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Introduzione

Gli alimenti, anche quelli pit. comuni di cui 'uo-
mo si ciba da sempre, possono causare gravi
reazioni avverse.  Fortunatamente i casi di
vere e proprie allergie alimentari sono rari. Il
Piemonte, peraltro, vanta una Rete allergolog-
ica unica in Italia e in Europa, concepita per
assicurare assistenza ai massimi livelli

Allergie e intolleranze: due termini che, oltre a
essere di gran ...moda..., sono spesso considerati
equivalenti. In realta si tratta di disturbi rad-
icalmente differenti, che in comune hanno solo
alcuni sintomi. Piu in generale, le reazioni av-
verse da alimenti si suddividono in due grandi
categorie: <tossiche> (provocate da funghi, bat-
teri e tossine da cattiva conservazione) e <non
tossiches>. Quelle non tossiche, a loro volta,
si distinguono in «allergies> e <«intolleranzes:
la discriminante fondamentale tra le due sta
nell’intervento del sistema immunitario. Nel-
I’allergia, infatti, 'organismo produce quantita
esagerate di anticorpi (per lo pitt immunoglob-
uline di tipo E, dette IgE) contro alcune speci-
fiche proteine del cibo, mentre nelle intolleranze
generalmente il problema ¢ la carenza di enzi-
mi (tra i casi piu noti, il deficit di lattasi che
determina la cattiva digestione del latte). Var-
iano, inoltre, i tempi di manifestazione dei sin-
tomi dal momento di contatto con la sostanza
che stimola la reazione avversa: sono piu rapi-
di nel caso dell’allergia e pit lunghi (anche di
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alcuni giorni) per lintolleranza. E cambiano
anche le dosi: per scatenare 'allergia possono
bastare quantita minime di cibo irritante (mec-
canismo dose-indipendente), mentre per le in-
tolleranze la quantita e spesso determinante e
I'ingestione di piccole porzioni solitamente non
da problemi (meccanismo dose-dipendente). La
celiachia, altra patologia di cui si sente parlare
sempre pill spesso, € una reazione avversa agli
alimenti (in particolare al glutine contenuto in
frumento, orzo, farro, kamut, segale e avena),
ma non rientra a rigore né tra le intolleranze né
tra le allergie. Se e vero, infatti, che coinvolge il
sistema immunitario, € pur vero che non inter-
essa gli anticorpi IgE, percio gli esperti tendono
a considerarla come una malattia autoimmune
a se stante. L’allergia, come s’¢ detto, € una
reazione anomala dell’organismo a una sostanza
in genere inoffensiva. In particolare, il sogget-
to allergico, una volta entrato a contatto con il
cibo (per lui) nocivo, attiva le immunoglobuline
di tipo E (IgE), anticorpi capaci di legarsi a cel-
lule (mastociti e basofili), particolarmente ricche
di mediatori chimici tra cui l'istamina (sostanza
utile a combattere ’elemento sconosciuto all’or-
ganismo). Alla base delle malattie allergiche,
dunque, c’e¢ un’alterazione dei normali meccan-
ismi di difesa, che tendono ad attivarsi nei con-
fronti di sostanze riconosciute come pericolose
sebbene siano innocue per la maggior parte della
popolazione.

La reazione allergica puo manifestarsi in piu or-
gani e apparati, causando vari tipi di sintomi:
sindrome orale allergica (prurito e gonfiore alle
labbra, al palato e alla gola, al momento del
contatto dell’alimento con la bocca); sindrome
gastro-intestinale (nausea, vomito, crampi, gon-
fiori addominali, flatulenza, dissenteria, una vol-

ta che l'alimento raggiunge stomaco e intesti-
no); sindrome da orticaria-angioedema (carat-
terizzata da reazioni cutanee superficiali o pro-
fonde: nel primo caso si ha la comparsa di pon-
fi circondati da un alone eritematoso e asso-
ciati a forte prurito; nel secondo si ha, invece,
gonfiore pronunciato, senza eritema né prurito
ma con sensazioni di dolore e bruciore); nelle
manifestazioni piu gravi e fortunatamente rare
si possono avere difficolta respiratorie, bruschi
cali di pressione arteriosa, perdita di coscien-
za (si parla allora di reazione anafilattica e puo
arrivare fino allo shock: compare entro pochi
minuti dall’ingestione dell’allergene e richiede
sempre un ricovero ospedaliero urgente). Gli al-
imenti che piu frequentemente danno reazioni
allergiche sono: uova, latte vaccino, crostacei,
pesce, nocciole e arachidi, kiwi, pesche, mele,
pere, prugne, ciliegie, albicocche, sedano, carne
di maiale, soia. L’allergia al latte e all’albume
d’uovo & molto frequente nei bambini (incidenza
fino al 5-6%): si manifesta in genere gia a 3-6
mesi di eta, per poi scomparire intorno ai 10 an-
ni. Negli adulti queste sindromi sono molto rare
(incidenza del 2-4%, anche se & convinto di es-
serne afflitto ben il 20% della popolazione) e con
una prevalenza verso i cibi che, per cultura e po-
sizione geografica, sono molto diffusi. Cosi, ad
esempio, l'allergia al pesce ¢ molto presente nei
Paesi scandinavi, quella alle arachidi in Ameri-
ca. In generale si hanno prove che oltre 160 ali-
menti possono causare forme allergiche (elenchi
aggiornati sul sito dell’International union of
immunological societies) ed esistono sostanze-
test per almeno 118 di essi (tra questi i piu
frequentemente positivi sono solo 26). Il car-
dine terapeutico consiste nell’eliminazione dalla
dieta dell’alimento in causa (es. arachidi), dei
suoi derivati (es. olii e burro) e dei prodotti no-
toriamente contenenti ’allergene (es. biscotti,
cioccolata, dolci). Altrettanto importante & ri-
valutare periodicamente ’eventuale acquisizione
di tolleranza (avviene soprattutto nei bambini) e
apprendere alcune regole di autogestione dei far-
maci da assumere se ¢’€ una reazione imprevista.
In alcuni casi, particolarmente gravi, ¢ prevista
la prescrizione e I’educazione all’uso di adrenali-
na autoiniettabile. Il soggetto allergico deve es-
sere informato, in particolare, sulle possibilita di
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contatto con allergeni mascherati in vario modo
(i cosiddetti <allergeni nascosti>): per esempio
in prodotti confezionati dove I’allergene & chiara-
mente indicato tra gli ingredienti, ma ¢ inaspet-
tato (per es. prosciutto cotto contenente pro-
teine del latte); prodotti in cui ’allergene & indi-
cato, ma con termini ambigui o inusuali (es. pro-
teine del latte segnalate come «aromi naturali
da proteine nobili>); prodotti in cui l'allergene
non e citato in etichetta perché la legge non lo
prevede (quando presente, ad esempio, in mini-
mi quantitativi) o per mendacita/errore di stam-
pa dell’etichetta o, ancora, per contaminazione
nel corso della lavorazione; prodotti preparati
in casa, in mensa, al ristorante, in pasticceria...
contaminati tramite utensili, macchinari, piani
di lavoro o dalle stesse mani dell’operatore; far-
maci che possono contenere proteine alimentari
come eccipienti (per esempio vaccini contenenti
proteine dell’uovo).
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In Italia, con il recepimento della Direttiva
2003/89/Ce, i produttori hanno l’obbligo di
indicare in etichetta i seguenti ingredienti e
sostanze da essi derivate, responsabili di allergie
e intolleranze alimentari: cereali contenenti glu-
tine, crostacei, uova, pesce, arachidi, soia, lat-
te, frutta con guscio, sedano, senape, semi di
sesamo, anidride solforosa. La dichiarazione in
etichetta e obbligatoria, indipendentemente dal-
la loro quantita, ad eccezione dell’anidride sol-
forosa per la quale ¢ fissato un limite di 10
mg/kg. I test per rilevare la presenza di aller-
geni in determinati prodotti alimentari sono og-
gi molto sensibili e sono in grado di rintracciarli
anche in piccole dosi. I piu usati si basano sulla
ricerca della proteina allergica e sull’analisi del
dna: poiché non c’e¢ un sistema migliore in as-
soluto, in linea di massima sarebbe meglio pro-

