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Kazuistické sdéleni popisuje pfipad mladého muze s ptiznaky gastrointestinlnimi, koznimi a psychiatrickymi. Tyto pfiznaky souvisely
podle ndzoru autorti s histaminovou intoleranci (HIT), jejimz podkladem byla sniZena sérové aktivita diaminooxid4zy (DAO) a 3 mutace
v genu AOC1, ktery kéduje DAO. DAO je enzym produkovany ve stfevé, ktery rozklad4 histamin. Popsané mutace snizuji efektivitu DAO
a tim odbouravani histaminu, keery je pro télo toxicky. Ptiznaky HIT maji znacny piekryv s psychosomatickymi poruchami a alergiemi.
Pacient splfioval dg. kritéria mirné depresivni poruchy, kdy intenzita depresivity méfena sebehodnoticimi §kdlami dosahovala klinické
Grovné, jakoZ i intenzita Gzkostnych pfiznakii. Pred pritkazem organické etiologie pacient naplrioval diagnostick4 kritéria somatoformni
vegetativni dysfunkce - dolni gastrointestindlni trakt a podle gastroenterolog se jednalo o syndrom drazdivého traéniku. Je mozné, ze
nékeefi pacienti s HIT, kterd neni rozpoznana somatickymi lékafi, se dostanou do psychiatrické péce s podezfenim na psychosomatické
onemocnéni, které je viak organického ptivodu a pro tuto poruchu existuje specificka lécba. Otazky na HIT, v piipadé podezieni na ni
pak i pritkaz biomarker® HIT, by se mély stat soucasti lékatské praxe u tzv. psychosomatickych poruch, jez maji s HIT symptomaticky
piekryv. Uvedend kazuistika ilustruje ptiklad, jak by bylo moné v nékterych ptipadech dekonstruovat popisnou diagnézu funkéni
poruchy do geneticky determinované klinické jednotky.

Klicovd slova: histaminova intolerance, diaminooxidaza, genetika, tzkost, deprese, somatoformni vegetativni dysfunkce, drazdivy
tra¢nik, psychosomatika, dieta

The case study describes young man suffering with gastrointestinal, skin and psychiatric symptoms. This symptoms were associated
with histamine intolerance (HIT) that was induced by low serum activity of diamine oxidase (DAO) and due to 3 mutations in AOC1/
DAO gene. DAO is the enzyme produced by the intestines that breaks down histamine. These mutations decrease effectivity of DAO and
break down of histamine, which is toxic for body. The symptoms of HIT have large symptomatic overlap with psychosomatic disorders
or allergies. Our patient did fulfilled diagnostic criteria for mild depressive disorder. The intensity of depressive symptoms measured
by self-evaluation scales was clinically significant as well as intensity of anxiety symptoms. The patient fulfilled diagnostic criteria for
Somatoform autonomic dysfunction - lower intestinal tract and irritable bowel syndrome before the proof of histamine intolerance
(HIT). It is possible that some patients with HIT who are not recognized by somatic doctors may enter psychiatric care with suspicion
of psychosomatic disease, which is in fact of organic origin and can be specifically treated. Questions on HIT, and if suspected, then the
identification of HIT biomarkers, should become part of the medical practice of so-called psychosomatic disorders that have symptomatic
overlap with HIT. The presented case report is an example how we would deconstruct the phenomenological diagnosis of functional
disorder to genetically determined clinical unit.

Key word: histamine intolerance, diamine oxidase, genetics, anxiety, depression, somatoform autonomic dysfunction, irritable bowel
syndrome, psychosomatic disorders, diet
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Sestadvacetilety muz pfichézi k diagnostické hospitalizaci do
Narodniho tstavu dusevniho zdravi (NUDZ) pro vyrazny vahovy
tibytek a inavu k vylouceni depresivni poruchy. Jde o prvni hos-
pitalizaci na psychiatrii.

RA: Rodinnd anamnéza je z psychiatrického pohledu negativni.

