TERAPIA

Zespot niedoboru
diaminooksydazy

nowe aspekty diagnostyki I leczenia

Diamine oxidase Deficiency Syndrome- new aspects of diagnostics and therapy

SUMMARY

Histamine plays an important role as a neurotransmitter in diverse brain functions and other part of body. The

role of ingested histamine-below the level for intoxication-is discussed controversially. It has been suggested that
polymorphisms of histamine metabolising enzymes can be a risk factor for developing Diamine oxidase(DAO)
Deficiency Syndrome. The presence of these enzymes in patients with allergic rhinitis can lead to higher serum
histamine, therefore to a higher risk of developing more severe symptoms or more associated allergic diseases,
even if the serum IgE remains low. Determining DAO activity in vivo (skin prick tests with histamine measured after
50 minutes) or in vitro (histamine and DAO serum concentration level), may be useful as a diagnostic criterions. DAO
activity was significantly lower in patients than in healthy control subjects. Allergy must be excluded by skin prick
tests or/and IgE measurement. The recent results showed the benefit of a supplementation with Histasolv and low
histamine diet, because after the diet the majority of symptoms disappeared and the serum DAO activity significantly

increased.

Histamina odgrywa wazng role, jako neuroprzekaznik, w réznych czynnosciach mézgu i innych czesci ciata. Rola
spozytej histaminy, ponizej poziomu zatrucia, budzi kontrowersyjne dyskusje. Sugeruije sie, ze polimorfizm enzy-

mow metabolizujgcych histaming stanowi czynnik ryzyka rozwoju zespofu niedoboru oksydazy diaminowej (DAO)
Obecnos¢ tych enzymoéw u chorych z alergicznym niezytem nosa prowadzi do wyzszego miana histaminy w surowi-
cy, a zatem do rozwoju cigzszych objawdw i innych towarzyszacych chordb alergicznych, nawet, gdy poziom IgE w
surowicy jest niski. Przydatne w diagnostyce nietolerancii histaminy (NH) moze by¢ wykonanie PTS z oceng babla
po-histaminowego po 50 minutach oraz oznaczenie poziomu DAO, a takze samej histaminy w surowicy krwi. Alegia
powinna by¢ wykluczona poprzez punktowe testy skdrne i/lub pomiar sIgE. Aktualne badania dowodza, ze optymal-
nym rozwigzaniem jest zastosowanie suplementu Histasolv oraz lekéw przeciwhistaminowych, przy jednoczesnym
zastosowaniu ograniczonej diety, poniewaz wowczas objawy ustepuja, a surowicza aktywno$é DAQO wzrasta znaczaco.
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istamina (H) zostata otrzymana po raz pierwszy na
H drodze chemicznej przez A. Windausa i W. Vogta w

roku 1907 [1]. W roku 1910 Dale i Laidlaw udowod-
nili znaczenie histaminy w patomechanizmie anafilaksji [2]
Najwyzsze stezenia H obserwuije sie w ptucach, skorze, bto-
nie $luzowej nosa i zotgdka. Histamina odgrywa wazna role,
jako neurotransmitter, w roznych czynnosciach mozgowych
[3]. Istnieje skgpa literatura naukowa dotyczaca problemu
nietolerancji histaminy (NH) w tym zespotu niedoboru di-
amino oksydazy (DAO) oraz niedoboru N-metylotransferazy
histaminowej (HNMT) [4]. HNMT jest takze enzymem osrod-
kowego uktadu nerwowego, ktory metabolizuje histamine
i znajduje sie w cytozolu [3] Wcigz brak zwigztych, jed-
noznacznych i zrozumiatych wytycznych przeznaczo-
nych dla lekarzy praktykow. Na Swiecie aktywnie dziata
Miedzynarodowe Towarzystwo Niedoboru DAQO (International
Society of DAO Deficiency- ISDD). Najnowszy niemiecki
konsensus dotyczgcy tego problemu, w konkluzji odsyta
czytelnikow do przysziych, oczekiwanych badan (German
guideline for the management of adverse reactions to inge-
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sted histamine) [1]. Takze poprzednia publikacja autora (4)
na ten temat, wymaga w $wietle nowych danych niezbednej
aktualizacji. W tym roku pojawit sie na rynku polskim suple-
ment uzupetniajacy patologiczne niedobory DAO, pomocny
w leczeniu tego typu nietolerancji pokarmowej. Wszystkie
powyzsze przestanki stanowity inspiracje do napisania niniej-
szego tekstu, celowo zawegzonego do diagnostyki i terapii
zespotow niedoboru DAO (ZNDAO).