cedere sempre con entrambi. Sono comunque
allo studio nuovi metodi di rilevazione basati
sulle nano- e le bio-tecnologie. Le intolleranze,
in genere, provocano sintomi pitt modesti (e per-
cio spesso anche di difficile interpretazione) che
possono variare da individuo a individuo e, nel-
lo stesso individuo, con ’avanzare dell’eta e a
seconda della quantita di cibo ingerita: si va
dalla cefalea alle coliche addominali, dal catar-
ro alla febbre, dall’eczema alla dermatite. Nel-
la maggior parte dei casi non € necessario elim-
inare completamente 1’alimento dalla dieta, ma
e sufficiente limitarne 'uso. Le intolleranze da
deficit enzimatici sono quelle che producono sin-
tomi piu importanti. Tra le piu diffuse c’e I’alac-
tasia, deficit da enzima lattasi, che determina
intolleranza al lattosio, lo zucchero contenuto
nel latte. In caso di carenza/assenza dell’enz-
ima specifico, il lattosio non viene trasformato
in zuccheri assorbibili (glucosio e galattosio) e
rimane nell’intestino, dove fermenta per azione
dei batteri, provocando flatulenza, mal di pancia
e diarrea; solo raramente e tanto grave da im-
pedire 'assorbimento di altre sostanze nutritive.
La carenza di lattasi puo essere presente fin dalla
nascita o instaurarsi nel corso degli anni, quan-
do alla progressiva riduzione del latte consuma-
to quotidianamente si accompagna una minore
produzione di lattasi. La terapia, quindi, non
si basa sull’eliminazione del latte, ma sull’incre-
mento graduale delle quantita ingerite, in mo-
do da aumentare poco alla volta la produzione
di lattasi. Altra intolleranza particolarmente
diffusa (endemica in alcune Regioni italiane) e
il favismo, dovuto alla mancanza dell’enzima
glucosio-6-fosfato deidrogenasi: la sindrome &
ereditaria e causa anemia emolitica (distruzione
dei globuli rossi).
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Ma come stabilire se si € allergici o intolleranti
a un alimento? Nel caso di sindromi allergiche,
che si verificano a pochi minuti dall’assunzione
di un determinato cibo, la diagnosi ¢ estrema-
mente semplice e diretta. In altre situazioni,
in cui vi sia un intervallo di tempo tra 1’assun-
zione dell’alimento e le manifestazioni cliniche,
occorre ricorrere a test di laboratorio, certifi-
cati da linee guida internazionali. T test cutanei
(prick test) sono la metodica d’elezione, assieme
al Rast, che permette di rilevare nel siero del
paziente la quantita di IgE specifiche per singoli
alimenti (completa il responso del test cutaneo).
Non esistono invece procedure diagnostiche, sci-
entificamente validate, volte ad evidenziare le in-
tolleranze alimentari (se si eccettuano quella al
lattosio e la malattia celiaca). Questi temi e, in
particolare, gli allergeni alimentari sono stati al
centro di un convegno organizzato a Torino, nel
settembre 2007, dalla <Scuola di sicurezza ali-
mentare> della Fondazione per le biotecnologie.
L’appuntamento ha coinvolto numerose compe-
tenze nel mondo della ricerca, della clinica aller-
gologica, dell’industria alimentare, della scuola
e del volontariato, che hanno fatto il punto su
studi e attivita in corso.
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1 Amedeo Conti: il punto di
vista della ricerca

