FOOD PROTEIN INDUKALTA ENTEROCOLITIS SZINDROMA (FPIES)

(edukacids anyag orvostanhallgaték szamara)

Szerz6: Dr. Kadenczki Orsolya

altalanos csecsemd-és gyermekgyogyasz, gyermek-gasztroenteroldgus

Roviditések

CAH congenitalis adrenalis hyperplasia

EE eosinophil esophagitis

EGID eosinophil sejtes gasztrointesztinalis betegség
eHF extenziven hidrolizalt tapszer

FF finger food

FPE food protein indukalta enteropathia

FPIAP food protein indukalta allergias proctocolitis
FPIES food protein indukalta enterocolitis szindréma
GIT gasztrointesztinalis traktus

GORB gastro-oesophagealis reflux betegség

NEC nekrotizald enterocolitis

OFC étel terhelés

TA taplalék allergia

T tehéntej

VEO-IBD very-early onset gyulladasos bélbetegség
Altalanos megfontolasok

Az étel fehérje altal kivaltott enterocolitis szindroma egy Ujkeletl betegség, csupan 1970
6ta ismerjuk. Az els6 nemzetkozi konszenzus guideline diagndzisaval, kivizsgalasaval és
ellatdsaval kapcsolatban 2017-ben jelent meg. A betegség nemcsak gyermeket érint,
kialakulhat id6sebb életkorban is. Patofizioldgiaja egyel6ére ismeretlen, intesztinalis
anafilaxias reakciénak tartjak, melyre sejtmedialt citokin felszabadulas jellemzé,
melynek kovetkeztében a bélnyalkahartya permeabilissd valik. Emiatt emésztbszervi
tinetek jellemzik, illetve sulyos esetben hemodinamikai instabilitas. Kialakulasaban



jelenleg szerepet tulajdonitanak a megvaltozott bélfléranak is. J6 progndézisu betegség,
azaz varhatd, hogy a gyermek kinovi, de sulyos, akar életveszélyes tiinetekkel is jarhat.
Mivel ritka (prevalenciaja a 18 évnél fiatalabbak kozott 0.015-0.7%), ujkelet(i betegség,
sokszor nem gondolnak ré és késik a diagnézis felallitasa, az allergénmentes étrend
bevezetése vagy esetleg elmarad a diagndzis felallitasa.

Az &bra jol szemlélteti az elmult 35 évben bekovetkezett valtozast a FPIES
megjelenésében: els6ként csecsemdbkben irtak le, leggyakrabban tejfehérje valtotta ki a
tlneteket, jelenleg szamos trigger étel ismert és akar felnétt korban is jelen lehet.

Taplalékok altal kivaltott gasztrointesztinalis hiperszenzitivitas

IgE-medialt Kevert (IgE és nem IgE) Nem IgE-medialt
Azonnali GIT hiperszenzitivitas | Allergias eosinophil esophagitis Taplalékfehérje okozta
enterocolitis (FPIES)
Ordélis allergia szindréma Allergias eosinophil gastritis Taplalékfehérje okozta
enteropathia (FPE)
Allergias eosinophil Taplalékfehérje okozta
gastroenterocolitis proctocolitis (FPIAP)

A FPIES fenotipusai

— Akut:
* enyhe: 1-2 hanyasos epizdd +/- letargia
* sulyos: > 3 hanyas, letargia, hipotdnia, hamuszirke/cianotikus megjelenés
— Krénikus:
* napok-hetek utan bontakozik ki
* fiatal csecsemdkre jellemzé (<4 hoédnap), bar atvalthat akut formava idésebb
korban, ha a kronikus miatt kora csecsemo&kori id6szakban felflggesztették a
tapszer (tej, szdja) alkalmazasat (akut a kronikuson)
* hasonlit mas nem Ige-medialt TA-hoz (pl. FPE)



* 4 honapos kor felett nem alakul ki
* nem tarsul szolid triggerekhez
— Atipusos:
* elhuzédé forma
*  5-40%-ban IgE-medialt TA alakul ki
* tehéntej és tojas esetében a legjellemzbbb
* elhuzddé lefolyas jellemz6 (akar felndttkorban is)

Epidemiolégia

A FPIES és mas tipusu étel allergiak megoszlasa Foldunkon eltérd, egyes orszagokban
(Ausztralia, USA, lzrael) magasabb, bar ennek részben a fokozott figyelmesség,
diagnosztikai szigor is a magyarazata. Az USA-ban 6 hdnapos koru gyermekek kozott a
leggyakoribb, 3 éves kor felett incidenciaja 0.008%, mig Spanyolorszagban 0.7%-nak
tartjak (a klasszikus IgE-medialt azonnali tipusu allergia elé6fordulasa ugyanitt 2.3%).
Megfigyelheté komorbiditdas mas betegségekkel, példaul EE-szel, amire a serdllékori,
fiatalkori életkor és a férfi nem a jellemz6. EE miatt kezelt gyerekek 19%-ban, feln6ttek
13%-nak anamnézisében szerepel FPIES az anamnézisében.