Patogeneza zespotu niedoboru DAO (ZNDAO)

W ostrym przebiegu o typie zespolu niedoboru DAO
stezenie histaminy szybko sie zwieksza i szybko zmniejsza.
W typie HNMT poziom histaminy po spozyciu positku nie wzra-
sta gwattownie, ale histamina jest bardzo wolno rozktadana,
a kolejny positek czesto powoduje dodatkowo jej lekki wzrost.
W zwigzku z tym poziom histaminy wcigz rosnie [1]. Wzmozona
akumulacja histaminy w tkankach prowadzi do rozmaitych
symptomow wyzwalanych przez jej zwigzanie z odpowiedni-
mi receptorami (H1-H4) [5]. Wzrost stezenia histaminy we krwi
moze pojawiac sie u 0sob zdrowych po spozyciu pokarmow
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7 duzg zwartoscig tej substancii, co niekiedy przyjmuje postac
,zatrucia histaminowego” (histamine intoxication) [6], (hista-
mine poisonig) [5]. W odroznieniu od ludzi zdrowych, w przy-
padkach osob z zespotem niedoboru enzymu DAQ, spozycie
potraw nawet z naturalng dla danego wyrobu zawartoscig
histaminy, moze wyzwala¢ objawy, proporcjonalnie do ilosci
omawianego mediatora. W powyzszej definicji znajdziemy
zarazem podobienstwo jak i réznice z pojeciem alergii pokar-
mowej. Podobienstwo, bo dany produkt szkodzi tylko niektérym
osobom, a réznice, bo w alergii szkodzi juz bardzo mata ilo$¢
pokarmu, podczas gdy w ZNDAO objawy zalezg od wielkosci
porcji [6]. Pojawiajg sie takze doniesienia o innych funkcjach
omawianego enzymu. Ostatnio Shamiji MH i wsp.[5] opubli-
kowali badania dotyczace ekspresji DAO na bazofilach, jako
markera poprawy U pacjentow z alergig atopowg poddanych
immunoterapii. Nalezy podkreslic, ze wewnatrzkomérkowa eks-
presja DAO w bazofilach wymaga dalszych badan, jak chodzi
0 zastepczy wskaznik monitorowania skutecznosci i bezpie-
czenstwa przy odczulaniu [5].

Definicja

ZNDAO jest procesem chorobowym, w ktorym aktyw-
nos$¢ enzymow rozktadajgcych histaming pozostaje obni-
zona lub zahamowana, co nie pozwala skutecznie inakty-
wowaé nadmiaru tego hormonu przyjetego z pokarmem
oraz zapobiega¢ przemieszczaniu sig z krwig do odlegtych
narzadow(6].

Histamina w znaczgcych dla osob nadwrazliwych ilosciach
moze by¢ obecna w rybach morskich, konserwach miesnych
i rybnych, serach twardych i péttwardych, pomidorach, kapu-
Scie kiszonej, orzechach, malinach, truskawkach oraz w winie
i piwie[4, 7]. Dotyczy to szczegdlnie pokarméw poddanych
obrdbce mikrobiologicznej/dojrzewajacych [7]. Inne produkty
prowadza do zwiekszonej syntezy histaminy w organizmie i sa
okreslane, jako liberatory (uwalniacze) histaminy (np. owoce
cytrusowe, ananasy, truskawki, skorupiaki, barwniki spozywcze)
[1]. Role liberatoréw histaminy moga pefni¢ rowniez leki i alko-
hol. Poza tym niektére leki mogg dziata¢ hamujgco na metabo-
lizm histaminy [4] (tab. 1,2).

