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Taplalék adverz reakciok

e Toxikus eNem toxikus:

*Minden emberben eEgyéni érzékenység
eMennyiségi kliszob

oEtelfertzések (pl. Salmonella)

eEtelmérgezések (pl. enterotoxinok)

e|mmunologiai eNem immunologiai
o|gE e(intolerancia)
eAzonnali eEnzimetikus
okésdi eFarmakoldgiai
*Mas mechanizmus: eEgyéb
o|gA
oT-sejt

eimmunkomplex



Definicio:

 Taplalékintolerancia: taplalék (rendszerint
egyik 0sszetevije) altal kivaltott,
reprodukalhatd reakcio, amelynek hatterében
nincs immunreakcio.

 Taplalékallergia: a taplalék vagy valamilyen
OsszetevOje altal kivaltott, reprodukalhatd
koros immunologiai  reakcié. Csaknem
mindegyik taplalékkal szemben kialakulhat.



PATOLOGIA



Riziko faktorok

e Orokletes:

— fiugyermekek

— Azsiak és afro-amerikaiak T

— Fillagrin mutacié: fokozott permebilitas
* Lehetséges:

— Atopia

— Fokozott higiénia

— Microbiom

— D vitamin hiany

— Etkezés zsirtartalma

— Obesitas

— Antiacidumok

— Nem-szteroid gyulladascsokkentdk

— Az allergénekkel valo elsé talalkozas ideje és Utja



A tulérzekenységi reakciok:

* llyen reakcion alapul: anaphylaxias roham,
allergias rhinitis, csalankiités, extrinsic asthma

allergias conjunctivitis.
e Tényezli:
e Koéros valaszkészseég (oroklott)
— sejtes (fokozott T helper aktivitas)

— humoralis IgE
— Atopia: genetikusan determinalt valaszkészségzavar

— Antigén (Ag) — antitest (At) kdlcsonhatas
* Allergén: els6ésorban Ig termelést kivalto Ag
(fehérjek)



IgE:

IgE-vel passzivan atvihetd az allergia egyik egyénrél a
masikba — Praussnitz-Kustner, 1921

IgE normalisan csak kis mennyiségben van jelen, de
atopiaban emelkedett a szint

A sejtekhez kotve hetekig ottmarad (egyébként 2-3
nap alatt eliminalodik)

Hizosejt, bazophil sejt IgE receptorahoz  kotddik az
IgE
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Korfolyamat:

e Allergén kotbdik a lekotédott IgE-hez — hizdsejt
degranulatio: mediatorok fekszabadulasa

e Mediatorok:

Hisztamin Prosztaglandinok
(PG)

Szerotonin Leukotriének

Heparin Chemotacticus
faktorok

Kininek Interleukinok

Szabad gyokok
Novekedési faktorok



Mediatorok hatasa az effektorokra:

* simaizom - contractio

* erek - permeabilitasa fokozodik

* fokozott nyaktermelés

* idegvégkészilékek ingerelhetbsége fokozodik
» gyulladasos reakcio
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— Erythema

—  Pruritus

— Urticaria

—  Morbilliform eruptiok

— Angioedema

— Ekzema (késéi)
Szem:

—  Pruritus

— Conjuctiva belovelltsége

— KoOnnyezés

— Periorbitalis oedema
Oropharyngealis:

— Ajak, torok, szdjpad angioedema

—  Pruritus oralis

— Nyelvduzzanat

—  Fémes szdjiz
Fels6 légutak:

—  Orrdugulas

—  Priritus

— Rhinorrhea

— Tlsszogés

— Gégeoedema

— Gégeoedema

— Rekedtség

Also légutak:

— Kohogés

— Mellkasi nyomas

— Nehézlégzés

— Sipolas-bugas

— Nehézlégzés
Cardiovascularis

— Tachycardia

— Bradycardia (késéi)

— Hypotensio

— Szédilés

— Syncope

— Sapadtsag
Gastrointestinalis

— Nausea

— Hasi fajdalom

— Reflux

— Hanyas

— Hasmenés
Neuroldgiai:

