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Diagnostyka alergii na jad pszczoły miodnej
Diagnosis of allergy to honey bee venom
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Summary

Bees are commonly bred by humans to obtain honey, wax and royal 
jelly. At the same time, it takes part in the pollination of wild and cul-
tivated plants. On the other hand, the coexistence of humans and 
bees is associated with the risk of stings, and in people predisposed 
to anaphylaxis.

Usually, local redness appears at the site of the sting’s injection, ac-
companied by pain, and swelling up to 10 cm, lasting up to 24 hours. 
This is the body’s physiological response to the venom. 

Severe systemic reactions account for 0.9% to 3.4% of all Hymenopte-
ra stings in adults. It is the most common cause of death from anaphy-
laxis in this age group, accounting for 48.2% of all cases. In child-
ren, from 0.5% to 0.9% of all stings end in a severe systemic reaction, 
which accounts for 20.2% of all anaphylaxis episodes.

103 compounds were identified in bee venom, twelve of which were 
classified as allergens. Five of them are responsible for 95% of allergic 
reactions, they are: phospholipase A2 (Api m 1), hyaluronidase (Api m 
2), acid phosphatase (Api m 3), dipeptidyl peptidase IV (Api m 5) and 
icarapine (Api m 10). 

We currently have a wide panel of diagnostic methods that allow us to 
diagnose and treat patients with bee venom allergy, and the treatment 
of patients allergic to bee venom, and still developing science and re-
search will likely result in even better tests in the future.
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Streszczenie

Pszczoły są powszechnie hodowane przez ludzi w celu pozyskiwania 
miodu, wosku oraz mleczka pszczelego. Owady te uczestniczą także  
w zapylaniu roślin dziko rosnących oraz uprawnych. Koegzystencja ludzi 
i pszczół, wiąże się z ryzykiem użądlenia, co u osób predysponowanych  
może prowadzić do anafilaksji.

Zwykle w miejscu użądlenia pojawia się miejscowy rumień, któremu to-
warzyszy ból oraz obrzęk do 10 cm, utrzymujący się do 24 godzin. Stano-
wi to fizjologiczną odpowiedź organizmu na jad. 

Ciężkie reakcje ogólnoustrojowe dotyczą od 0,9% do 3,4% wszystkich 
przypadków użądleń przez owady błonkoskrzydłe u dorosłych. Są one 
przyczyną 48,2% wszystkich śmierci wywołanych anafilaksją w tej grupie 
wiekowej. U dzieci od 0,5% do 0,9% użądleń kończy się ciężkimi reak-
cjami ogólnoustrojowymi, które stanowią 20,2% wszystkich anafilaksji. 

W jadzie pszczół zidentyfikowano ponad 103 substancje czynne, z czego 
dwanaście zostało zaklasyfikowanych jako alergeny. Pięć spośród nich 
odpowiada za 95% wszystkich reakcji alergicznych. Do tej grupy należą: 
fosfolipaza A2 (Api m 1), hialuronidaza (Api m 2), kwaśna fosfataza (Api 
m 3), dipeptydylowa peptydaza IV (Api m 5) oraz ikarapina (Api m 10).

Obecnie dostępny jest szeroki panel metod diagnostycznych, które 
umożliwiają diagnozowanie oraz leczenie pacjentów z alergią na jad 
pszczoły. Można również przypuszczać, iż ciągłe poszukiwanie coraz lep-
szych narzędzi diagnostycznych w przyszłości zaowocuje jeszcze lepszy-
mi testami.

Słowa kluczowe: pszczoła miodna, jad, anafilaksja, diagnostyka 
molekularna
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Wstęp
Błonkoskrzydłe (Hymenoptera) stanowią liczny rząd 

owadów, obejmujący ponad 153000 aktualnie opisanych 
gatunków i wydaje się, że lista ta pozostaje otwarta. Zaj-
mują szeroką niszę biologiczną, gdzie funkcjonują jako pa-
razytoidy, drapieżniki oraz zapylacze. Odgrywają zasadni-
czą rolę w praktycznie wszystkich ekosystemach lądowych 
i mają duże znaczenie gospodarcze. Błonkoskrzydłe dzieli 
się na dwa podrzędy: rośliniarek (Symphyta) oraz styli-
kowców (Apocrita). W podrzędzie Apocrita wyodrębnia 
się infrarząd żądłówki (Aculeata). Cechą charakterystycz-

ną żądłówek jest przekształcenie pokładełka – żeńskiego 
narządu rozrodczego, służącego do składania jaj, w żądło 
połączone z gruczołami jadowymi. Jady owadów błon-
koskrzydłych, stanowią niejednorodną mieszaninę wielu 
związków, do których można zaliczyć aminy biogenne, 
peptydy, toksyny, enzymy oraz białka o niskiej masie czą-
steczkowej. Owady wykorzystują, je do paraliżowania ofiar 
oraz samoobrony. W infrarzędzie Aculeata można wyróż-
nić rodziny Apidae, Vespidae oraz Formicidae. Przedstawi-
cielami rodziny Apidae są pszczoły miodne oraz trzmiele. 
Zwykle nie są agresywne, żądlą tylko gdy poczują się za-



13Kowalczyk W i wsp.	 Diagnostyka alergii na jad pszczoły miodnej

grożone lub zostaną sprowokowane. Cechą szczególną 
pszczół jest obecność haczykowatych żądeł, które często 
pozostają w skórze po pojedynczym użądleniu. U trzmieli, 
żądło jest gładkie i nie pozostaje w skórze. W skład rodzi-
ny Vespidae wchodzą osy oraz szerszenie. Wykazują więk-
szą agresję niż przedstawiciele Apidae, w dodatku żądła 
osowatych pozbawione są haczyków. Rodzina Formicidae 
obejmuje wszystkie gatunki mrówek. Większość z nich gry-
zie żuchwami w kształcie szczypiec, niektóre jednak wyko-
rzystują żądło obecne w odwłoku [1-4]. W tabeli I przed-
stawiono systematykę pszczoły miodnej (Apis mellifera).

Jady żądłówek charakteryzują się podobnymi właści-
wościami. Składniki o niskiej masie cząsteczkowej są od-
powiedzialne za miejscowe reakcje zapalne, podczas gdy 
składniki o dużej masie cząsteczkowej najczęściej wywołu-
ją reakcje ogólnoustrojowe [3].

Do użądleń przez owady błonkoskrzydłe dochodzi  
w każdej grupie wiekowej, bez względu na płeć. Najczę-
ściej w wyniku przypadkowego kontaktu z pojedynczym 
osobnikiem lub w pobliżu uszkodzonego gniazda [3]. 

W artykule zostały omówione poznane dotychczas kom-
ponenty alergenowe pszczoły miodnej (A. mellifera), obja-
wy uczulenia oraz możliwości diagnostyczne alergii na jad 
pszczoły.