Epidemiologia

Nieimmunologiczne rodzaje nietolerancji pokarmowe;
dotycza okoto 15-20%, natomiast klasyczne postacie alergii
pokarmowej 2- 2,5 % dorostej populacii [8]. Do wspomnianych
nietoleranciji nie immunologicznych zalicza sie ZNDAO, ktory
moze wystepowac u okoto 1% populacji ogélnej [6]. Innymi
stowy niemal u 1/3 pacjentéw zgtaszajacych skargi sugerujace
alergie, specjalista alergolog moze mie¢ w istocie do czynienia
z pseudoalergig (synonimy ZNDAO, NH)

Patogeneza NH

Histamina powstaje z histydyny zawartej praktycznie
w kazdym rodzaju biatka, jakie spozywamy [7]. Uwaza sie,
ze polimorfizm enzymdw metabolizujacych histamine stanowi
czynnik ryzyka do rozwoju choroby zaleznej od jej nadmiaru.
Badania Meza -Velasquez [9] dotyczyly mozliwych asocjacii
pomiedzy polimorfizmami dwdch pojedynczych nukleotydow
(single nucleotide polymorphisms-SNP): C314Tw genie N-metyl
transferazy histaminy oraz C2029G w genie diamino - oksyda-
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zy w poréwnaniu do ciezkosci przebiegu alergicznego niezy-
tu nosa (ANN) lub innych chordb atopowych, w grupie dzieci
z Meksyku. Obecnos¢ SNP u pacjentdéw z ANN wigzata sie
z wysokim poziomem histaminy w surowicy, co oznaczato wigk-
Sze ryzyko pojawienia sie ciezszego przebiegu oraz wiekszej
liczby objawdw towarzyszacych, nawet, gdy surowicze miana
SIgE pozostawaly niskie [9]. Zdaniem Wagner i wsp [10] naj-
wieksze znaczenie Kliniczne, dla czynnosci DAO, ma izoniazyd
oraz inne inhibitory monoaminooksydazy. Takze alkohol etylowy
wykazuje podobne dziatanie, natomiast wptyw samej histaminy
na czynnos¢ DAO jest kontrowersyjny [10].

Osobiscie w kolejnej juz publikacji opowiadam sig za
opinia, ze istotg zjawiska jest czynnosciowy niedobér DAO,
skutkujgcy spowolnieniem rozktadu histaminy znajdujacej
sie w produktach spozywczych. Powstawanie objawow
ZNDAQO (inaczej nietoleranciji histaminy) wigze sig¢ u oséb
genetycznie predysponowanych takze ze zbyt duzg poda-
23 tej aminy biogenne;j.[4].

Objawy kliniczne subiektywne
Do najczestszych nalezg: gwattowne zaczerwienienie skory
twarzy, bol glowy, bél brzucha, biegunka i kotatanie serca [7].

Wedtug wigkszosci autorow ZNDAO objawia sig bolami
gtowy, pokrzywka(bgdz wysypka, zaczerwienieniem i Swig-
dem skory, obrzekami) oraz zaburzeniami ze strony ukta-
du pokarmowego (biegunka, béle brzucha, mdfosci) [11].
Dodatkowymi symptomami mogg by¢ migrena, niedoci-
Snienie (hypotonia), dusznos¢, kaszel, Swiszczacy oddech,
niezyt nosa(wyciek z nosa, kichanie, Swiad), arytmia, (bole-
sne) zaburzenia miesigczkowania, a nawet zatrzymanie
krazenia(wstrzgs) [1].