— Szorongas

— Konfuzié

—  Eberség elvesztése

— Hangulatzavar

A taplalékallergiak tinetei



MI ES MIKOR VALT KI ALLERGIAT



Taplalkozasi allergének
I [ T S

tej + +
tojas + +
foldimogyorod + +
mogyoro félék + +
liszt + +
szdja + +
hal + +
kagyld + +
szezammag +
farkasbab +
mustar +
zeller +

http://dx.dol.org/10.1053/}.gastro.2015.01.034



A leggyakoribb taplalékallergén foldrajzi
tertletenként valtozo:

e Japan: szdja
e Skandinavia: hal
 Amerika: foldimogyoro

 Magyarorszag:
— Tojas
— Tehéntej
— Hal, hus
— Did, mogyoro
— Cerealiak
— Huvelyesek
Gyakori még: paradicsom, zeller, 6szibarack, kiwi,
banan, citrusfélék



Termeészetes lefolyas

 Gyermekkorban nagyrészt oldodik:
— Tej
— Tojas
— Liszt
— Sz0ja
* FelnéOtt korban perzisztal:
— Foldimogyoro
— Mogyoroféelék
— Magvak
— Hal
— Kagylo



Antigén terhelés maddja

Oralis ut: Epicutan kontaminacio,
Altalaban tolerancidt ¢mm) inhaldcié:
Indukal!l! hiperszenzitivitas



Tarsbetegségek

* A betegek anamnézisében 90%-ban mas

allergias betegség is szerepel (szénanatha,
asthma, urticaria stb.)

 Szamolni kell az egyes allergének kozotti
keresztreakcidokkal!



Prevalencia

Gyermek >>>> reinst

4-6%
1 évesen akar 11%!

Az elmult 20 évben 20-120 % novekedés
A de novo feln6ttkori szenzitizacio ritka!



Osszefoglalva

Szenzitizacio gyermekkorban

JelentOs részben a serdild korra megsz(inik
Az antigén expozicio utja meghatarozo:

— Epicutan,respiratorikus vs. intestinalis

Tobb nyalkahartya felszin érintett:

— Keresztreakcio!



Diagnoazis:

Anamnézis
— Csaladi anamnézis: atopia!
— Tiinetek:
* Taplalkozasi anamnézis (élelmiszerlista, étrendi és tiineti naplo)
* A gyanus étel elfogyasztasa utan fellépd tiinetek és panaszok
* Az expozicio és a tiinetek kozott eltelt id6 hossza
Gasztroenterologiai vizsgalat:
— Endoscopia - szovettan
— Hasi UH
— Malassimilatios tesztek

Laboratdriumi vizsgalatok:
— Rutin labor
— Mikrobiologiai vizsgalatok:
* Vizelet, széklet
— Allergoldgiai vizsgalat:
e OsszIgE
* Specifikus IgE
— Eosinophyl eredetii kationos fehérjék szérum és széklet vizsgalata: ECP, EPX
Provokacids tesztek:
* Prick teszt
* Eliminacios és terhelési proba
* DBPCF
* COLAP

Terapia sikeressége



Ugyan az a taplalék tobbféle mechanizmussal okoz
taplalék adverz reakciot!

Nem autoimmun
Autoimmun Allergias Nem allergias

(veleszUIetett immunrendszer?)

|

Coeliakia Glutén ataxia Dermatitis Liszt aIIergla NCGS
Nalformls /\
Szimptomatikus Csendes Lehetséges Respiratorikus allergia Etelallergia WDEIA Kontakt urticaria

LISZT/GLUTEN-okozta betegségek



Kortorténet: taplalkozasi napld

Expozicid id6pontja Percek, orak, rendszerint < 2h
Expozicié helye Oralis expozicid utan sulyos, béron enyhe
Reakcid tipusa Cutan, gastrointestinalis és respiratorikus

tinetek, dominalnak, anafilxiaban
kdtelez6 gondolni ra!