Pszczoła
Od lat pszczoły stanowiły dla ludzi źródło miodu, wo-

sku oraz mleczka pszczelego. Znane są liczące ponad  
7 tysięcy lat malowidła naskalne przedstawiające zbieranie 
miodu z gniazd pszczół. Źródła historyczne podają, że już 
Egipcjanie, w okresie rządów faraonów, posiadali swoje 
własne pasieki. Owady te odgrywają istotną rolę, w zapy-
laniu roślin, zarówno dziko rosnących jak i uprawianych 
przez człowieka. Jednak bliskie sąsiedztwo z pszczołami, 
wiąże się z ryzykiem użądlenia, które może wywołać miej-
scowy rumień, obrzęk, duży miejscowy odczyn lub, u osób 
predysponowanych, może być przyczyną anafilaksji. Jad 
pszczoły miodnej (Apis mellifera) jest mieszaniną licznych 
substancji aktywnych. Ostatnie badania wymieniają co 

najmniej 103 obecne tam związki, spośród których 12 ma 
udowodnioną zdolność do wywoływania uczulenia u czło-
wieka. Pięć z nich (fosfolipaza A2 (Api m 1), hialuronidaza 
(Api m 2), kwaśna fosfataza (Api m 3), dipeptydylowa pep-
tydaza IV (Api m 5) oraz ikarapina (Api m 10)) odpowiada 
za blisko 95% wszystkich reakcji alergicznych [4,6,7]. Jad 
pszczeli jest klarowną cieczą o gorzkim smaku, ostrym za-
pachu, ciężarze właściwym 1,13 i pH 4,5-5,5. W kontakcie 
z powietrzem szybko krystalizuje, a wysuszony ma kolor 
jasnożółty [8]. 	

Użądlenie przez pszczołę miodną zwykle powodu-
je miejscowy rumień, obrzęk <10 cm utrzymujący się do 
24, któremu towarzyszy ból. Określane jest to jako fizjo-
logiczna reakcja po użądleniu. U osób uczulonych na jad 
może wystąpić duży miejscowy odczyn, definiowany jako 
obrzęk, o średnicy >10 cm trwający powyżej 24h, który nie 
zagraża życiu jeżeli występuje w obrębie kończyn. Możli-
wy jest także zagrażający życiu wstrząs anafilaktyczny.  
W przypadku użądlenia w okolicy szyi, głowy, wewnątrz 
jamy ustnej i języka lub, gdy owad został połknięty może 
dojść do obrzęku gardła lub krtani, co może skutkować 
śmiercią wskutek uduszenia [9,10]. Częstość występowa-
nia reakcji ogólnoustrojowych w europejskiej populacji 
dorosłych po użądleniu przez owady błonkoskrzydłe wy-
nosi 0,3–8,9%. Jest to najczęstsza przyczyna anafilaksji  
u osób dorosłych wynosząca 48,2% wszystkich tych zdarzeń.  
U dzieci ogólnoustrojowe reakcje po użądleniu przez owa-
dy są rzadsze. Wahają się od 0,9% do 3,4% w przypadku 
łagodnych oraz 0,5-0,9% w przypadku ciężkich objawów 
ogólnoustrojowych. Stanowią one 20,2% wszystkich epi-
zodów anafilaksji u dzieci i młodzieży, stanowiąc drugą 
najważniejszą ich przyczynę, tuż po anafilaksji na pokarmy 
[11]. Szacowana liczba rocznych zgonów z powodu ana-
filaksji wywołanej użądleniem owadów waha się od 0,03 
do 0,45 na milion mieszkańców. Wśród pszczół najczęściej 
obserwowanym gatunkiem żądlącym, wywołującym ogól-
noustrojowe odczyny po ukąszeniu, na terenie środkowej 
Europy jest pszczoła miodna (Apis mellifera). Jest to jedyny 
gatunek z rodziny pszczołowatych (Apidae) występujący  
w Polsce [9,12-14]. 

Alergeny pszczoły miodnej
Alergenami specyficznymi dla jadu pszczoły, które nie 

występują w jadach innych owadów błonkoskrzydłych są 
fosfolipaza A2 (Api m 1), kwaśna fosfataza (Api m 3), me-
lityna (Api m 4) i ikarapina (Api m 10). Ponadto wyróż-
nić można trzy alergeny homologiczne, określane również 
jako reagujące krzyżowo, które wykazują wysoką identycz-
ność sekwencji między jadem pszczoły i jadem osy. Są to: 
hialuronidazy (Api m 2 i Ves v 2), dipeptydylopeptydazy 
IV (Api m 5 i Ves v 3) oraz witellogeniny (Api m 12 i Ves 
v 6). Warto również wspomnieć, że większość alergenów 
obecnych w jadzie pszczoły to glikoproteiny zawierające 
w swojej cząsteczce resztę fukozy z wiązaniem ɑ-1,3 na 
rdzeniu N-glikanowym. Struktury te są znane jako deter-
minanty węglowodanowe reagujące krzyżowo (CCD; ang. 
cross-reacting carbohydrate determinants). Ze względu na 
powszechność ich występowania, są one wysoce immuno-
gennymi epitopami, które mogą prowokować produkcję 
swoistego IgE (sIgE). Przeciwciała IgE anty-CCD  z reguły 
nie mają znaczenia klinicznego, mogą jednak być przyczy-
ną fałszywie dodatnich wyników oznaczanie sIgE w testach 
in vitro [15].

Królestwo Animalia

Typ Arthropoda

Podtyp Tracheata

Gromada Insecta

Rząd Hymenoptera

Podrząd Apocrita

Nadrodzina Apoidea

Rodzina Apidae

Podrodzina Apinae

Rodzaj Apis

Gatunek A. mellifera

Tabela I Systematyka [1,5]
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Jad pszczoły zawiera wiele glikoprotein, które mają po-
tencjalne właściwości alergenne. Dotychczas scharaktery-
zowano 12 z nich.

Api m 1
Fosfolipaza A2 (PLA2) jest białkiem o masie cząstecz-

kowej 13 kDa, stanowiącym około 12% suchej masy jadu 
pszczoły [9,16]. Stanowi jego główny alergen. Jako enzym 
zdolny jest specyficznie rozpoznawać oraz hydrolizować 
wiązanie acylowe w pozycji 2-sn fosfolipidów. W pro-
cesie tym zostaje uwolniony kwas lizofosfatydowy oraz 
kwas arachidonowy. Kwas arachidonowy stanowi prekur-
sor eikozanoidów takich jak prostaglandyny i leukotrieny, 
które uczestniczą w reakcji zapalnej [17-19]. Fosfolipazy 
(PL) stanowią liczną grupę białek, które dzieli się na czte-
ry główne klasy A, B, C i D. Istnieją dwa typy fosfolipa-
zy A - PLA1 oraz PLA2. Podklasę A2 można podzielić na  
16 grup na podstawie homologii struktury, źródła i miejsca 
występowania. Fosfolipaza jadu pszczoły klasyfikowana 
jest jako sPLA 2 (wydzielnicza) w grupie III. Zdolna jest do 
wywoływania reakcji alergicznych u ludzi. W swojej struk-
turze posiada od czterech od siedmiu wiązań dwusiarcz-
kowych odpowiedzialnych za stabilność oraz konformację 
przestrzenną, dwie domeny katalityczne oraz trzy miejsca 
wiązania wapnia, które są niezbędne do prawidłowego 
funkcjonowania tego enzymu. Od ssaczego sPLA2 różni 
ją 130-aminokwasowe wydłużenie domeny N-końcowej  
i 219-aminokwasowe wydłużenie domeny C-końcowej 
oraz znacznie większa masa cząsteczkowa, wynosząca  
55 kDa [20,21]. Fosfolipaza A2 zdolna jest do uszkadzania 
tkanek oraz rozkładania kluczowych fosfolipidów osocza, 
co może prowadzić do zaburzenia wytwarzania trombiny 
[22]. Działanie alergizujące Api m 1 jest wynikiem, zakłó-
cania głównej konformacji i wytwarzania lizofosfolipidów 
oraz długołańcuchowych anionowych kwasów tłuszczo-
wych [23]. Czułość diagnostyczna, wykrywania alergii na 
jad pszczoły, na podstawie oznaczania u pacjentów poje-
dynczej komponenty Api m 1 wynosi, w zależności od do-
boru grupy badanej, od 58% do 80% [9]. 