OA: Pacient byl od pfedskolniho véku lé¢en pro alergii. Udava,
Ze se napf. osypal po pomeranéi. V détstvi pfevazovaly pfiznaky
senné rymy a dychacich obtiZi. Pacient byl hospitalizovan a ope-
rovan pro tiiselnou kylu ve 13 letech. Pro stievni obtiZe je sledo-
van na gastroenterologii od roku 2019, kde udaval prtijmovitou
anepravidelnou stolici bez ptimési krve a hlenu spolu s bolestmi
bficha kfecovitého charakteru. Ubytek hmotnosti udava pfi-
blizné od zafi 2018. Sonografie bficha provedena v kvétnu 2019
byla bez patologického nalezu. Kolonoskopie byla provedena
v kvétnu 2019 a endoskopicky nalez byl normalni. Laboratorni
vy$etteni nepotvrdila nesnaSenlivost na lepek a mléko (negativni
transglutamaza, nepfitomnost IgM, IgG a IgE proti kravskému
mléku). Z dosavadnich nalezii byly zvysené celkové IgE bez dalsi
specifikace a hrani¢né zvySené IgA na kravské mléko. Ostatni
laboratorni parametry byly v mezich normy. Stav byl gastroen-
terology uzavien jako drazdivy traénik.

Abtizus: Pacient prestal koufit cigarety v ijnu 2019, v tu
dobu prestal také pit alkohol, protoZe ten zhor$oval jeho gas-
trointestindlni (GIT) pfiznaky. Do té doby se jednalo z pohledu
psychiatrie o bezproblémové piti. Od 15 let koufi marihuanu.
Preferuje variantu indica a skunk, posledni dobou koufi kazdy
den. K hospitalizaci si marihuanu nevzal, na skautsky tabor si ji
také nebral a vydrzel to bez obtiZi. Jiné drogy neguje, gambling 0.

SPA: Pacient pracuje jako asistent pedagoga, prace ho bavi.
Naposledy byl v praci pted nistupem k hospitalizaci. Po Z$
studoval gymnazium, pak 2x nedokonil studium na VS, vzdy
ukoncdil po 1. roéniku. Nakonec absolvoval bakalafské studium
na zemédélské univerzité, obor vzdélavani a poradenstvi.

FA: K hospitalizaci pfichazi s balickem lékd. Nyni uziva jen
Dithiaden (bisulepin) na noc, protoze ho svédi kiize. Relvar (fluti-
kason furodt, vilanterol trifenat) uzivd pouze v pfipadé dusnosti,
dlouho ho nepotfeboval. Ostatni 1éky, co si vzal s sebou, nyni
neuziva. Slo o antialergika na kiiZi, roztoky proti sekreci a zdnétu
nosni dutiny, rehydrata¢ni roztok pfi priijmech.

Konicky: Ve volném Case hraje videohry 2-3 hod denné. Dii-
ve byval aktivni ve skautu jako vedouci oddilu, nyni pracuje ve
skautu na jiné pozici.

PA: Z psychiatrické anamnézy zmirfiuje ADHD od détstvi, které
nebylo lé¢eno. Ve 4 letech utrpél trauma, kdyz jeho otec zahynul
pii vykonu povolani. Od té doby vychovavan se 3 star§imi souro-
zenci pouze matkou. Ve 3. tidé mél snad pfiznaky deprese a noéni
désy. Rikali mu, Ze je dyslektik, dysgrafik, oboji mél v lehké formé.
Projevy ADHD byly podle pacienta: hyperaktivita, agresivita,
roztékanost, neumi si organizovat ¢as, to ziistavd dodnes. Nyni je
schopen se 1épe soustfedit. Ziistavaji viak rezidua ADHD. Napt.
skace do feci, prestane se po del3i dobé soustfedit. M4 problém
véci dotahovat do konce.