Stezenie histaminy a objawy.

Poziom 1-2 ng/ml powoduje wzrost wydzielania kwasnych
sokow zotadkowych, wzrost tetna, rumience, wypieki. Poziom
3-5 ng/ml wyzwala bdl glowy, pokrzywke, swiad oraz tachy-
kardie. Poziom 7-12 ng/ml manifestuje sie skurczem oskrzeli.
Poziom okofo 100 ng/ml daje zatrzymanie akcji serca(cardiac
arrest) [12].

Zespot naktadania niedoboru DAO i alergii.

W sytuacji, gdy wykryte alergeny nie sg szkodliwe lub
nie ttumacza w petni objawdw, nalezy podejrzewa¢ ZNDAO
u osoby z alergia. Innymi sfowy zespat niedoboru enzymu DAO
jest niezalezny od alergii, ale obie jednostki moga sie na siebie
nakladac. By¢ moze w tej grupie sa niektore przypadki ciezkiej
astmy, opornego na leki niezytu nosa, zespotow jelita drazliwe-
go, przewlektych pokrzywek itp.[4].

Objawy kliniczne, obiektywne

Histamina, jako neurohormon, odgrywa dominujgcg
role m.in.: w alergicznym niezycie nosa, astmie oskrzelowej,
pokrzywce [13]. Znacznie przewyzszajgce prog tolerancii
spozycie histaminy moze wywota¢ napad pokrzywki, ktorej
gtéwnym czynnikiem jest zaburzony metabolizm tej aminy,
zwigzany z niedoborem DAO [14]. Sposrdd innych standw
opisywane sg: migreny, bole i zawroty gtowy, nadcisnienie
tetnicze, arytmia serca, enterogastropatia, zapalenia bfony
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$luzowej zotadka i jelit [15]. Obserwuje sie pelen zakres
objawdw pseudoalergicznych — od reakcji miejscowych
do anafilaksji o réznym nasileniu. Odczyny pojawiaja sie
zwykle w czasie 10-30 minut po spozyciu pokarmu boga-
tego w histamine i majg skfonno$¢ do samoograniczania
sie, z ustgpowaniem w ciggu 6-8 godzin [14]. Wg czesci
autordw, objawy kliniczne przypominajgce alergie pokarmo-
wa, powodowane przez mechanizmy nieimmunologiczne,
okres$la sie takze terminem ,pseudoalergie”, a ich czynniki
etiologiczne —,pseudoalergenami” [7]. Sg one substancja-
mi, ktére wyzwalajg reakcje nietoleranciji, klinicznie fudzaco
podobne do objawdw ,prawdziwej” alergii, w tym nietoleran-
cje histaminy. Celem lekarza powinno by¢ zwrdcenie uwagi
na zbyt rzadkie rozpoznawanie ZN DAO (nietolerancji hista-
miny) lub traktowanie jej, jako ,nerwicy”, ,zaburzenia czyn-
nosciowego”, ,histerii”, ,nierownowagi emocjonalnej” czy
,zlych stosunkdw w rodzinie”. Przytoczone powyzej cytaty
pochodza z opinii moich pacjentow z duzg poprawa po usta-
leniu rzeczywistego patomechanizmu, uprzednio catymi lata-
mi traktowanych niewtasciwie [4].

Diagnostyka kliniczna niedoboréw DAO

Rozpoznanie Kkliniczne jest trudne. Rdznorodne, nie-
swoiste objawy wyzwalane przez pewne rodzaje pokar-
mow, napojow oraz lekow bywajg przypisywane innym
chorobom, zwtaszcza takim jak alergia lub nietolerancja
pokarmowa, a takze mastocytoza, zaburzenia psychoso-
matyczne, anorexia nervosa, lub sg uznawane za uboczne
reakcje polekowe [6].