Api m 2
Hialuronidaza jest to enzym hydrolityczny (endo-N-ace-

tylo-D-heksozoaminidaza) o masie 45 kDa, bogaty w kwas 
asparaginowy i glutaminowy. Stanowi 1-3% suchej masy 
jadu [16,24-26]. Jest alergenem głównym, wykrywanym  
u 71% osób ze stwierdzoną alergią na jad pszczoły [26]. 
Bierze udział w rozczepianiu liniowego polimeru składa-
jącego się z prostych powtórzeń disacharydu złożonego  
z kwasu D-glukuronowego (GlcA) połączonego wiązania-
mi β-1,4 a N-acetylo-glukozaminy (GlcNAc). W procesie 
tym powstaje tetrasacharyd GlcA–GlcNAc–GlcA–GlcNAc 
[25]. Kwas hialuronowy występuje w prawie wszystkich 
tkankach ustrojowych, a w szczególności w tkance łącz-
nej chrząstki, mazi stawowej oraz ciele szklistym oka. Na-
tomiast w macierzy zewnątrzkomórkowej jest składnikiem 
substancji podstawowej, która łączy włókna białkowe, 
włókna kolagenowe i komórki tkanki łącznej [26]. Hialuro-
nidaza wstępuje powszechnie w przyrodzie i można ją zna-
leźć u takich zwierząt jak: węże, osy, pszczoły, skorpiony, 
pająki, płaszczki słodkowodne, szerszenie, ryby jak również 
w organizmie ludzkim. U wyższych kręgowców hialuroni-
daza związana jest z szerokim zakresem procesów fizjolo-
gicznych i patologicznych, takich jak zapłodnienie, rozwój 

embrionalny, gojenie się ran czy angiogeneza. Ze względu 
na pochodzenie oraz pozycję rozszczepianego wiązania 
hialuronidazy można podzielić na trzy grupy. W pierwszej 
(EC 3.2.1.35), następuje rozczepienie wiązania (1→4)- mię-
dzy N-acetyloglukozaminą i glukuronianem. W drugiej hia-
luronoglukuronidazy (EC 3.2.1.36), rozszczepiają wiązania 
(1→3) między resztami beta-D-glukuronianu i N-acetylo-
-D-glukozaminy. Ponadto można wskazać bakteryjne liazy 
hialuronowe (EC 4.2.2.1) rozcinające łańcuchy hialuronia-
nu w miejscu wiązaniu beta-D-GlcNAc-(1→4)-beta-D-GlcA, 
w procesie tym powstają polisacharydy 3-(4-deoksy-beta-
-D-gluc-4-enuronozylo)-N -acetylo-D-glukozamina [27]. 
Aktywność hialuronidazy może być modulowana przez 
różne aktywatory (jak np. adrenalina, histamina i fosfata-
za kwaśna) oraz inhibitory (np. leki przeciwhistaminowe, 
salicylany, heparyna, dikumaryna, witamina C i flawono-
idy) [20]. Hialuronidaza jadu pszczoły, poprzez degradację 
kwasu hialuronowego w macierzy zewnątrzkomórkowej 
skóry, ułatwia jego przenikanie w głąb tkanek. Dzięki dzia-
łaniu tego enzymu szybkość penetracji tkanek zwiększa się 
nawet 20-krotnie dla cząsteczek o średnicy poniżej 200 nm 
[26]. 

Api m 3
Kwaśna fosfataza (fosfohydrolaza monoestru ortofos-

forowego, EC 3.1.3.2) jest to glikoproteina o masie czą-
steczkowej 43,9 kDa. Stanowi około 1% suchej masy jadu. 
Hydrolizuje wiązanie monoestrowe kwasu fosforowego, 
tworząc jony fosforanowe oraz białka. Proces ten odbywa 
się poprzez fosforylowanie reszty histydyny w miejscu ak-
tywnym enzymu. Kwaśna fosfataza jadu pszczoły miodnej 
jest glikoproteiną składającą się z 4 potencjalnych miejsc 
glikozylacji. Stanowi główny alergen jadu pszczoły. Zawie-
ra wiele epitopów oddziałujących z ludzkim IgE, za sprawą 
których dochodzi do uwolnienia histaminy z uczulonych 
bazofilów. Przekłada się to na zdolność do natychmia-
stowego wytworzenia bąbla oraz zaczerwienienia skóry  
w miejscu użądlenia, a w cięższych przypadkach wstrząsu 
anafilaktycznego [20,28-31]. Badania z użyciem oczyszczo-
nego natywnego Api m 3 wykazały obecność przeciwciał 
sIgE przeciwko temu składnikowi jadu w 60% surowic pa-
cjentów z alergią na jad pszczoły [30].

Api m 4
Melityna to zasadowy peptyd składający się z 26 amino-

kwasów, o masie cząsteczkowej wynoszącej 2,84 kDa. Uwa-
żany jest za drugorzędny alergen, związany z niską aler-
gennością. Stanowi około 50% suchej masy jadu pszczoły. 
W worku jadowym jest magazynowana jako tetramer, ale 
po uwolnieniu i rozpuszczeniu dysocjuje do formy mono-
merycznej [19,23,32,33]. Koniec aminowy melityny składa 
się głównie z aminokwasów hydrofobowych, podczas gdy 
na końcu karboksylowym znajduje się odcinek hydrofilowy, 
nadający jej charakter amfifilowy. Cecha ta sprawia, że me-
lityna łatwo łączy się z innymi strukturami amfifilowymi, 
takimi jak dwuwarstwy lipidowe błon komórkowych [34]. 
Uważa się, że melityna wpływa na przepuszczalność błon 
przez indukowanie tworzenia w nich porów.  Zdolna jest 
wywołać lizę wielu różnych komórek, takich jak komórki 
mięśniowe, leukocyty i komórki tuczne, co może prowa-
dzić na przykład do uwalniania, do otaczających tkanek, 
histaminy i innych składników wewnątrzkomórkowych  
w procesie IgE niezależnym [32]. Melityna ma różne działa-
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nia biologiczne, farmakologiczne i toksykologiczne, w tym 
silne działanie powierzchniowe na błony lipidowe komó-
rek, hemolizujące, przeciwbakteryjne i przeciwgrzybicze. 
Przypuszcza się, iż substancja ta ma właściwości przeciw-
nowotworowe [35]. Melityna działa synergistycznie z Api 
m 1. Wytworzone, za sprawą Api m 4, pory w błonie ko-
mórkowej, odsłaniają katalityczne miejsca cząsteczek fos-
folipidów, umożliwiając ich hydrolizę przez Api m 1 [23]. 
Dostępne badania sugerują, że melityna odpowiedzialna 
jest za depolaryzację nerwów, co przekłada się na inten-
sywny ból w miejscu użądlenia przez pszczołę [23]. Okres 
półtrwania melityny w osoczu wynosi około 30 minut. 
Substancja ta jest szybko sekwestrowana w płucach, śle-
dzionie, wątrobie i erytrocytach [24].

