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Streszczenie. Nietolerancja histaminy (HIT), podobnie jak wszystkie tzw. zespoty nietolerancji amin biogennych, nadal
jest zagadkowym problemem wspétczesnej alergologii. Jej patomechanizm polega na zaburzeniu réwnowagi pomiedzy
ilo$cig histaminy przyjmowanej z pokarmem a zdolno$cia do jej degradacii przez jelitowa bariere enzymatyczna.
Najczestsza przyczyng sg wrodzone i nabyte niedobory aktywnosci jelitowej diaminooksydazy (DAO), jednego z enzyméw
rozktadajacych histaming, co powoduje wystapienie objawéw chorobowych po spozyciu produktéw o nieszkodliwym

dla ogétu populacji stezeniu histaminy. HIT nalezy odrdznia¢ od zatrucia histamina, kiedy to osoby o w petni sprawnej
barierze enzymatycznej odczuwajg objawy po przyjeciu pokarmu zawierajgcego skrajnie duze stezenia mediatora. Ztozona
symptomatologia HIT, bedaca klasycznym przyktadem pseudoalergii, na ktéra sktadajg sie liczne objawy nieswoiste, czesto
stanowi dla alergologéw powazne wyzwanie diagnostyczne. Wydaje sig, ze jest to zespét rozpoznawany zbyt rzadko

i niedoceniany wsréd chordb alergologicznych. Leczenie réwniez nie nalezy do tatwych, ze wzgledu na trudno$ci w ocenie
zawarto$ci histaminy w poszczegdlnych produktach. Ponizej przedstawiono przeglad pi$miennictwa w celu przyblizenia
problemu i analizy kontrowersyjnych zagadnien, a takze uporzadkowanie aktualnego stanu wiedzy na temat HIT

oraz pozostatych reakcji pohistaminowych.

Stowa kluczowe: aminy biogenne, diaminooksydaza, nietolerancja histaminy, terapia dietetyczna, zatrucie pokarmowe

Abstract. Histamine intolerance (HIT), like all so-called biogenic amines intolerance syndromes, is still a mysterious
problem of modern allergology. Its pathomechanism involves the imbalance between the amount of histamine consumed
with food and degradation ability of intestinal enzymatic barrier. The main reasons are congenital and acquired deficiencies
of the enteral diaminooxidase (DAQ) activity, which is one of the histamine degrading enzymes. This results in appearance
of symptoms after intake of aliments consisting histamine concentration harmless for the general population. HIT should
be distinguished from histamine intoxication, when people with a fully functional enzymatic barrier experience symptoms
after ingestion of food containing extremely high level of the mediator. Complex symptomatology of HIT, which is a classic
example of pseudoallergy, consists of numerous non-specific symptoms. It often creates a serious diagnostic challenge
for allergists. It seems that this syndrome is underdiagnosed and underestimated amid allergic diseases. Moreover,

the treatment is not easy due to difficulties in assessing the content of histamine in individual products. The literature
review is presented below to outline the problem and analyze controversial issues, and to recapitulate the current state

of knowledge on HIT and other posthistamine reactions.
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Diseases — NIAID) z 2010 roku [1] stanowig jedng z form
niepozadanych reakcji popokarmowych (adverse food

Zespoty amin biogennych (ZAB) w rekomendacjach reactions). Rébwniez w najnowszym stanowisku Europej-
amerykanskiego Narodowego Instytutu Alergii i Chorob skiej Akademii Alergii i Immunologii Klinicznej (European
Infekcyjnych (National Institute of Allergy and Infectious Academy of Allergy and Clinical Immunology — EAACI)
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na temat alergii pokarmowej przyjeto podobnag klasyfika-
cje, ujmujac je w szerszej grupie nietolerancji pokarmo-
wych, nazywanych bardziej precyzyjnie nieimmunolo-
gicznymi niepozgdanymi reakcjami popokarmowymi [2].
Wspdlng cechg ZAB jest brak udziatu jakichkolwiek me-
chanizméw immunologicznych — zaréwno humoralnych
IgE-zaleznych i IgE-niezaleznych, jak i komoérkowych.
Wystepujg natomiast inne, bardzo zréznicowane me-
chanizmy, czesto o mieszanym charakterze.

Aminy, z chemicznego punktu widzenia, to zwigz-
ki organiczne posiadajgce grupe aminowg (pochodng
amoniaku) jako grupe funkcyjna. Aminy biogenne (AB)
to szczegdlna grupa amin, ktére powstajg w komaorkach
roslinnych i zwierzecych w wyniku procesu dekarbok-
sylacji aminokwasoéw, odgrywajgce istotng role w ich
fizjologii i patologii. Przyktadowe produkty dekarboksy-
lacji poszczegolnych aminokwasow przedstawiono w ta-
beli 1. Dla organizmu cztowieka istotnym zréodtem AB
moze by¢ zywno$é o duzej zawartosci biatka, w ktorej
przy obecnosci szczepdéw bakterii o duzej aktywnosci
enzymoéw proteolitycznych podczas fermentacji, prze-
twarzania i przechowywania dochodzi do powstawania
ich w wigkszej ilosci [3]. AB moga by¢ dalej metabolizo-
wane, w wyniku czego powstajg zwigzki o bardzo rézno-
rodnym dziataniu. Stwierdzono, ze wiele gatunkéw bak-
terii zdolnych jest do dekarboksylacji aminokwaséw: Ba-
cillus, Citrobacter, Clostridium, Escherichia, Klebsiella,
Listeria, Micrococcus, Proteus, Pseudomonas, Shigel-
la, Staphylococcus oraz pateczki kwasu mlekowego [4].

Nadmiar AB przyjetych z pozywieniem (lub w posta-
ci czystej, np. fenyloetyloamina) moze wywotywaé obja-
wy zatrucia, a u 0sob z uposledzeniem mechanizméw ich
degradacji objawy mogg ujawniaé sie nawet po spozy-
ciu pokarméw o niewielkim ich stezeniu. Méwimy wow-
czas o nietolerancji AB lub ZAB, a chorzy tacy zgtasza-
jg sie do alergologéw z podejrzeniem alergii pokarmo-
wej. Diagnostyka réznicowa jest w takich przypadkach
trudna ze wzgledu na bogatg symptomatologie i stosun-
kowo niewielkie mozliwosci w zakresie badan dodatko-
wych. Podejrzenie ZAB uprawdopodabnia sie po wyklu-
czeniu rzeczywistej alergii pokarmowej jako przyczyny
dolegliwosci. W praktyce najcze$ciej mamy do czynie-
nia z nietolerancjg histaminy (HIT), tyraminy (TIT) i se-
rotoniny (SIT).

