42  Pressione nelle bozze frontali, fin nella parte anteriore della testa, dove diviene
scavante; con un movimento intenso sopraggiunse sudorazione, in seguito alla quale
il dolore scomparve (il 2° giorno).
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Sinusite

50 Lacerare e sensazione di pesantezza nella fronte, di sera (il 6° giorno) (Ng.).
51 Lacerare nella parte sinistra della fronte e, piu indietro, fitte (Ng.).
52 Lacerare e fitte nella fronte, durante il movimento, di sera (Ng.).

53 Intenso lacerare e fitte nella fronte e nelle tempie, che costringe a sdraiarsi,
con sensibilita aumentata della regione parietale, come se i capelli venissero tirati
verso l@lto; contemporaneamente sensazione di calura nella fronte, che e piu fredda
che calda al tatto (il 28° giorno) (Ng.).

54  Ora una lacerazione, ora una fitta e una lacerazione, nella fronte, quando si
piega in posizione seduta, ed anche al di fuori di questo caso, fitte frequenti nella
testa (Ng.).

59 Fitte, di frequente, al centro della fronte, di sera (Ng.).

60 Fitte nella parte posteriore della bozza frontale destra, e che fuoriescono
davanti all@recchio (Ng.).

80 Sensazione di calore e bruciore su un piccolo punto posteriore alla bozza
frontale destra (Ng.).




A proposito di asma e respiro sibilante

466 Al arisAdpdrtd egoioa il serped rhagsspresglgdtio pgal inkplrazisne mistooldla ma
tosse (dopo 12 giorni) (Ng.).

Siisenls exmtae: 'amagnc@rsee ladmdb@aagna adopg ulaomdio(Ngs).al e | a mont a
Restringimento della respirazione, piu dopo i pasti che di mattina (il 2° giorno) (Sr.).

470. Contrazione del petto, con restringimento della respirazione e fitte non acuminate nel
lato destro del petto accanto al capezzolo, dopo il pranzo (Sr.).

Dolore tensivo della cassa toracica, si avverte con maggiore sensibilita respirando
profondamente, per alcuni giorni, con restringimento della respirazione (Sr.).

474. Improvvisa pesantezza sul petto, durante il pranzo, con difficolta di respirazione,
nzaes effaisso cadcdub iu lsosce, cadiia alacciqg shasmadna pbeesorcagrso Glolalulr a  a
sotto della lingua con tendenza ad eruttare; lei fu costretta ad aprire i vestiti ed andare
allalia@@enal lattaap eim tiagra d tdrairto tca crieio di deddo (il 6 giorddd Ng.)a e t e




Impatto del COVID-199sucsi usgildell’aersa altengiced e |




Una nuova ricerca, basata su una revisione sistematica e una meta-analisi di quarantotto studi
provenienti da ventisette Paesi, ha esplorato gli effetti del COVID-19 sui pazienti con asma
allergico. L'@tadlot conapleto, pubblicato su Allergologia et immunopathologia, ha analizzato
dati raccolti tra il 1° dicembre 2019 e il 31 luglio 2023.

I risultati mostrano che la prevalenza dc€'4sin0 teasi mpazienti con COVID-19 e del 7,9%.
L'©nalin &d avidenziato una riduzione del 16,5% nel rischio di contrarre il COVID-19 per le
persone con asma rispetto a quelle senza. Questo dato potrebbe suggerire un ruolo protettivo
deé dsh 0 adeintrattamenti associati ncé'|hftz0rie dd €QVIDeld, @anche se sono necessarie
ulteriori ricerche per comprendere pienamente il fenomeno. Inoltre, non sono state rilevate
differenze statisticamente significative nei tassi di ospedalizzazione, ammissione in terapia
intensiva e mortalita tra pazienti con e senza asma. |l rischio di decesso per COVID-19 e
risultato simile tra i due gruppi.

