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Sazetak orani alergijski sindrom definiran je kao zase-
ban entitet 1987. godine. Dio je tzv. pollen-food sindroma ko-
ji se javlja u bolesnika sa sezonskim alergijskim rinitisom. Na-
staje zbog krizne reaktivnosti izmedu antigena peluda i prote-
ina iz svjeZzeg voca, povréa i zaCina. Kako su antigeni odgovor-
ni za patogenezu oralnog alergijskog sindroma mahom termo-
labilni i podlijezu razgradnji probavnim enzimima, u klinickoj sli-
ci prevladavaju simptomi gornjeg dijela probavnog trakta (usna
Supljina i zdrijelo). To su osjecaj svrbeza, bockanja i pecenja
usana, usne supljine i Zdrijela, otok usana, sluznice jezika, me-
kog nepca i orofarinksa koji se javljaju neposredno nakon kon-
zumiranja inkriminiranog voca i povrca. Sistemske reakcije vr-
lo su rijetke. Dijagnoza se postavlja na temelju anamneze o se-
zonskom alergijskom rinitisu i tipicnim simptomima koji se jav-
ljaju nakon jedenja odredenih namirnica biljnog podrijetla. Pre-
vencija i lijecenje provode se izbjegavanjem odredenog voca i
povréa u prehrani i/ili njihovom termickom obradom i antihista-
minicima. Uloga specificne imunoterapije inhalacijskim alerge-
nima dvojbena je.

Kljuéne rijeéi: hiperreaktivnost na hranu, alergijski rinitis,
profilin, imunoterapija

Oralni alergijski sindrom (OAS) skup je lokaliziranih oralnih
simptoma (svrbez, bockanje, oteklina usana, jezika, nepca
i zdrijela) u osoba koje boluju od sezonskog alergijskog ri-
nitisa (SAR) i/ili astme. Simptomi nastaju kao rezultat spe-
cificne alergijske reakcije na hranu koja je uzrokovana kriz-
nom reaktivnoS¢u izmedu peluda i proteina iz svjezeg vo-
¢a ili povrca (1-3). Prvi opis klinicke slike preosjetljivosti na
voce i povrée u bolesnika s peludnom hunjavicom objav-
lien je 1942. godine, a navedenu definiciju sindroma da-
li su Amlot i sur. 1987. god. (4, 5). Ortolani i sur. opisali
su 1988. godine karakteristicne simptome OAS-a nakon
konzumacije svjezeg voca i povréa u 262 bolesnika s pe-
ludnom hunjavicom (6). U literaturi se za isti klinicki enti-
tet mogu naéi i nazivi “pollen-food syndrome” ili “pollen-fo-
od allergy syndrome” (PFS) (3) ili “food contact hypersen-
sitivity syndrome” (FCHS). Ipak, najSire je prihvacen naziv
oralni alergijski sindrom.

lako se radi o sindromu s relativno visokom ucestaloscu,

Summary Oral allergy syndrome was recoghized as a
separate entity in 1987. It is a part of the pollen-food syndrome
which develops in patients with seasonal allergic rhinitis as a
result of cross reactivity between pollen antigens and food pro-
teins from fruits, vegetables and spices. Antigens related to
oral allergy syndrome are generally thermolabile and degrada-
ble by digestive enzymes. The following symptoms may occur in
the upper digestive tract (mouth, oral cavity and oropharynx):
tingling, itching or burning sensation of lips, mouth and throat,
and edema of the lips, tongue, soft palate and oropharynx.
Symptoms occur immediately after implicated food consump-
tion. Systemic symptoms are very rare. A positive history of typ-
ical symptoms after eating typical plant food and concomitant
history of seasonal allergic rhinitis are essential for the diagno-
sis of oral allergy syndrome. Management includes avoidance
of certain fruits and vegetables. Cooking can be helpful as well.
Antihistamines can alleviate symptoms. The role of specific im-
munotherapy with pollen antigens remains controversial.