Histamina

Histamina, nazywana pierwotnie B-imidazolyloetylo-
aming, jest aming biogenng o wielu wtfasnosciach,
uczestniczacg w waznych mechanizmach fizjologicz-
nych. Wykryta nieco wczes$niej, zostata zsyntetyzowana
w 1907 roku przez dwoch niemieckich chemikow — Win-
dausa i Vogta [5]. Trzy lata pdzniej Dale i Laidlaw po se-
rii doswiadczen z udziatem zwierzat opisali cata palete

Zespoty nietolerancji amin biogennych. Czgs¢ I. Histamina i nietolerancja histaminy

Tabela 1. Produkty dekarboksylacji poszczegdlnych
aminokwaséw
Table 1. Products of decarboxylation of individual aminoacids

aminokwas produkt dekarboksylacji
arginina agmatyna
cysteina cysteamina
seryna etanoloamina
histydyna histamina

lizyna kadaweryna
tyrozyna tyramina
treonina propanoloamina
ornityna putrescyna
tryptofan serotonina
tryptofan tryptamina
tyrozyna tyramina

oddziatywan fizjologicznych tego neurotransmitera i me-
diatora, przypisujgc mu wiodgca role w patogenezie ana-
filaksji [6]. Krotko po tym odkryciu zaproponowano na-
zwe ,histamina” (starogreckie histos — tkanka), podkre-
$lajgcg powszechnos$é jej wystepowania w tkankach
zwierzecych. W kolejnych latach opisano reakcje skéry
na podanie histaminy i coraz dokfadniej poznawano role
tego mediatora, co ostatecznie doprowadzito do wpro-
wadzenia lekdw modulujgcych jego oddziatywanie. Zali-
czy¢ do nich mozna miedzy innymi antagonistéw recep-
tora H1 dla histaminy (rH1) I'i Il generacji, antagonistéw
receptora H2 (rH2) i H3 (rH3), a takze czes¢ tréjpierscie-
niowych lekéw przeciwdepresyjnych i neuroleptykow.

Z chemicznego punktu widzenia histamina ma
wzglednie prostg budowe. W organizmie jej podstawo-
wym zrédtem, zwtaszcza w stanach patologii, sg komor-
ki tuczne, w ktérych powstaje z egzogennego aminokwa-
su — histydyny, a enzymem katalizujgcym synteze jest
dekarboksylaza L-histydynowa (L-histidine decarboxy-
lase — HDC), zas$ jego kofaktorem - fosforan pirydoksa-
lu, czyli aktywna postac¢ witaminy Bg. Aktualnie znane
sg cztery receptory dla histaminy — od rH1 do rH4, przez
ktére wywiera ona swe fizjologiczne i patologiczne dzia-
fanie (tab. 2.) [7].

Degradacja histaminy

Istniejg dwie gtowne drogi degradacji histaminy (ryc. 1.).
Okoto 80% ustrojowej puli histaminy degradowane jest
w procesie metylacji katalizowanym przez N-metylo-
transferaze histaminowa (histamine-N-methyltransfe-
rase — HNMT) z wytworzeniem N-metylohistaminy [8].
Oznaczanie stezenia wspomnianego metabolitu w moczu
stanowi przydatny klinicznie wskaznik ogdélnoustrojowej
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Tabela 2. Biologiczne efekty oddziatywania histaminy na receptory [7]

Table 2. Biological effects of histamine — receptor interactions [7]

typ, biatko G mediator narzad/tkanka efekt
cytoplazmatyczny
H1 Gq trifosforan inozytolu naczynia wzmozona przepuszczalno$¢
wazodylatacja
mies$nie gtadkie skurcz
migsien sercowy chronotropowy dodatni
gruczoty sekrecja $luzu
eozynofile pobudzanie chemotaksji
hamowanie apoptozy
OUN neutrotransmisja
H2 Gs cykliczny adenozyno-3'-5"-fosforan naczynia wazodylatacja
migsien sercowy inotropowy dodatni
chronotropowy dodatni
zotadek sekrecja zotgdkowa
oskrzela sekrecja $luzu
bronchospazm
bazofile hamowanie zwrotne
granulocyty hamowanie chemotaksji
OUN neurotransmisja
H3 Gi trifosforan inozytolu mastocyty hamowanie zwrotne
OUN neurotransmisja
H4 Gi fosfolipaza C szpik kostny zmniejszenie wydzielania TNF
leukocyty hamowanie syntezy IL-12
mastocyty hamowanie syntezy IL-16
jelito stymulacja syntezy IL-10

aktywacji komorek tucznych, np. w przebiegu anafilaksiji.
Druga sciezka, obejmujacg okoto 20% histaminy obec-
nej w organizmie, jest utlenianie przez DAO. Produkt tej
reakcji stanowiimidazolo-4-acetylaldehyd, ktéry nastep-
nie przy udziale dehydrogenazy aldehydowej (ADH) jest
przeksztatcany w odpowiedni kwas, aby ostatecznie
ulec procesowi rybozylacji. Co interesujgce, N-metylo-
histamina moze by¢ utleniania zaréwno przez DAO, jaki
i przez monoaminooksydaze (MAQ), do N-metyloimida-
zolo-4-acetylaldehydu, a nastepnie przez ADH do odpo-
wiedniego kwasu. Ten ostatni nie moze jednak zostaé
poddany rybozylacji ze wzgledu na zablokowanie grupy
imidazolowej przez reszte metylowa.