Questi risultati suggeriscono che, mentre | soggetti asmatici possono avere un rischio
leggermente inferiore di contrarre il COVID-19, una volta infettati, la loro prognosi non
differisce significativamente rispetto a quella dei non asmatici. Questa analisi fornisce
informazioni preziose per i medici nel gestire e consigliare i pazienti asmatici durante la
pandemia di COVID-19.




o Frequente starnutire, senza raffreddore (Lgh.).

o Forte raffreddore chiuso; riesce a inspirare solo con la narice destra; a mezzogiorno
del quarto giorno il naso si libera (Gr.).

o La narice sinistra non riesce ad inspirare ed e tumefatta esternamente, arrossata e
dolente alla palpazione.

o Raffreddore intenso (dopo 4 giorni)

0 350 Ruvidezza del faringe.

o Raucedine, spossatezza e sensazione di vuoto del petto, quando inizia a cantare,
tanto che lei & costretta sempre a interrompersi e a respirare profondamente; alcuni colpi
di tosse fecero cessare a volte e per istanti la raucedine (Gr.).

o Muco nella trachea, di mattina, che viene espettorato con lievi colpi di tosse, €
accompagnato da forti dolori nel petto, come se lei fosse sventrata, e con spossatezza in
tutto il corpo e in tutti gli arti, nei quali una sensazione di debolezza si muove verso |atea | t
e verso il basso; per piu mattine consecutive (Gr.).

0 Sensazione, che il petto sia pieno di muco, con rantoli durante la respirazione, che si
avvertono alllinte®d ensbne udibib allledicone tz.e r n o

Stannum Metallicum



oMovimento solleticante in gola (laringe?), con sensazione di secchezza che costringe a
tossire.

o 355 Stimolo a tossire nella trachea, durante la respirazione, come causato da muco, la
tosse non € né grassa né secca; si avverte piu quando e seduto piegato che quando
cammina (Frz.).

o Tosse breve, di quando in quando, come causata da debolezza del petto, con voce rauca
e debole (Gr.).

o Tossicchiare con tre colpi di tosse (Frz.).

o Stimolo continuo a tossicchiare, come causato da molto muco sul petto, con sensazione
interna di ansimi e rantoli (Frz.).

o Continuo stimolo a tossire, causato da una perdurante contrazione della trachea (Frz.).

0 360 Tosse solleticante, come dovuta a urreéceriszeocrnella paimtegrofenda della trachea;
la sensazione graffiante risaliva fin nel collo.
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o Molto stimolo a tossire, prima di mezzanotte, con scarso espettorato, per piu notti.
o Tosse violenta, che scuote, profonda.

o Colpi di tosse aggressivi, a causa dei quali la regione della cavita cardiaca fa molto male, come se fosse
frantumata.

o Quando tossisce, € molto oppresso

0 365 Tosse catarrosa, con espettorato verdastro, dal sapore dolciastro sgradevole, peggiora di notte, prima
di coricarsi; contemporaneamente si ha una voce roca; dopo ogni colpo di tosse (il cui stimolo risiede nella
parte bassa della trachea), sensazione di escoriazione nel petto e nella trachea.

o Tosse terribile, con espettorato ed emaottisi.

o Espettorato giallo dalla trachea, di sapore marcio.

o Espettorato proveniente dal petto, dal sapore salato.

o Costrizione toracica, respiro breve ed ansioso, di sera.

0 370 Liésbimzssopei si abbreviande sera, ed € accompagnata da ansia; lui deve respirare a lungo
velocemente, finché non riesce a respirare una volta profondamente, e con cio tutto cessa.

o Costrizione toracica e mancanza di fiato quando sale le scale e per ogni minimo movimento (Hrm.).

o Costrizione toracica, come se i vestiti fossero troppo stretti; lui € costretto ad aprirli per riuscire a respirare
debitamente (Hrm.).

0 Senso fastidioso di oppressione nella parte alta del petto; lui & costretto a respirare spesso profondamente;
contemporaneamente si ha un forte senso di vuoto nella cavita cardiaca (Gr.).

0 Senso di oppressione del petto, come se qualcosa che causa difficolta di respirazione salisse nel collo
(Gr.).

o 375. Quando respira profondamente, ha la frequente sensazione di leggerezza gradevole (Gr.).
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0 Sensazione di allargamento del torace, che si presenta a volte a riposo, come se il petto si allargasse,

ma accompagnato da sensazione di ansia, come durante le palpitazioni (Gr.).

