


Nadwra liwo pokarmowa / nieprawid owa
reakcja po spo yciu pokarmu / 1

niealergiczna

mechanizmy

nieimmunologiczne

Boyce JA.JACI 2010




Niealergiczna nadwra liwo na pokarmy mo e
wynika z:

-zaburze metabolicznych /brak laktazy, galaktozemia/

-zawarto ci czynnych metabolitow w pokarmie /tyramina
W serze, dopamina w czekoladzie, histamina w rybac  h,
pomidorach/

-bezpo redniego uwalniania histaminy z mastocytow
[truskawki, czekolada, ryby/

-toksycznych zanieczyszcze w pokarmie /histamina w
zatruciu rybami z rodziny makrelowatych/

-toksycznych reakcji spowodowanych obecno o
barwnikow, konserwantow, substancji smakowych

-zaka enia pokarmu bakteriami Salmonella,Escherichia
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Pokarmy bogate w aminy biogenne /histamina, tyram  ina,
fenyletylamina, dopamina/

Bardzo du a zawarto amin biogennych :
-czekolada
-Jagody /truskawki, maliny, czarne jagody/

-orzechy

-kiszona kapusta, pomidor
-sery twarde /Ementaler, Chester, Cheddar, Parmezan/
-sery po twarde /Tyl ycki, Edamski, Gouda/

-skorupiaki /kraby, ma e, ostrygi, homar/

-ryby : oso ,sardela, led ,tu czyk, sardynka, makrela,

-wszystkie konserwy mi  sne i rybne

-Wino I piwo
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Cz ste wyst powania alergil pokarmoewej
Wykazuje tendencj  Wzrostow

Oko 0 20% populac]i modyfikuje swoj diet
ze Wzgl du na spostrzegane niepo dane
ieakcje po okre lenych pokarmach

W badaniach ECAP wykazano, e uczulenie
na pekarmy’ w: Polsce dotyczy 4-9% populac]




Cz sto Wyst powania alergii

pokarmowej
[Dziecl najm odsze 6-8%
Wl odzie 3-4%
Dore | 1-3%
Niemowl ta 2-3%

Alergia na bia ka mleka krowiego

Fiocchi A et al. Pediatr Allergy Immunel 2010
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Alergeny pokarmowe-mleko: krowie

Kazeina(Bos ds8)
Bia ka senwatkowe:
1 -laktealbumina(Bos d4)
2 -laktoglobulina(Bos ds)
3 albumina surewicza bydl  ca(Bes d6)
4 T mmunoglobulina bydll  ca(Bes d7)

Gocki J., Bartuzil Z.Charakterystyka alergenow pokarmowych. w Alergia na pekarmy: 2006.




Alergeny pokarmowe-mleko: krowie

Bia ko kazeinowe
4 frakcje G s

Najcz stsze uczulenie na frakej (100%) I
(2%

Bia ka kazeinowe mieka krowiego I innyech

ssakow o1 ni- sl bardzie] ed siebie nif  bia ka
senvatkowe

Fiocchi et al.Pediatr Allergy Immunel 201.0.




Alergeny pokarmowe-mleko: krowie

Bia ka sernwatkowe

Najcz stsze uczulenie na  -laktealbumin
(80% uczule w alengiina bia ka mleka krowiego)

-laktoglobulina
(do 76% uczule w alergili na bia ka mieka krowiego)

Albumina surewicza bydl  ca
(do88% uczule w alergii na bia ka mieka krowiego, ebjawy.
POISpe yeiu mil sa ul 20% uczulonych)

Fiocchi et al.Pediatr Allergy Immunael 201.0.
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Uczulenie nawoe owini = eliminacja
mleka krowiego I przetworow: mlecznych

Uczulenie na mleko krewie eliminacja
WO OWInY.

Reake|a Kkizy ewa

mleko krowie — clel  cina, wo owina 10%

Fiocchi et al.Pediatr Allergy: Immunel 2010.