Api m 5
Peptydaza dwupeptydylowa VI określana jest również 

jako alergen C. Jest to enzym o wysokiej masie cząsteczko-
wej wynoszącej 100 kDa. Należy do głównych alergenów 
jadu pszczoły, jednak zawartość jego w suchej masie jadu 
wynosi jedynie ok 1%. Przekłada się to na wprowadzenie 
w pojedynczym użądleniu od 50 do 150 μg tego białka 
[36]. U 60% osób z potwierdzoną alergią na jad pszczoły, 
stwierdza się dodatnie wyniki dla Api m 5 [37]. Pszczela 
peptydaza dwupeptydylowa VI wykazuje wysoki stopień 
homologii do Ves v 3 (dwupeptydylopeptydaza IV) obecnej 
w jadzie osy. Oba białka mają także sekwencje identycz-
ne z ludzką dwupeptydylopeptydazą VI (CD26) [36]. Rola 
jaką odgrywa Api m 5 w jadzie pszczoły, nie jest jeszcze 
dokładnie znana. Przypuszcza się, że może  brać udział  
w przekształcaniu składników jadu w ich aktywne formy 
w gruczole jadowym oraz wpływać na aktywność chemo-
taktyczną komórek odpornościowych po użądleniu przez 
owada [38]. Ludzka dwupeptydylopeptydazą VI jest zdolna 
do odcinania dwupeptydów od polipeptydów, w których 
w przedostatniej pozycji łańcucha znajduje się prolina lub 
alanina. Bierze udział w regulacji odpowiedzi zapalnych  
i immunologicznych, transdukcji sygnału, apoptozie, de-
gradacji substancji fizjologicznych, takich jak gonadotro-
pina kosmówkowa i substancja P, TNF-α, IL-2, chemokiny,  
w tym CCL5 (RANTES) [36]. 

Api m 6
Inhibitor proteazy serynowej to cząsteczka o niskiej 

masie cząsteczkowej wynoszącej około 8 kDa. Składa się 
z domeny bogatej w cysteinę podobnej do inhibitora tryp-
syny, co jest typową cechą inhibitorów proteaz serynowych 
[39,40]. Mostki dwusiarczkowe znacznie zwiększają sztyw-
ność tego enzymu, czyniąc Api m 6 odporną na łagodne 
warunki redukujące i denaturujące [41]. Po raz pierwszy 
Api m 6 została scharakteryzowana i opisana w 2001 roku 
przez Kettnera i wsp. [41], którzy stwierdzili, że alergen ten 
wiąże przeciwciała IgE u około 42% pacjentów z nadwraż-
liwością na jad pszczeli, co czyni ją alergenem mniejszym 
[41]. W suchej masie jadu pszczelego stanowi od 1% do 
2%. Pozbawiona jest potencjalnych miejsc N-glikozylacji, 
dzięki czemu Api m 6 natywnego pochodzenia nie wcho-
dzi w reaktywność krzyżową z przeciwciałami anty-CCD 
[39]. W jadzie pszczoły zidentyfikowano cztery izoformy 
tej proteazy (Api m 6.01, Api m 6.02, Api m 6.03, Api m 
6.04) o zbliżonej alergenności [23]. Wszystkie wykazują 
podobieństwo w rdzeniu cząsteczki, obejmującym 67 ami-
nokwasów. Różnice dotyczą nie więcej niż 6 aminokwasów 

umiejscowionych na końcu aminowym i karboksylowym 
[42]. Api m 6.01 oraz Api m 6.03 z pięcioma mostkami 
dwusiarczkowymi, mają masę cząsteczkową 7,2 i 7,6 kDa. 
Izoformy Api m 6.02 i 6.04 posiadają dwa dodatkowe ami-
nokwasy na końcu karboksylowym, a ich masy cząstecz-
kowe wynoszą odpowiednio 7,4 i 7,8 kDa [23]. Obecnie 
funkcja jaką pełni Api m 6 u pszczoły miodnej nie została 
jednoznacznie określona. Biorąc pod uwagę, że inhibitory 
proteazy serynowej jadu pszczelego mają różne działania 
biologiczne, w tym przeciw fibrynolityczne, przeciw ela-
stolityczne i przeciw drobnoustrojowe przypuszcza się, że 
Api m 6 może również wykazywać działania biologiczne 
podobne do inhibitora proteazy serynowej o małej masie 
cząsteczkowej [40]. 

Api m 7
Proteaza serynowa CUB jest białkiem o masie 39 kDa  

i aktywności proteolitycznej. W budowie jej cząsteczki 
można wyróżnić domenę podobną do proteinazy sery-
nowej (SPL) której przypisuje się udział w aktywacji zy-
mogenów poprzez rozszczepienie wiązań peptydowych, 
domenę CUB (proteaza CUB), oddziałującej z naturalnymi 
substratami oraz spajającym je peptydem łącznikowym. 
Api m 7 wykazuje podobieństwo strukturalne i funkcjonal-
ne do enzymów rodziny PPAF-II (czynnik aktywujący profe-
noloksydazę 2; ang. prophenoloxidase activation factor). 
PPAF-II aktywuje profenoloksydazę (ProPO) w osoczu krwi 
do fenoloksydazy (PO), co stanowi jeden spośród mecha-
nizmów odpowiedzi immunologicznej u stawonogów. 
Fenoloksydaza katalizuje utlenianie monofenoli do o-di-
fenoli, a następnie do o-chinonów. Chinony biorą udział  
w tworzeniu melaniny, cytotoksycznych nadtlenków i rod-
ników hydroksylowych. Domena CUB jest motywem struk-
turalnym występującym w składowych układu dopełnia-
cza, gdzie bierze udział m.in. w aktywacji komplementu, 
w procesach naprawy tkanek, hemostazie oraz procesach 
zapalnych [43]. Api m 7 składa się z 245 aminokwasów  
zawiera cztery potencjalne miejsca N-glikozylacji, z których 
co najmniej jedno jest glikozylowane [44]. Dokładna funk-
cja oraz substraty dla proteazy serynowej CUB u pszczoły, 
nie zostały jeszcze w pełni poznane [43]. 