Leggyakoribb trigger ételek a tej és a szdja, de foldrészenként eltérd. Szamtalan étel
kivalthatja, vannak, melyek oki szerepe gyakori, vannak, melyek szokatlanul ritkak.

Az akut és a kronikus FPIES jellemzéi

AKUT KRONIKUS

Csecsemdkben U] étel/tapszer bevezetésekor Csecsemd@kben rendszeres trigger étel hatasara,

* Korai megjelenés <9 hdénap(leggyakoribb) alt. tehéntej- vagy széjatapszer

* Kés6i megjelenés > 9 hénap * Kizarélag korai csecsemoékorban <4 hénap

* Egészséges csecsem6 novekedési zavar nélkil |+ Tunetek jelentkezése az Uj étel bevezetése utan
1-4 héttel

Tlinetek Tlnetek

(75% sulyos beteg) * Intermittalé hanyas

 Proflz, erételjes HANYAS 1-4 6ran beliil (95%) Gyakori, vizes hasmenés, lehet benne vér, nyak
» Hasmenés (50-60%-ban, 2-10 éran belul, alt. 5 vagy mindkett6

6ra, néha véres vagy nyakos) * Fogyas, gyarapodasi elégtelenség
* Sapadtsag és letargia (40-100%) * Id6vel irritabilissa, letargikussd valik a
* Dehidracio csecsemd, lehet hasfeszllés, dehidracio, mely
* Sokk, alacsony RR (15%) alacsony RR-t és sokkot eredményezhet

Tlnetek megszlinnek az etetés utdn néhany éran | Tinetek 4alt. 3-10 napon belll javulnak eFH
belll. bevezetése utdn. Visszaterheléskor akut
formaban jelentkezhet!

Diagnozis

1. Anamnézis (kiemelked6 jelentdsége van a részletes koértorténetnek):
— lehetséges reakcidk részletezése

— specifikus tinetek

— tunetek jelentkezésének ideje az étkezéshez képest
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gyanusitott trigger étel?
ismétlédés volt-e?
Laboratériumi vizsgalat azonnali tipusu allergia iranyaban:
specifikus IgE vizsgalat/Prick-teszt nem mutat eltérést, ezért felesleges elvégezni
mindenkinél
azoknal a betegeknél javasolt, akiknél IgE-medialt allergia tlnetei is észlelhetdk
azoknal a betegeknél javasolt, akiknél élelmiszer altal sulyosbodd atopias dermatitis
is jelenvan
(felallitott diagndzis esetén szukség lehet speclgE meghatarozasra, mert kialakulhat
valédi azonnali tipusu étel allergia a FPIES miatt tartott diéta mellett:
* egyes orszagokban az atipusos FPIES gyermekek 41%-nal jelenik meg IgE-
medialt tehéntejfehérje allergia a diétat kovetden
* tehéntej altal provokalt FPIES esetén visszaterhelés elétt javasolt speclgE
vizsgalat)
Vérkép, vérgaz-elektrolit, szérum protein szint, CRP, székletvizsgalatok elvégzése
kérhazi ellatas soran megtorténik, az akut és kronikus FPIES-ben lathaté eltéréseket a
tablazat mutatja be.

AKUT KRONIKUS

* >1.5G/L neutrofil * Emelkedett FVS szam, balra tolt

— csucs 6 oraval az étkezés vérkép és eozinofilia

utan * Anémia
* CRP 1 6 6raval az étkezés utan * Hipoalbuminémia
* Trombocitozis * Methemoglobinémia
* Methemoglobinémia * Metabolikusaciddzis
* Metabolikusacidozis * Elektrolitzavar
* Széklet analizis (Di-CH | = Széklet analizis (Di-CH
maradékok) maradékok)

* Lathato vagy okkult vérzés * UH: esetleg tagult bélkacsok +/-
» Székletleukocitavagy eozinofil leveg6folyadék és intramuralis
* Széklet kalprotektin 1 gaz

Képalkoto vizsgalat: alapvetéen nem szukséges, kronikus FPIES-ben eléfordulhatnak
tagult bélkacsok, intramuralis gazképz6dés.

