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Allergie @WUR

Wat is allergie?
te sterke afweer tegen onschuldige stoffen uitrdgewving en voedin

Is er een probleem met allergie?
Het komt vaak voor en kost veel!

Hoe komt dat?
Luchtverontreiniging, voeding, hygiéne, bewegingrB/0)

Kunnen we er iets aan doen?
Medicijnen, immunotherapie, leefstijlverandering
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Overgevoelighelid, intolerantie en allergie

Voedselallergie

Reactie op voedsel

IS een verkeerde

Immuunrespons '/ \‘
op een van zichzelf
onschuldige N\
voedingscomponent

Toxisch Niet-toxisch

Niet immunologisch
VOEDSELINTOLERANTIE

Immunologisch
VOEDSELALLERGIE

Farmacologisch

IgE-gemedieerd

Enzymatisch

Niet IgE-gemedieerd

Onbepaald
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Waar zijn mensen allergisch voor?

Voeding

Geneesmiddelen s ¥ m Scimmels

Dieren

Grassen

Insecten = - — Onkruid
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Het probleem: toename van allergie in Europa

allergische sensibilisatie: 19% (1991) — 27% (1995)
astma: 4% (1973) —9% (1988)
eczeem: 5% (1973) —16% (1988)

Nederland: . ...
1983 — 1994: +4009%; Adults > 15 years
astma toename (2%)

ooikoorts ;i

EU uitbreiding:
EU15:373 M ——
CEEC10: +112 M
=485 M (Mei 2004)

Bron: UCB-European Allergy White Paper, 1997
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Directe kosten van allergie in Europa (1998)

Ziekenhuis Dokters Diagnostiek  Totaal
opname kosten medicatie

Rhinitis 10 972 254 1.286

Astma 2.068 2.671 1.690 6.429

Eczeem 74 1,857 413 2.344

Indirecte kosten: afwezigheid van school (22 d/j) en werk (40 df))
overlijden (pinda VS: 100 /)); ziektekosten + hulp
sanatie, aanpassingen aan woning; quality of |ife

Directe kosten: (10.4) + indirecte kosten: (18.9)
= 29.3 Miljard €/jaar
Nederland: 2 Miljard €/jaar (2002) UCB Allergy White Paper, 1997
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ACW en de Wageningse benadering

 Preklinische problematiek: sensibilisatie en expesmaar

geen klinische verschijnselen

* Integratie van beta en gamma benadering

* Rol van alle Wageningse expertise:
primaire productie, post harvest voedselwinning,
voedingsbereiding, fysieke leefomgeving, leefstijl
consumentenzaken, sociaal-economische aspecten
ethische aspecten
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Allergie Is een life-style ziekte

Biogene factoren Anthropogene factoren

Infecties, allergenen stress, voeding

Allergie ontstaat op het grensvilak tussen gastherromgeving

Biologie van
effectororganen
Immuunsysteem familiehistorie

Genetische gevoeligheid
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Immunopathologie van allergie

Sensibilisatie Allergische reactie

!._I 1

. SNM histamine
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Symptomen van diverse vormen van allergie

Klinische allergiesymptomen bij
allergeenblootstelling:

 huid: atopische dermatitis: 10-1
e neus: rhinitis, hooikoorts: 10-20
 longen: astma: 2.5-10%

» darm: voedselallergie: 20%
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Leeftild en allergische ziekte: allergische mars

) - Astma:
F r": Sens|b|_ ' . ;.:::"-I' m Ijten
B i atie ik huisdieren
? B g
e

Hooikoorts

voeding %

P ri m ai re Age relationship between food allergy and atopy
sensibilisatie:

Koemelk, el,
pinda

Secundaire
sensibilisatie:
Pollen-fruit
syndroom
Latex —
kiwi/banaan
Huisstofmijt —
schaaldieren

incidence
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Immunomaturatie hypothese

Non-allergisch Allergisch

Regulatoirg & Nk »
T cellen ’

allergische symptome

Sensibilisatie:

Herhaalde lage dosis antigeen aan mucosale opkkevlaesulteert in
genetisch gepredisponeerde individuen een Th2 nsspo de vorming
van allergeen-specifieke IgE antistoffen
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Cross-talk en regulatie in het iImmuunsysteem

a”ergie ”_-4, ”_-5, ”_-13, (”_-10)

Innate

IL-10, TGF- ) .
’ B Immuniteit

IFN-
TNF-a

Auto-immuniteit
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Netwerken in orgaan-specifieke immuniteit en ziekte

Residente doelcellen in weefsel

Migratoire iImmuuncellen
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Allergische fenotype = erfelijke aanleg x omgevings Interactie
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Meer dan 20 genen:

Cytokines (1L-4,5,6,9,12,13)

Receptorenf§2-adrenerg, GC, IL-4R)

Enzymen (GSH-S-transferease,
NOS, LTA4 hydrolase)

ADAMS33, PHF11




Sensibilisatie en koemelkallergie

Caseine (meeste eiwit)

a, B, K eny (Bos d8)
Wel-elwitten

a-lactalbumine
B-lactoglobuline (Bos d4 en d5)

Allergie vaak en vooral bij kinderen .
meestal overgroei na 1-2 jaa/ &
prevalentie: 5% -
50% in VA kinderen

Lactose intolerantie geen type 1 allergie
mogelijk type IV (T)
5% prevalentie
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Sensibilisatie tegen berkenpollen

Gedurende de laatste 10 jaar:

e Seizoen begint vroeger (22 d)

e Seizoen duurt langer (4 mnd)