Alergeny pokarmoewe-mleko krowie

NaWis KSZe poaohie  stwolmmunelogiczne
mi dzy bia kami mleka krowiego, koziego |
owczego (reakcja krzy: owa 90%)

WiIF KSZe e nice Immunelogiczne.  mik dzy.

pia kamil mleka krowiego a bia kami mleka 6s a
I Klaczy/

NaWis KSzeror nicerimmunelogiczne: mik azy
pia kami mleka krowiego a bia kami mleka

wiellbr da( brak -laktoglobuliny tak jak w.
mieku kebiecym)

Fiecchi et al.Pediatr Allergy Immunael
2010.
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Alergeny bia ka jaja kurzego

owomukeid (Gal dl), owoealbumina (Gal d2),
owotransferyna (Gal d3), lizozym (Gal d4)
daj odczyny krzy. owe z alergenamiibia ek
Innych ptakow ( zespo: jajo-mi So)

Alergeny 0 tka jaja kurzego
-liwetyna (ebecnate W knwi I piorach)

Reakeja krzy: owa jajo kurze - mi so kurze <5%

Sampson HA. JACI 1999
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?Predyspoezycja genetyczna
EkSpoezycja na alergen — dawka
Struktura alergenu- alergegenno
Biochemiczne | fizykechemiczne
Wa CIWo cialergenu
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Nabywanie tolerancji w
nadwra liwoe ci pokarmowe]

Czynniki determinuj  ce

1. Wiek dziecka w ktorym rozpoznano
chorob Iwdrer one diet eliminacyjn

2. Mechanizm IgE-zale ny, IgE-niezale ny,
komorkowy, mieszany.

3, Nasilenie objawow: chorohby

4, Rodzinne | osobnicze ohcl enie
dziecka atepl /alergl




Nabywanie tolerancji na bia ka mieka
krowiego

Po ske czeniu 1l roku ycila 56%
W 2 roku  ycia 17%
W 3 reku  ycia 87%
Mi* dzy 5-10rokiem; ycia 92%
Do 15 reku ycia 97%

Host A.Allegy Immunol 2002;1.3




Nabywanie tolerancji na bia ka mieka
krowiego

Jest szybsze u dzieci z objawami cheronowymi
mediowanymi przez mechanizmy IgE-niezale.  ne w
porownaniu z dzie mi z alerglr  IgE-zale n

IgE-zale na Rozwoj teleranc|ii IgE-niezale na

2 lata 31% 64%
3 lata 53% 92%
4 |lata 63% 96%

\Vanto 1. J Pediatr 2004;144
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Uk ad oddechowy - ostrynie yt nosa i spojowek
G - duszno

o
NE

- wiszcz cy oddech

Przewdd pokarmowy - zespo alergii jamy ustnej
7

- 0 dkowo-jelitowa reakcja

anafilakty czna

Skora - pokrzywka 1 o brz k

naczynioru chowy

- wysypki od ropodobne




Objawy Kliniczne alergii pokarmowe]
(+ # (3> (3"
Uk ad oddechowy - astma ‘1.

Przewod pokarmowy- alergiczne eozynofiliowe
zapalenie o dkai jelit
Skora - atopowe zapalenie s kory
(+ ($)>(3$"

Uk ad oddechowy - zespol Heinera

,Jbi

Przewdd pokarmowy- zapalenie jelita cienkiego i
okr nicy, zapalenie jelita grubego i
odbytnicy, e nteropatia, celiakia

0000

Skora - kontaktowe zapale nie skory oon

£

- opryszczkowat e zapalenie
skory

Sampson H.A. J Allergy Immunol 2004




Objawy wywo ane uczulenia na bia ka

mleka krowiego.

Lokalizacja Objawy

Przewod pokarmowy upo ledzone wzrastaniei rozwoj z
powodu przew lek ej biegunki, wymiotow,
braku apety tu

niedokrwisto Z niedoboru Fe

/utajone lub makroskopowe krwawienie/

hipoalbuminemia

enteropatia lub ci kie zapalenie j.grubego

Skora ci kie AZS
Uk ad oddechowy obrz k krtani, obturacja oskrzeliz duszno Ci
Ogolnoustrojowo anafilaksja

Vandenplas Y.Arch Dis Child 2007




Najcz stsze objawy alergii na bia ka mleka krowiego

u
Lokalizacja

Przewod pokarmowy

Skora
Uk ad oddechowy

Ogolnoustrojowo

Objawy

eCz sSte regurgitacje, wymioty, biegunka,

zaparcie, k rew w stolcu, niedokrwisto Z

niedoboru elaza

« AZS , obrz k naczynioruchowy, pokrzywka

e nie yt nosa, zapalenie ucha  rodkowego,
przewlek y kaszel, wiszcz cy oddech

* niepokoj, kolka niemow | ca

Vandenplas Y.Arch Dis Child 2007

Greef E. World J Pediatr 2012







Trudno ci diagnhostyczne w alergii pokarmowe]
wynika] z:

ro norodno ci spo ywanych pokarmow
zmienno ci siy uczulaj ce] pokarmu
wynikaj ce] z obrobki termicznej, czasu

| sposobu przechowywania

mo liwo ci wspo istnienia nadwra  liwo-

ci na kilka sk adnikow pokarmowych




Z0 0ono ci mechanizmow patogenetycznych
[ reakcje immunologiczne i nieimmunologiczne /
ma ej specyficzno ci objawdw klinicznychiich
zmienno cl wraz z wiekiem /zmiana lokalizacj,
nabywanie tolerancji/

obecno ci reakcji krzy owych

obecno ci alergenow zamaskowanych
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W przypadku objawow sugeru;

cych alergi

na

pokarmy, wynik PTS nie zawsze rozstrzyga o b
lub Istnieniu uczulenia na badany pokarm.

W przypadku podejrzenia wyniku fa szywie ujemne
z firmowym wyci giem z alergendéw pokarmowych
mo na wykona PTS przy u yciu

natywnych pokarméw metod

wie ych —

raku

go

nao enie kropli wie ego pokarmu i nak ucie

skory lancetem

prick-by-prick - nak ucie pokarmu i skory tym

samym lancetem.




wodnorozpuszczalne wyci  gi pokarmowe
komercyjne, niewiadome wa CIwO Ci
uczulaj ce sk adowych nierozpuszczalnych
w wodzie <= wi ksza warto  diagnosty-
czna testow z alergenami naty wnymi

/owoce, warzywa /
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-proba wywo ania miejscowego odczynu skory
w wyniku reakcji pomi  dzy badanym
alergenem a limfocytami

swol cie uczulonymi na ten alergen .

IV typ reakcji wg. Gela I Coombsa.

Brak standaryzacji




SKRAJNIE
DODATNA
REAKCJA W
TE CIE

P ATKOWYM
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Wyst pienie reakcji klinicznej po
pokarmie a st enie slgE

- N(CP
S (3 NG #P Q1G4
(S (S NJI/G #P Q51G4
+ENI5G #P Q54GK
+SNI5G #P Q56G/
o) Q51G4

g 9y Q56G4







SIgE-test ISAC( Immuno-Solid Phase
Allergen Chip)
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PROWOKACJA SPOSOB PODAWANIA POKARMU
otwarta pokarm w postaci zalecane u niemowl t
natu ralnej dodatni wynik w 50%
potwierdzony DBPCFC

pojedyncza lepa pokarm ukryty zwykle wystarcza dla
kontrolowana placebo zamaskowany dla celéw Klinicznych
podwojnie  lepa pokarm ukryty z oty standard

kontrolowane placebo zamaskowany diagnostyczny
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Algorytm post powania diagnostycznego | leczenia alergii na bia ka
mleka krowiego/ABMK / u niemowl t karmionych wy cznie
piersi /Vandenplas Y. 2007, Vandenplas Y 2009, Greef E 2012 /

®

ABMK agodna , umiarkowana

Karmienie piersi . Dieta eliminacyjna u matki bez BMK 2 tyg. /w azs
lub alerg. zap. |. grubego 4 tyg./, bez jaj kurzych, suplementacja Ca*
S -

Poprawa Brak pograwy
@ Zako czy diet eliminacyjn u matki
Wprowadzi BMK = Bez objawow

‘ Wprowadzi do diety jajko

Nawrot objawow. Dieta eliminacyjna u matki.
B S
eHF po zako czeniu karmienia piersi | pokarmy bez BMK do

9-12 m. ., nie krécej ni przez 6 miesi cy.




Algorytm post powania diagnostycznego | leczenia alerqii
na bia ka mleka krowiego /ABMK/ u niemowl| t
karmionych wy cznie piersi

\

P

’\,
ABMK ci ka %’?

Skierowanie do specjalisty.

‘~ 7

~/

Do czasu konsultacji dieta matki bez BMK z
suplementacj] Ca*

$1 % & '$1 % () *+




Algorytm post powania diagnostycznego | leczenia ABMK u
niemowl t karmionych sztucznie

ABMK agodna , umiarkowana
S -

Dieta eliminacyjna. eHF 2-4 tyqg.