NO: Ubytek hmotnosti za posledni 2 roky je cca 20 kg, Nyni
vazi 63 kg. Vysadil lepek, pak vysadil i mléko. Posledni mésic ji
jenom kase, resp. ty tvofi asi 50 % stravy, protoZe to je jedina véc,
po které mu neni $patné. Posledni dobou nem4 priijmy, které ho
v minulosti suZovaly. Stolici ma vSak neformovanou, trhavou.
Drive mival kiece v bfise, budil se v noci, potil se, citil nadyméni.
Bricho je nyni klidnéjsi nez pted rokem, ale stile to neni dobré.
Na nechutenstvi si nestéZuje, ale boji se jist, aby nemél bolesti
bficha a necitil se $patné. Od fijna 2019 ma vyrazku na kiizi, kee-
rou méla rovnéZ piitelkyné. VyraZzku ma lokalizovanou na bfise
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i koncetinach, svédi ho, a to nejvice v noci, kdy se poti a budi se
zlepSovani partnerského vztahu. Prace ho moc bavi. Rad dél4 véci
pro druhé, ale sebe rdd nema.

Psychometrické $kaly: V Beckové stupnici pro hodnoceni
deprese (BDI-IA) hodnotil depresivitu 19 body (Beck et al., 1979).
V BDI skéroval 3 body (nejvyssi skér) v polozkach: smutek (jsem
nestastny, Ze to nemohu snést), inavnost (inava mi zabrariuje
cokoliv délat), ztrita hmotnosti a starosti o télesny stav (moje
bolesti a téZkosti mé vycerpéavaji). Jeden bod skéroval v polozkach:
pesimismus (obavdm se budoucnosti), pocit netispéchu (v Zivoté
jsem mél vice smily), neuspokojeni z ¢innosti (véci mé tak netési),
vina (¢asto mivim pocit viny), nenavist sebe sama (zklamal jsem
se v sobé), plactivost (pla¢u nyni ¢astéji) a podrézdénost (jsem
Castéji podrazdény). V sebeposuzovaci rychlé skile depresivni
symptomatiky [QIDS-SR16 (Rush et al., 2003)] dos4hl 10 bod.

V Beckové inventafi tizkosti (BAI) skoroval nejvice 2 body, coz
znamena stfedni intenzitu, kterd byla ,nepfijemn, ale dalo se
to vydrzet“, v polozkich: neklid, nervozita, tfes, panika, travici
obtize (Beck et al., 1988). Celkové skore BAI bylo 17 bodd, coz
je umuzt vyznamnd hladina dzkosti (Kamaradova et al., 2016).
Skala celkového dojmu CGI byla hodnocena jako 4 - stfedné silné
nemocen (Guy, 1976).

SPP: Psychicky stav v dobé piijeti byl lucidni, orientovany, spo-
lupracujici, klidny, bez poruch vnimani, psychomotorické tempo
v normé, mysleni bez obsahovych poruch, katathymné zkreslené,
hodné soustiedéné na téma bezpecné stravy a télesné obtiZe, inavu,
vycerpanost, bolesti bficha, pocit nadyméni a plnosti bficha. Nalada
byla poklesl4, ale odklonitelnd. Afektivita byla labilni. Pfi otdzkach
na détstvi mél o¢iv slzdch. Déle popisoval neklid, nervozitu, obéas
podrazdénost s pla¢tivosti. Spanek hodnotil spise dobfe, ale zmifio-
val obcasné buzeni v noci kviili horkosti a svédéni. Sponténné udava
rezidua ADHD: $patnd organizace Casu, impulzivita, netrpélivost,
potiZe s udrzenim pozornosti a vytrvalosti. Je pfitomen znaény
tibytek hmotnosti v poslednich dvou letech s akceleraci za posledni
rok. Neni pfitomno nechutenstvi, najedl by se i rdd, ale obava se
télesného i psychického post-prandialniho efektu. Pacient byl bez
auto a heteroagrese. Néhled na obtize byl zachovan.

SSP: Vstupni hmotnost ¢inila 63,7 kg, vyska: 175 cm, BMI
20,8, pulz: 80 min, TK 113/82. Na bfiSe a koncetinich mél svédivy
diseminovany papulosni exantém (obr. 1).

Zavér: Pracovni diagnéza znéla somatoformni vegetativni dys-
funkce - dolni gastrointestindlni trakt, drdzdivy tra¢nik, svédivy
exantém, $kodlivé uzivini THC, rezidua ADHD a alergické one-
mocnéni dychacich cest vanamnéze. Diferencidlné diagnosticky
jsme zvazovali alergické onemocnéni GIT a depresivni poruchu
se somatizacemi.