Etel terhelés: az anamnézis altaldban elegendd a diagnézis feldllitdsdhoz, OFC
bizonytalansag vagy nem egyértelmu kdrtorténet esetén szikséges lehet

Mikor:

* sulyos, akut, ismételten jelentkezett FPIES esetén nem sziikséges

* 1 akut epizdd esetén javasolt

* krénikus FPIES gyanu esetén javasolt (tul sok a tuldiagnosztizalas)

Hol:

* biztonsagos kornyezetben

* sUrg6ssegi ellatasra alkalmas kornyezetben
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6.

Hogyan:

sulyos reakcio lehet6sége esetén iv. kan
elott
atipusos FPIES: el6tte speclgE vizsgalat
Ellatas:

enyhe esetben oralis rehidralas

sllyos esetben: iv. folyadékpodtlas
Pozitiv kritérium (ezek teljeslilése esetén fel

1 major + hanyas 1-4 éran belul és nincs

= 2 minor kritérium:

o letargia

o pallor

o hasmenés 5-10 éraval késébb
o hipotenzid

o hipotermia

o >1.5G/IL neutrofil

Kritériumok teljesulése:

enyhe esetben esetleg otthon - k6zos megegyezés a szulbvel

trigger étel 3 egyenld adagban 30 perc kuildonbséggel eszi meg a gyermek

Ul behelyezés a terhelés megkezdése

allithat6 a FPIES diagndzisa):
speclgE jelen VAGY

AKUT FPIES

Major kritérium:

Hanyas 1-4 6ran beldl, spec IgE-medialt bér/léguti
tlinetek hidnya

Az életkor nem kritérium, mivel id6sebb gyermekben,
feln6ttben is kialakulhat.

Major+2 3 minor kritérium

Minor kritérium:

1. > Repetitiv hanyas epizédja a gyanus étel
elfogyasztasa utan

1-4 6ran belll repetitiv hanyas

Extrém letargia egyéb ok nelkiil

Silyos sapadtsag ok nélkul

SBO igénybevétele a sulyossag miatt
Iv. folyadékpotlas igénye mas ok nélkul
Hasmenés 24 éran belll (alt. 5-10 ¢ra)
Hipotenzio

Hipotermia

NGO RN

©

KRONIKU

S FPIES

Sudlyos: ismételt allergén bevitelnél intermittald,
progressziv hanyas és hasmenés (esetleg véres), esetleg
dehidracidval és metabolikus acidézissal

Enyhe: alacsonyabb dézis (pl. anyatejben) intermittald
hanyas és/vagy hasmenés, elégtelen sulygyarapodas,
nincs dehidrécio, acidozis

A legfontosabb  kritérium: allergén megvonéassal
tlnetmentessé valik napokon beliil, akut tinetek ismételt
bejutds esetén (hadnyas 1-4 6éra, hasmenés 5-10 dra).
Terheléssel igazolhato.

Differencial diagnozis

Fert6zés:

gastroenteritis

szepszis
NEC




— Immunmedialt allergia:

+ FPA
*  FPIAP
+ EGID

* IgE-medialt azonnali tipusu allergia (anafilaxia)
— Emésztbszervi betegség:
* GORB
* Hirschsprung-kér
* obstrukciovaljaré allapotok:
o pylorus stenosis
o bélatrézia
o invaginacio
o volvulus
o malrotacio
* coeliakia

« VEO-IBD
* primerimmundeficiencia
— Egyéb:

* anyagcsere veleszlletett rendellenességei
* laktaz-hiany

* autoimmun enteropathia

* intracranialis nyomasfokozddas

« CAH

Kezelés

1. Akut ellatas:
— ondansetron megprébalhaté profuz hanyas esetén intézeti elldtas soran, de nincs
bizonyiték akut FPIES-ben
— iv. folyadékpétlas:
*  10-20ml/kg Salsol
* fenntartd dextroz
— szupportacio
* oXxigén
* légzéstamogatas
* vazopresszorok
* bikarbonat
* sz.e. methylprednisolon (mg/kg, maximum 80 mg) — bizonyiték nincs réla
— enyhe FPIES (1-2 hanyas): ellatasa megtorténhet otthonis:
* ORS
* anyatejes taplalas



Epinefrin, po. antihisztamin nem hatékony, csak tarsulé IgE-medialt allergiaban,
ezért felesleges a javaslata és a hasznalata is