* Intensiteit neemt toe

* Pollen zijn de belangrijkste allergeneis
uit de omgeving

« kruisreactiviteit tussen pollen (PR10)
allergenen en voedselallergenen

o

R -4 7 i
L% R
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IgE kruisreactie tussen diverse allergenen

Berkenpollen Bet v 1 Kers Pru av 1
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Andere kruisreacties

Huisstofmijt en schaal-en schelpdieren

Rubber-latex
syndroom

Allergy Matters-ACW



Kruisreactiviteit

Respiratoire allergién kunnen zich
ontwikkelen tot voedselallergién:

Berkenpollen— Groenten en fruit
Graspollen—— RIjst, mais

Huidschilfers— Melkproducten
Kakkerlak—— Kreeftachtigen
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Risk of Reaction
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Allergenen — Symptomen - Behandeling

Ernst
_ van
Pollen - Fruit symptomen

syndroom

Patient
Reactiviteit

\ 4

v a-histamine
a-histamine Steroiden Behandeling

Steroiden Adrenaline
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Detectie: diagnose met huidtesten

Allergie: niet alleen een problee
bij kinderen, maar toenemend o¢
bij de oudere mens, naast de
toenemende vergrijzing!
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Van diagnose naar behandeling

Diagnose
Identificatie van het allergeen
Vaststellen van de oorzaak van de symptomen

Behandeling

Immunotherapie

Lichamelijk onderzoek Huid Prik Test Specifiek IgE Andere testen

g Klinische Historie  In vivo testen  In vitro testen Challenge Vermijding

Pharmacotherapie

= el G (o
\ - eny 4
y
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Drempelwaarden en allergische symptomen

incidentie expositie

ernstig

Allergie Allergeen
symptomen contact

Individu

Allergy Matters-ACW
YipeTimdly




. g B X ..:;;: -""'::"; ihY ..,. __‘: ' ::"'-":T'.-*- ',".f"‘
.,\ PR =
r ‘ 1}! }I : : ,.'.
fdia mrwﬂﬂlﬂim

| \\\,.!l !;Ll,,! "’

"""--ii‘--""““




Modulatie van allergische sensibilisatie via voeding

* Opname van omega-3 vetzuren (vlees/vis, groenteaakd)

 Toename van PR-10 eiwitten door selectie en teelt

» Processede voeding door fysische-chemische behagde&n-allergenen)
» Veranderde darm microflora: Lactobacilli, Bifidusfég Clostridium, etc

» Exotische voeding, GM foods, organic farming

 Inhoud/deficientie aan vitamines (C+E), mineralen (Sm)ti-oxidantia

* Residuen pesticiden, kunstmest, antibiotica
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Wat kunnen we doen aan preventie?

Immunomodulatie

Innate immunity Adaptive immunity

Hepatic acute-phase response Antibody production

- Increased acute-phase proteins lll!:-li:] iTh2)
Decreased albumin synthesis IL-13
- Increased glycogenesis [llihlmllmtlun

Increased gluconeogenesis
- Increased amino acid uptake

{Th1}

{ yvintoxic

Slow-wave sleep

- Anorexia TNF

responsc

lissue responses
Increased muscle proteolysis

- Increased lipolysis

Immunological responses
Increased macrophage activation
Neutrophilia and neutrophil activation

Trace mineral redistribution Bendizen 2000
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Figure 1: Allergen induced histamine release




Het probleem: de toename in allergie
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_ Crohn's
Rheumatic disease

fever
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De hygienehypothese

De afname van infecties tijdens het vroege
leven leidt tot veranderingen in de
opbouw en activiteit van het
Immuunsysteem waardoor de kans op het

krijgen van allergische ziekten toeneemnt.

L S
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Hygiéne en remming van allergie

Omagevingsfactoren die allergie
voorkomen of remmen

(hygiéne)
- Opgroeien op een boerderij
- Creche of kinderrijk gezin
- Opgroeien met huisdieren
- Infecties op Jonge leeftijd
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Oniwikkelingslanden

* prote gezinnen

* boerderijen, vee

» variabele darmflora
* Welnlg vaccinaties
* welnig antibiotica

= veel worminfeches
* weinig hygiene

K

De hygiene hypothese: erfelijkheid en omgeving

ONIgEvIng

Westerse wereld
* kleme gezinnen

« stedelke gebieden
= stabiele darmflora
* veel vaccinaties

» veel antihiotica

« peen Worminfecties
* hyglene
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Infecties en de hygiéne hypothese

ADAM,
Worm infecties

Mycobacteria
probiotica
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Allergie: ontwikkeling en preventie

blootstelling
aan allergeen
stuifmeel
huisstof

voedingseiwitten

vermijding
contact
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genetisch ontvankelijkheid

) 4

sensibiliserir~

$

Chronische ontsteking in
luchtwegen, huid,
spijsverteringsl -~

) 4
Symptomen: astma, eczeem,
hooikoorts, voedselallergie

symptoombestrijding

omgevingsfactoren
tabaksrook
luchtverontreiniging
infecties

vaccinaties

voeding

beweging

beroep

verandering
levensstijl




Behandeling van allergie
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Toenemend risico op allergie?

Sensibilisatie fase:
Nieuwe genen — nieuwe eiwitten — mogelijke allergenen?
Veranderingen leefstijl op kinderleeftijd

Blootstellingsfase:

Globalisering voeding: exotische vruchten
Globalisering reizen: nieuwe blootstelling
GM gewassen en voeding

Onverwachte kruisreacties
Veranderingen Leefstijl
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Beweging en voeding zijn belangrijk!
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