Api m 8
Karboksyloesteraza (EC: 3.1.1.1) należąca do rodziny 

karboksyloesterazy typu B o masie cząsteczkowej 70 kDa. 
Zbudowana jest z 536 aminokwasów, a w jej cząstecz-
ce znajdują się cztery miejsca glikozylowane, stanowiące 
potencjalne miejsca reakcji krzyżowych opartych na CCD. 
Api m 8 stanowi mniej niż 1% suchej masy jadu pszczo-
ły. Funkcja tej molekuły nie jest do końca wyjaśniona [45].  
U pszczół miodnych karboksyloesterazy najprawdopo-
dobniej biorą udział w  regulacji stresu oksydacyjnego, 
detoksykacji lub metabolizmie insektycydów opartych 
na nikotynie. Ze względu na stosowanie związków do 
ochrony upraw rolnych, zarówno w nektarze kwiatów jak  
i w pyłku można znaleźć śladowe ilości nikotyny. Związek 
ten jest wysoce toksycznym alkaloidem, naśladującym ace-
tylocholinę w złączu nerwowo-mięśniowym. U ssaków,  
w zależności od dawki, może spowodować drżenie, konwul-
sje, a nawet śmierć. Dawka śmiertelna dla człowieka wynosi  
1-1,5 mg/kg. U owadów identyczny mechanizm obserwuje 
się w zwojach ośrodkowego układu nerwowego. W nie-
wielkich dawkach może powodować zaburzenia latania  
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i żerowania. W większych stężeniach prowadzić może do 
porażenia oraz śmierci owadów [46]. 

Api m 9
Karboksypeptydaza serynowa (EC: 3.4.16.5) jest to, en-

zym o masie 60 kDa i aktywności proteolitycznej, hydroli-
zujący wiązanie peptydowe od C-końca białka lub pepty-
du. W swojej cząsteczce zawiera 449 aminokwasów oraz 
5 miejsc N-glikozylacji [44]. Karboksypeptydazy serynowe 
posiadają w swojej strukturze charakterystyczną dla nich 
triadę katalityczną Ser-Asp-His. W organizmie człowieka 
występują jako enzymy trawienne oraz uczestniczą w mo-
dyfikacji potranslacyjnej poprzez usuwanie aminokwasów 
z C-końca polipeptydów. Dokładna rola jaką pełni Api m 9 
u pszczoły miodnej, nie jest jednak poznana. Przypisuje jej 
się degradację cząsteczki melityny w roztworach wodnych 
[47].

Api m 10
Ikarpina jest białkiem o masie 50-55 kDa i cząsteczce 

liczącej 204 aminokwasów z potencjalnymi 2-4 miejscami 
N-glikozylacji. W jadzie stanowi około 1% suchej masy. 
Funkcja Api m 10 jest obecnie nieznana. Wiadomo jednak, 
że stanowi ważny, główny alergen jadu pszczoły [48,49]. 
W zależności od badań, procent osób uczulonych na Api m 
10 wśród wszystkich osób z alergią na jad pszczoły wynosił 
od 49 do 70 [50]. Ikarpina jest również alergenem marke-
rowym, który umożliwia odróżnienie u osób z podwójnie 
dodatnimi wynikami testów, dla ekstraktu dla jadu pszczo-
ły oraz osy, prawdziwego uczulenia na jad pszczoły [48]. 
Alergia na Api m 10 wiąże się z wyższym ryzykiem niepo-
wodzenia podczas immunoterapii (AIT). Związane jest to 
ze słabą reprezentacją lub nawet brakiem tej cząsteczki  
w preparatach używanych do AIT [48]. Jest to spowodo-
wane m.in. łatwością z jaką Api m 10 ulega degradacji  
w roztworach wodnych [48]. Badania nad tą cząsteczką 
dowiodły, że stosowanie rozcieńczalników zawierających 
albuminę surowicy ludzkiej oraz fenol stabilizuje na jej 
strukturę [51]. Ikarpina jest kodowana przez pojedynczy 
gen, zawierający 4 eksony. Obecnie zidentyfikowano je-
denaście różnych wariantów transkrypcyjnych Api m 10 
co może mieć ważne konsekwencje w diagnostyce. Dwa 
pierwsze warianty różnią się od siebie 12 parami zasad, 
pozostałe dziewięć jest krótszych. Powstają one bowiem 
przez łączenie eksonów z dwóch lub więcej różnych tran-
skryptów genów, co może prowadzić do przesunięcia ramki 
odczytu i przedwczesnego powstania kodonu stop, gene-
rującego skrócone wersje białka [49,50,52]. Na podstawie 
zdolności do reagowania tych wariantów Api m 10 z suro-
wicami pacjentów, z potwierdzoną alergią na jad pszczo-
ły, wyróżniono trzy grupy. Do pierwszej należą warianty  
od 1 do 4 rozpoznawane są przez większość surowic pa-
cjentów. Do drugiej grupy zaliczono warianty 5 do 8 roz-
poznawane przez mniej niż połowę badanych surowic. 
Do ostatniej należą warianty od 9 do 11, które nie reagu-
ją z surowicami osób o udowodnionym uczuleniu na jad 
pszczeli. Według Vaerenbergha M. i wsp [52] wariant 2 wy-
daje się być najlepszym biomarkerem do rozpoznawania 
IgE skierowanych przeciwko Api m 10. Natomiast  warianty 
3 i 4 mogą mieć szcególne znaczenie dla rozpoznawania 
alergii na jad pszczoły u pacjentów, którzy nie reagują na 
wariant 2 [52]. 

Api m 11
Główne białko mleczka pszczelego (MRJP ang. major 

royal jelly protein), jest wysoce homologiczną grupą białek, 
występującą tylko w rodzaju Apis. Białka te stanowią oko-
ło 90% wszystkich białek zawartych w mleczku pszczelim.  
U pszczoły zidentyfikowano dwie izoformy: MRJP 8 (Api 
m 11.0101a) o  masie cząsteczkowej 65 kDa i MRJP 9 (Api 
m 11.0201a)  o masie cząsteczkowej 60 kDa [45]. Mlecz-
ko pszczele (RJ) stanowi żółtawobiałą, kremową, kwaśną 
wydzielinę o lekko ostrym zapachu i smaku wytwarzaną 
przez gruczoły dolnego gardła i żuchwy robotnic pszczół 
miodnych na wczesnych etapach ich rozwoju. Składa się  
w 60-70% z wody, 12-15% białka, 10-16% węglowo-
danów, 3-6% lipidów oraz z niewielkiej ilości witamin  
i wolnych aminokwasów [53,54]. Dla pszczół stanowi po-
żywienie ich larw przez trzy pierwsze dni życia. Królowa 
natomiast, żywi się mleczkiem pszczelim przez całe swoje 
życie [55,56]. Oprócz roli odżywczej MRJP jest kluczowym 
czynnikiem odpowiedzialnym za rozwój pszczół miodnych. 
Odgrywa ważną rolę w funkcjach mózgu pszczół, takich 
jak uczenie się, pamięć i zachowania społeczne. Ludzie 
wykorzystują RJ jako zdrową żywność i suplement diety. 
Przypisuje mu się rolę w redukcji stresu oksydacyjnego, 
działanie przeciwdrobnoustrojowe, neurohormonalne, 
przeciwnowotworowe i insulinopodobne. Składniki ak-
tywne mleczka pszczelego uczestniczą w rozszerzaniu na-
czyń co przekłada się na obniżenie ciśnienia krwi [55,57]. 
Główne białko mleczka pszczelego występuje również jako 
dominujące białko w miodzie (całkowita zawartość waha 
się od 1% do 2%) [58,59]. MRJP 8 i MRJP 9 zostały ziden-
tyfikowane także jako składniki jadu pszczoły, co podkre-
śla wielofunkcyjną rolę MRJP w całym organizmie pszczo-
ły miodnej, wykraczającą poza samą funkcję żywieniową 
[60]. Pomimo małej liczby przypadków alergii RJ i miód 
alergiczna reakcja krzyżowa jadu i produktów odżywczych 
pochodzących z pszczół jest możliwa i powinna być brana 
pod uwagę w niektórych przypadkach uczulenia [60].