Nalezy pamigtaé o zréznicowanej lokalizacji omawia-
nych enzyméw w organizmie. HNMT odpowiada za in-
aktywacje histaminy w tkance nerwowej, gdzie funk-
cjonuje ona jako neuroprzekaznik. DAO jest natomiast
niezbedna do usuwania mediatora po jego uwolnieniu
do przestrzeni pozakomorkowej. Kluczowa jest jej obec-
nos$¢ w Scianie jelita, gdzie umozliwia rozktad histaminy
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egzogennej przyjmowanej z pokarmem [9]. Obficie wy-
stepuje rowniez w nerkach i tozysku [10]. Co istotne, zna-
ne s liczne polimorfizmy wptywajace na produkcje oraz
aktywnosé biatek powigzanych z metabolizmem histami-
ny. Dotyczy to HDC, rH1 i rH4, HNMT oraz DAO. Wydaje
sig, ze cze$¢ tych polimorfizméw ma znaczenie patofi-
zjologiczne. Przyktadowo niektére warianty HNMT skut-
kujgce zmniejszong aktywnoscig enzymu sg powigzane
z wystepowaniem astmy atopowej i atopowym zapale-
niem skéry, za$ uposledzone funkcjonowanie DAO pro-
wadzi do zwiekszonego ryzyka wystapienia nadwrazli-
wosci na niesteroidowe leki przeciwzapalne [9,11].
Aktywnos$¢ ostatniego wymienionego enzymu pod-
lega zresztg zmniejszeniu przez bardzo liczne czynniki za-
réwno endo-, jak i egzogenne. Do tych pierwszych, poza
zasygnalizowang juz genetycznie uwarunkowang reduk-
cja aktywnosci, nalezg rowniez deficyty nabyte, zwig-
zane z licznymi stanami uszkodzenia enterocytéw. Wy-
mienié¢ tu mozna niezyty infekcyjne jelit, parazytozy, nie-
swoiste zapalne choroby jelit, zaburzenia wchtaniania
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[A] - histydyna; [B] — histamina; [C] — N-metylohistamina; [D] — N-metyloimidazolo-4-acetylaldehyd;
[E] — kwas N-metyloimidazolo-4-octowy; [F] — imidazolo-4-acetylaldehyd; [G] — kwas imidazolo-4-octowy;
[H] = kwas 1-rybozyloimidazolo-4-octowy.

Rycina. Metabolizm histaminy (rycina wiasna autora)
Figure. Histamine metabolism (by the author)
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Tabela 3. Inhibitory diaminooksydazy [12,13]
Table 3. Diamine oxidase inhibitors [12,13]

grupa substancje lecznicze

antyarytmiczne chinidyna, propafenon, werapamil

antybiotyki

cefuroksym, izoniazyd, doksycyklina, kwas klawulonowy

bronchodylatacyjne aminofilina, teofilina

mukolityki acetylocysteina, ambroksol

przeciwwymiotne metoklopramid, prometazyna

psychiatryczne

amitryptylina, diazepam, inhibitory MAQ-A, haloperidol

zwiotczajace

alkuronium, pankuronium, D-tubokuraryna

inne akryflawina, chlorochina, cimetydyna, dihydralazyna, estrogeny, furosemid, metamizol

i flory jelitowej. Aktywno$¢é DAO moze zosta¢ zreduko-
wana takze w przebiegu przewlektej niewydolnosci ne-
rek, wirusowych zapalen watroby, zaawansowanej mar-
skosci watroby i przewlektej pokrzywki. Enzym do swo-
jego funkcjonowania wymaga kofaktoréw - witami-
ny Bg, witaminy C oraz kationéw cynku i miedzi, dlatego
niedobory tych mikroelementéw uposledzajg jego ak-
tywnos$é. Z drugiej strony cigza moze prowadzi¢ nawet
do 500-krotnego zwigszenia stezenia DAO ze wzgledu
na jej fozyskowag produkcje [12].

Wazne wydajg sie réwniez czynniki egzogenne, po-
niewaz niektére powszechnie stosowane leki sg inhibito-
rami DAO (tab. 3.) [13,14]. Najwieksze znaczenie klinicz-
ne majg w tym przypadku izoniazyd i inne leki hamujace
aktywnos$¢ MAO. Podobne dziatanie wykazuje réowniez
alkohol etylowy. Co interesujace, kontrowersyjny jest
wptyw samej histaminy na produkcje enzymu. Zastoso-
wanie diety bezhistaminowej w jednym z badan w sta-
tystycznie istotny sposob zwigszyto aktywnos$¢ osoczo-
wa DAO [15], natomiast w innym doniesieniu dieta ubo-
gohistaminowa nie miata na nig wptywu [16].

Patomechanizm i symptomatologia
nietolerancji histaminy
Wydaje sig, ze w przypadku histaminy najwieksze zna-
czenie ma bezposrednie toksyczne dziatanie zawartego
w pokarmie mediatora na rH1 i rH3 — zaréwno w $cia-
nie jelita, jak i w pozostatych tkankach. Okreslenie ,re-
akcje pohistaminowe” obejmuje szerokie spektrum re-
akcji o ré6znym nasileniu, o czym z jednej strony decy-
duje dawka histaminy w spozytym pokarmie, z drugiej
za$ sprawnos$¢ mechanizmu jej degradacji w organizmie.
Ich koncowy efekt kliniczny zalezy réwniez od wielu do-
datkowych czynnikéw wptywajgcych na podaz i degra-
dacje histaminy.

Do groznych reakcji pohistaminowych zalicza sig
zatrucie histaming (histamine intoxication). Wedtug
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Amerykanskiej Agencji ds. Zywnosci i Lekéw (Food and
Drug Administration — FDA) spozycie wigkszych ilo$ci po-
karmu zawierajgcego histaming w stezeniu >500 mg/kg
moze wywotaé u zdrowych oséb objawy zatrucia hista-
ming (histamine intoxication). Spozyta w takiej sytuacji
dawka histaminy moze przekroczy¢ ilosciowe mozliwo-
$ci jej rozktadu przez jelitowg DAO. Nadmiar histaminy
wchtfania sie do krwioobiegu, a konsekwencjg jest wy-
stgpienie objawodw zatrucia histaming zaleznych od jej
ilosci zawartej w spozytym pokarmie (nudnosci, wymio-
ty, $wiad, bable skérne, béle brzucha, biegunki itp.).

O HIT (histamine intolerance — HIT) méwimy, gdy
do reakcji pohistaminowej dochodzi po spozyciu pokar-
mow zawierajgcych histamine w ilosci nieszkodliwej dla
zdrowych oséb. Jest to najczesciej wynikiem niekorzyst-
nego polimorfizmu genéw warunkujacych aktywnos¢ je-
litowej DAO, w efekcie czego aktywnos$¢ tego enzymu
jest znacznie zmniejszona. Szacuje sig, ze moze doty-
czy¢ to 1% populacji [14].

Klinika

Dolegliwo$ci wywotywane przez egzogenng histamine
sg w znacznym stopniu takie same jak w przypadku jej
nadmiernego endogennego uwalniania. Obserwuje sie
wigc peten zakres objawdw pseudoalergicznych, od re-
akcji miejscowych do anafilaksji. Odczyny pojawiajg sie
zwykle 10-30 minut po spozyciu bogatego w histami-
ne pokarmu i majg tendencje do samoograniczania sie,
z ustgpowaniem w ciggu 6-8 godzin. Do najczestszych
zalicza sie gwattowne zaczerwienienie skoéry twarzy
(tzw. flushing), bdl gtowy, bdél brzucha, biegunke i kota-
tania serca. Rzadziej pojawiajg sie: uogodlniony flushing,
nudnosci, wymioty, pokrzywka, obrzek naczyniorucho-
wy, suchos$é w jamie ustnej, swisty oddechowe, dusz-
nos$¢, kaszel, $wiad, hipotensja i omdlenie. Niektorzy pa-
cjenci odczuwajg posmak pieprzu, metaliczny albo gorz-
ki. Do kazuistyki nalezg przypadki wystgpienia wstrzg-
su anafilaktycznego, zawatu serca, obrzeku ptuc, arytmii
nadkomorowych, ostrego niedowidzenia i izolowanej
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hipotensji. Objawy te moga zagrazaé zyciu, opisano co
najmniej jeden zgon [14,17-20].