Elfogyaszott étel Tojas, tej, foldimogyord kisgyermeknél,
mogyoro félék, hal, kagyld feln6tt korban

Taplalkozasi kértorténet Ha a panaszok el6tt vagy utan fogyasztott
ételt tolerdlja a beteg, akkor az nem
felelds!

A tliinetek fennallasa Gyorsan, rendszerint 6rakon belul,
ritkabban késdi vagy bifazikus reakcid

Kezelés Van-e valami, amire javul?

Kivalto tényezbk Alkohol, NSGy, fizikai terhelés.

http://dx.doi.org/10.1053/).gastro.2015.01.034



Prick teszt

Szenzitizaciot mutatja ki

J6 érzékenység (90%)

Alacsony specificitas (50%) = sok alpozitiv
Nem sz(lrbezkoz

Aktiv betegségben tilos

Anthisztaminok, szteroidok rontjak az
érzékenységet



sIgk

Szenzitizaciot mér: antitest jelenlétét mutatja
A reakcid sulyossagaval nem korrelal a mért
érték

A ,cut-off” szint alatti érték nem zarja ki a
klinikai reaktivitast

A tuneti kezelés nem befolyasolja

Jobb, mint a borteszt.



Oralis terhelés
(orl food challenge: OFC)

Eliminacios étrendet kdvetben ujraterhelés

Egyszeresen vak vagy nyitott:
— Koltséghatékony
— Hatékony

Kettds vak placebo-kontrollalt taplalék terhelés:
— Double blind placebo-controlled food challenge (DBPCDC):
— |dGigényes
— Draga

Nem végezhetok:

— Aktiv betegségben
— Kozelmultban lezajlott anaphylaxia
— A szenzitizacio és a reaktivitas ellenbrzésére ismételhetd



Komponens-alapu diagnosztikus teszt

Allergen sources Marker allergens

Allergens for the prediction of the
type and severity of symptoms

@ No reaction

Mild, local reaction

ﬁ Severe, systemic reaction

Species-specific allergens
Cross-reactive allergens

No/low symptoms Mild symptoms Severe symptoms

IgE-reactivity profiles

http:/fdx.doi.org/1 0.1053/j.gastro.2015.02.006



Marker allergének

Family

Function

Selected allergens (names/sources)

Plant food allergen families
Prolamins
Monspecific lipid fransfer
proteins

25 albumins

Bet v 1 family

Cupin superfamiby

7S (vicilin-like) globulins

115 (legumin-like) globulins

Cysteine protease C1 family
Profilins

Animal food allergen families
Troponmyosin family
Parvalbumin family

Caseins
Transferrin family

Serpins

Arginine kinases
Lipocalins
Lysozyme family
Crvomucoids

Albumins

Seed storage proteins
Invohred in lipid transport, plant defense

Seed storage proteins

Pathogenesis-related proteins

Seed storage proteins

Seed storage proteins

Cysteine proteases
Actin-binding proteins

Actin-binding proteins in muscle
Muscle proteins, imvoled in muscle contraction

Mammalian milk proteins, form stable micellar
complexes

Sulfur-rich ion-binding glycoproteins from milk
and hen's egg white

Senne protease inhibitors

Adenosine triphosphate: guanido
phosphotransferases

Carrier proteins

Enzymatic activity, lactose synthesis in milk

Kazal inhibitors, contain Kazal-type inhibitor
repeats

Serum albumins, transport proteins

Sec c 20/Rye; Tri a 19/wheat; Tri a 36/'wheat
Act d 107KIwi; Api g 2/celery; Ara h 9/peanut;
Cas s Bichestnut; Cor a B/hazelnut; Jug r 3/walnut;
Lyc e 3fomato; Mus a 3/banana; Pru du 3/almond;
Pru p 3 /peach; Tri a 14/wheat; Zea m 14/maize
Ana o 3/cashew nut; Ara h 2/peanut; Ber e 1/Brazil
nut; Fag e 2/buckwheat; Gly m 8/soybean;
Jug r 1/walnut; Ses i 1/sesame; Sin a 1/mustard
Api g 1/celery; Ara h B/peanut; Cor a 1/hazelnut;
Dau c 1/carrot; Gly m 4/soybean; Mal d 1/apple;
Pru p 1/peach