Key WOrdS: food hyperreactivity, allergic rhinitis, profilins,
immunotherapy

u nasim uvjetima nije prepoznat kao vazniji klinicki entitet
ili kao moguci komorbiditet u bolesnika sa SAR-om. Simp-
tomi OAS-a Cesto se pripisuju drugim bolestima i stanji-
ma u usnoj supljini, primjerice laringofaringalnom refluk-
su, sindromu suhih usta, orofaringalnoj kandidijazi i sl. Sto-
ga se u ovom tekstu raspravlja o ucestalosti, patofiziolo-
giji, klinickoj slici, prevenciji i lijeCenju oralnog alergijskog
sindroma.

Je li OAS alergija na hranu?

Alergijska reakcija na proteine iz vo¢a i povréa koji pokazu-
ju kriznu reaktivnost s peludnim antigenima u senzibilizira-
nih osoba ponasa se po tipu I. hipersenzibilizacije i posre-
dovana je protutijelima klase E (IgE) (7, 8). Osobitost imu-
nosnog odgovora u OAS-u jest u Cinjenici da su pokretaci
alergijske reakcije specificni IgE koji su nastali senzibiliza-
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cijom na alergene peluda trava, stabala i korova za razliku
od drugih oblika alergije na hranu ¢iji su pokretaci specific-
na IgE-protutijela na antigene iz hrane. Za lakSe razumije-
vanje razlika Breiteneder i sur. predlazu dva oblika alergije
na hranu koji su prikazani u tablici 1. (9).

Tablica 1. Karakteristike tipa 1 i tipa 2 alergije na hranu (3)

Tipd Tip 2
Senzibilizacija probavni sustav disni sustav
na alergen
Dob najvise rano djetinjstvo adolescenti, odrasli

prevalancije

Karakteristicna | jaja, mlijeko, voce, povrée
hrana kikiriki, riba
Otpornost stabilni labilni
alergena na
toplinu, kiselinu
i proteaze
Dijagnoza anamneza, poziti- | anamneza, pozitivan
van ubodni kozni ubodni kozZni test na
test na nutritivne inhalacijske alergene
dlerEne ubodno-ubodni test*
pomtnﬁanprsl? - pozitivan oralni
DIOVORSEISSLES provokacijski test
sa svjezom hranom,
negativan s termicki
obradenom
Lijecenje eliminacijska eliminacijska dijeta

dijeta termicka obrada
namirnica

imunoterapija alergij-
skog rinitisa

* Testna igla ubode se najprije u svjeZe voce (neobraden antigen), a onda
u koZu te se promatva koina reakcija nakon 15 minuta.

Koja hrana moZe izazvati OAS?

OAS izaziva hrana biljnog podrijetla (voce, povrée i zacini).
Osim hrane, OAS se moze pojaviti i u bolesnika preos;jetlji-
vih na lateks Cije je osnovno podrijetlo takoder biljno (kau-
¢ukovac) (1, 3, 10, 11). Tablica 2. pokazuje kriznu preosjet-
ljivost izmedu najc¢escih inhalacijskih antigena i hrane bilj-
nog podrijetla (1, 12).

Epidemioloski podaci

Prevalenciju OAS-a teSko je procijeniti. Brojni bolesnici
imaju blage simptome koje eliminiraju jednostavnim izbje-
gavanjem inkriminiranih namirnica te nemaju potrebu za
dodatnom konzultacijom s lijecnikom (2). Na prevalenciju
utjecu brojni ¢imbenici ukljucujuéi obrazac senzibilizacija u
pojedinim geografskim podrucjima te rastuc¢u prevalenciju
alergijskog rinitisa (1). Zbog toga se podaci u literaturi o
ucestalosti OAS-a znacajno razlikuju: od 8% u istrazivanju
Ma i sur. (13) do 47-70% prema drugim autorima (14-17).

