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Вступ
За даними дослідників, частота алергічних захворювань у різних країнах сягає 25-40% усього населення. Голова комісії EAACI (Європейської асоціації фахівців з алергії) професор Пол Ван Каувенберге (Бельгія) вважає, що нас очікує справжня епідемія алергії і до 2015 року половина мешканців Європи буде страждати від цієї групи захворювань. На лікування хворих з алергологічним анамнезом в Європі, США тільки за офіційними даними щорічно витрачаються мільярди євро та доларів. Сотні тисяч людей вмирають від бронхіальної астми, анафілактичного шоку, мільйони стають інвалідами
.
Проблема ускладнюється тим, що алергії не виникають миттєво, вони є віддаленими наслідками впливу тих, чи інших алергенів. 
Проблема впливу канцерогенних чинників на організм людини є сьогодні надзвичайно актуальною. Наприклад, фахівці ВООЗ і міжнародного інституту раку стверджують, що 70-80% пухлин виникає під впливом негативних зовнішніх чинників (хімічних, фізичних і навіть деяких біологічних).
Отже, метою даної курсової роботи було розглянути віддалені наслідки дії алергенів та канцерогенів на організм людими. Для досягнення цієї мети були поставлені наступні задачі:

1. охарактеризувати та класифікувати алергени

2.  розглянути поняття та види канцерогенів
3. навести та проаналізувати приклади віддалених наслідків впливу алергенів та канцерогенів на організм людини.
1. Теоретичні основи алергенів та канцерогенів
1.1. Характеристика та класифікація алергенів
Алергенами називають антигени і гаптени (неповноцінні алергени), що можуть викликати процеси сенсибілізації і, на певному етапі, алергічні реакції. Екзоалергени поділяють на неінфекційні та інфекційні. До перших відносять: пилкові, харчові, побутові, епідермальні, інсектні та хімічні. До других – бактеріальні, грибкові, вірусні, а також паразитарні. 

Пилкові алергени є найбільш численними (за даними літератури, нині нараховується біля 100 тисяч видів пилкових алергенів). Виділяють наступні групи пилкових алергенів: злакових трав, культурних злаків, рослин, що широко культивуються, дерев, бур’янів, фруктових дерев, садових квітів
. 

вырезано
Стосовно канцерогенів вживається термін – гранично допустима концентрація (ГДК), тобто, вміст речовини в оточуючому середовищі, який не призводить до хвороб та мутацій. Поширена думка, що канцерогенів взагалі не повинно бути в природі. Це не так, в визначених концентраціях канцерогени були присутні на планеті впродовж усієї її історії. Крім того, вважається, що одночасно велика доза шкідливої речовини для організму є більш прийнятною, ніж постійно присутня незначна. Оскільки велика доза вбиває клітину, в той час, як мала при постійному впливі призводить до руйнувань на молекулярному, клітинному та міжклітинному рівні.

За впливом на геном людини канцерогени поділяють на генотоксичні, які руйнують та змінюють діяльність клітинного ядра, таким чином перебудовуючи генетичний код, та негенотоксичні, які впливають тільки на фізіологічні процеси, але так само викликають ракові захворювання. До того ж слід врахувати, що в довкіллі поряд із канцерогенними існують і інші токсичні речовини, які виконують роль своєрідних модифікаторів того чи іншого канцерогену. Отож слід враховувати комплексність дії біологічних, фізичних, хімічних чинників на організм людини в навколишньому її середовищі. А сьогодні дедалі переконливіше говорять і про необхідність врахування чинників психологічних. Благополуччя і рівновага в організмі залежить від стану систем, які покликані оберігати здоров`я організму - імунної, ендокринної, біохімічної.

2. Приклади віддалених ефектів деяких алергенів та канцерогенів

2.1. Канцерогени тютюнового диму
Тютюновий дим – це вид забруднення, що в сотні тисяч разів перевищує забруднення будь-якого металургійного чи хімічного комбінату, проте люди свідомо вдихають таке повітря. У абсолютно чистій атмосфері організм людини, що палить, зазнає такого токсичного впливу, ніби вона знаходиться в умовах, де забруднення в тисячі разів перевищує будь-які норми. У тютюновому димі, крім слабкого наркотику – нікотину, міститься близько 200 особливо отруйних речовин – чадний газ, аміак, синильна кислота, сірководень, чадний газ, радіоактивні речовини, тютюновий дьоготь, бензпірен (сильний канцероген,) і багато інших. 