rSPA

ISTITUTO DI SCIENZE
DELLE PRODUZIONI
ALIMENTARI

Amedeo Conti ¢ responsabile del progetto «Si-
curezza alimentares del Dipartimento agroali-
mentare del Consiglio nazionale delle ricerche
(Cnr) a Torino. Dottor Conti, spesso la dif-
ferenza tra intolleranze e allergie alimen-
tari non & ben chiara neppure tra gli ad-
detti ai lavori: perché? In effetti la ques-
tione & piuttosto controversa (almeno in alcu-
ni casi) anche tra gli addetti ai lavori. L’unica
vera discriminante ¢ il coinvolgimento o meno
del sistema immunitario. Percio, a rigore, tutte
le volte che viene coinvolto il sistema immu-
nitario si dovrebbe parlare di allergia. Tra le
varie forme di allergia si possono poi distinguere
quelle <IgE mediate> (che coinvolgono in modo
importante le immunoglobuline di tipo E e sono
anche le piu diffuse) e quelle <non IgE medi-
ate>. La celiachia, in particolare, coinvolge il
sistema immunitario (seppure non le IgE ma le
IgG), quindi da questo punto di vista dovrebbe
essere considerata come una forma di allergia.
Ma comporta anche un deficit enzimatico (a dif-
ferenza delle allergie IgE mediate) e quindi, da
questo punto di vista, e assimilabile alle intoller-
anze alimentari. La celiachia ¢ comunque com-
pletamente diversa da una semplice intolleranza:
ha conseguenze piu gravi e ha basi molecolari
differenti. Nell’insieme, dunque, ¢ pit un’aller-
gia. Cos’¢ un allergene alimentare? Un al-
lergene alimentare € una proteina contenuta in
un alimento, nei confronti della quale i soggetti
predisposti hanno una reazione avversa. Quan-
ti tipi di allergeni esistono? Quantificarli &
impossibile. Quelli noti sono gia molti, sia di
origine animale che di origine vegetale. Molto
piu studiati sono quelli di origine vegetale. Ne
vengono comunque scoperti in continuazione.

Qualcuno li raggruppa in categorie (es.
allergeni completi, elicitatori senza sensi-
bilizzazione, non elicitatori...): di che si
tratta? Sono distinzioni introdotte per lo piu
a scopo didattico, nel tentativo di fare un po’
di chiarezza. In realta non € mai stato trova-
to un minimo comune denominatore tra tut-
ti gli allergeni, per cui alcuni hanno determi-
nate proprieta, altri ne hanno di opposte. Cosi,
ad esempio, gli allergeni «completi> funzionano
in modo bi-fasico: al primo contatto inducono
una sensibilizzazione IgE mediata (senza mani-
festazioni cliniche), dal secondo contatto in poi
(grazie alla sensibilizzazione precedente) sono in
grado di legarsi alle IgE specifiche e scatenare le
reazioni avverse. Ci sono pero anche allergeni
«elicitatori senza sensibilizzazione>, che provo-
cano l'allergia gia al primo contatto perché si
legano a IgE specifiche preformate da altri aller-
geni e molto simili alle proprie (si parla, in tal
caso, anche di «cross-reattivita> tra alimento
e alimento o tra polline e alimento); e, anco-
ra, gli allergeni <non elicitatori>, che si legano
a IgkE specifiche ma senza dare manifestazioni
cliniche. Oggi cerchiamo di mettere assieme
tutte queste conoscenze, soprattutto per formu-
lare delle previsioni ed evitare errori commessi
in passato, ad esempio con i primi ogm: alcu-
ni cibi transgenici davano allergia perché con-
tenevano proteine molto simili ad altri allergeni
noti; se fossero stati sottoposti a confronti pre-
liminari, si sarebbe scoperto subito che alcuni
erano da evitare e che bastava introdurre pic-
cole modifiche per evitare il peggio. In tutto
questo che ruolo ha la proteomica, cioe
lo studio delle diverse forme di espres-
sione delle proteine? Ha un ruolo fondamen-
tale. Perché e I'unica tecnica che consente di dis-
tinguere, in uno stesso «estratto allergenico>, le
proteine davvero irritanti da quelle innocue e poi
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caratterizzarle in dettaglio. In passato sono stati
presi seri abbagli, perché si analizzavano grandi
gruppi di proteine senza riuscire a distinguerle
tra loro. Sicché si tendeva a dire che la proteina
presente in maggiore quantita nel gruppo (quella
<pil espressa>) era sicuramente 'allergene. In-
vece poi si & scoperto che il vero pericolo veniva
dalla proteina espressa in quantita minore. L’al-
lergenicita infatti non ¢ assolutamente legata al-
la quantita di proteine presenti, ma soprattutto
alla loro forma e composizione.

Le ricerche piu promettenti si concentra-
no sui cosiddetti <«<epitopi>, i siti pre-
senti sulle proteine che permettono agli
anticorpi IgE di riconoscerle come aller-
geniche e legarsi ad esse. Di che si trat-
ta? Sono studi molto complessi, anche perché
esistono due tipi diversi di epitopi: quelli «lin-
eari>, cioe determinati da segmenti di pro-
teina contigui, e quelli <conformazionali>, che
derivano dall’avvicinamento di tratti di proteina
distanti tra loro linearmente ma divenuti con-
tigui a causa del ripiegamento nello spazio della
stessa catena proteica. In questi casi la pro-
teina non € una catena distesa, ma € raggomito-
lata in vario modo. Gli epitopi conformazionali
sono i piu difficili da studiare, perché basta poco
per alterare la forma originale della proteina al-
lergenica (ad esempio, riscaldarla) e, in defini-
tiva, perdere l’epitopo che si intende studiare.
Questo vale soprattutto per gli allergeni respira-
tori, perché quelli alimentari vengono comunque
trasformati durante la digestione e quindi a dare
allergia sono soprattutto gli epitopi lineari di
catena (l'alterazione della forma proteica tridi-
mensionale conta poco o nulla). Il lavoro sug-
li epitopi potrebbe portare anche a una
cura delle allergie? Piu che a una cura, al-
la prevenzione. Questo ¢ il vero punto di forza

delle ricerche sugli epitopi, che mirano a capire
come modificare i siti ...di aggancio... in modo
da non alterare le proprieta nutrizionali e bi-
ologiche della proteina, ma ridurre o possibil-
mente eliminare la reazione allergica. Perché,
secondo lei, le allergie alimentari sono in
aumento? In effetti 'aumento c’e, ma lieve e
dunque & minore di quanto si senta dire in giro.
All’origine ci sono soprattutto le modificate abi-
tudini alimentari: oggi abbiamo tutti accesso
a cibi sconosciuti fino a poco tempo fa o, co-
munque, non a portata di mano. E il risulta-
to della globalizzazione dei mercati, ma anche
della presenza di flussi migratori con differenti
abitudini alimentari. Si prenda, ad esempio, il
caso del sesamo: in Italia l'allergia al sesamo
era rarissima e ora € in aumento, proprio perché
lallergene & piu diffuso (in quasi tutti i negozi,
ormai, € possibile comprare pane e grissini ai
semi di sesamo). Il risultato epidemiologico ¢
un allargamento (piu che un aumento numerico)
delle possibili reazioni allergiche.