0 Respirazione breve e faticosa, dovuta a debolezza degli organi respiratori, accompagnata da forte

scesn si ouotddel patin, ot senzadreahcanpaeltartadGr). ma senza mancanza doar i
o Sesv sl @ppiddsione peppetie, ssnie eeMoese chigrhtto ptertatnante, c@ eemeizioseecheflanis s e c o
inspirata sia molto secca (Frz.).

0 Opp:ssiers sreénm@meeel petice imenzioe: si@d. aupeeit tooljnspiranionp(blts).zi one sed
o 380 Pressione in profondita nel petto, come un peso.

o Tensione e pressione in alto sul petto, la mattina, quando si alza dal letto.

o Sensazione di legamento del petto, di sera, con ansia.

0 Brucwie che puege © meierp wnlgrel angnlo cmaarcieeerna (Geng.t t i | e nel |l 6angol

o Dolore bruciante nella palpebra inferiore sinistra (Gtm.).

0 110 Bruciore negli occhi.

o Pruritoméll'angolomeileré idtam.gol o ocul are i nterno,

o Prurito nel bulbo oculare sinistro, che diminuisce di intensita frizionando (Gtm.).

o Bruciore negli occhi, come quando vengono frizionati con un panno di lana (Frz.).

o Di notte gli occhi si gonfiano chiudendosi con formazione di pus, e di giorno gli stessi sono indeboliti.

0 110 Sumdazime buaiznitzoalhze golp intermw Hee' mctha sirastrol sérédenag ok festola lactresle.n o d e |
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A L'@ladial é ung malattia complessa, caratterizzata da una
risposta Th2 a molecole allergeniche.

A Le cellule epiteliali attivate da allergeni producono
IL-33, IL-25 e TSLP* (citochina prodotta dzd'dpletoe p |
stromale del timo, anche chiamata linfopoietina
timica stromale), ILC2 e cellule dendritiche.

* La linfopoietina timica stromale (in inglese Thymic Stromal Lymphopoietin,
abbreviato TSLP) e una proteina della famiglia degli ormoni prodotta da cellule
epiteliali timiche presenti nei corpuscoli di Hassall. Ad essa e riconosciuto un
importante ruolo nella maturazione delle cellule T e nello sviluppo di forme gravi
di asma (allergico e non).




A Le ILC2 (innate lymphoid cells type 2) sono cellule
linfoidi innate, derivanti dal comune progenitore
linfoide.

A Si caratterizzano per la mancanza di TCR (recettore
cellula T) e BCR (recettore cellula B) e per la
produzione di IL-4, IL-5, IL-9 e IL-13 (citochine tipo 2).

A Tali cellule, anche chiamate fatural helper tipo 20 ,
sono state descritte per la prima volta nel 2001 e
associate a infezioni elmintiche nel 2006




Airways/intestinal Epithelium

IL-4, IL-5, IL-9, IL-13
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Ruolo delle ILC2

A Oltre ad avere un ruolo cruciale nelle
Infezioni da elminti, con la secrezione di
citochine tipo 2, sono Iimplicate nello
sviluppo delle inflammazioni allergiche.

A Sono molto abbondanti sulla pelle,
ne@'dpltcboergspiraterib e antestinale, oltre
che nel fegato.




Citochine ILC2

A La produzione di citochine tipo 2 da parte di
queste cellule indirizza l'irGeramspesta allergica ed
e attivata da IL-25 e IL-33, sia nelle infezioni da
elminti, sia nelle allergie.

A Da sottolineare che il loro ruolo & del tutto
indipendente d=d'dttlvagiant dei linfaeid B eoTh e

A Ossia, una volta innescata la risposta di tipo
allergico, da parte dei linfociti T e B, procedono in

modo autonomo.




Ruolo dei canali ionici

A In caso di stimolazione allergenica, le cellule dendritiche
mlgrano nel linfonodi, dove impegnano | Th2 e ILC2

s infianematorio allergico, che si esprime con
I el canaliionicidaunacellulaal | 6al tr
Al 10, sodio e cloro, oltre a quelli cationici

non selettivi, rappresentano il fulcro GHOOY D W\
ricerca farmacologica, QHO O 7D Hé&lle WaRergie
(dermatite  atopica, allergie alimentari, allergie
respiratorie).