Wiekszos$¢ opisywanych objawoéw pseudoalergicz-
nych wynika z miejscowej badz ogdélnoustrojowej akty-
wacji rH1. Tym niemniej w przypadku objawéw osrod-
kowych, takich jak bole gtowy, nudnosci i wymioty, pod-
kresla sie role rH3 i zwigzanych z nimi zaburzen neuro-
przekaznictwa [17].

Zdecydowanie bardziej kontrowersyjne jest zagad-
nienie wystepowania przewlektej HIT. Niektorzy po-
dejrzewajg takg sytuacje w przypadku pogarszania sie
przebiegu choréb alergicznych, przede wszystkim po-
krzywki spontanicznej. Cze$¢ autoréw sugeruje rowniez
mozliwo$é udziatu histaminy w zespole przewlektego
zmeczenia, silnych bélach menstruacyjnych, bezsenno-
Sci, depresji, zaburzeniach lekowych i panicznych [14].

Reakcje pohistaminowe po spozyciu
ryb z rodziny makrelowatych

Reakcje wywotane histaming zawartg w rybach mor-
skich opisano po raz pierwszy w 1799 roku w Wielkiej
Brytanii. Na kolejne doniesienia przyszto jednak cze-
ka¢ az do lat 50. XX wieku, kiedy to temat ten ze wzgleg-
du na zwigszenie liczby zachorowan poruszono w lite-
raturze japonskiej. W USA pierwsze przypadki opisano
w 1968 roku [17]. Zauwazono, ze reakcje takie czgsto wy-
stepujg po spozyciu migsa ryb z rodziny makrelowatych
(Scombridae) i makreloszowatych (Scomberesocidae),
dlatego tez zesp6tf po spozyciu tych ryb okresla sie cze-
sto mianem scombrotoksizmu.

Wiarygodne dane epidemiologiczne dotyczgce wy-
stepowania takich reakcji pochodzg z panstw o duzym
spozyciu ryb, przede wszystkim USA i Japonii. Zgodnie
z raportami sptywajgcymi do amerykanskiego Centrum
Kontroli i Prewencji Choréb (Centers for Disease Con-
trol and Prevention — CDC), w latach 1998-2015 odnoto-
wano 389 ognisk epidemicznych i 1459 przypadkéw za-
trucia scombrotoksyna; 48 os6b hospitalizowano (3,3%).
Najwiekszg liczbe ognisk stwierdzono w stanach typo-
wo nadmorskich — na Hawajach, w Nowym Jorku, na Flo-
rydzie i w Kalifornii. Sumarycznie omawiana intoksyka-
cja stanowita okoto 0,39% przypadkow wszystkich za-
raportowanych zatrué¢, ale juz okofo 2% rozpoznanych
ognisk epidemicznych. Nie odnotowano natomiast zad-
nego zgonu z tego powodu na terytorium USA. Wyraz-
ne jest zmniejszenie liczby zachorowan w ostatnim dwu-
dziestoleciu — od 180 przypadkéw w 1998 roku do 23
w 2015 roku. Zauwazalna jest rGwniez dynamika sezono-
wa, ze szczytem w okresie wiosenno-letnim i ze zmniej-
szeniem w zimie [21]. Dane japonskie wskazujg natomiast
na wiekszg zachorowalno$¢ niz amerykanskie — na pozio-
mie 150 przypadkéw rocznie. Réwniez w Japonii w 1973

Tabela 4. Rodzaje bakterii wytwarzajace dekarboksylaze
histydyny [18,22]

Table 4. Bacterial species synthesizing histidine decarboxylase
[18,22]

Acinetobacter

Citrobacter

Clostridium

Enterobacter

Escherichia

Photobacterium

Proteus

Pseudomonas

Serratia

Vibrio

roku odnootwano najwieksze ognisko epidemiczne, li-
czace 2656 zachorowan [17].

Po spozyciu ryb makrelowatych mozna obserwowacé
zaréwno zespo6t odpowiadajacy zatruciu histaming, jak
i HIT.

Z wtasciwos$ciami toksycznymi kojarzone jest przede
wszystkim bogate w histaming ciemne migso wspo-
mnianych ryb z rodziny makrelowatych. Z powszechnie
znanych gatunkéw wymieni¢ tu mozna tunczyka i ma-
krele, natomiast z mniej rozpoznawalnych takze bonito.
Chorobe wywotywaé moze réwniez migso ryb z innych
rodzin, takich jak Clupeidae, Engraulidae, Coriphaenidae
i Pomatomidae [22]. Typowo wymienia sie w tym przy-
padku sardynke, koryfeng, lufara i tososia. Zauwazalny
jest jednak wyrdzniajgcy sie potencjat toksyczny niekto-
rych gatunkow. Wedtug danych amerykanskich za 80%
opisywanych przypadkéw odpowiada spozycie tunczy-
ka i rzadko jak na razie spozywanej w Polsce koryfeny,
ktéra okreslana jest w literaturze anglosaskiej jako mahi
mahi [17].

Nie w kazdym przypadku migso ryby, nawet z wymie-
nionych powyzej dwéch gatunkéw, moze wywotac obja-
wy. Ich wystgpienie jest wypadkowa zawartos$ci histami-
ny w spozytym pokarmie i osobniczej wrazliwosci spo-
zywajgcego na jej dziatanie. Histamina w przechowywa-
nym migsie powstaje w wyniku dziatania dekarboksylazy
histydyny wytwarzanej przez rézne bakterie (tab. 4.) [17,
23]. Jak w przypadku kazdego enzymu, efektywnosé
jej katalizy zalezy od warunkéw srodowiskowych — wil-
gotnosci, pH, stezenia elektrolitéw, a przede wszystkim
od temperatury. Przechowywanie ryb w chtodni ponizej
0°C zapobiega powstawaniu histaminy, ale juz po 2-3 go-
dzinach w temperaturze 20°C moze ona ulec nagroma-
dzeniu w ilosci wystarczajgcej do wywotania objawoéw,
tym bardziej, ze do katalizy nie jest konieczna obecnos$¢
zywych bakterii, a jedynie uprzednio wytworzonego
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przez nie enzymu [24]. Co wigcej, po wytworzeniu hi-
stamina wykazuje znaczgca odporno$é¢ na warunki fizy-
kochemiczne, w zwigzku z czym obrébka termiczna, za-
mrazanie i konserwowanie czesto nie sg w stanie dopro-
wadzi¢ do usuniecia jej z pokarmu.