P Brak

oprawa ra opra%
Prowokacja met. otwarte] proby Wprowadzi miesz.AA
/mieszanka mleczna pod nadzorem lub
lekarza/ J L powrot do diety z BMK
Bez objawow Objawy

Powrdét do diety z BMK Dieta do 9-12 m. . Nie krocej ni
przez 6 miesi cy. Powtorzy

rob rowokacji




Algorytm post powania diagnostyczego | leczenia ABMK u
ABMK ci ka

niemowl| t karmionych sztucznie
'eﬂml
. -

Dieta eliminacyjna . Mieszanka AA min. 2-4 tyg. ”‘
‘41

Do specjalisty

= S

Brak poprawy Poprawa
- L R .
Dalsze badania Prowokacja pod

nadzorem specjalisty
Vandenplas Y 2007, Vandenplas Y 2009, Greef E
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Dieta eliminacyjna w leczeniu alergii pokarmowej

Preparaty mlekozastepcze

Hydrolizaty kazeiny

Hydrolizaty biatek

serwatkowych

Preparaty sojowe

Mieszanki elementarne

Nutramigen 1,2

| i

o, g
N H’POalergiczny prepardt i
= do stosowania:

Pregestimil
Bebilon pepti 1,2
Bebilon pepti MCT

Wegés‘timil

HlPoaIerglczny preparﬂf

Bebilon sojowy 2
Isomil

Humana SL

Bebllon

Pepti 1 prosex

Neocate

Elecare, Nutramigen AA.
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0 stosowania.
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40 stosowania: :
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Proszek do
Sporzqdzania
roztworu /

d Nefto

S

Proszek do

| - =<5
sporzqdzania @22 [(eg
" ztworu ==
» [
d5d NE
.'_-Q -

R S

o

Nutramigen 1, Nutramigen 2.
Skifadniki: biatko (hydrolizat kazeiny o wysokim stopniu hydrolizy)
oleje roslinne, weglowodany (polimery glukozy), witaminy,
sktadniki mineralne, L-karnityna, tauryna, inozytol, cholina.
Wskazania: Hipoalergiczny preparat

oraz powyzej 4. miesigca zycia (Nutramigen 2), do
stosowania w alergii na biatka pokarmowe (w tym alergii na biatko
mleka krowiego), nietolerancji laktozy i sacharozy, kolce jelitowej,
U Gziedi 2 wysokini ryzykiain wystapienia alergii.




Hipoalergiczny prepardt

Z dodatkiem tluszczow

lotaricuchowych (MCT)

do stosowania:

@ 2aburreniach trawlenia { w;h;amaﬂ
: blatek [ weglowoda™ A

fa

- Proszek do
sporzqdzania

Ola roztworu
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NuUtramigen

Hypoallergenic
Amino Az?d Based

Formula

For the Dietary

Management | s\ \d
of Severe Cow's il BN\
Milk Allergy =0
Multiple Food Intolerance Ohp oos )

Lactose free
rqy

Soy {gmtein] alle
Suitable for other indications requiring an efementa] diet

FROM BIRTH ONWARDS




My T

EleCare

s
Koty X4 e
i ke e b P 1 B

U el o iy iy 97

Volume, mL
Protein equivalent, g
% Total Cal
Source
Fat, g
% Total Cal
Source
il Ratio
Linoleic: Acid, mg
Linolenic Acid, mg
Carbohydrate, g
% Total Calories
Source
Vitamins
Vitamin A, 1U
\itamin D, I
itamin E, IU
Vitamin K, mcg
Thiamin (Vit B.). mog
Riboflavin (Vit B.), meg
Vitamin B,, meg
Vitamin B,,, mcg
Miacin, meg
Folic Acid, mog
Pantothenic Acid, meg
Biotin, meg
Vitamin G, mg
Choline, mg
Inesitol, mg
Minerals
Calcium, mg
Calcium, mEg
Phosphorus, mg
Magnesium, mg
Iron, mg
Zinc, mg
Manganese, mecg

Selenium, mcg
Chromium, mcg
Molybdenum, meg
Sodium, mg
Sodium, mEqg
Potassium, mg
Patassium, mEg
Chioride, mg
Chioride, mEg

100 g powder Unflavored and Vanilla

100 Cal Unflavored (21.05 g powder)

100
- 148
145 31
15 15
Free L-amino acids
23 48
42 42
High oleic safflower ail, medium chain trighicerides, soy oil
39:33:28 39:33:28
4000 840
400 B4
51 10.7
43 43
Corn synup solids
1300 273
200 42
10 21
a0 (]
1000 210
500 105
400 B2
2.0 04
8000 1680
140 205
2000 421
20 42
43 9
45 85
24 5.1
550 116
275 58
400 842
40 B4
7.0 15
4.0 08
400 84
500 105
40 B.4
11 23
11 23
12 25
215 45
9.4 20
715 150
18.3 38
285 60
8.0 ) B