Trigger étel megvonasa az étrendbdl — diéta:

trigger étel teljes kizarasa az étrendbél — ,nyomokbanos” ételt sem, mert ismeretlen

az allergén tartalmuk és nem ismert, hogyan reagal az egyik gyermek a masikkal

szemben

minden egyéb ételt ehet a gyermek
anyatejes taplalas:

szoptatas esetén nem szikséges elsd lépésben anyai diéta (jelentéktelen
mennyiségu élelmiszer fehérje jut at az anyatejen keresztll a gyermekbe)

anyai diéta akkor szikséges, ha van tlinet

anyatejes taplalas felfliggesztése nem indokolt

ha fentiek ellenére tiinetes, akkor eHF-ra kell valtani

tapszeres baba:

extenziven hidrolizalt tapszert kell adni
szojatapszer 6 honapos életkor alatt semmiképp sem javasolt, utana sem, mert
gyakori a tej+szdja allergia egylittes jelenléte, illetve hazankban nem is kaphaté
aminosav bazisu tapszer

o haazeHF mellettis tinetes (10-20%-ban fordul el§)

o sulyos formaban

o gyarapodasielégtelenség esetén
novényi alapu tapszerek: nem ismert a szerepuk, nincs réluk ajanlas. Rizs alapu
tapszerek elérheték Eurépéaban, de Azsidban gyakoribb a rizs trigger szerepe.

Edukacio:

haziorvos tajékoztatasa

cselekvési terv addsa a szulének

Trigger élelmiszerek

tipusa:

flugg a foldrajzi elhelyezkedéstél
leggyakoribb: tehéntej, hal, tojas, rizs, zab, szdja (altalaban azok, amiket els6ként
kap a baba)

tobbségnek 1 trigger étel (65-80%)
ritka a 2 vagy tobb étel

> 3 étel 5-10%-ban

nagyon kevés beteg reagal > 6 ételre

<5 hdnaposan jelentkez6 FPIES:

zoldség, gyumoles — multiplex ételre adott reakcié fokozott
segitségre lehet szlikség a szolid ételek bevezetése soran

tej és széja (folyékony triggerek):

leggyakoribb trigger ételek, kiildndsen kronikus FPIES-ben
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tipusosan 1 hénapos korban alkalmazott tapszeres taplalas esetén jelentkezik
20-40%-ban kombinalt: tehéntej és szdja

szOja USA-ba, Dél-Koredban jellemz8, mashol elsésorban a széjatapszerek miatt
TT-re adott reakciod — szdjaterhelést javasolt végezni orvosi felligyelet mellett
TT-re adott reakcidé > kecsketejet sem kaphat!

terhelés 1 éves kor felett (ha nem volt reakcié ekdzben)

30% TT és sz6ja FPIES-ben megjelenik szolid ételekkel szemben is FPIES

— szolid triggerek

Prognozis

65-80%-ban csak egyetlen szolid étellel szemben
5-10% reagal >3 ételre

5% reagal 6 ételre

korai jelentkezés + reakcié gyumolcsre/zoldségre =
trigger ételre

1 étellel szembeni tolerancia megjelenése jO0 indikatora a tovabbi tolerancia
kialakulasanak

a tablazatban felsoroltakon kivil egyéb élelmiszerek is okozhatnak FPIEST, de
ritkdn. Ha a tunetek tipusosak, akkor el kell fogadni, hogy a betegnek pl.
sargabarack valt ki FPIEST.

magasabb rizikd multiplex

e +rizs: ? valészinliség

multiplex FPIES-re

hal
Nyelvhal, tékehal

zO6ldbab, sut6tok
Korai jelentkezés -

1 gabona: 40-50% a leggyakoribb magas riziké
esély mas gabonaval | « Ritkdn novi ki multiplex FPIES-re
szembenis iskolaskorra

Rizs és zab mellett

‘ . * Leggyakoribb
buza/quinoa FPIES . s x
P trigger id6sebb
eddig nincs
gyermekben,
felnéttben

TENGERI ETELEK FOLDIMOGYORO/DIO | GYUMOLCS, ZOLDSEG HUS
RIZS és ZAB a|e Gyakori * Nem gyakori | « Leggyakoribb: * csirke
leggyakoribbGABON Spanyolo., triggerek alma, banan, | * pulyka
A_ . Gorogo., Olaszo. * FM korai avokado
R',ZS, . 46Ajjb,an * Kagyld bevezetésével . Edesburgonya,
korhazi ellatast . . .. .
igényel gyakrabban, mint emelkedik z6ldborso,

— akimenetel fugg a trigger ételtdl és a foldrajzi elhelyezkedéstél

— tehéntej altal okozott FPIES-t atlagosan 3 éves korra novik ki a gyermekek

— szdja altal okozott FPIEST-t atlagosan 12 hénapos korra (6-22 hdnap) novik ki a

gyermekek

— tej és szoja altal (2 trigger egyidében) okozott FPIES-t 2 éves korra 35%, 3 éves korra
70%, 5 éves korra 85% novi ki