Przydatne w diagnostyce ZNDAO moze by¢ wyko-
nanie punktowych testéw skornych (PTS) z oceng babla
pohistaminowego po 50 minutach oraz oznaczenie
poziomu DAO w surowicy krwi [16]. Pomocnicze zna-
czenie w rozpoznaniu mogg mie¢ dane z wywiadu [4].

Swoiste IgE (sIgE), PTS ani naskorkowe testy pfatkowe
(NTP) niczego nie wykrywaja, poza silng reakcjg na hista-
mine (kontrola +).

Gdy bateria testow alergicznych IgE zaleznych,
a takze kontaktowych, nie ttumaczy ,typowych objawéw
alergii”, nalezy pomysle¢ o zespole niedoboru DAO,
czyli o nietoleranciji histaminy.

Diagnostyka objawowa polega gtéwnie na zaufaniu
do skargi chorego w momencie wykluczenia alergii IgE
zaleznej lub kontaktowej i dalszych probach powigzania
objawdw rzekomo - alergicznych z bezposrednim wply-
wem histaminy lub jej liberatoréw. Co do roli wspomnianych
uwalniaczy histaminy w pokarmach istniejg obecnie pewne
watpliwosci [1].

Doustny test prowokacyjny

Miareczkowane prowokacje ze wzrastajgcymi daw-
kami histaminy z przerwami, co 2 godziny (np 0,5 mg/kg
masy ciata, 0,75 mg na kg, do 1,0 mg /kg wagi) pozwala
na okreslenie progu u danego pacjenta. Nalezy zadbac
0 zabezpieczenie resuscytacyjne i obecnosc¢ lekarza. Cho¢
objawy sg zazwyczaj stabe i przemijajgce, moze zdarzy¢
sie wstrzas [1].

Metoda PTS histamina 50’

Stwierdzono, ze rozmiar babla po/histaminowego po uply-
wie 50 min od PTS tzw. ,PTS Histamina 50 minut”, stanowi przy-
datng wskazowke diagnostyczng (indicator), dla 82 % pacjen-
tow, W ZN DAQ babel powyzej 3 mm utrzymywat sie diuzej niz
u 18 % w grupie pordwnawczej. PTS z histaming 1% z pomia-
rem babla i rumienia po 20-do 50 minut, jest oznakg powolnej
degradaciji histaminy [16].

Prowokacja donosowa

Prowokacja donosowa z dwuchlorowodorkiem histami-
ny (pH 6-7). Objawy nosowe po prowokaciji histaming u 0séb
z NARES i niedoborem DAQ opisali m in. Zambetti GP Ciofalo
A, Romeo R al. [17], zainteresowanych PT Czytelnikow odsy-
fam do tej szczegdtowej publikacji, Opublikowano takze inne
badania, w ktorych wykazano wyraznie mierzalny wzrost oporu
w goémych drogach oddechowych przy zastosowaniu stezen
histaminy rzedu 4 mg/ml. Ze wzgledu na niezadowalajgca
warto$¢ dyskryminacyjna pomiedzy prawidtowa i patologiczng
odpowiedzig w teécie, metoda ta nie jest obecnie stosowana
w codziennej praktyce medycznej [1].

Diagnostyka in vitro

Badania laboratoryjne obejmuja: pomiary aktywnosci DAO
i histaminy w surowicy (immunoenzymatycznie), metylowych
pochodnych histaminy w moczu, oznaczenie stezenia witaminy
B6 i C, jako kofaktorow potegujacych defekt DAO [18]. Trzeba
doda¢, ze czes¢ autorytetéw medycznych, w oparciu o nielicz-
ne prace badawcze ocenia, ze wcigz brak obiektywnych para-
metrow uzasadniajgcych leczenie dietg [1].