ProtoZe mimo svédéni dominovaly stiZznosti na prijmy, iby-
tek hmotnosti a anxiézné-depresivni ladéni, zahjili jsme 1é¢bu
amitriptylinem, ktery byl titrovin do davky 50 mg per die. Dale
jsme doporucili tiplnou abstinenci od THC.

Laboratorni odbéry vyloudily alergii na lepek (endomysium,
gliadin, transglutaminésa - vée negativni), B-laktoglobulin a séju,
anemii, celkovy zdnét (CRP, sedimentace, leukocyty), zanétlivé
onemocnéni stieva (ASCA IgGiIgA) ¢i malabsorpci vitamind (B9,
B12). Hladina vitaminu D byla niz$i - 40,9 nmol/l, ale vzhledem
k zimnimu obdobi nebyla vyhodnocena jako primarné klinicky
vyznamna. Funkce ledvin (urea, kreatinin) a jater (bilirubin, ALT,
AST, GMT) byly intaktni. V laboratornich nélezech dominovaly
zvySené celkové IgE protildtky (469 kU/1, norma <150 kU/1), eozi-
nofilie (absolutni pocet 0,11*10°/1, norma<0,065*10°/1) a zvyseny
eozinofilni kationticky protein 109pg/ml (norma<13,3 pg/ml).

Mimo alergické etiologie se nabizela moZnost parazitir-
niho onemocnéni, jez bylo vylouceno opakované negativnim
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Obrdzek 1: Papulozni exantém pred léchou

vySetfenim stolice. Piiklady potravin, které zptisobovaly pa-
cientovi tézkosti, byly Cesnek, citrusy, vajicka a alkohol. Protoze
pacient udaval svédéni na kiiZi a vysev papul také v zavislosti na
nékterych jidlech (popisoval ziroveni paleni GIT, pocit slabosti,
Unavy a niZzsi tlak krve), pojali jsme podezfeni na souvislost mezi
koznimi a GIT pfiznaky zptisobené histaminem (viz tab. 1 a 2),
ktery nemusi souviset jen s alergickymi reakcemi. Depresivni
ptiznaky jsme povazovali za sekundarni, ptestoze pacient napl-
fioval anamnesticky formalni kritéria mirné depresivni poruchy,
béhem hospitalizace byl emocné Zivy a afektivita spise reagovala
na GIT problematiku. Amitriptylin pacient toleroval dobfe, pasaz
se zpomalila, hmotnost po tydnu podavéni amitriptylinu 50 mg
p- d. narostla o 1,3 kg, pacient si pochvaloval kvalitnéjsi spanek,
ustup svédén, ale pocit plnosti a bfi§ni nepohody ptetrvaval.

Konzilidrni kozni vySetieni popsalo na trupu a hornich konée-
tinich papulézni exantém, celkem ohraniceny, misty ve dvojicich.
Stav byl uzavfen jako susp. scabies a lékatka doporucila pacienta
prelécit Infectoscabem (permetrinum), kdy by jeho rychly efekt
znamenal priikaz infekce. Podezfeni na scabies bylo vyvriceno
absenci jeho efektu. Poté byl kozni lékatkou doporucen Belo-
gent (gentamycin+betametason) lokilné na loziska 2x denné
L tyden, 1x denné 2. tyden a déle ob den. Po 3 tydnech lé¢by
doslo k vybledu exantému na btige (obr. 2) i konéetinach, trvalo
vdak intermitentni svédéni v noci v ndvaznosti na stravu, ktera
rovnéz nadymala.