Api m 12
Witellogenina (Vg) to monomeryczne białko wolne od 

CCD. W jego budowie można wyróżnić trzy konserwatyw-
ne domeny: N-końcową (ND), domenę o nieznanej funkcji 
1943 (DUF1943) i domenę czynnika von Willebranda (vWF) 
typu D. U pszczół miodnych w ND wyróżnia się dwie pod-
kategorie strukturalne, domenę β-beczkową i α-helikalną,  
z silnie nieuporządkowanym regionem poliseryny łączą-
cym te dwie domeny [61,62]. U owadów syntezowana jest  
w komórkach tłuszczowych gdzie jest magazynowana 
i rozszczepiana na fragmenty o masie 40 i 150 kDa. Na-
stępnie jest uwalniana do hemolimfy gdzie stanowi głów-
nym składnik białkowy [61,62,63]. Wykazuje szeroki zakres 
funkcji. U większości zwierząt, zarówno bezkręgowców, 
jak i kręgowców, witellogenina bierze udział w tworzeniu 
żółtka podczas oogenezy, chroni również komórki przed 
uszkodzeniem oksydacyjnym. Witellogenina odgrywa 
istotną rolę w sygnalizacji hormonalnej w przejściu pszczół 
pielęgniarek, które mają wysokie stężenie witellogeniny, do 
pszczół robotnic, które mają niższe stężenie witellogeniny. 
Pszczoły pielęgniarki to kilkudniowe pszczoły, nie w pełni 
rozwinięte fizjologicznie. Ich zadaniem jest oczyszczanie ko-
mórek lęgowych, karmienie królowej oraz larw wytworzo-
nym w aparacie gębowym mleczkiem pszczelim. Pszczoły 
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robotnice stanowią w pełni rozwinięte pszczoły, tracą zdol-
ność produkcji mleczka pszczelego, odpowiedzialne są za 
zbieranie nektaru i produkcję wosku do budowy plastrów 
[64]. U bezkręgowców brak jest pamięci immunologicznej 
opartej na przeciwciałach. Występuje jednak międzypoko-
leniowe pobudzanie odporności, w procesie przenoszenia 
przez samicę, połkniętych fragmentów patogenów do 
rozwijających się jaj, gdzie wywołują odpowiedź immu-
nologiczną w rozwijającym się zarodku. W procesie tym 
pośredniczy witellogenina, która transportuje aktywatory 
odpornościowe do rozwijających się jaj oraz zdolna jest 
wiązać wzorce molekularne związane z patogenami PAMP 
[64]. Podwyższone stężenie Vg u pszczół robotnic zapew-
nia ochronę przed stresem oksydacyjnym. Wynika to z wła-
ściwości przeciwutleniających białka, które może neutrali-
zować wolne rodniki [61]. Witellogenina obecna w jadzie 
pszczoły jest syntezowana w gruczole jadowym, skąd na-
stępuje wydzielane do jadu poprzez endocytozę za pośred-
nictwem receptorów. Występuje 40% podobieństwo struk-
turalne między witellogeniną pszczoły miodnej (Api m 12)  
i witellogeniną osy (Ves v 6), co może odpowiadać za reak-
tywność krzyżową u niektórych pacjentów [4, 45,58]. 

Diagnostyka
Pierwszym etapem w procesie diagnozowania pacjen-

ta z historią niepożądanych objawów po użądleniu przez 
owady błonkoskrzydłe, jest staranne zebranie wywiadu. 
Ma to na celu próbę ustalenia owada sprawczego, co ma 
zasadnicze znaczenie z punktu widzenia planowania dia-
gnostyki. Pacjent nie zawsze jest w stanie jednoznacznie 
i poprawnie zidentyfikować owada [65]. Jakob T. i wsp 
[15] podają, że nawet co trzeci badany może mieć pro-
blem z rozpoznaniem osy, a co dziesiąty błędnie klasyfikuje 
pszczołę. Uważa się, że cechą charakterystyczną użądleń 
przez pszczołę jest pozostawianie w miejscu w wkłucia żą-
dła. Czasami może to prowadzić do błędnego rozpoznania 
owada sprawczego. Zdarza się bowiem, że przez tekstu-
rę skóry lub co jest bardziej prawdopodobne, gdy pacjent 

strąci osę w chwili wkłucia, żądło zostaje odłamane i pozo-
staje w skórze. Z punktu widzenia przyszłych incydentów 
i ryzyka anafilaksji, istotnie jest, aby zapytać pacjenta czy 
było to pierwsze użądlenie, a jeżeli nie, to kiedy doszło do 
poprzednich oraz czy obecna reakcja jest słabsza (wyga-
szanie uczulenia) czy silniejsza (narastanie uczulenia) od 
wcześniejszych [65].

Diagnostyka in vivo
Punktowe testy skórne (PTS) oraz testy śródskórne (IDT) 

stanowią szybką, tanią i prostą metodę diagnostyczną.  
W handlu dostępne są standaryzowane preparaty jadowe, 
pozbawione substancji o niskiej masie cząsteczkowej, ta-
kich jak aminy biogenne, które mogłyby powodować reak-
cje niespecyficzne. Pomimo niskiego ryzyka reakcji ogólno-
ustrojowych, zaleca się stopniowe (zaczynając od niższych 
stężeń, kończąc na wyższych) wykonywanie testów skór-
nych u pacjentów z ciężką anafilaksją w wywiadzie. Aby 
określić próg wyzwalania reakcji, można zastosować stę-
żenia jadu 1,0 μg/ml, 10 μg/ml, 100 μg/ml oraz jeżeli to 
konieczne, 300 μg/ml. Ze względu na ryzyko wystąpienia 
ciężkich reakcji ogólnoustrojowych po wykonaniu śród-
skórnych testów skórnych, zaleca się poprzedzić je testami 
punktowymi. Jeśli wynik PTS jest ujemny, można po nim 
wykonać badanie śródskórne z maksymalnym stężeniem 
jadu 1,0 μg/ml. Możliwe jest również wykonanie tylko IDT, 
przy użyciu stężeń jadu 0,001 μg/ml 0,01 μg/ml, 0,1 μg/ml 
i 1,0 μg/ml [15, 65]. 