A proposito di questi ingredienti “nuovi”,
c’e¢ un’incidenza diversa delle reazioni al-
lergiche tra le popolazioni dove sono sem-
pre stati presenti e quelle in cui invece
sono stati importati di recente? C’¢ una
teoria, che va sotto il nome di <«teoria del-
I'igiene>, secondo la quale I’aumento dei distur-
bi del sistema immunitario registrato nei Pae-
si occidentali potrebbe essere dovuto a fattori
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genetici, ma anche ambientali, legati soprattut-
to alla maggiore igiene rispetto al passato e alle
popolazioni in via di sviluppo. Secondo tale teo-
ria la maggiore igiene comporta minori contatti
con i microbi e, in definitiva, meno occasioni di
allenamento per il sistema immunitario. Inizial-
mente questa spiegazione pareva un po’ azzar-
data e non godeva di grande credito, ora invece
pare abbia basi scientifiche reali.

2 Maurizio Galimberti: il pun-
to di vista della clinica

Maurizio Galimberti dirige il Servizio di Aller-
gologia e immunologia clinica all’ Ospedale mag-
giore della Carita di Novara. Dottor Galim-
berti, oggi sappiamo che esiste una cross-
reattivita tra allergeni inalanti e quelli al-
imentari, per cui chi & allergico ad alcuni
pollini (es. graminacee) & predisposto ad
alcune allergie alimentari (es. pomodori
e melone). Quanto puod essere indicati-
va questa correlazione? In altri termini,
se un soggetto & allergico a un certo tipo
di polline, che probabilita ha di essere al-
lergico anche a determinati alimenti? La
cross-reattivita € molto variabile da persona a
persona. Se si vuole fare un discorso di percentu-
ali su una popolazione molto ampia, restando
nell’ambito delle reazioni pollini-alimenti, ab-
biamo circa il 20-25% di persone allergiche al
polline che nel tempo possono sviluppare anche
la cross-reattivita agli alimenti. Per evitare i
cosiddetti «allergeni nascosti> un grande

aiuto verrebbe da regole rigorose e co-
muni per P’etichettatura degli alimenti...
Certo, ma non basta. L’etichetta da sola, in-
fatti, non ¢ in grado di garantire la sicurezza
totale. Contaminazioni accidentali nella fase di
produzione possono determinare la presenza di
piccole quantita di allergeni (comunque perfet-
tamente rilevabili dal soggetto allergico e poten-
zialmente pericolose). Analogamente, la com-
plessita della composizione di alcuni preparati
(con ingredienti provenienti da fornitori diver-
si) rende difficile per gli stessi produttori garan-
tire I'assenza di allergeni. Una recente indagine
del Movimento consumatori di Cuneo, condot-
ta su 133 prodotti alimentari in vendita pres-
so la grande distribuzione, ha rivelato che il
22,5% del campione era contaminato da aller-
geni non indicati in etichetta. Un aiuto mag-
giore, insomma, verrebbe dalla creazione di una
cultura diversa a monte, per cui sia chi produce
sia chi distribuisce rispetta in modo rigoroso
procedure che da un lato valorizzano gli stes-
si prodotti (perché ne garantiscono davvero la
qualita) e dall’altro mettono al riparo dalle con-
taminazioni (cioé da allergeni nascosti). In altre
parole, le aziende alimentari dovrebbero inserire
nel loro piano di autocontrollo un’attenta valu-
tazione dei punti critici e un numero adeguato
di verifiche analitiche.

Resta il fatto che, con D’attuale sistema
di etichettatura, persino voi esperti avete
bisogno di una sorta di guida per decifrare
quali tipi di allergeni si nascondono dietro
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a una determinata terminologia (per es-
empio, se in etichetta c’¢ scritto <aromi
da proteine nobili>, il prodotto potrebbe
contenere proteine del latte). Uniformare
il sistema di indicazione in etichetta non
sarebbe utile? Certo. Ma, ripeto, il problema
per chi ¢ allergico non si risolve qui. Le linee di
produzione, infatti, possono essere inquinate in-
avvertitamente e dunque 'allergene puo essere
presente ma non comparire in etichetta. Per
ridurre al minimo i rischi di reazioni avverse oc-
correrebbe, insomma, compiere un passo avanti.
Cio che davvero interessa sapere ¢ se un dato
prodotto contiene un certo allergene e in quale
misura. Tutto il resto diventa un problema clin-
ico: tocca agli esperti, infatti, gestire gli sposta-
menti della dose-soglia nei soggetti allergici e
quindi stabilire quale prodotto puo essere indi-
cato e quale no per un determinato paziente. In
altre parole, sull’etichetta si dovrebbe arrivare
a scrivere, per esempio: <Contiene 20 parti per
milione della sostanza X, in modo che il sogget-
to allergico possa stabilire, con 'aiuto del medi-
co specialista, se puo mangiare quel prodotto o
meno. Un sistema per la lettura automati-
ca delle etichette (come il progetto <Track
all>*) potrebbe essere d’aiuto? Direi di si:
semplificherebbe molto la vita dei soggetti aller-
gici. L’idea di fondo ¢ catalogare in un database
le etichette di tutti i prodotti in vendita e in-
crociare successivamente questi dati con il pro-
filo del soggetto allergico: il sistema informatico
dovrebbe essere in grado di indicare in tempo
reale se un dato prodotto (identificato attraver-
so il codice a barre) sia adatto o meno per quel
determinato paziente. Se a questo sistema si af-
fiancassero la «platoonizzaziones degli allergici
gravi (dotazione di un micro-chip contenente il
loro profilo allergologico) e la garanzia della fil-
iera produttiva, si arriverebbe a un buon livello
di sicurezza.