Особливо важкі віддалені наслідки характерні для жіночому організму. Обстеження, проведене в Гарвардському університеті в США, свідчать, що серед жінок, які протягом 20 років випалювали 26 і більше сигарет за день, 80% померли від коронарних захворювань серця. В цій групі ризик смертельних приступів виявився в 5,4 рази більшим, ніж серед тих, хто не палить. Паління негативно впливає на ендокринну систему, особливо жіночу. У жінок, які курять, частіше виникають аменорея, кровотечі, зниження ecтpoгенів в крові, рання менопауза. Легені курця показані на рисунку в Додатку В та Г. Абсолютно неприпустиме паління для вагітних жінок – це в 100% випадків призводить до ненормального розвитку дитини, появи аномалій, зокрема й генетичних, передчасного переривання вагітності тощо. Паління жінок під час вагітності спричиняє не тільки збільшення частоти ускладнень вагітності і випадків внутріутробної смерті плода, зростання ризику викиднів і зниження маси тіла новонароджених, але й позначається на здоров'ї дитини протягом перших 7-9 років життя відставанням психічного і фізичного розвитку. 

вырезано

Провідну роль у розвитку алергійної ПБА відіграють імунологічні порушення різних типів. У результаті розвиваються відповідні імунологічні реакції, спрямовані на захист від проникнення або утворення в організмі чужорідних елементів (різних сполук, антигенів), здатних порушити (змінити) генетичну сталість організму.

Ці реакції здійснюються імунокомпетентними клітинами – Т- і В-лімфоцитами в кооперації з макрофагами.

В-лімфоцити відповідальні за вироблення імуноглобулінів (антитіл), що є основою гуморального імунітету. Носіями клітинного імунітету слугують сенсибілізовані Т-лімфоцити. Імунні механізми розвитку алергійної ПБА пов’язані з І, ІІІ та IV типами специфічних алергічних реакцій (Додаток А).

Найбільш повно вивчено механізм розвитку алергічної реакції І типу. Нижче описані ланки патогенезу відповідно до стадій розвитку ПБА, зображених на рисунку 2.1. Зміни, характерні для імунологічної стадії, представлені на рисунку 2.3.

У результаті тривалого впливу виробничого чинника, що має властивості алергену (антигену) чи призводить до їх утворення в організмі внаслідок дії гаптенів або виникнення аутоалергенів, розвивається макрофагальна реакція. Потрапивши до дихальних шляхів, алерген захоплюється альвеолярними макрофагами (АМ), які є одними з основних клітин, що мають значення у процесі запалення при ПБА. В них алерген переробляється з розщепленням на фрагменти. В АМ ці фрагменти зв’язуються із глікопротеїнами II класу головного комплексу гістосумісності (НLА) і транспортуються до поверхні клітини (процесінг). Поряд із АМ синтезується низка цитокінів: інтерлейкін(ІЛ)-1, -6, -8, -10 та гранулоцитарно-моноцитарний колонієстимулюючий фактор (ГМКСФ).

вырезано

Рисунок 2.3. Ланки патогенезу, что становлять імунологічну стадію розвитку ПБА

Комплекс антиген–глікопротеїн, що утворився, презентується Т-лімфоцитам-хелперам І типу (Th1). За допомогою ІЛ-1 (ендогенного пірогену), що синтезується АМ, відбувається активація Th1. Активовані Th1 починають активно продукувати ІЛ, γ-інтерферон, ГМКСФ, фактор некрозу пухлини (ФНП). За участю ІЛ відбувається активна проліферація лімфоцитів. Серед ІЛ, що виробляються Th1, найбільше значення має ІЛ-2, оскільки саме він призводить до активації Т-лімфоцитів-хелперів ІІ типу (Th2), що також є основними клітинами виникнення запалення при ПБА.

Активація Th2 призводить до вироблення ними ІЛ-4, -5, -6, -9, -10, -13, ГМКСФ. У подальшому процесі розвитку ПБА найбільшу роль відіграють ІЛ-5, ГМКСФ та ІЛ-4. За рахунок ІЛ-5 і ГМКСФ активуються еозинофіли, лаброцити в зонах запалення, що має значення у завершальній – патофізіологічній фазі розвитку БА. За рахунок ІЛ-4 активується гуморальна ланка імунітету – настає проліферація В-лімфоцитів. У разі недостатності супресорних механізмів, якими є Т-супресори та ІЛ-10, що пригнічують активність Th1, відбувається переключення гуморальної ланки імунітету. В-лімфоцити переходять із синтезу IgM на продукцію IgE та IgG4. Слід зазначити, що у відповідь на повні антигени в основному продукуються IgE і в незначній кількості – IgG4 та ІgМ. При дії гаптенів переважають цитотропні IgG4, хоча присутні й IgE.
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При ІІІ типі специфічних алергічних реакцій в імунологічній стадії утворюються антитіла, що належать до IgG та IgM. Патохімічна стадія – це реакція взаємодії антиген–антитіло з активацією комплементу та утворенням токсичних комплексів. Патофізіологічна стадія включає в себе фагоцитоз токсичних комплексів альвеолярними макрофагами. Цей процес супроводжується вивільненням протеолітичних ферментів та ІЛ з макрофагів.

Аналогічно до І типу специфічних алергічних реакцій до патологічного процесу залучаються нейтрофіли, тромбоцити, активуються кінінова та згортальна системи. Цей механізм реалізується під дією виробничих чинників, що мають ознаки гаптенів, та при утворенні аутоалергенів.