Water, g

Osmolalty, mOsmkg HO

100 g powider
Unflavored and Vanilla

100 Cal Uniflarsored
(21,06 g powder)

Prepared at
20 Galfl oz

Prepared at
30 Califl oz
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Przyczyny egraniczenia zastosewania
leczniczego

1. reakcja krzy. owa z bia kami mleka
krnewiego, 10-14% z pierwetn

nadwra liwor cii na bia ka mleka
Krewiego

2. fityniany. I fitoestregeny: W nasionach
SO
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Chapman J.A. Ann Allergy Asthma  Immunol. 2006
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Alergen Ryzyko reakc]i
krzy owe]

Leguminy / orzeszki ziemne, soczewica, soja, groch, fasola/ 5 %
Orzechy drzew 35 %
Ryby 50 %
Skorupiaki 75 %
Ziarna / pszenica, Vyto, owies, proso,| czmie / 20 %
Mleko ssakow 90 %
Owoce z rodziny Rosaceae 55 %
jab ka, gruszki, liwki, wi nie, brzoskwinie /

Lateks — pokarm / banan, kiwi, awokado / 35 %

Sicherer S.H. Lancet 2002




Czas eliminacji pokarmu z diety zale y od

% wieku pacjenta
(

rodzaju uczulaj cego pokarmu

kliniczne] postaci choroby

>
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IAAP/

w leczeniu niemowl t z potwierdzon  alergi
pokarmow nale y ca kowicie wyeliminowa uczulaj cy
pokarm.

W przypadku karmienia naturalnego nale vy
wyeliminowa z diety matki mleko

w przypadku karmienia sztucznego nale y wprowadzi
hydrolizaty o znacznym stopniu hydrolizy lub mieszanki

elementarne lub sojowe.




u niemowl t zenteropati do czasu powrotu
prawid owego wch aniania nale y stosowa
hydrolizaty o znacznym stopniu hydrolizy lub
mieszanki elementarne.

w uczuleniu na biako mleka krowiego nie
powinno si  stosowa niemodyfikowanego mileka

iInnych gatunkow zwierz t

Commetee of Nutrition AAP. Pediatrics 2000
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Farmakoterapia alerqii

pokarmowe]
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Podanie przetworzonego termicznie
szkodliwego pokarmu. Indukeja
teleranc]i ur uczulenych na bia ko jaja
kurzego lub mieko.

Efekt tolerancyi przej  ciowy. \Wskazane
przewlek e podawanie alergenu w' celu
Utrzymania telerancji. Zaprzestanie
podawania poweduje utrat  efektu
[erapeutycznego

2011

Fisher HR et al. Arch Dis Child







Zapobieganie alergii pokarmowe;

Karmienie naturalne min 4-6 miesi  cy

Nie nale ywprowadza do diety pokarmow uzupe niaj cych
przed uko czeniem przez dziecko 4 m.

Dzieci z udokumentowanym obci eniem rodzinnym

chorob atopow , karmione sztucznie, powinny by

ywione przez pierwsze 4 m. . hydrolizatami bia ka mleka
krowiego

0 potwierdzonej zmniejszonej alergenno ci
Brak wskaza do stosowania diety eliminacyjnej w czasie ci A
laktacji
Brak danych wskazuj cych na efekt protekcyjny w ograniczeniach

dietetycznych po 4-6 m.




Zapobieganie alergii pokarmowe]

Karmienie naturalne przez min 4 mie

Nie nale ywprowadza do diety pokarmow uzupe niaj cych
przed uko czeniem przez dziecko 4-6 m.

U dzieci z grupy du ego ryzyka rozwoju choroby

atopowej karmionych sztucznie hydrolizaty o zna  cznym
stopniu hydrolizy bia ka mog by bardzie] skuteczne

ni  hydrolizaty o nieznacznym stopniu hydrolizy

Brak wskaza do stosowania diety eliminacyjne] u

kobiet w ci y I karmi cych naturalnie

Brak wskaza do p0 niejszego wprowadzenia pokarmow

sta ych u dzieci obci onych atopowym wywiadem

rodzinnym Greer F.R. Pediatrics 2008