Perché c’¢ tanta discrepanza tra i casi
di allergia alimentare riferiti dalla popo-
lazione (20% degli intervistati) e il nu-
mero reale dei soggetti allergici (2-4%)7?
Credo che una buona parte di responsabilita stia
nell’allarmismo dei mass media e in una sorta di
eccesso informativo, per cui i dati sono tanto nu-
merosi che la gente non riesce a metabolizzarli
adeguatamente. Di fatto la maggioranza dei casi
di ...allergia alimentare auto-diagnosticata... &
riconducibile a situazioni ...tradizionali... di
reflusso gastroesofageo, meteorismo... (dovute
magari a una terapia antibiotica non sufficien-
temente adiuvata dall’assunzione di probioti-
ci). Chi ha un’allergia alimentare ha sinto-
mi gastroenterici corrispondenti, fondamental-
mente, all’espulsione del cibo stesso: per via
emetica (vomito) o enterica (dissenteria). E
E quando
accade, non c’¢ piu assorbimento di nutrienti,
dunque si registra un evidente deperimento or-
ganico. Stando cosi le cose, quel 20% di popo-
lazione che si auto-definisce allergica dovrebbe
risultare sottopeso, ma le statistiche ufficiali di-
cono il contrario... Per quel 2-4% di sogget-
ti davvero problematici, come si cura la
malattia allergica di base? La malattia al-
lergica di base si cura in molti modi. La valu-
tazione di fondo & comunque unica: ’allergico e
un soggetto il cui sistema immunitario sbaglia la
risposta nei confronti di alcuni stimoli (secondo
alcune teorie, spingerebbe la risposta fino a un

un meccanismo di difesa naturale.
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certo punto, senza completarla). La terapia ri-
correra dunque a tutti i sistemi che consentono
di correggere in qualche modo l’'alterazione im-
munitaria. Ovviamente andra modulata sulla
base degli agenti causali e delle diverse con-
seguenze che si manifestano su organi-bersaglio.
L’obiettivo &€ modificare la risposta iniziale erra-
ta e riorientarla verso la normalita. Questo rior-
ientamento & gia possibile in molti casi di aller-
gia respiratoria; ora si sta cercando di attuarlo
anche con le allergie alimentari, ad esempio at-
traverso vaccini specifici. Sono strategie in fase
di elaborazione. Un’altra strada terapeutica ¢ lo
studio degli epitopi**, che potrebbe portare alla
creazione di una barriera tra il sito di aggancio
dell’allergene e I’anticorpo IgE specifico, in mo-
do da impedire il legame che provoca la reazione
allergica. Ma ci vorranno anni per avere le prime
applicazioni pratiche. Altra strategia, basata
sempre sugli epitopi, consiste nell’utilizzare un
allergene modificato come vaccino: in altre pa-
role, somministrare al paziente un allergene al-
terato in alcuni punti, in modo che mantenga la
sua capacita di evocare una risposta protettiva,
ma, abbia ridotta forza irritante. Questa strada
¢ gia a buon punto ed e in fase di perfeziona-
mento anche per le allergie piu classiche (es. da
pollini, da acari...).

Perché la ricerca sulle terapie contro le
allergie alimentari € rimasta piu “indi-
etro” rispetto a quelle respiratorie? Perché

¢’eé un grosso rischio di reazioni violente e peri-
colose: con le metodiche di cui disponevamo in
passato, forzare un certo tipo di equilibrio era
troppo rischioso. Adesso iniziamo a conoscere
meglio alcuni meccanismi di base e, dunque,
riusciamo a fare in sicurezza un certo tipo di
discorso. Il rimedio non puo e non deve mai
essere peggiore del male. Un ragazzino seri-
amente allergico agli alimenti (che per es. ab-
bia reazioni avverse gia solo inalando il profumo
di arachidi) non ¢ facile da vaccinare. Adesso,
per fortuna, abbiamo a disposizione una serie
di nuovi farmaci (come gli anti IgE) che con-
sentono di modificare la dose-soglia e dunque
ridurre i rischi. In ogni caso sono operazioni da
effettuare con estrema cautela: gli allergeni ali-
mentari sono stati caratterizzati solo in anni piu
recenti, quindi li sappiamo gestire (anche a liv-
ello di manipolazione farmacologica) meno bene
di altri. D’altronde, senza i computer e gli stru-
menti per le indagini nell’infinitamente piccolo,
ben tre quarti delle malattie oggi curabili uc-
ciderebbero esattamente come cinquecento anni
fa. Il mondo dell’invisibile, man mano che viene
esplorato, ci portera a risultati sempre piu evi-
denti e macroscopici. Queste considerazioni per-
mettono anche di capire come le allergie alimen-
tari non siano affatto malattie nuove (anche se
la percezione generale & questa), ma solo il frut-
to di nuove acquisizioni scientifiche. Esistevano
gia prima, solo che non avevamo i mezzi per af-
frontarle. D’altronde, se & innegabile che siano
legate alla diffusione di nuove abitudini alimen-
tari, & altrettanto vero che la contaminazione
tra culture diverse e iniziata molto tempo fa, in
particolare con le grandi scoperte geografiche,
da Marco Polo a Cristoforo Colombo.

(* vedi intervista al dottor Bruno Cavigi-
oli in questo stesso dossier) (** vedi in-
tervista al dottor Amedeo Conti in questo
stesso dossier)
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3 Giovanna Monti: il punto di
vista della pediatria

Giovanna Monti e pediatra, responsabile del-
I’Ambulatorio Allergie alimentari dell’ Ospedale
infantile < Regina Margheritas> a Torino. Dot-
toressa Monti, perché i bambini sono al-
lergici soprattutto a latte, uova, grano e
soia? Presumibilmente perché sono i primi ali-
menti in assoluto con cui entra a contatto la nos-
tra mucosa intestinale. Inoltre sono i costituenti
fondamentali della dieta mediterranea e, in gen-
erale, delle diete in tutto il mondo. Ma se e
vero che l’allergia alle proteine del latte vaccino
¢ la piu frequente dell’eta pediatrica (interessa
circa il 3% dei bimbi da 0 a 3 anni), ¢ anche
vero che tra i bambini americani piu grandicelli
il primo allergene ¢ I’arachide (negli Usa ¢ infatti
molto diffuso I'uso di burro di arachidi) mentre
nei Paesi scandinavi la top ten degli allergeni
alimentari include pesci e crostacei. Insomma:
Paese che vai, allergene che trovi. In ogni caso
latte, grano, soia e uova sono tra i piu diffusi
in assoluto. La soia, in particolare, diventa al-
lergene in eta pediatrica per due motivi: anzi-
tutto perché puo essere usata come sostitutivo
del latte; in secondo luogo perché e diffusa come
ingrediente “nascosto” in vari preparati (come
addensante e, in generale, come additivo). Un
caso molto diffuso & quello del bambino (o
dell’adulto) che digerisca poco il latte: si
tratta di allergia o semplice intolleranza?