Stezenie histaminy we w petni $wiezym miegsie ryb
wynosi zwykle <0,1 mg/kg. Za toksyczne uznaje sie ste-
zenie >500 mg/kg, przy czym maksymalne dopuszczalne
stezenie wedtug norm europejskich wynosi 200 mg/kg
dla ryb $wiezych i 400 mg/kg dla ryb konserwowanych
solankg [25]. Zgodnie z wynikami metaanalizy Colom-
bo i wsp. przecigtne stezenie histaminy w prébkach wy-
wotujacych zatrucie wynosito 1107 mg/kg z 95% prze-
dziatem ufnosci rzedu 423-2901 mg/kg [22]. We wspo-
mnianym doniesieniu nie stwierdzono istotnego zwigzku
pomiedzy wystgpieniem objawoéw a ptcig, réwnole-
gtym spozyciem alkoholu, innych specyficznych pokar-
mow i lekow. Jako czynniki ryzyka wskazuje sie jednak
przyjmowanie izoniazydu, inhibitoréow MAO, wrodzong
zmniejszong aktywnos$é DAO, a takze towarzyszace ciez-
kie stany chorobowe, takie jak zle kontrolowana astma
oskrzelowa czy niestabilna choroba serca.

Wiadomo, ze niekiedy objawy scombrotoksizmu
wystepujg przy relatywnie matych stezeniach histami-
ny w podejrzewanym migsie. Cze$¢ autorow sugeru-
je, ze nawet stezenie 50-200 mg/kg moze w niektérych
przypadkach wywotywaé objawy. Na pewno moze to
by¢ wynikiem matej aktywnosci DAO, ale zwraca sig tez
uwage na mozliwy wspétudziat w patogenezie zwigz-
kéw blokujgcych degradacje mediatora, takich jak pu-
trescynai kadaweryna, albo wywotujacych niespecyficz-
ng degranulacje mastocytéw, takich jak kwas urokaino-
wy [17,22,26,27].

Zatrucie innymi pokarmami

Dane na temat zatrué histaming zawartg w pokarmach
innych niz ryby sg zdecydowanie bardziej skgpe.
0Od dawna postuluje sie szkodliwe dziatanie histaminy
zawartej w pewnych gatunkach sera i czerwonym winie
(tab. 5.) [28]. Poglad ten ma silne oparcie w badaniach
eksperymentalnych zaréwno na ludziach, jak i na zwie-
rzetach. Swinie, u ktorych farmakologicznie zablokowa-
no aktywnos$é DAO, po karmieniu winem i serem wyka-
zywaty objawy anafilaksji z ponad 20% $miertelnoscia.
Co wiecej, premedykacja lekami przeciwhistaminowy-
mi (LP) zapobiegata u nich wystgpieniu choroby [29,30].
Z kolei w badaniu z udziatem pacjentow z przewlekig
pokrzywka prowokacja dodwunastnicza z uzyciem juz
120 mg histaminy powodowata pojawienie sig¢ biegun-
ki, pokrzywki, bélu gtowy, tachykardii i hipotensiji [31].
Mimo tych przestanek doswiadczalnych zaskakuje
mata liczba dobrze udokumentowanych zatrué. Na 103
opracowane ogniska epidemiczne zatrucia histaming
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Tabela 5. Zawarto$¢ histaminy w wybranych pokarmach [27]
Table 5. Histamine concentration in different food products [27]

pokarm zawartos$¢ histaminy

sery harcenski 390 mg/kg
gouda 29,5-180 mg/kg
roquefort 158 mg/kg
camembert 35-55 mg/kg
cheddar 34 mg/kg
tylzycki 50-60 mg/kg

alkohole czerwone wino 0,6—-3,8 mg/I
biate wino 0,003-0,120 mg/I
wino musujace 0,015-0,670 mg/I
piwo 0,021-0,305 mg/I

inne szynka westfalska 38-159 mg/kg
szpinak 38 mg/kg
ketchup 22 mg/kg

wigczone do ubiegtorocznej metaanalizy przez Colom-
bo i wsp. tylko dwa dotyczyty sera, zas wszystkie po-
zostate odnosity sie do ryb. Pierwsze z tych doniesien,
pochodzgce z 1967 roku, dotyczyto pojedynczego cho-
rego ptci meskiej, mieszkanca Rotterdamu, ktéry zatrut
sie starym serem z gatunku gouda. Stezenie histaminy
w prébce wynosito 850 mg/kg [32]. Druga publikacja —
z 1982 roku — dotyczyta zbiorowego zatrucia 6 oséb se-
rem szwajcarskim serwowanym w kantynie lotniskow-
ca amerykanskiej marynarki wojennej. W tym przypadku
stezenie wyniosto az 1870 mg/kg [22]. Wymienione opi-
sy w przekonujgcy sposdb wskazujg na mozliwos$¢ wy-
stgpienia zatrucia histaming zawartg w serze. Biorgc jed-
nak pod uwage to, ze ani jedno tego typu zatrucie nie zo-
stato udokumentowane w bazie CDC, nalezy uzna¢ pro-
blem za niewielki [21].

W przypadku wina sugerowano udziat zawartej
w nim histaminy w patogenezie boléw gtowy i objawow
bronchospastycznych [33,34]. Jednak réwniez i tu bra-
kuje wiarygodnych dowodow potwierdzajgcych takg hi-
poteze, dostepne sg natomiast dane eksperymentalne
wskazujgce na brak korelacji pomiedzy zawartosciag hi-
staminy w winie a jej nietolerancja. Co wigcej, to wia-
$nie wino ubogie w histaming powodowato krétkotrwa-
fe istotne zwigkszenie jej stezenia we krwi po 10 minu-
tach od spozycia, co moze wskazywac¢ na wigkszg role
zawartych w winie zwigzkow nieswoiscie degranuluja-
cych mastocyty niz samej histaminy [35].
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Nietolerancja histaminy w patogenezie
innych jednostek chorobowych

Wielokrotnie sugerowano zwigzek pomigdzy histaming
spozywang w pokarmach a wystepowaniem zaostrzen
chorob alergicznych. Ostatnie lata przyniosty kilka no-
wych odkryé w tym zakresie, krytycznie weryfikujgcych
utarte poglady.