Krizna reaktivnost pokazuje izrazite geografske i klimat-
ske razlike ovisno o specificnoj izlozenosti inhalacijskim
i/ili nutritivnim alergenima. U srednjoeuropskim i sjever-
noeuropskim drzavama u bolesnika s OAS-om najcesSca je
senzibilizacija na pelud breze, ambrozije i trava. U medite-
ranskim zemljama najceScée se radi o senzibilizaciji na pe-
lude trava, ambrozije i crkvine (1, 14, 15). U sjevernoj i sre-
disnjoj Europi tradicionalno se konzumiraju veée koli¢ine
voc€a iz porodice Rosaceae, pa su stoga upravo ovi alerge-
ni najcesci “okidac” za simptome OAS-a (17). U Japanu je
slicna situacija s antigenima rajcCice (18). Prema istraziva-
nju Caliskanera i sur. (19) rizicni ¢imbenici za pojavu simp-
toma OAS-a u bolesnika sa SAR-om bili su Zenski spol i pri-
druzena astma. Nadalje, OAS je bio utvrden ¢eSée u bo-
lesnika u kojih je svrbez nosa bio vodeéi simptom alergijj-
skog rinitisa (19).

Patofiziologija

OAS nastaje na temelju krizne reaktivnosti izmedu peluda
i sastojaka hrane biljnog podrijetla. Specificna protutijela
nastala kao odgovor na jedan epitop reagiraju s identi¢nim
ili slicnim epitopom na drugom antigenu. Inkriminirani pe-
ludi i biljna hrana ne pripadaju istim porodicama, ali dije-
le iste proteine tzv. panalergene koji su Siroko rasprostra-
njeni u biljnom svijetu i najéeSée obavljaju neku od temelj-
nih funkcija u biljnoj stanici (antimikrobna, antioksidativ-
na, strukturalna). Najbolje istraZzeni panalergeni koji sudje-
luju u nastanku OAS-a jesu profilini i proteini vezani za pa-
togenezu (od engl.: Pathogenesis-related proteins — PRPs).
Veéina je panalergena termolabilna i neotporna na probav-
ne enzime koji ih tijekom procesa probave razgrade (2).

Profilin je alergen koji u najveéem postotku izaziva kriznu
reaktivnost. Na primjer, odgovoran je za kriznu reakciju iz-
medu peluda breza i ambrozije i celera i zacina; peluda tra-
va i celera i mrkve, peluda stabala i lijeske (3, 20). PRPs
su “porodica” od 14 skupina proteina od kojih je PRP-10
najvaznija u patogenezi OAS-a (21). Zahvaljujuéi PRP-10, u
50-90% osoba alergicnih na pelud breze razvija se senzi-
bilizacija na jabuke, mrkvu, celer i ljeSnjak (22). PRP-14 su
tzv. proteini za prijenos lipida (od engl.: Lipid transfer pro-
teins — LTPs) koji su za razliku od ostalih panalergena ter-
mostabilni i otporni na probavne enzime pa mogu uzroko-
vati teSke sustavne simptome. Najizrazeniji su u vocu poro-
dice Rosaceae (jabuka, kruska) i porodici Prunoideae (bre-
skva, marelica, Sljiva, tresnja), i to u kori plodova (23, 24).

Klinika slika

OAS se prezentira svrbezom usne Supljine i zdrijela koji
obi¢no zapocinje osjeGajem bockanja i Zarenja u usnama
neposredno nakon kontakta s hranom (nekoliko sekundi ili
minuta do maksimalno jednog sata). MoZe se razviti edem
razlicitog stupnja u sluznici usne supljine, jezika, nepca, gr-
kljana i vrata. Simptomi su vrlo rijetko teski, ali u malom
postotku (2%) moze se javiti i anafilaksija poglavito ako su
u pozadini zbivanja LPRs kao krizni alergeni (1, 2, 12).