Należy unikać wykonywania testów skórnych bezpo-
średnio po zdarzeniu, ponieważ efekt wzmocnienia jest 
nadal niewystarczający, co może skutkować fałszywie 
ujemnymi wynikami. Uważa się, że najlepszy przedział cza-
sowy do wykonania testów skórnych wynosi od jednego 
do sześciu tygodni po użądleniu. Wraz z upływem czasu 
od użądlenia, pacjenci tracą wrażliwość do odpowiedzi na 
jad owadów błonkoskrzydłych w testach skórnych. Sza-
cuje się, że utrata reaktywności wynosi ok 12% rocznie, 
przy czym 33% testów skórnych jest ujemnych po upływie  

Grupa leków Stopień hamowania Okres odstawienia

Antyhistamina H1 pierwszej  generacji +++ > 3 dni

Antyhistamina H1 nowej generacji +++ > 7 dni

Antyhistamina H2 -/+ 2 dni

Ketotifen +++ > 5 dni

Miejscowe glikokortykosteroidy (GCS) w obszarze testowym 
>4 tygodnie + > 1 tygodnia

<10 mg prednizolon - 0

>10 mg prednizolonu -/+ > 3 tygodnie

Benzodiazepiny +++ > 7 dni

Omalizumab +++ 4-8 tygodnie

Trójpierścieniowe leki przeciwdepresyjne +++ > 14 dni

Prometazyna ++ > 5 dni

Stopień hamowania w teście skórnym: „-” brak interakcji, „0” brak dowodów, „+” niski, „++” umiarkowane, „+++” wysoki.

Tabela II Wykaz leków hamujących testy skórne oraz czas na jaki trzeba je odstawić przed badaniem [15,65]
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2,5 roku [15]. Stosowanie leków takich jak kortykosteroidy, 
leki przeciwhistaminowe i leki przeciwpsychotyczne działa-
jące przez receptory histaminowe, może hamować odpo-
wiedź w testach skórnych i dawać wyniki fałszywie ujemne 
[41]. W tabeli II zestawiono wpływ leków na wyniki testów 
skórnych oraz zalecany czas odstawienia leków przed wy-
konaniem badania.

Diagnostyka in vitro
Aktualnie dostępnych jest wiele testów diagnostycz-

nych, zarówno single- jak i multipleksowych, umożliwiają-
cych wykrywanie sIgE przeciwko ekstraktowi jadu pszczoły 
oraz pięciu pojedynczych jego komponent (Api m 1, Api 
m 2, Api m 3, Api m 5 oraz Api m 10). Oznaczenie sIgE 
dla jadu pszczoły u pacjentów uczulonych charakteryzuje 
się wysoką czułością (98–100%) [15]. W tabeli III przedsta-
wiono zestawienie dostępnych testów laboratoryjnych do 
diagnostyki alergii na jad pszczoły.

Przeciwciała sIgE dla jadu pszczoły najlepiej oznaczać 
między 1 a 6 tygodniem po użądleniu. Zbyt długi okres 
od incydentu, nawet u pacjentów z przekonującą historią 
anafilaksji,  może skutkować niewykryciem we krwi prze-
ciwciał. Z danych przedstawionych przez Jakob T. i wsp. 
[15] wynika, że stężenie sIgE zmniejsza się w czasie od 
roku do czterech lat po anafilaksji wywołanej użądleniem  
i może w tym czasie spaść poniżej stężenia możliwego do 
wykrycia komercyjnie dostępnymi testami [15].

Oznaczenie sIgE dla jadu owadów, stanowi jedną  
z głównych metod diagnostyki alergii na jad pszczoły, 
jednak pozwala jedynie na wykrycie obecności lub braku 
uczulenia IgE-zależnego. Rozpoznanie alergii zawsze wy-
maga zweryfikowania otrzymanych wyników z historią kli-
niczną pacjenta [15].

Obecnie diagnostyka molekularna z wykorzystaniem re-
kombinowanych, wolnych od CCD, alergenów jadu pszczo-
ły ma niezwykły potencjał do rozróżniania fałszywie dodat-
nich wyników, związanych z występowaniem nieistotnych 
klinicznie przeciwciał anty-CDD. Ponadto zastosowanie 
alergenów swoistych dla gatunku, wolnych od CCD, uła-
twia wykluczenie reaktywności krzyżowej wynikającej  
z obecności homologicznych epitopów białkowych zarów-
no w jadzie pszczoły jak i jadzie osy [9].

Prowokacja żywym owadem
W niektórych krajach celowa prowokacja użądlenia jest 

uwzględniana w diagnostyce pacjentów z podejrzeniem 

alergii na jad pszczoły. Wystąpienie reakcji ogólnoustrojo-
wej, po indukowanym użądleniu, jednoznacznie potwier-
dza kliniczne znaczenie uczulenia. Jednak metoda ta może 
prowadzić do bardzo ciężkich reakcji przez co wzbudza 
silne kontrowersje. Halteren H i wsp. [72] badali ujemną 
wartość predykcyjną prowokacji żywym owadem, prowa-
dzonej w warunkach szpitalnych. U 327 osób, u których 
próba prowokacji była negatywna lub nie przekraczająca 
drugiego stopnia w klasyfikacji Müllera i jednocześnie nie 
została podjęta immunoterapia swoista na jad został na-
stępnie zebrany wywiad obejmujący okres od 4 do 14 lat 
od próby prowokacji. Miał ona na celu ustalenie czy wy-
stąpiło w tym okresie użądlenie oraz stopień reakcji na jad,  
w przypadku wystąpienia użądlenia. Ustalono, że 129 osób 
z tej grupy doszło do ponownego użądlenia. Spośród nich 
tylko 6 miało reakcję ogólnoustrojową. Badacze stwierdzili, 
że w przypadku pozostałych 123 pacjentów, co stanowi-
ło 95% tej grupy ujemny wynik testu prowokacji owadem 
stanowił skuteczny marker pozwalający przewidzieć to-
lerancję na kolejne przypadkowe użądlenie [72]. Jakob T.  
i wsp. [15] czułość testu prowokacji żywym owadem do 
potwierdzenia klinicznego uczulenia na jad błonkoskrzyd-
łych oszacowali na 83%. Badacze ci cytują również inne 
badanie, z którego wynika, iż 21% pacjentów tolerujących 
początkową prowokację owadem, rozwija jednak anafilak-
sję po drugiej prowokacji żywą pszczołą. Jakob T i wsp. 
[15] zauważają, iż w wielu przypadkach ryzyko związane 
z tą metodą diagnostyki, przewyższa potencjalne korzyści 
jakie można dzięki niej osiągnąć.

BAT
Konwencjonalne metody in vivo i in vitro mogą dawać 

fałszywie ujemne wyniki u 6 – 20% badanych. Ponad-
to uzyskane dane są często niejednoznaczne, ponieważ 
u tego samego pacjenta mogą być wykrywane zarówno 
IgE specyficzne dla jadu pszczoły, jak i jadu osy. Test ak-
tywacji bazofilów, oparte na analizie ekspresji markerów 
powierzchniowych komórek bazofilów CD63 i/lub CD203c 
wykazują obiecujące wyniki kliniczne w badaniach doro-
słych pacjentów z alergią na jad owadów [73]. 