Konzilidrn{ gastroenterologické vySetfeni stav uzavielo jako
dréZdivy tracnik a algicky bfisni syndrom a doporucilo lé¢bu
sulpiridem. V rdmci vy3etfeni probéhla konzultace s nutri¢ni tera-
peutkou, ktera pacienta poucila o diet¢ LOW-FODMAP. FODMAP
je zkratka pro skupinu kratkych fetézcti uhlovodiki. Konkrétng
se jednd o Fermentovatelné Oligosacharidy (sem spad4 napiklad
lepek, cibule, cesnek...), Disacharidy (laktéza), Monosacharidy
(fruktéza) A Polyoly (alkoholové cukry). Jsou to karbohydrty,

Obrdzek 2: Vybled exantému pri propusténi z hospitalizace

nestravené putuji do tlustého stfeva, kde dochézi ke kvaseni. To
zpasobuje u jedincii se syndromem drézdivého traéniku obtize,
jako jsou nadyméni, kiece v bfise a prijjem. Tato dieta a bezpecné
potraviny v ni uvedené nebyly zcela konzistentni se zkusenostmi
pacienta. Nékteré nerizikové potraviny ve FODMAP (napt. vejce,
losos, citrusy) mu zpiisobovaly obtize, a tak jsme se s hypotézou
o ptvodu obtizi vznikajicich pouze na zékladé fermentovatel-
nych oligosacharidti nespokojili. Protoze pretrvavaly ptiznaky
bfi$niho dyskomfortu a péleni i svédéni kize, sililo podezfeni
na histaminovou etiologii obtiZ (tab. 1 a tab. 2). Zvazovali jsme
moznost 1. alergické reakce, 2. histaminové intolerance (HIT) na
podkladé nedostate¢né funkce diaminooxidazy (DAO), 3. sys-
témové mastocytdzy nebo 4. syndromu aktivace Zirnych bungk.
DAO je na médi zdvisly enzym, ktery je zodpovédny za oxidativni
deaminaci diamini, jako je napf. histamin, cadaverin a putrescin
(Wolvekamp a DeBruin, 1994). V piipadé systémové mastocytozy
¢i syndromu aktivace Zirnych bunék (Afrin et al, 2015) dochazi
k uvolnén{ histaminu z mastocytu. Pro alergickou reakci svédéily
laboratorni vysledky, ale nenasli jsme jednotny alergen, keery by
alergii zptisoboval. ProtoZe amitriptylin mtze inhibovat aktivitu
DAO stejné jako jiné léky (tab. 3), vysadili jsme ho pted planovanym
odbérem DAO a nahradili jsme ho nizkou davkou sulpiridu, ktera
byla doporucena gastroenterology. O sulpiridu nejsou informace
0 jeho ovlivnéni DAO. Byly provedeny krevni odbéry na tryptazy
(ukazatel mastocytézy & aktivace Zirnych bunék), stanoveni hladi-
ny DAO v séru a stanoveni variant v genu AOC1 (Amine Oxidase,
Copper Containing 1), ktery je zodpovédny za snizenou produkci

Tabulka 2: Potraviny obsahujici & wvolriujici histamin (upraveno podle
Maintz a Novak, 2007)

Které : I &  absorbov & = KA rostlinné Zivocisné dalsi
tere jsou velmi spatne absorbovany v tenkém stfevé. Ty p Citrusy ryby vino,
2vI&sté Cervené
jahody korysi pivo, zvlasté
) . . .. . g . kvadené
Tabulka 1: Efekt bistaminu v zdvislosti na plazmatické koncentraci -
(upraveno podle Maintz a Novak, 2007) ananas veprové maso alkohol
— ofechy vajecny bilek kvasnice
kt_:ncer!trace Klinicky efekt arasidy fermentované ocet
histaminu (pg/ml) salamy a syry
0.5 qoma . . rajtata uzené, susené, aditiva
1-2 zvySena sekrece Zaludeénich $tav, zv. pulzu solené maso
3-5 tachykardie, bolest hlavy, kopfivka, svédéni Spenat pastiky lékotice
6-8 snizent tiaku fermentovana zelenina kofeni
7-12 bronchospasmus (napft. kysané zeli)
100 srde¢ni zastava Cokolada
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Tabulka 3: Latky uvolriujici bistamin & blokujici DAO (upraveno podle
Maintz a Novak, 2007)

farmakologicka skupina ucinna latka

kontrastni latky
svalova relaxancia

pancuronium, alcuronium,
d-tubocurarin

anestetika thiopental

analgetika morfin, pethidin, nesteroidni
analgetika,
kyselina acetylsalicylova, meta-
mizol, kodein