Simptomi obiéno traju nekoliko minuta do pola sata. Ce&¢i
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Tablica 2. Najvaznije vrste voca i povréa koje pokazuju kriznu reaktivnost s peludima (1, 12)

PELUD VOCE POVRCE (ZACINI) ORASASTI PLODOVI
BREZA Kivi breskva celer Krumpir lieSnjak
' jabuka nektarina mrkva rajica orah
kruska marelica persin zeleni papar badem
Sljiva tresnja kumin grasak kikiriki
anis grah
pastrnjak kopar
banana tikvica krastavac
lubenica
KOROVI dinja naranca rajCica
R lubenica Kivi
DIVLJI PELIN jabuka celer
lubenica mrkva
dinja
CRKVINA treSnja
dinja
dinja krumpir kikiriki
lubenica rajcica
Kivi
naranca

Su u sezoni polinacije biljaka na koje je osoba preosijetljiva,
a poglavito u osoba s vrlo visokom razinom ukupnog IgE-a.
Visoka razina IgE-protutijela i nakon sezone polinacije od-
govorna je za simptome tijekom cijele godine (1). Ekstra-
oralni simptomi ukljucuju pogorSanje simptoma alergij-

skog rinokonjunktivitisa poglavito u sezoni polinacije, ato-
pijski dermatitis koze lica i vrata, svrbez uski, periorbital-
ni edem i otezano disanje uz pojavu piskanja. Povrac¢anje,
bol u trbuhu, proljev, generalizirani dermatitis, astmatski
napadaj i edem grkljana su rijetki (1, 12).
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Dijagnosticki postupci

Anamneza

Za postavljanje dijagnoze OAS-a kljucan je navod bolesni-
ka sa SAR-om o pojavi oralnih simptoma neposredno na-
kon konzumiranja odredene hrane biljnog podrijetla. Ne-
ki autori preporucuju vodenje dnevnika prehrane i biljeze-
nje simptoma kako bi bolesnik sam utvrdio koje namirnice
uzrokuju tegobe (1, 2).

Kozni testovi

1. Ubodni koZni test na inhalacijske alergene (ako nije pri-
je napravljen) (1)

2. Ubodni kozni test na panalergene

Rezultat koznog testiranja komercijalnim ekstraktima iz
voca i povréa Cesto je vrlo dvojben, jer su panalergeni iz
ekstrakta termolabilni i u procesu pripreme promijene
strukturu te su rezultati testiranja vrlo ¢esto lazno nega-
tivni (2). Stoga se preporucuje tzv. ubodno-ubodna meto-
da (vidi odgovarajuéi tekst u ovom MEDICUSU) ¢ija je vri-
jednost potvrdena 2008. god. usporedbom rezultata testi-
ranja komercijalnim pripravcima i tzv. kuénim pripravcima.
Testiranje komercijalnim ekstraktima celera, mrkve i ljes-
njaka pokazalo je osjetljivost od 85%, 80% i 29%, dok su
kuéni pripravci postigli senzitivnost od 100%, 80% i 100%
(25).

Asero i sur. predlaZzu primjenu tzv. procis€enih alergena
u koznim testovima (23). Komercijalno dostupni ekstrak-
ti poznatih alergena, primjerice profilin peluda palme, ja-
buke Mal d1 i LTP breskve omoguéuju primjenu analitic-
ke dijagnostike (od engl.: Component resolved diagnosis
- CRD) u rutinskoj alergoloskoj praksi (20, 26, 27). Cilj je
ovog koncepta dokazati preosjetljivost na pojedine kom-
ponente alergena, a ne na namirnicu u cjelini (27).

Testovi in vitro

Odredivanje razine specificnog IgE-a ima ograni¢enu osjet-
liivost i specificnost (2). Tako npr. osjetljivost za celer, mr-
kvu i ljesnjak iznosi 71%, 73% i 57%, a specificnost 67%,
73% i 60% (26). | u ovom slucaju preporucuje se primje-
na CRD-a, Sto bi omogucilo predvidanje teZine potencijal-
ne reakcije na vocée i povrce. Reakcije koje nastaju kao re-
zultat senzibilizacije na profiline bit ¢e blaze od reakcije
na LTP koja moZe imati sustavne implikacije, ¢ak i anafi-
laksiju (28).