Ott H. i wsp. [73] oceniali przydatność badania BAT  
u 15 dzieci w wieku 13 ± 3,5 lat, którzy zgłosili się do 
przychodzi z podejrzeniem alergii na jad pszczoły lub osy. 
U badanych  przeprowadzono dla jadów pszczoły oraz osy: 
test aktywacji bazofili, punktowe testy skórne oraz zmie-
rzono stężenia swoistych przeciwciał IgE. Uzyskane wyniki 
są przedstawione w tabeli IV. W badaniach tych czułość 

ALEX2 ImmunoCAP HYCOR 
Biomedical SIEMENS EUROIMMUN

Jad pszczeli E E E E E

Api m 1 N R R

Api m 2 R R

Api m 3 R

Api m 5 R

Api m 10 R R

Legenda: E - ekstrakt, N - komponenta natywna, R - komponenta rekombinowana

Tabela III Zestawienie dostępności testów alergenowych, pomocnych w diagnostyce alergii na jad pszczoły [66-71]
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Nr
pacjenta

BAT kontrola 
negatywna
[%CD63]

BAT 
kontrola 

pozytywna
[%CD63]

BAT 
jad 

pszczoły
[%CD63]

BAT
jad 
osy

[%CD63]

PTS
jad

pszczoły

PTS
jad 
osy

sIgE
jad

pszczoły
[klasa]

sIgE
jad
osy

[klasa]

1 4,7 21,8 4,4 4,0 - + 0 2

2 0,9 41,9 3,5 37,0 + + 3 3

3 1,3 98.2 2,3 58,2 - + 2 3

4 6,3 82,8 4,5 10,6 + + 0 2

5 0,4 71,9 1,2 24,7 + + 2 4

6 3,4 55,3 4,4 37,4 - + 6 4

7 3,8 69,3 6,9 2,2 + - 3 1

8 2,5 15,5 6,7 0,9 - - 3 0

9 4,4 74,7 4,8 0,9 + + 2 0

10 9,1 81,0 75,5 2,3 + - 3 2

11 2,4 18,4 10,2 5,0 + + 2 2

12 4,9 90,7 87,0 5,3 + - 4 3

13 2,6 61,9 38,5 3,4 + - 3 2

14 0,3 10,6 31,9 27,6 + + 3 3

15 5,1 20,7 5,8 4,6 + + 2 2
Legenda: Klasa 0: < 0.35 kU /l, Klasa 1: 0.35 – 0.70 kU /l, Klasa 2: 0.70 – 3.50 kU /l, Klasa 3: 3.50 – 17.50 kU /l, Klasa 4: 17.50 – 50.00 kU 
/l, Klasa 5: 50.00 – 100 kU /l, Klasa 6: > 100 kU /l 
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BAT Punktowe testy skórne Swoiste IgE

Pacjenci z alergią na jad 
pszczoły

Czułość  89,5% 93,7% 92,5%

Swoistość 94,9% 97,6% 83,7%

Pacjenci z alergią na jad 
osy

Czułość 88,5% 97,4% 92,4%

Swoistość 100% 92,4% 93%

Tabela V Wartości czułości oraz swoistości uzyskane w badaniu Scherer K. i wsp. [74].

Tabela IV Wyniki testu aktywacji bazofilów (BAT), punktowych testów skórnych (PTS) oraz alergenowo-swoistych przeciwciał IgE (sIgE) w badaniu 
Ott H. i wsp. [73].

testu BAT w diagnostyce alergii na jad pszczoły wyniosła 
67% i była niższa niż czułość testów skórnych (89%) oraz 
czułość oznaczenie swoistych przeciwciał IgE (100%). Po-
dobną analizę przeprowadzono u osób z alergią na jad 
osy. W tym przypadku czułość testu BAT wyniosła 75% przy 
100% czułości oszacowanej dla  punktowe testy skórne 
oraz oznaczania swoistych dla jadu IgE. Autorzy ci wyliczy-
li, że wewnętrzna swoistość testu BAT dla konkretnego pa-
cjenta z alergią na jad pojedynczego owada, potwierdzoną 
przy pomocy punktowych testów skórnych oraz oznacza-
nia swoistych przeciwciał IgE wyniosła 100%. Niestety brak 
grupy kontrolnej uniemożliwia ocenę globalnej swoistości 
testu BAT w tym badaniu [73]. 

Także Scherer K. i wsp. [74] ocenili przydatność testu 
aktywacji bazofilii u pacjentów z alergią na owady błon-
koskrzydłe. W tym celu porównali otrzymane wynik BAT  

z wynikami punktowych testów skórnych oraz swoistego 
IgE dla jadów owadów u 134 pacjentów w wieku 39 ± 17 lat  
oraz 44 osób grupy kontrolnej w wieku 39 ± 11 lat. Pa-
cjenci zostali wybrani spośród osób zgłaszających ogólno-
ustrojowe reakcje po użądleniu i hospitalizowanych z tego. 
U pacjentów wykonano test aktywacji bazofilii, punktowe 
testy skórne oraz oznaczenie stężenia sIgE dla ekstraktu  
z jadu pszczoły oraz osy. Na podstawie wyników oraz wy-
wiadu postawiono rozpoznanie alergii na jad pszczoły  
u 67 badanych oraz alergii na jad osy u 78 osób z tej gru-
py. W tabeli V zestawiono uzyskane wartości czułości oraz 
swoistości dal testu BAT, punktowych testów skórnych oraz 
oznaczeni stężenia swoistego IgE. Według Scherer K. i wsp. 
[74] u osób z alergią na jady owadów czułość i swoistość 
wszystkich testów in vitro były niezmiennie wysokie. Kom-
binacja wszystkich testów (testy skórne, sIgE, testy komór-
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kowe) dała pozytywną wartość predykcyjną 100% dla obu 
jadu, jeśli wszystkie 3 były pozytywne, i negatywną wartość 
predykcyjną 100%, jeśli przynajmniej 1 test był pozytyw-
ny. Swoistości względne dla testów BAT wynosiły 85,7% 
dla jadu pszczoły miodnej oraz 92,1% dla jadu osy. Ważną 
obserwację stanowi fakt, iż testy te pozwalały na wykry-
cie owada sprawcy u pacjentów ze współreaktywnością 
na oba owady. Co ciekawe badacze ci nie zaobserwowali 
korelacji między ciężkością reakcji klinicznej a wynikami te-
stu BAT. Według nich testy BAT są cennymi dodatkowymi 
narzędziami diagnostycznymi do ustalenia rzeczywistego 
owada uczulającego u pacjentów z niejasną historią kli-
niczną lub u pacjentów podwójnie uczulonych [74].

Podsumowanie
Alergia na jad owadów błonkoskrzydłych, w tym 

pszczoły jest istotnym problem w populacji ogólnej, sta-

nowi najczęstsza przyczyna anafilaksji u dorosłych oraz 
drugą u dzieci i młodzieży. Duży problem stanowi dla cho-
rych, próba unikania narażenia na użądlenie, zwłaszcza  
w wiosną i latem na które przypada aktywność tego owa-
da. Obecnie posiadamy szeroki panel metod umożliwiają-
cych diagnozowanie pacjentów po użądleniu. Diagnostyka 
molekularna oparta na rekombinowanych wolnych od CCD 
alergenach gatunkowych umożliwia odróżnienie prawdzi-
wej sensytyzacji od reaktywności krzyżowej, a tym samym 
u wielu pacjentów poprawia wybór odpowiedniej immu-
noterapii jadem lub niepotrzebną terapię wieloma jadami 
zamiast właściwym. Rozwój technik i dalsze badania nad 
potencjalnymi alergenami w jadzie pszczoły, być może  
w przyszłości przyczynią się do jeszcze lepszej możliwości 
diagnozowania oraz leczenia pacjentów z alergią na jad 
pszczoły. 
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