Quando c’e di mezzo la mancanza di un enzima,
si ha a che fare con una intolleranza. Nel latte
di mucca, in particolare, ¢’¢ uno zucchero (il lat-
tosio) che deve essere digerito nell’intestino da
un enzima specifico (la lattasi). Se cid non ac-
cade, il lattosio arriva tale e quale nel colon dove
i batteri lo fermentano. Cosi, chi & intollerante
enzimatico al lattosio ha dissenteria e il mal di
pancia, perché non riesce a digerirlo. La lattasi
in genere funziona bene nelle prime fasi della
vita, poi ¢ abbastanza normale che un po’ si
“arrugginisca”, per cui I'intolleranza al lattosio
diventa sempre piu presente man mano che si
cresce. Esistono anche casi di mancanza geneti-
ca di questo enzima, ma sono davvero rari. Cio,
in ogni caso, non c’entra nulla con I’allergia che,
invece, si sviluppa nei confronti delle proteine
del latte.

Come si puo distinguere se si tratta di in-
tolleranza al lattosio o di allergia alle pro-
teine del latte? Si puo stabilire in modo molto
semplice, dando da bere al bambino un latte a
basso contenuto di lattosio: se & intollerante,
dopo averlo bevuto stara benissimo; se ¢ allergi-
co, continuera a stare male, perché i prodotti a
basso contenuto di lattosio hanno pur sempre le
proteine del latte. Esiste poi un test diagnosti-
co non invasivo per l'intolleranza enzimatica al
lattosio, che si chiama «H2 breath test>: con-
siste nella misurazione della concentrazione di
idrogeno nell’aria espirata dal paziente; tale con-
centrazione ¢ piu elevata negli intolleranti enz-
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imatici, in quanto la fermentazione del lattosio
nel colon produce idrogeno. Perché le allergie
nei bambini spesso regrediscono (I’allergia
alle proteine del latte, ad esempio, scom-
pare nell’85% dei casi entro 3 anni dalla
diagnosi)? Perché il sistema immunitario dei
bambini allergici, benché geneticamente predis-
posto a dare una risposta anomala, con il tem-
po matura e, in particolare, si affina la sua ca-
pacita di risposta. Peraltro, anche a livello del-
I'intestino, aumenta il cosiddetto <effetto barri-
era> contro gli allergeni alimentari e quindi, nel
corso del tempo, la situazione migliora. A patto,
comunque, che il soggetto stia a dieta. L’elimi-
nazione dell’alimento allergenico dalla dieta, in-
fatti, da all’organismo il tempo necessario a rior-
ganizzare la risposta immunitaria. Chiaramente
la situazione va rivalutata di anni in anno: non
avrebbe alcun senso mantenere la dieta per tut-
ta la vita. Questo miglioramento nel corso
del tempo €& piu spiccato nei bambini, ma
in qualche misura c’¢ anche negli adulti...
Posso dare testimonianza di quanto osservo tra
i bambini piu grandi. Un soggetto allergico di
5-7 anni, per quanto sia gia grandino, nel tempo
puo diventare tollerante. E credo lo stesso val-
ga per l'adulto, ovviamente purché stia a dieta
per un certo periodo. Tuttavia, piu e tardiva
la diagnosi e piu e difficile tornare indietro. In-
oltre molto dipende dall’allergene. Perché se il
soggetto e allergico, ad esempio, all’arachide, in
linea di massima lo restera per tutta la vita, e
cosl pure nel caso della frutta secca a guscio,
dei molluschi, dei crostacei e dei pesci. Dagli
ultimi dati della letteratura risulta che solo il
5% dei bambini allergici all’arachide acquisira
la tolleranza in eta adulta.

Lei sostiene che occorre fare molta at-
tenzione, perché nei bambini non tutto e
allergia. Cosa intende? Intendo dire che

non e corretto pensare che determinati sinto-
mi (ad esempio orticaria, la dermatite atopi-
ca, alcune manifestazioni gastrointestinali per-
sistenti) siano sempre causati da una allergia al-
imentare. Si rischia da un lato di sottoporre i
bambini a iter diagnostici faticosi e a diete tanto
restrittive quanto inutili, dall’altro di non tute-
lare i soggetti davvero allergici, perché il sistema
sanitario disperde le poche risorse a disposizione
in diagnosi e analisi ingiustificati. Quali sono
i sintomi piu indicativi della vera allergia,
a cui occorre prestare attenzione? Intanto
i sintomi devono essere ricorrenti, non sporadi-
ci, e magari correlabili all’assunzione di un cer-
to alimento. Nel caso si verifichi una dermatite
atopica, si deve valutare 1’eta del bambino: un
soggetto grandicello, con lesioni molto limitate,
non puo far pensare a un’allergia alimentare;
viceversa, un lattante, che presenti un eczema
molto serio, potrebbe avere un’allergia alimenta-
re. Insomma occorre valutare la gravita delle
manifestazioni cliniche e correlarla all’eta. Una
certa difficolta interpretativa riguarda i sintomi
gastrointestinali, ma solo nel caso siano cronici.
E cioe solo nel caso si abbia a che fare con un
bimbo che non cresce, ha sempre la dissenteria,
ha spesso il reflusso o episodi frequenti di gas-
trite: in questa situazione e corretto chiedersi
se sia allergico a qualche alimento. Ma, ripeto,
devono esserci sintomi cronici importanti e ricor-
renti. Bisogna poi fare le cosiddette ...diagnosi
differenziali..., cioé capire se tali manifestazioni
sottendano altri tipi di patologie e non una al-
lergia ad alimenti. Anche perché imporre una
dieta diagnostica in eta pediatrica, quando la
varieta di cibi alla base dell’alimentazione e di
per sé limitata, richiede un impegno molto se-
rio per scongiurare ripercussioni sulla salute del
bimbo.
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Come si pu0 compensare l’eliminazione
del latte vaccino dalla dieta di un bambino
allergico? E un problema serio, dal momento
che nella prima infanzia il latte e i suoi derivati
soddisfano almeno la meta del fabbisogno en-
ergetico e nutrizionale. In caso di allergia, se
il latte materno non e disponibile, occorre pas-
sare a un alimento sostitutivo che idealmente sia
ipo-allergenico, adeguato dal punto di vista nu-
trizionale, gradevole al gusto ed economico. In
commercio ci sono vari prodotti (nessuno di essi
comunque possiede tutte queste caratteristiche):
latti formulati di soia, abbastanza economici e
gradevoli, ma non tollerati da tutti gli allergici
al latte di mucca; latti formulati «idrolisati> e
a base di aminoacidi, ben tollerati, ma molto
costosi e poco gradevoli al palato. Sono in cor-
so varie sperimentazioni con latte di altri mam-
miferi: bufala, capra, pecora, cammella, cav-
alla e asina. I primi tre in realta non sono
utilizzabili, in quanto le proteine in essi con-
tenute sono molto simili a quelle del latte di
mucca; i latti di capra e di pecora, inoltre, sono
squilibrati dal punto di vista nutrizionale per
i bambini. I latti di cavalla e di cammella, in-
fine, hanno prodotto risultati interessanti, ma in
Italia sussistono oggettive difficolta di approvvi-
gionamento. «Tra il 2003 e il 2004 al Regina
Margherita abbiamo testato il latte d’asina, che
vanta ottime caratteristiche nutrizionali: eleva-
to contenuto in proteine e ceneri, basso carico
renale di soluti, tenore in caseine e sieroproteine
simile al latte materno, elevata concentrazione
di amminoacidi essenziali, alto contenuto di lat-