Szczegodlnie interesujgce sg ubiegtoroczne doniesie-
nia na temat przewlektej pokrzywki spontanicznej (chro-
nic spontaneous urticaria — CSU), ze wzgledu na ciggle
nie w petni wyjasniong etiopatogeneze tej jednostki cho-
robowej. Autorzy z os$rodka berlinskiego przeprowa-
dzili badanie z udziatem 157 chorych na umiarkowa-
na i ciezkg postaé przewlektej pokrzywki spontanicznej,
tj. ze wskaznikiem UAS?7 (urticaria activity score) na po-
ziomie co najmniej 10 punktow. Az 34% z nich miato do-
datni wywiad w kierunku HIT, ale grupa ta nie wyrdzniata
sie istotnie pod wzgledem cigzkosci objawow. Wszyscy
pacjenci w okresie wstepnym poddawani byli diagno-
stycznej diecie bezhistaminowej i ubogiej w inne pseu-
doalergeny, opierajgcej sie na ryzu, ziemniakach, chlebie,
masle, oleju, soli, kawie i herbacie. U 46% uczestnikéw
uzyskano dzieki temu dobrg odpowiedz na diete wyra-
Zajgca sie redukcjg UAS7 o co najmniej 7 punktéw, prze-
cietnie za$ o0 59% (p <0,0001). Wbrew oczekiwaniom,
chorzy z objawami NH w wywiadzie nie reagowali istot-
nie lepiej na leczenie dietetyczne niz reszta. Nastepnie
przeprowadzono podwdjnie zaslepiong, kontrolowang
placebo doustng préobe prowokacyjng z 75 mg histami-
ny. Byta ona ogdlnie dodatnia u 38% chorych, lecz je-
dynie u 17% dotyczyto to reakcji pokrzywkowej. Co cie-
kawe, rowniez w tym przypadku nie stwierdzono istot-
nej korelacji pomiedzy dodatnim wywiadem w kierunku
NH a pozytywnym wynikiem préby prowokacyjnej z hi-
staming. Zresztg jedynie 2 ze 157 uczestnikdéw prezen-
towato pefny cigg przyczynowo-skutkowy: objawy NH
w przesztos$ci, dobra odpowiedz na diete bezhistamino-
wa oraz dodatni wynik préby prowokacyjnej. Wydaje sig
zatem, ze HIT moze by¢ wiarygodnga przyczyna jedynie
nielicznych przypadkéw przewlektej pokrzywki sponta-
nicznej, sam za$ dodatni wywiad w jej kierunku nie jest
czynnikiem predykcyjnym dobrej odpowiedzi na diete
bezhistaminowg [36].

W innych badaniach poréwnano stezenia histaminy
oraz N-telemetylohistaminy w moczu u pacjentéw z udo-
kumentowang alergig pokarmowg i u oséb zdrowych.
Okazato sig, ze w czasie stosowania zwykiej diety wy-
mienione stezenia sg istotnie wieksze u chorych na aler-
gie, natomiast po wdrozeniu diety bezhistaminowej ule-
gajg zmniejszeniu do stezen rejestrowanych w zdrowej
grupie kontrolnej. Moze to by¢ wynikiem wystepowa-
nia zaburzen bariery enzymatycznej w przebiegu aler-
gii pokarmowej. Zdaniem autoréw stezenia histaminy
i N-telemetylohistaminy w moczu mogg stanowié dobry
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marker réznicujgcy alergie od innych choréb gastroen-
terologicznych [37].

W przypadku innych choréb alergicznych dowody
na wspofistnienie HIT ograniczajg sie przede wszystkim
do opiséw serii przypadkéw. Przyktadowo donoszono
o0 wystepowaniu nawracajacych idiopatycznych reakcji
anafilaktycznych u chorych ze skrajnie zmniejszong ak-
tywnoscig DAO. Wtaczenie diety bezhistaminowej oraz
LP Il generacji powodowato ustgpienie napaddéw, w nie-
ktérych przypadkach catkowite [21]. Opisywano réwniez
remisje objawow atopowego zapalenia skéry po zasto-
sowaniu diety bezhistaminowe;j [38].

Diagnostyka i r6znicowanie

Ustalenie prawidtowego rozpoznania HIT nie jest fatwe.
Jak w przypadku wszystkich zespotéw chorobowych
w alergologii, kluczowe jest poprawne i skrupulatne ze-
branie wywiadu oraz umiejetne zinterpretowanie réz-
nych subiektywnych, czgsto mato charakterystycznych
objawow. Nalezy zwréci¢ uwage na obraz kliniczny do-
legliwosci, typowy dla ostrego zatrucia odstep czasowy
rzedu 20-60 minut pomigdzy przyjeciem pokarmu i wy-
stgpieniem objawdéw, potencjalng zawarto$¢ histaminy
w spozytych produktach, réwnolegle spozywane alko-
hole, stosowane przewlekle i doraznie leki moggce upo-
$ledzaé¢ aktywnos$¢ DAO, samoograniczajgcy charakter
ostrych dolegliwosci i ich ustepowanie w ciggu 6-8 go-
dzin, a takze na ich poprawe po zazyciu LP. Ze wzgle-
du na czesto obserwowany w HIT niejasny zwigzek po-
miedzy objawami a przyjmowanymi pokarmami zaleca
sig prowadzenie przez pacjenta dziennika dietetyczne-
go z uwzglednieniem spozywanych produktéw i poja-
wiajacych sie po nich dolegliwosci. Z kolei w przypad-
ku zatrucia histaming szczegdlnie istotna jest przesztos$é
alergologiczna chorego oraz wywiad epidemiologiczny.
Z jednej strony ujemny wywiad w kierunku alergii po-
karmowej, a zdrugiej jednoczasowe ostre zachorowania
u 0s6b z otoczenia pozwalajg wstepnie wykluczy¢ aler-
gie IgE-zalezng i skierowaé tok diagnostyczny w kierun-
ku zatrucia [12,17].

W badaniu przedmiotowym, o ile nie jest wykonywa-
ne w okresie ostrych objawdéw, nie stwierdza sie istot-
nych nieprawidtowosci. Potencjalnie stwierdzi¢ mozna
jednak odchylenia typowe dla stanéw zwigkszajacych
ryzyko zatrucia histaming, np. marsko$¢ watroby.