Aktywnos¢é DAO w badaniu zespotu niedoboru tego
enzymu

Po uzyskaniu surowicy materiat moze zosta¢ zamrozony
do temp. -20°C i pozostaje stabilny przez 30 dni. Minimalna
niezbedna objetos¢ probki — 2 ml surowicy. Krew powinna by¢
odwirowana jak najszybciej po wykrzepianiu. Przygotowanie
pacjenta standardowe. Przykiadowo prawidiowe wartosci refe-
rencyjne stosowane przez Laboratorium Synevo wynoszg 10,7
- 34,6 IU/ml. W razie watpliwosci nalezy wynik badan w surowi-
cy oceniac tacznie z doktadng analizg objawdw i innych danych
(np. PTS-Histamina 50 minut). Mozna tez po prostu powtorzyé
badanie, pamietajac o dynamice zmian stezenia charaktery-
stycznej dla aktywnych enzymdw zywego organizmu. Zdaniem
Choiwsp.[14], u niektdrych pacjentow z pokrzywka idiopatycz-
na (CIU) wysoki poziom histaminy w prébce z surowicy nieko-
niecznie musi by¢ zwigzany z niedoborem DAO, szczegdinie,
gdy zmianom skornym towarzyszag objawy zotadkowo-jelitowe.
W grupie 15 chorych z objawami gastrycznymi oraz pokrzywka
Sredni poziom histaminy byt wyzszy, a aktywno$¢ DAO nizsza,
niz w grupie pozostalych 60 pacjentow z pokrzywka bez obja-
wow brzusznych. Jednak opisane réznice nie byly znaczace
[14]. Takze inni badacze potwierdzili znaczenie badania DAO
w surowicy, jako wysoce znamiennie nizsze niz u ludzi zdro-
wych. Przy czym towarzyszyly mu objawy skorne, jelitowe,
oddechowe i oczne. Ustapity one u wigkszosci 0sob z wyso-
kimi mianami DAO podczas diety nisko-histaminowej, z jedno-
czesnag normalizacja DAO w surowicy [18]. Rdwniez najnowsze
badania zdecydowanie potwierdzajg warto$¢ oznaczania DAO



w surowicy. Diagnostyczny prototyp ELISA pozwala na dokfad-
ne, powtarzalne pomiary stezenia ludzkiego DAO w réznych
plynach biologicznych. Zwieksza to role DAQ, jako biomarkera
w réznych chorobach [19].

Ocena zawartosci histaminy w stolcu

Wiadomo, ze niektdre bakterie jelitowe (np. Lactobacillus
sp.) wydzielajg duzg ilo$¢ histaminy, co zmienia wynik badania.
Smolinska i wsp. [15] wykazali na modelu mysim, ze powstala
w Swietle jelita histamina ma wptyw nie tylko prozapalny, lecz
takze regulacyjny na ukfad immunologiczny.

Wskazania do wykonania badania niedoboru DAO

¢ Podejrzenie genetycznie uwarunkowanego okreslonymi
polimorfizmami zespofu niedoboru DAO, czyli gtéwnego
czynnika etiologicznego nietolerancji histaminy (objawy
NH.)

o Objawy jatrogennego niedoboru DAO spowodowane leka-
mi obnizajgcymi jej aktywnos¢ - flukonazol, cefalosporyny,
propafenon [4].

e Prostym praktycznym wskazaniem do pogtebionej dia-
gnostyki jest uiemny wynik PTS z alergenami, przy bardzo
duzej i utrzymuijgcej sie ok. 50 minut prébie histaminowe.

o Oczywiscie u 0sob zglaszajacych skargi sugerujace aler-
gie, zwtaszcza zalezne od histaminy.