tosio, basso contenuto lipidico e buon livello di
calcio. Somministrato a 46 bambini (eta me-
dia 36 mesi) con diagnosi accertata di allergia al
latte vaccino (spesso associata ad altre allergie a
grano, uovo, riso e pesci), & risultato ben tollera-
to in 38 casi (pari all’82,6% del totale). Un risul-
tato incoraggiante, che pero richiede conferme
su casistiche pitt ampie, con studi approfonditi
anche sulle caratteristiche nutrizionali. Inoltre
sono indispensabili una piu facile reperibilita sul
mercato e prezzi piu contenuti. I pediatri sono
sufficientemente preparati a riconoscere e
affrontare le allergie alimentari? I colleghi
piemontesi lo sono sicuramente. Seguo personal-
mente 'organizzazione di corsi di aggiornamen-
to e posso garantire che a Torino e Provincia
c¢’eé un’ottima preparazione. La Rete allergolog-
ica regionale, d’altronde, sta finendo di stilare
un documento molto preciso per la diagnosti-
ca delle allergie alimentari, a cui tutti i medici
curanti (pediatri inclusi) dovranno attenersi.

4 Gianni Cadario:
sanitaria

la gestione

Gianni Cadario ¢ direttore della Struttura com-
plessa di Allergologia e immunologia clinica al-
Vospedale <San Giovanni Battista> (Molinette)
di Torino, ed & responsabile dell’Osservatorio re-
gionale per le gravi reazioni allergiche. Dot-
tor Cadario, come & articolata la Rete
allergologica piemontese?

La nostra Rete, unica in Italia e in Europa a
livello di infrastrutture telematiche, € una realta
distribuita su tutto il territorio regionale: tutti
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gli operatori che svolgono attivita di allergologia
in Piemonte hanno accesso ad essa e sono tenuti
ad aggiornare costantemente i dati, compilan-
do on line le cartelle cliniche dei pazienti e reg-
istrando ogni variazione. Un’operazione molto
importante per tenere aggiornati i dati epidemi-
ologici e valutare I'incidenza delle diverse tipolo-
gie allergiche, con un’evidente utilita pratica an-
che per gli amministratori che devono decidere
come allocare le risorse pubbliche. Nell’ambito
della Rete esiste, poi, I’Osservatorio per le gravi
reazioni allergiche che ha sede alle Molinette, nel
mio reparto. Che funzione svolge 1’Osser-
vatorio? Registra e monitora le reazioni av-
verse piu gravi attraverso le segnalazioni fatte
da tutti gli operatori della Rete. Ad oggi, su
80.000 cartelle di pazienti che hanno avuto ac-
cesso alle Rete di allergologia da gennaio 2004,
sono oltre 1.800 quelle relative a reazioni gravi
(come anafilassi, asma bronchiale acuto, edema
della glottide, reazione severa da farmaci...). La
segnalazione del caso grave arriva all’Osservato-
rio ad opera di chi soccorre il paziente; 1’Osser-
vatorio inoltra la segnalazione al Servizio com-
petente per territorio (se un soggetto residente
a Torino ha un’anafilassi a Biella, sara soccorso
a Biella, ma 1’Asl di riferimento & quella di resi-
denza, che avra il compito di seguire il paziente
nella fase successiva all’emergenza). Il Servizio
di allergologia di riferimento ha il compito di
contattare il paziente dopo I’episodio acuto, fare
la diagnosi, mettere a punto la terapia e val-
utare il rischio. Quando ha concluso questo iter,
rimanda i dati all’Osservatorio, che li mette a
disposizione di tutti gli addetti del 118, in modo
tale che, qualunque operatore dell’emergenza si
trovi a soccorrere un soggetto allergico, sappia
come intervenire e qual & la causa del malessere.
E gia tutto perfettamente operativo? E
operativa da piu di 3 anni la procedura di seg-
nalazione da parte degli operatori della Rete di
allergologia. Nel corso del 2008 verra attivato il
collegamento con il 118 e si procedera alla cosid-
detta <platoonizzaziones, ossia la fornitura di
una tessera con microchip a ogni soggetto aller-
gico grave: le informazioni della card potranno
essere decodificate (attraverso appositi lettori)
dagli addetti del 118 che si trovassero a soccor-
rere il paziente in caso di shock anafilattico. E

una soluzione che costa poco, ma molto utile.