lokélni anestetika marcain, mesocain, prilocain,
procain

vasodilatancia nitroglycerin

antihypotonika dobutamin

antihypertenziva verapamil, alprenolol,
dihydralazin, clonidin

antiarytmika propafenon

diuretika amilorid

prokinetika metoklopramid

antibiotika/anthelmintika/ cefuroxim, cefotiam, doxycyc-

chemoterapeutika linum, chloroquin, imidazol,
isoniazid, kys. klavulanova,
levamisol, pentamid, thiazol,
trimethoprim

mukolytika acetylcystein, ambroxol

broncholytika aminophylin

H2-blokatory cimetidin

cytostatika cyclophosphamid

antidepresiva
antihistaminika

amitriptylin, bupropion
promethazin

DAO. Po vysazeni amitriptylinu se objevily znovu prajmy, svédéni,
zhor3eni spanku, kterym sulpirid nedokézal zabranit. Po odbérech
krve zahajil pacient elimina¢ni dietu (eliminuje vliv histaminu)
a v zékladu kombinuje pouze brambory a suchou ryzi, které
jsou histamin neutrdlni. Zpoctku se zd4lo, Ze je dieta efektivni,
ale v jejim prtibéhu si pacient opét stéZoval na GIT dyskomfort.
Po podrobném rozboru potravin jsme zjistili, Ze vznik obtizi pii
eliminaéni dieté byl zptisoben pozitim Caje s citronem a vypitim
mesniho vina. Citron i vino patii mezi histaminové liberatory
(tab. 2). Vyhledali jsme a pacientovi predali seznam potravin,
keeré jsou rizikové pro histaminovou intoleranci, aby se piedeslo
dalsi expozici histaminu ze stravy & jeho liberatortt. Protoze bylo
obtizné eliminacni dietu udrZet, vratili jsme se k amitriptylinu,
ktery mél parcidlni symptomaticky efekt. Pro stiznost na tnavu
a tendenci k zcpé byl amitriptylin redukovén na 25 mg p.d. Pfed
dimisf bylo skére BDI-IA 8 bodii (redukce z pitvodnich 19 bod,
tedy o vice nez 50 %, ktera je hodnocena jako odpovéd na lécbu
depresivnich ptiznaki). BAI 11 bodt (mirn4 redukce tzkostnych
piznaki z ptvodnich 17 bodit). Na zlepseni psychického stavu
se mimo eliminacni diety mohla déle podilet abstinence od THC,
lécba amitriptylinem & reZim oddéleni. Protoze v dobé ukonéeni
hospitalizace nebyly vysledky odbérii krve k dispozici a organickd
slozka nebyla potvrzena, stav byl uzaviran jako somatoformni
vegetativni dysfunkce - dolni GIT, drazdivy traénik, svédivy exan-
tém, Skodlivé uzivini THC s aktualni abstinenci, rezidua ADHD
a alergické onemocnéni dychacich cest v anamnéze.

Ziskané vysledky odbérii krve jsme zhodnotili nasledovné.
Negativni vysledek tryptaz nepotvrdil hypotézu systémové
mastocytozy Ci aktivace zirnych bunék. Snizena sérova aktivita
DAO 5,7 U/ml (norma> 10 U/ml) poukaizala na HIT. Vysetfenim
genetické predispozice k HIT metodou polymerazové fetézové
reakce v redlném case (real-time PCR) byla potvrzena pfitomnost
mutaciv genu AOCI ve 3 alelach ze 4 analyzovanyich polymorfismii
(rs 10156191, rs 2052129, rs 2268999 nikoliv v rs 1049742). Tim
byla potvrzena genetickd predispozice ke snizené aktivité DAO.
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Diagnéza byla pozménéna na F54 psychické a behavioralni faktory
spojené s poruchami pfi KS8 drazdivém tracniku a 1272 ekzé-
mu, protoZe diagnéza HIT na podkladé vrozené snizené aktivity
DAO neni uvedena v 10. revizi Mezinarodni klasifikace nemoci
(MKN-10). Pod kédem T61 se v MKN-10 vyskytuji diagnostické
jednotky, které jsou nazjvany toxicky aéinek $kodlivych litek
poZzitych v motské potravé. Dalsi diagnézy byly F12. 1. skodlivé
uzivani THC a rezidua ADHD.