— gabona altal okozott FPIEST atlagosan 35 hdnapos korra novik ki a gyerekek

— rizs altal okozott FPIEST atlagosan 4.7 éves korra novik ki a gyerekek

— zab altal okozott FPIEST atlagosan 4 éves korra novik ki a gyerekek
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egyéb szolid étel: 42 hdnapos korra (67% zoldségeknél 3 éves korra)
a megsz(inés hosszabb ideig tart szolid ételeknél és/vagy egyuttesen fennalld IgE
pozitivitasnal

Triggerek bevezetése az étrendbe

Mikor: 12-18 hénappal az els6 reakciot kovetben:

* elsOreakcid idejének pontos dokumentalasa

* elbtte speclgE vizsgalat (IgE-medialt allergia kialakulasanak fokozott kockazata
miatt)

* ha a csalad nyitott a terhelésre és sikeres visszaterhelés esetén is nyitottak arra,
hogy a gyermeket a trigger étellel a késbbbiekben taplaljak

Mivel:

* 0.06-0.6g allergén protein/ttkg, atlag 0.3g allergén protein/kg 3 egyenld részben
elosztva 30 percenként, max 3 g (max 10 g 6ssz protein/100ml folyadék)

* 4-6 6ras megfigyelés

* sulyos reakcio esetén alacsonyabb kezd6 dézis, hosszabb megfigyelés (alacsony
kezdd dézis utan 2-3 draval a maradék teljes adag)

* sikertelenség esetén 12-24 havonta ismétlés (triggertol fugg)

Hol:

* kozepesen sulyos vagy sulyos FPIES esetén kérhazban

Hogyan:

+ Aaltalaban étkezési szokasoknak megfeleléen, azaz olyan formaban, ahogy otthon
kinalnak neki

Gondozas soran fellép6 kockazatok

Tapanyaghiany — dietetikai konzultacidra lehet sziiksége

* sokféle ételt kell mellézni, ezért magasabb a kockazat

* kaldria, A-, D-vitamin, kalcium, vas, cink hianya is kialakulhat

* sok kisdednek tovabbra is tapszert kell fogyasztania > 12 hoénap felett a
tapanyaghiany (els6sorban fehérje, kalcium bevitel biztositdsa érdekében)

Etelaverzid, evészavar kialakuldsanak kockazata — pszicholégiai konzultécidra lehet

szukség

* barmely megvonasos diéta esetén fokozott a kialakulas kockazata

* elkerulése, megelézése érdekében nem javasolt a szolid ételek bevezetésének
késleltetése (a szuldt biztatni kell erre, félelmeit mérsékelni szukséges)

Gyarapodasi elégtelenség kockazata - rendszeres orvosi kontrollra, kovetésre van

szukség

* tehéntej, banan allergia esetén

IsE-medialt allergia kialakuldasanak kockazata — speclgE vizsgdlatra van szlikség a

visszaterhelés el6tt

*  41%-ban kialakul/konvertalodik



Hozzataplalasi javaslat FPIES-ben szenvedd csecsemdk szlilei szamara

Eletkor

Alacsony rizikéju étel

Kozepes rizikoju étel

Magas rizikoju étel

4-6 hénap

zOldség

Ha a fejlédés megfeleld és

elérhetbek a taplald ételek.

*  Pirével kezdeni

* Vasban gazdag ételek
vélasztésa

*  Zoldség, gyumdles hasznélata

brokkoli, karfiol, paszternak,
fehérrépa, slitétok

répa, burgonya, z6ldbab

édesburgonya, z6ldborsé

6 honap

gyumolesok

Az elvalasztas kezd6djon el 6

hénaposan!

* Magas vastartalmu ételek
anyatejes babanal

* Folytassa a valtozatos taplalast:
z6ldség, gylmdlcs, gabona, hus

afonya, eper, szilva, gorogdinnye,
barack, avokadé

alma, korte, narancs

banan

8 hénap

magas vastartalmu ételek

Puhara fézott FF ételek

barany, dusitott quinoa, koles

marha, dusitott blza és
kukoricadara, buza, dusitott arpa

dusitott rizs, zabpehely

12 hénap

egyéb

Csaladi tanyérrol, puha zoldség,
gabonak, gylmolcsok.

diofélék, magok (szezam,
napraforgo, stb) - plirésitve

foldimogyord, egyéb hiivelyes
(kivétel zoldborso)

tej, szdja, baromfi, tojas, hal
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