Provokacijski test hranom

U slucaju OAS-a provokacijski test nije zlatni standard u
postavljanju dijagnoze jer je dvostruko slijepa provokaci-
ja hranom kontrolirana placebom tesko izvediva. Priprema
hrane (liofilizacija) za dvostruko slijepi provokacijski test
moZe unistiti relevantne alergene, Sto rezultira lazno ne-

gativnim nalazom. Osim toga, upotreba kapsula kao dio
slijepog pokusa eliminira izravni kontakt antigena sa slu-
znicom usne Supljine nuzdan za inicijalnu reakciju u OAS-
u (2, 29, 30).

Prevencija i lijecenge

Edukacija bolesnika

Bolesnike sa SAR-om valja upozoriti na moguéi razvoj OAS-
-a. Potrebna je poduka o vrsti namirnica odgovornih za na-
stanak simptoma OAS-a. To se poglavito odnosi na pred-
stavnike porodice Rosaceae Cija je krizna reaktivnost vrlo
visoka (46-63%) (1-3, 12, 31).

Kako je vecina panalergena termolabilna i nalazi se u kori
plodova, nacin pripreme namirnice (guljenje kore, termic-
ka obrada) moze poboljSati toleranciju i smanjiti nezeljene
simptome (32).

Izbjegavanje alergena

Hranu koja izaziva OAS u nacelu valja izbjegavati. Ne po-
stoji konsenzus medu klinicarima o tome treba li neku na-
mirnicu potpuno izbaciti iz prehrane ili ne. Za bolesnike
s blagim lokalnim simptomima preporucuje se nastaviti s
konzumiranjem odredenog voca i povréa, ali uz obveznu
termiCku obradu. Bolesnici s teSkim sustavnim simptomi-
ma trebaju se striktno pridrzavati savjeta o izbjegavanju
inkriminirane namirnice, kao i mogucih srodnika (2, 12).

Antihistaminici

O korisnosti peroralnih antihistaminika u prevenciji i lijece-
nju OAS-a postoji samo istrazivanje Bindslev-Jansena i sur.
iz 1991. godine provedeno s astemizolom prema kojem
upotreba antihistaminika u odnosu prema placebu stati-
sticki znacajno smanjuje simptome OAS-a (33).

Imunoterapija

Imunoterapija se odnosi na hiposenzibilizaciju na inhalacij-
ske alergene, a ne na alergene iz hrane. Njezina primjena
ostaje nedorecena zbog oprecnih rezultata objavljenih u li-
teraturi. Sva ispitivanja provedena su u bolesnika s alergi-
jom na pelud breze koji su imali i OAS (2). Asero je u 84%
bolesnika postigao nestanak ili zna¢ajno smanjenje simp-
toma alergije na jabuku uz negativizaciju koznog testa na
svjezu jabuku (34). U procjeni dugorocnih rezultata ucinko-
vitosti metode 30 mjeseci nakon terapije neki su bolesni-
ci i dalje zadrzali negativitet koZznog testa, dok je u vecéine
ispitanika utvrdena tendencija povratu simptoma OAS-a
na jabuku nakon prestanka lijecenja (35). Nasuprot ovako
ohrabruju¢im rezultatima (34-36), drugi autori nisu utvrdi-
li uspjeSnost imunoterapije u lijecenju OAS-a. PoboljSanje
je postignuto samo u smanjivanju simptoma alergijskog ri-
nokonjunktivitisa (1, 2).
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Zakljuiak

lako je prevalencija OAS-a u bolesnika sa SAR-om znacaj-
na, on jos uvijek ¢esto nije prepoznat kao zaseban entitet.
Simptomi su uglavnom blagi te se bolesnici na njih ne za-
le lije¢niku obiteljske medicine osim ako im se ne posta-
ve ciljana pitanja. Kako je krizna reaktivnost izmedu pelu-

da trava, korova i stabala i odredenog voca, povrca i zaci-
na neosporno dokazana, prevencija zauzima kljuéno mje-

sto u pristupu bolesnicima s OAS-om. Edukacija bolesnika
0 izbjegavanju odredenih namirnica i/ili njihovoj termickoj

obradi najcesce je dovoljna u suzbijanju simptoma. U rijet-

kim slucajevima javljaju se teske sistemske reakcije koje
traze primjenu lijekova.
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