Badania dodatkowe majg przede wszystkim na celu
wykluczenie choréb mogacych prezentowaé¢ podobng
symptomatologie. Optymalne dla weryfikacji przyczy-
nowo-skutkowej bytoby okreslenie stezenia histaminy
w pokarmie wywotujacym objawy, jest to jednak bada-
nie trudno dostepne. W miare mozliwos$ci warto ozna-
cza¢ w podejrzeniu ostrego zatrucia stezenie N-mety-
lohistaminy i prostaglandyny D, (PGD,) w moczu oraz
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aktywnos¢ tryptazy w osoczu. W przypadku HIT tylko
pierwszy z wymienionych parametrow bedzie zwiekszo-
ny, poniewaz nie doszto do ogdlnoustrojowej degranu-
lacji komorek tucznych. Umozliwia to réznicowanie z re-
akcja anafilaktyczng oraz mastocytoza. Inne wskazniki,
takie jak stezenie chromograniny we krwi oraz kwasu
5-hydroksyindolooctowego i metanefryn w moczu, po-
zwalajg na rozpoznanie odpowiednio zespotu rakowiaka
i pheochromocytoma [17].

Punktowe testy skérne, w tym z materiatem natyw-
nym (prick-to-prick), oraz pomiar stezenia swoistych
przeciwciat klasy IgE stanowig wazny element réznico-
wania zatrucia histaming z alergig pokarmowg. Wynika
to z faktu, ze nawet w przypadku osoéb dorostych pierw-
szorazowe wystgpienie alergii, np. na migso ryb, choé
rzadkie, jest mozliwe. Podejrzewa sie w tych przypad-
kach mozliwos$¢ uprzedniego uczulenia drogg wziewng
[39].

W przypadku typowych przewlektych objawow HIT
wskazana jest diagnostyka w kierunku choréb gastroen-
terologicznych, zwtaszcza celiakii i nietolerancji laktozy
[26]. Pozadane bytoby wykonanie podwadjnie zaslepionej,
doustnej proby prowokaciji histaming z nastepczg oceng
jej stezenia w surowicy, a takze oznaczenia aktywnosci
DAO w $luzéwece jelita. Rozwazyé mozna takze testy ge-
netyczne w kierunku polimorfizméw genu DAO. Wszyst-
kie te badania sg jednak dostepne gtéwnie w ramach ba-
dan naukowych [12].

Poszukuje sie zatem fatwiej dostepnych testéow dia-
gnostycznych. W tym kontekscie interesujgce okazaty
sie badania kinetyki zmian rozmiaru babla w punktowym
tescie skérnym z 1% roztworem wodnym chlorowodor-
ku histaminy. Poréwnano krzywe ROC (receiver opera-
ting characteristic) 75 zdrowych oséb z pochodzgcymi
od 81 oséb z HIT. Cho¢ nie stwierdzono istotnej réznicy
srednic maksymalnych rozmiaréw babla, to wykazano,
ze obie grupy znacznie réznig sie pod wzgledem wiel-
kosci babla ocenianego po uptywie 50 minut od wyko-
nania testu. W tym czasie az u 64 oséb w grupie z NH
stwierdzano bagbel o $rednicy co najmniej 3 mm, nato-
miast w grupie kontrolnej tylko u 14 (p <0,0001). Wyli-
czono parametry diagnozowania dla tego badania, na-
zwanego przez autoréw Histamine 50-Skin-Prick Test:
czuto$é¢ 79%, swoistos¢ 81,3%, dodatnia wartos$é pre-
dykcyjna 82,1%, ujemna warto$¢ predykcyjna 78,2% [10].
Test ten moze sig staé cennym uzupetnieniem doustne;j
podwdjnie zaslepionej préby prowokacyjnej z histami-
ng, ktéra ocenia ona przede wszystkim aktywnos$¢ DAO,
dlatego nie moze by¢ traktowana jako ztoty standard dia-
gnostyczny i wedtug niektérych autoréw az w 50% przy-
padkéw pozostaje zawodna [8,40]. Obserwacja bgbla po-
histaminowego przez 50 minut jest natomiast mozliwa
do wykonania w kazdej poradni alergologicznej. Dodat-
kowo ocenia sig rowniez inng komponente degradacji
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histaminy w organizmie, tj. dominujgcy w skdrze enzym
HNMT.

Leczenie i profilaktyka farmakologiczna

Brakuje randomizowanych, zaslepionych badan na te-
mat sposobu postepowania w zatruciu histaming. Wobec
tego racjonalna wydaje sie ekstrapolacja do$wiadczen
z leczenia stanéw ogdlnoustrojowego uwalniania hista-
miny, takich jak anafilaksja, a takze postuzenie sie dany-
mi z opiséw przypadkow i przegladdw pismiennictwa.

W przypadkach o lekkim i umiarkowanym przebiegu
proponuje sie podanie antagonistéw rH1, takich jak ce-
tyryzyna, difenhydramina i chlorfeniramina. Mozna do-
taczyé rowniez antagoniste rH2, a w przypadku nudno-
$ci prometazyne. Wazne jest prowadzenie odpowied-
niej ptynoterapii. W ciezkiej postaci zatrucia nalezy nie-
zwtocznie podac¢ adrenaling domigesniowo, natomiast
w dalszej kolejnosci ptyny lub — w przypadku braku efek-
tu — dopamine. Zalecane jest réwniez podanie glikokor-
tykosteroidu, np. metyloprednizolonu [17].

Ubogie sg dane na temat farmakologicznego zapo-
biegania objawom zatrucia histaming. Nie ma badan
z profilaktycznym zastosowaniem antagonistéw rH1
i rH2 przed spozyciem bogatohistaminowych positkow.
W pewnych przypadkach zasadne wydaje sie jednak roz-
wazenie takiego postepowania, np. u chorych przewle-
kle przyjmujacych izoniazyd lub inhibitory MAO [17].

Takze w HIT sugeruje sie wdrozenie antagonistow
rH1 i rH2. W przypadku nasilonych objawéw, wyste-
pujacych codziennie, dawki LP niezbedne do kontroli
choroby mogg byé dwukrotnie wigksze niz standardo-
we. W starszym pismiennictwie zalecano takze kromo-
ny oraz suplementacje witaminy C, witaminy Bg, cyn-
ku i miedzi, co obecnie wydaje sie mato uzasadnione.
U chorych z HIT nalezy ostroznie podawacé leki, o ktérych
wiadomo, ze majg potencjat do degranulacji komérek
tucznych. W razie bezwzglednej koniecznosci ich zasto-
sowania, np. w przypadku lekéw zwiotczajgcych i kontra-
stu radiologicznego, powinno sie rozwazyé¢ premedyka-
cje z uzyciem LP i glikokortykosteroidu.