Doporucili jsme pokracovatv dietnich opattenich, jejichz efeke
je wHIT prokézén (Lackner et al., 2019). Dale bylo doporuceno po-
davani doplriku stravy DAO (Izquierdo-Casas et al., 2019; Schnedl
etal, 2019; Yacoub et al, 2018), ktery je volné prodejny v1ékarnich
pod ndzvem Daosin. Daosin obsahuje DAO pochazejici z ledvin
vepti. Studie s otevienym uspofadanim ukdzala u pacientii s HIT
zlep$eni pfiznak z oblasti GIT, kardiovaskuldrniho, respira¢niho
ikozniho systému po &tyftydennim uzivani DAO doplitku a zhor-
Seni pfiznaki po jeho ¢tyftydennim vysazeni (Schnedl etal., 2019).
Dile jsme doporucili sniZit ¢i zcela vysadit amitriptylin, protoZe
miZe inhibovat DAO (tab. 3).

Diskuse

Histamin je biogenni amin, ktery byl objeven v roce 1910 Dalem
a Laidlawem a v roce 1932 byl identifikovin jako mediator anafy-
laktické reakee (Steinhoff et al,, 2004). Histamin je syntetizovin
v zirnych burikach, bazofilech, krevnich destickach, histaminerg-
nich neuronech a enterochromafinnich burikach, kde jeskladovan
intraceluldrné ve vezikulch a v pipadé podnétu je z nich uvolnén.

Prvni piipady otravy histaminem byly popsany ve 40. letech
20. stoletf po poziti ryb z celedi Scombridae (Makreloviti) a Scombere-
socidae a byly v odborné literatute nazyvany jako scombrotoxicosis,
scombroidni rybf otrava, pseudoalergicka rybi otrava, histaminové
pfedavkovani ¢i mahi-mahi zarudnuti (flush). Tyto stavy byly pu-
vodné spojovany s otravou po makrele, tufidkovi, bilém turidkovi
a pelamidé obecné (Comas-Basté et al., 2019). V roce 1980 dopo-
rucila WHO pouzivat termin histaminov4 otrava nebo intoxikace
pro stavy spojené s konzumaci i jinych ryb & potravin (Taylor
et al,, 1985). Pfiznaky histaminové otravy jsou obvykle mirné.
Objevuji se po 30 minutich po poziti rizikové potravy a vymiz{
do 24 hodin. Nékdy viak mohou ptejit a do anafylaktické reakce
a vyzadujf lékaiskou intervenci. Nadbytek histaminu vyvolava
ptiznaky, které napodobuji alergickou reakci (neni zde viak prito-
men alergen) a miZe se projevovat jako palpitace, bolest biicha ¢
hlavy, pritjem, zdufeni nosni sliznice, bronchospasmy, hypotenze,
arytmie, kopfivka, svédéni, zarudnuti kaZe v zavislosti na hlading
histaminu v krvi (tab. 1). Histamin je pfitomen v potravinach
pfedeviim v diisledku procesu zrani a fermentace, jeliko vzniks
pasobenim bakterii (tab. 4), které dekarboxylaci z histidinu tvoii
histamin. Vét3ina erstvych ryb obsahuje histaminu malo, ale
jejich pozdnim zpracovanim a nevhodnym skladovanim v nich
diky mnozicim se bakteriim roste obsah histaminu. Neékteré
potraviny primarné histamin neobsahuji ve velkém mnozstvi
(napf. citrusy ¢i cokolada), ale jsou oznacovany za tzv. liberétory,
které spoustéji uvolnéni histaminu ze zasob. Priklad rizikovych
potravin uvadi tab. 2.

HIT, historicky nazgvan4 jako stfevni histaminéza ¢ senziti-
vita na histaminovou potravu je definovana jako nesoulad mezi
mnozstvim histaminu a jeho odbouravinim enzymem DAO.
HIT se v odborné literatufe popisuje od konce 90. let 20. stoleti
(Sattler et al., 1988).