Postepowanie

Jesli podejrzewamy zespol niedoboru DAO nalezy:

1. Zebra¢ doktadny wywiad osobniczy/ rodzinny (wg tabeli
1oraz2)

2. Zleci¢ samo-obserwacje w wizualnej skali analogowej (VAS),
czyli zapis stanu zdrowia w ciggu 4 tygodni z punktacjg oraz
lista spozytych pokarmdw (objawy wywotane niedoborem
DAO wystepuija zwykle pod koniec dnia lub nastepnego dnia)

3. Dla réznicowania wykona¢ podstawowe PTS z alergenami
wziewnymii pokarmowymi, w tym natywnymi, ew. zleci¢ panel
atopowy

4. Wykonac testy ptatkowe TP (przykladowo posiadajgcy ofi-
cjalng rejestracje TRUE TEST), aby wykluczy¢ nietolerancie
haptenéw (na przyktad niklu, chromu czy kobaltu), a takze
nadwrazliwos¢ na najwazniejsze dodatki do zywnosci

5. Z kluczowych badan dodatkowych nalezy wykonac test
na aktywnos¢ enzymu DAO czy oznaczy¢ poziom histaminy
W surowicy

6. Zaleci¢ diete niskohistaminowg i suplementacje Histasolv;

7. Nalezy pamigta¢, ze prawdziwa weryfikacja rozpoznania
polega na ustgpieniu objawow po stosowaniu preparatu
Histasolv oraz diety nisko-histaminowej z jednoczesng nor-
malizacjg proporcji DAO / histamina w surowicy

8. W razie braku poprawy podjg¢ dalsza diagnostyke sterowa-
ng objawami (gastrolog, kardiolog, neurolog, dermatolog,
pulmonolog, otolaryngolog)

Dieta nisko-histaminowa

W przemysle spozywczym na terenie UE okreslono
normy zawartosci histaminy. Przyktadowo w rybach i ich
przetworach nie powinna by¢ wieksza niz 200 mg/kg pro-
duktu [6]. Dla oséb z zespotem niedoboru DAO prog ten

TERAPIA

jest znacznie nizszy, ale w znacznym stopniu indywidual- 4

ny i zmienny w czasie. Podobnie jak zréznicowane bywa
stezenie histaminy w czesto podejrzewanych pokarmach.
Przyktadowo ser typu Emmental moze zawiera¢ od 0,1
do 2000 mg/kg, zas wedzona makrela od 0,1 do 1788
mg/kg [1]. Nalezy dokfadnie omowic¢ z chorym zasady
budowania diery nisko-histaminowej, w tym poinformowac
o réznicach z dietg w alergii pokarmowej [4]. Gtdwna doty-
czy faktu, ze w ZNDAO mozna spozywac niewielkie ilosci
produktow bogatych w histamine, jednak nie nalezy ich
tgczy¢ z innymi podobnymi wyrobami. W alergii moga silnie
zaszkodzi¢ ilosci minimalne [6].

a Produkty bogate w histaming

Drozdze (i ich ekstrakty), ale nie te w wypiekach, lecz spozywane, jako pasta
do smarowania kanapek czy nap¢j ,wzmacniajacy” .

Owoce morza ( w tym krewetki)

Ryby marynowane i wedzone ( w tym $ledz)

Wedliny dojrzewajace (kindziuk, salami, szynka parmenska itp)

Sery zoéite twarde, dojrzewajace (Pecorino Romano, Parmesan, rzadziej Gouda,
Edamski, Cheddar)

Wybrane liberatory endogennej histaminy
lub inhibitory DAO

Niektore leki (Srodki kontrastowe, znieczulajgce, mukolityczne, diuretyki,
antybiotyki)

Benzoesany naturalne (cynamon, truskawki, szpinak)

Siarczyny (wina, szampany)

Napoje energetyczne (nawet kakao, mocna herbata)

Ketchup (pomidor, szparagi)