Bardzo skutecznym podejsciem do przewlektego le-
czenia HIT moze by¢ suplementacja DAO [12]. Obiecu-
jace jest ubiegtoroczne doniesienie badaczy wtoskich
na temat zastosowania preparatu Daosine, zawierajg-
cego enzym uzyskiwany z nerek swinskich. Do badania
zakwalifikowano 14 pacjentéw z uprzednig pozytywng
reakcjg na ograniczenie histaminy w diecie. Dziesieciu
z nich wykazywato osoczowy niedobér aktywnosci DAO,
okreslany jako poziom <10 U/ml. Nastgpnie uczestnikom
podawano doustnie Daosine — 1 kapsutke 2 razy dzien-
nie, 15 minut przed positkiem, przez minimum 14 dni.
W efekcie trzynastu pacjentéw odczuto poprawe w za-
kresie co najmniej jednego objawu wigzanego z HIT [26].
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Tabela 6. Produkty dozwolone w diecie ubogohistaminowej [15]
Table 6. Products allowed in low histamine diet [15]

grupa produkty zastrzezenia
nabiat mleko, $mietana, masto,
margaryna, ser, twardg, jajka
migso szynka gotowana, wotowina, bez produktéw
cielgcina, wieprzowina, diugo
jagniecina, migso drobiowe dojrzewajacych
ryby fladra, dorsz, pstrag, Swieze
morszczuk, okon lub zamrozone
krétko po potowie
owoce wszystkie, wyltaczajac
truskawki, maliny, cytrusy,
banany, kiwi, $liwki, papaje
warzywa wszystkie, wyltaczajac
pomidory, szpinak, awokado,
baktazan
produkty chleb, ciastka, makarony, ptatki
zbozowe zbozowe, ryz, kukurydza, proso,
gryka
desery pudding ryzowy, kompoty, dozwolone tylko
sorbety, lody, jogurty, twarozki, wersje owocowe
krew waniliowy
stodycze midd, domowe dzemy
iinne owocowe, owocowe dropsy
i owocowe gumy do zucia,
popkorn
napoje woda, woda sodowa, domowe

soki owocowe i warzywne

Niezbedne sg dalsze badania, w tym z zaslepieniem i ran-
domizacja. Przedstawione wyniki sg jednak o tyle istot-
ne, ze wspomniany preparat jest stosunkowo tani. Po-
nadto, cho¢ nie wystepuje on w polskim obrocie aptecz-
nym, od kwietnia biezagcego roku dostepny jest w na-
szym kraju jego odpowiednik, bedacy supelementem
diety - HISTAsolv.

Profilaktyka niefarmakologiczna
i postepowanie dietetyczne

Profilaktyka pierwotna HIT dotyczy przede wszystkim
utrzymywania wysoce sprawnego tancucha chtodnicze-
go w produkcji zywnos$ci oraz nadzoru sanitarnego. Choé
aktualne regulacje unijne méwig o dopuszczalnym pozio-
mie histaminy w migsie ryb, to nie sg one mozliwe do za-
stosowania w przypadku ryb z potowu amatorskiego.
Zdecydowanie wiekszg iloscig danych dysponuje-
my natomiast w kwestii postepowania dietetycznego,
cho¢ czesto pozostajg one ze sobg sprzeczne. Dotyczy
to nawet oceny zawartos$ci histaminy w poszczegélnych
pokarmach. W jednym z przeglagdéw systematycznych,
opracowanym przez badaczy hiszpanskich, wykazano

Zespoty nietolerancji amin biogennych. Czgs¢ I. Histamina i nietolerancja histaminy

ogromne rozbieznosci w klasyfikowaniu produktéw
w réznych publikacjach. Na przyktad réwnolegle jako bo-
gato-, srednio- i ubogohistaminowe oceniano: truskawki,
gotowang szynke, btekitny ser ple$niowy, jogurty i zie-
long herbate. Nawet oznaczenia laboratoriéw analitycz-
nych réznity sie diametralnie, jak np. w przypadku szpi-
naku, ketchupu, sera cheddar i szwajcarskiego. Wska-
zuje to na, z jednej strony, problemy metodologiczne,
a z drugiej na zréznicowanie stezenia histaminy w roz-
nych prébkach tego samego pokarmu. Nie utatwia to
poradnictwa dietetycznego, tym bardziej ze na etykie-
tach produktéw spozywczych zawartos¢ histaminy nie
jest uwzgledniana [41].

Sam mechanizm dziatania diety rowniez pozosta-
je kontrowersyjny. Badania dotyczyty przede wszyst-
kim choréb alergicznych z podejrzewang komponenta
HIT. Jak sygnalizowano, zgodnie z badaniami Siebenha-
ara i wsp. dieta bezhistaminowa i uboga w pseudoaler-
geny prowadzi do istotnego zmniejszenia aktywnosci
przewlektej pokrzywki spontanicznej. Autorzy sugeruja
jednak, ze to nie brak histaminy jest tutaj decydujacym
czynnikiem. Z kolei w innym badaniu z ubiegtego roku
zastosowanie mniej restrykcyjnej diety ubogohistami-
nowej (tab. 6.) przez 3 tygodnie spowodowato zmniej-
szenie wskaznika UAS4 z przecigtnie 9,05 do 4,23 (p =
0,004). Poprawa dotyczyta 42 z 56 uczestnikéw. Co cie-
kawe, u tych pacjentéw zaobserwowano réwniez zmniej-
szenie osoczowej aktywnosci DAO, co autorzy ttuma-
czg wczesniej wystepujgcym zjawiskiem up-regulation.
W badaniu odnotowano réwniez istotng poprawe jako-
$ci zycia po zastosowaniu diety, co stanowito zaskocze-
nie dla autoréw ze wzgledu na jej teoretycznie nieko-
rzystny wptyw w tym aspekcie. W zwigzku z tym wydaje
sie, ze dieta ubogohistaminowa stanowi efektywne, pro-
ste w uzyciu oraz tanie narzedzie terapeutyczne w przy-
padku przewlektej pokrzywki spontanicznej. Jej zasto-
sowanie przez 3-4 tygodnie moze skutkowaé wygasze-
niem procesu chorobowego [14]. W przypadku innych
choréb alergicznych brakuje mocnych dowodéw odno-
$nie do korzystnych efektow diety ubogohistaminowej.
Mimo to analiza dotychczasowych doniesien wskazuje,
ze uzasadnione jest zalecanie ograniczenia spozycia hi-
staminy we wszystkich przypadkach jej nietoleranciji,
wrodzonych niedoboréw DAO oraz rozrostow mastocy-
tarnych [41].
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