Ana o 1/cashew nut; Ara h 1/peanut;

Gly m &'soybean; Jug r 2'walnut; Pis v 3/pistachio

Ana o 2/cashew nut; Ara h 3/peanut; Ber e 2/Brazil
nut; Cor a Shazelnut; Gy m &'soybean;

Jug r 4fwalnut; Pru du 6/almond

Act d 1/kdwi; Gly m Bd 30K/soybean

Act d 9/kiwi; Api g 4/celery; Ara h 5/peanut;

Cuc m Z'melon; Dau ¢ 4/carrot; Gly m 3/soybean;

Lyc & 1/tomato; Mus a 1/banana; Ory s 12/Tice;

Pru av 4/cherry; Pru du 4#/amond; Pru p 4/peach;

Tri a 12/wheat

Pen m 1/shrimp

Cyp c licam; Gad c 1/cod; Ran e 2/frog;

3al 5 1/zalmon; Seb m 1/redfish; Xip g 1/swordfish
Bos d 8-Bos d 12/cow's milk

Bos d Lactoferrin/cow’s milk; Gal d 3'hen's egg

Gal d 2/hen’s egg
Pen m 2/shrimp

Bos d S/cow’s milk
Bos d 4/cow's milk; Gal d 4/hen’s egg
Gal d 1/hen’s egg

Bos d 6fcow's milk; Gal d 5/hen’s egg

MOTE. Biologic functions of the proteins and selected allergens from various food allergen sources are named according to the
Intemational Union of Immunological Societies allergen nomenclature.,

http://dx.doi.org/0.1053/].gastro.2015.02.006



KEZELES



Terapia

A blinos ételek szigoru kerilése
Hidrloizalt tejternmékek
Epinephrine - 6nijectio
Antihisztaminok
Anti-leukotriének

Szteroidok

Bronchodilatatorok

Intravenas folyadék

Anti-IgE antitest: omalizumab
Anti-IL-5 antitest: mepolizumab



Immunoterapia

Deszenzitizacio, tartds valaszképtelenség vagy tolerancia

Allergén-specifikus és betegség modosito
kezelés, hosszu tavu hatasossaggal

SCIT:

— sulyos allergias reakciok

SLIT:

— Léguti allergiak

OIT:

— Foldimogyoro, tojas, tej



A deszenzitizacio folyamata

Desensitization Allergy

Tolerance
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Allergen
exposure
leads to
degranuation
and allergic
symptoms

» Reduced clinical reactivity on DBPCFC
« Decreased SPT and basophil reactivity to allergen

+ Allergen-specific IgE often remains elevated
* Increased ali i en-speclﬂ

* Increased jumbers

* Unresponsive to allergen in DBPCFC

- SPT and basophil reactivity remain low

+ Allergen-specific IgE is present at low levels
+ Allergen-specific IgG4 remains elevated

* Decreased Th2-type cytokines

http://dx.doi.org/0.1053/].gastro.2015.01.034




Oralis immunterapia

1. fazis

Gyors deszenzitizacio
Egész kis adagu allergén
Néhany alkalommal

2. fazis 3. Fazis
Emelked6 adagok Fenntartas
Naponta, otthon Napi adagolas

Minden 2 hétben emelés

1. nap

hetek évek



KOSZONOM A FIGYELMET!



Table 4.Comparison of OIT and SLIT

oIt SLIT

Drug product Flour prepared from the food, administered Liguid extract prepared from the food
in a food vehicle source

Typical daily maintenance dose 300-4000 mg 2=7 mg

Common side effects Oral, gastrointestinal Oropharyngeal

Severe side effects Anaphylaxis; development of eosinophilic Systemic reactions are exceedingly rare
esophagitis

Desensitization Vast majority of subjects completing the Can increase the threshold for reactions, but
protocol not as robust as OIT

Sustained unresponsiveness Achieved in some subjects; may depend on Unknown

(tolerance) length of dosing period

http://dx.doi.org/10.1053/j.gastro.2015.01.034