При IV типі специфічних алергічних реакцій в імунологічній стадії утворюються сенсибілізовані Т-лімфоцити. Взаємодія алергенів, якими є інфекційні агенти виробничого походження, або аутоалергенів, що утворилися в організмі в результаті їхнього впливу, становить патохімічну стадію. В такому випадку секреція сенсибілізованими Т-лімфоцитами лімфокінів призводить до розвитку патофізіологічної стадії специфічної алергічної реакції.

У професійній патології є поняття змішаної ПБА, що розвивається за участю алергійних і неалергійних механізмів.
Висновки

Алергенами називають антигени і гаптени (неповноцінні алергени), що можуть викликати процеси сенсибілізації і, на певному етапі, алергічні реакції. Екзоалергени поділяють на неінфекційні та інфекційні. До перших відносять: пилкові, харчові, побутові, епідермальні, інсектні та хімічні. До других – бактеріальні, грибкові, вірусні, а також паразитарні. 

Канцерогенами називають речовини, які сприяють утворенню та розвитку ракових захворювань. При чому, канцерогенез напряму пов’язують з антропогенезом (діяльністю людини). Але це не зовсім так, оскільки до канцерогенів відносять також фізичні впливи: іонізуюча та неіонізуюча радіація, наприклад, сонячне випромінювання (яке не можна віднести до антропогенної діяльності). Також канцерогенну дію мають біологічні агенти, до яких належать різноманітні віруси.

За походженням канцерогени можна класифікувати на антропогенні (породжені діяльністю людини) та природні (відомими прикладами природних канцерогенів є ізопрен – основна складова природних каучуків та терпени з хвої).
Віддалені наслідки впливу тютюнового диму на організм пов'язані з смолами, які містять 43 канцерогена й коканцерогена і спричиняють злоякісні захворювання; окисом вуглецю та окисними газами, які сприяють розвитку серцево-судинних захворювань; подразнюючими засобами і ціанистим воднем, які обумовлюють виникнення бронхіту та емфіземи. Нікотин, як такий, не відіграє провідної ролі у розвитку захворювань, однак, з ним пов’язано виникнення залежності від нікотину, яка підтримує споживання тютюну і перешкоджає відмові від паління.

Паління спричиняє 30% всіх випадків смерті від онкологічних захворювань і 90% всіх випадків захворювання раком легень.
Діти курців мають значно гірші імунологічні показники і тому вони більш схильні до частих вірусних та бактеріальних інфекцій.
Віддалені наслідки у вигляді алергій можуть викликати будь-які лікарські препарати. Але найбільш вираженими алергенними властивостями володіють білки, ферменти, гормони, одержувані з органів тварин, антибіотики й ін.
Найчастіше алергія розвивається при застосуванні антибіотиків, сульфаніламідів, нестероїдных протизапальних препаратів, при цьому домінуюче положення в цьому списку займають пролонговані форми сульфаніламідів - сульфадиметоксин, дотримоксазол (бісептол, септрин, ориприм). Частота алергійних і інших побічних ефектів привела до обмеження використання дотримоксазола у світі: препарат призначають тільки в тих випадках, коли чутливість збудника захворювання до нього підтверджена бактеріологічними дослідженнями. 

Віддалені наслідки у вигляді алергії серед антибіотиків найчастіше викликають препарати груп пеніциліну (ампіцилін, оксацилін, амоксиклав), хлорамфенікола (левоміцетин, синтоміцин), тетрацикліну (олететрин, доксициклін, вибраміцин).

Аспірин (ацетилсаліцилова кислота) і препарати пиразолоного ряду (анальгін, баралгін, темпалгін і ін.) частіше ніж інші нестероїдні протизапальні препарати мають віддаленим наслідком алергію.

Клінічні прояви лікарської алергії різноманітні, однак найбільш типовими реакціями на медикаменти є виразки шкіри (до 89-90%).
Вважається, що понад 130 алергенів виробничого середовища мають віддаленим наслідком розвиток бронхіальної астми як основного професійного захворювання. Клінічна картина основного захворювання при впливі таких речовин звичайно характеризується розвитком хронічного токсичного або пилового бронхіту, токсичного пневмосклерозу або пневмоконіозу. 

Серед факторів виробничого процесу, що зумовлюють розвиток ПБА, зустрічаються речовини білкової і небілкової структури. Речовини білкової структури тваринного й рослинного походження мають властивості повноцінних алергенів. Потрапляючи до організму, промислові алергени небілкового типу можуть впливати на сироваткові і тканинні білки, видозмінюючи їхню структуру й зумовлюючи вироблення аутоантигенів і відповідно аутоантитіл до них. У цих випадках білок діє як носій антигенних властивостей, а небілкова частина – гаптен (група виробничих хімічних речовин або сполук, що мають властивості неповноцінних алергенів) – визначає специфічність антигену.
Отже, вивчення можливих віддалених наслідків алергенів та канцерогенів дає можливість попередити їх та зробити безпечнішими для людини умови життя та праці.
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