Leczenie farmakologiczne objawowe

Nie ma podwajnie zaslepionych, kontrolowanych placebo
badan nad skutecznoscig preparatow blokujacych receptory
H1 I'H2 u chorych z objawami ubocznymi po spozytej histami-
nie. Tym niemniej, na podstawie sposobu dziafania tych lekow,
stosujemy je objawowo w terapii ZNDAO [1]. Najczescigj
stosujemy leki blokujgce receptor H1 (przeciw histaminowe
nowej generacji - LPH, pozbawione wtasciwosci uspokajaja-
cych) jednoczesnie z dietg w miare mozliwosci wolng od nad-
miaru histaminy, co najmniej 4 tygodnie [6]. Osobiscie naj-
pierw zalecam pacjentom diete eliminacyjno/ ekspozycyjna(
tzw. Dieta probna E/E) tylko przez 5 dni. W leczeniu niektorzy
autorzy polecajg wspomagajacg suplementacje witaming B6
(fosforan pirydoksyny), gdyz zwiazek ten jest istotny dla czyn-
nosci enzymu DAO [20].
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Leczenie suplementacjg DAO

Wedfug sfowackich badaczek tego problemu wiasciwa
diagnostyka polega na przeprowadzeniu oceny QOL, jakosci
zycia pacjenta zaleznej od choroby, podczas préby zastoso-
wania diety wolnej od histaminy, a nastepnie prébnym lecze-
niu suplementem DAO (preparat Histasolv) [6]. Histasolv to
oryginalny suplement prozdrowotny. Preparat polecany jest
dla 0s6b z zespotem niedoboru DAO, czyli objawami nietole-
rancji histaminy, niezaleznie od uczulenia na alergeny pokar-
mow i hapteny kontaktowe. Histasolv wytwarzany jest z kon-
centratu biatka z wieprzowej nerki.

Zawiera naturalng forme enzymu DAO, ktory pomaga roz-
tozy¢ histamine i przez to umozliwi¢ mniej restrykcyjng diete
niskohistaminowa [20].

W doniesieniu Kruszewskiego [7] podano, ze suplemen-
tacja DAO moze by¢ bardzo skuteczng metode przewleklego
leczenia NH. Obiecujace sg wyniki uzyskane przez badaczy
wioskich, w ktérym 14 pacjentom z uprzednig pozytywna
reakcja na ograniczenie histaminy w diecie (u 10 stwierdzono
0soczowy niedobdr aktywnosci DAO, tj. <10 U/ml), podawa-
no doustnie preparat DAO (wyciag z nerek wieprzowych) —
1 kapsutka 2 razy dziennie, 15 minut przed positkiem, przez

w zakresie, co najmniej jednego, objawu wigzanego z zespo-
fem nietolerancji histaminy.

Podsumowanie

Zespol niedoboru DAO jest wyraznie niedoceniany,
poniewaz manifestuje sig réznorodnymi objawami, czesto
mylnie rozpoznawanym przez pacjenta, a nawet przez leka-
rza. Znaczenie spozytej z pokarmem histaminy, w dawkach
mniejszych niz poziom toksyczny, pozostaje tematem dysku-
sjinaukowej[1]. Wydaje sie uzasadnione zalecenie ogranicze-
nia spozycia histaminy we wszystkich przypadkach jej nietole-
rancji, wrodzonego niedoboru DAO oraz rozrostéw mastocy-
towych [20]. Tym niemniej jest oczywiste, ze samo oznaczenie
zawarto$ci histaminy w produktach nie bedzie wystarczajgce
do prognozowania tolerancji. W przypadkach podejrzenia
0 zespot niedoboru DAO konieczna jest indywidualnie dobra-
na diagnostyka alergologiczna w postaci punktowego testu
z dwoma rozcienczeniami histaminy oraz oznaczenia w suro-
wicy miana DAO, ewentualnie takze histaminy. Réwnolegle
nalezy zastosowac¢ wszelkie mozliwe terapie, w tym przede
wszystkim suplementacje DAO tak, aby zminimalizowaé
zakres diety eliminacyjnej i zachowac w ten sposob wysoka

ujednoliconymi wymaganiami dla

czasopism biomedycznych.  CO najmniej 14 dni. U 13 pacjentow stwierdzono popraweg  jakosc zycia chorego [1, 6]. ]
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