Pili o0 meno quante persone coinvolge la
Rete allergologica piemontese? Interessa
almeno un Servizio di Allergologia per ogni Asl
o Aso del Piemonte, dunque almeno 29 Servizi.
Il problema €& che ci sono ancora delle Asl e
anche degli ospedali che hanno diverse attivita
di allergologia (es. in Pneumologia, in Pedia-
tria...) operative in giorni e orari diversi, in
modo non coordinato: sarebbe opportuno, dal
punto di vista organizzativo, accorparle almeno
funzionalmente in un’unica struttura. Perché
un servizio tanto utile € stato attivato, a
Per
la disponibilita di fondi, per le persone e per la
sensibilita politica. In realta abbiamo sfruttato
cose in parte gia esistenti, come i collegamenti in
Rete; il software, inoltre, & unico per tutti (fisi-
camente sta a Grugliasco, vicino al server del
118) e la sua manutenzione, con i vari aggiorna-
menti periodici, ha costi annui abbastanza con-
tenuti perché e centralizzata. Dunque, se non
€ tanto una questione di fondi e di volonta
politica, & soprattutto una questione di
persone... Beh, in Assessorato regionale esiste
un’attivita di consulenza per le attivita di Aller-
gologia che ormai data da oltre 15 anni. Il nostro
approccio alle varie problematiche organizzative
& stato sempre puramente tecnico e la collabo-
razione con i funzionari regionali & stata in ogni
caso ottimale, consentendoci di interloquire nel
tempo con i vari governi che si sono avvicen-
dati. La difficolta principale e stata persuadere
tutti 1 medici a usare gli strumenti informati-
ci nelle attivita istituzionali quotidiane: alcuni
sono ancora piuttosto diffidenti nei confronti del
computer.

livello nazionale, solo in Piemonte?
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5 Bruno Cavigioli: la soluzione

tecnologica
Bruno Cavigioli €  ricercatore pres-
so la Themis sl di Torino, wuna
delle  aziende del «Polo AuT >

, gruppodiimpreseconcompetenzediverse(insettoricomemicroelettronica, in formatica, metrologia, microrobotice

Trackall >, dedicatoalleallergiealimentari.

Come funziona il sistema <Track all>? Si
basa sulla creazione di una banca dati in cui
sono memorizzati tutti gli ingredienti presenti
in un determinato gruppo di prodotti (per
esempio tutti quelli in vendita in un
determinato negozio o supermercato,
identificati in modo univoco attraverso codice a
barre). Facciamo il caso di una persona che
soffra di celiachia. Quando compra un sugo
pronto, a base di pomodoro e ricotta, non
supporra probabilmente che sia controindicato,
ma nel momento in cui la consultazione della
nostra banca dati rivelasse che dentro il
prodotto della data marca c’e¢ un addensante
vegetale (vale a dire glutine), scoprira che in
realta quel prodotto non ¢ adatto al suo caso.
Il nostro sistema di lettura e valutazione
automatica degli ingredienti indicati in
etichetta risolve in modo semplice e veloce il
problema dell’interpretazione corretta del
contenuto dei diversi prodotti in commercio. A
che punto & la realizzazione del progetto?
E in fase avanzata. Al momento, grazie anche
alla consulenza di un allergologo della Rete
piemontese, di un tecnologo alimentare
dell’Universita di Torino e di un esperto di una
grande catena distributiva, abbiamo messo a
punto il software necessario alla gestione della
banca dati e lo stiamo testando su terminali di
lettura gia in commercio. Come azienda

abbiamo investito nello studio del progetto,
nella sua informatizzazione e della sua
implementazione tecnologica a livello
sperimentale. Per passare alla produzione vera
e propria attendiamo di avere una serie
sufficientemente ampia di committenti (es.
catena di supermercati) che ci sovvenzioni.

In pratica come verrebbe usato tutto cio
da un comune cliente di un
supermercato? Il cliente allergico che debba
fare la spesa potrebbe, ad esempio, rivolgersi al
centro informazioni del supermercato dove,
mostrato un attestato della propria allergia,
ricevera un lettore di etichette. A questo punto
scegliera la lingua (il nostro software &
accessibile anche agli stranieri) e poi
specifichera qual e la propria allergia: es. alle
noci o ad altri alimenti. Se ¢ un soggetto che e
gia passato attraverso la Rete allergologica
piemontese* e, dunque, ha anche la card del
programma di platoonizzazione®**, potra anche
solo inserire la tessera in un apposito
alloggiamento del lettore, che ricavera in
automatico tutte le informazioni relative al suo
caso. A quel punto, memorizzato il profilo, il
cliente potra iniziare il giro tra gli scaffali.
Quando individuera un prodotto che lo
interessa, prima di metterlo nel carrello,
passera il codice a barre davanti al lettore, che
incrocera i dati degli ingredienti con quelli
sanitari e dira se sono presenti allergeni
controindicati. Cio non significa che il cliente
non potra comprare quel prodotto: ci
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mancherebbe altro! Prima di uscire dal dossier)

supermercato, potra chiedere la stampata dei
prodotti acquistati, a fianco dei quali sara
riportato in bella evidenza se sono
controindicati per la sua allergia. Un’altra
soluzione potrebbe consistere nel posizionare
totem fissi all’interno del supermercato (tipo
quelli gia in uso per la verifica dei prezzi), ma
avrebbe lo svantaggio di costringere i clienti a
correre avanti e indietro dagli scaffali.
Sicuramente il lettore portatile ¢ un’idea piu
pratica. Senza contare che gia oggi la
tecnologia permetterebbe di usare il cellulare
(per lo meno i modelli pitt avanzati e costosi)
come sistema di accesso alla banca dati. Come
avviene l’inserimento dei dati relativi ai
singoli prodotti? E di competenza del
tecnologo alimentare, che puo essere interno o
esterno all’azienda, ma comunque
appositamente formato per questo tipo di
attivita (nella nostra sperimentazione ci siamo
rivolti a un consulente dell’Universita di
Agraria). Supermercati e punti di distribuzione
al dettaglio (es. pizzerie, ristoranti...) potranno
farne a meno perché di fatto utilizzeranno le
schede-prodotto fornite dalle aziende presso cui
si servono. Il grande vantaggio di una banca
dati centralizzata € che, se per esempio
I’azienda decide di cambiare linea di
produzione, variando gli ingredienti di un
determinato prodotto, in tempo reale quel
prodotto potra diventare
indicato/controindicato per determinati
soggetti allergici. Come & nata ’idea di un
simile sistema? La Themis si occupa di
applicazioni informatiche a 360 gradi; il nostro
compito e, individuato un problema, stabilire
quale soluzione informatica puo risolverlo. Un
mio collega, da tempo, segue in ambito Onu la
questione dell’importazione di beni alimentari
da Paesi Terzi e ha quindi dovuto studiare a
fondo il problema della tracciabilita dei
prodotti nel settore agroalimentare. Quando
siamo venuti a conoscenza della difficolta di
lettura delle etichette da parte dei pazienti
allergici, abbiamo pensato di affrontarla
sfruttando la competenza acquisita con il
progetto Onu. (* e **: vedi intervista al
dottor Gianni Cadario in questo stesso
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