HIT trapi v soucasnosti asi 1 % populace (Jarisch et al., 2004).
Jedna se o poruchu, ktera vznikd pfi porusent rovnovihy mezi
ptisunem a odbourivani histaminu v téle a jeho naslednym
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hromadénim (Sattler et al., 1988; Maintz a Novak, 2007). Tato
nerovnovéha miuzZe byt zptisobena zvySenym ptisunem histami-
nu potravou nebo jeho uvolnénim (tab. 2), vlastni nadprodukci
histaminu ¢i sniZzenou schopnosti histamin odbouravat (Maintz
a Novak, 2007). Snizena degradace histaminu mtize nastat v dit-
sledku snizené aktivity DAO (Manzotti et al., 2016; Musi¢ et al.,
2013), ktera je primarni & sekundarni. Primarné snizend aktivita
DAO je genetického ptivodu (Ayuso etal., 2007; Maintz et al., 2011).
Sekunddrné snizena aktivita DAO vznikd v dtisledku 1. poskozeni
stfevniho epitelu pii celiakii, laktdzové intoleranci, Crohnové cho-
robé; 2. snizeného vstfebavani ¢ karence médi a zinku, vitaminu
B6 a vitaminu C nebo je inhibovina alkoholem (Wantke et al.,
1994; Zimatkin et al., 1999) & nékterymi léky (tab. 3). Zeny maji
zvySenu senzitivitu k histaminu v premenstruaénim obdobi, coz
je spojovano s redukci DAO (Hamada et al., 2013), bolesti hlavy
a bolestivymi stahy délohy v dvodu menses (dysmenorrhea).
Naopak zvySeni DAO az 500 je popsano v priibéhu téhotenstvi,
diky produkci placenty, ktera tim chrani stahovani délohy, ktera je
jinak velmi senzitivni na histamin. V téhotenstvi dochdzi k tstupu
priznakt HIT (Maintzet al,, 2008).

Priznaky pfi histaminové intoleranci jsou obdobné jako pfi
histaminové otravé, ale na rozdil od ni se opakuji. Pokud ptiznaky
nastupuyji bezprostfedné po jidle, je souvislost se stravou zjevna.
Obtize mohou nastat ale i po 6 a vice hodinach, nékdy i v noci
a souvislost se stravou nemusi byt zfetelna. Jejich nepravidelnost,
individudlni rozmanitost (tab. 5) a neo¢ekavany vznik mohou byt
povazovany za alergickou reakci, zachvat tizkosti ¢ vegetativni
drazdéni nejen v oblasti GIT, ale i v systému respira¢nim, srde¢né-
-cévnim, koZnim a nervovém. Histamin piisobi ptes 4 podtypy
receptort (H1-4), které se nachazeji v celém téle. Histamin zptiso-
buje bronchokonstrikci, kontrakei hladkych svalt stieva, dilataci
cév a zvySeni jejich permeability, zvySuje sekreci hlenu, zptisobi
tachykardii, palpitace, zmény krevniho tlaku, zvysuje sekreci Za-
ludecni $tavy a vede k drdzdéni nociceptivnich nervovych vldken.

Klinickd diagnéza HIT je stanovena na zikladé nizké sérové
aktivity DAO (<10 U/ml), 2 a vice GIT piznakit typickych pro
HIT (tab. 5) a redukci piiznakii béhem eliminaéni diety. Aktivita
DAO v séru sice plné neodpovida aktivité DAO ve stfevé (Reese et
al, 2017), ale jeji stanoveni mtize byt podporou pro diagnézu HIT
(Musi¢ et al,, 2013; Lackner et al., 2019). Aby se ptedeslo zbytecné
celozivotni dieté, je tfeba ovéfit, zda jde o nedostatek DAO zpiiso-
beny geneticky a ne sekundarnimi vlivy. I proto je geneticky test
nepostradatelny u jedinct se sniZzenou aktivitou DAO v séru, kterd
neinformuje o tom, zda jde o postiZeni primarni & sekundérni.

Gen pro DAO je umistén na chromozomu 735 a je exprimovan
ve stfevé, ledvindch a placenté (Schwelberger 2004). Jsou popsany
4 polymorfismy DAO genu, které jsou spojeny s niZsi aktivitou
DAO (rs 10156191, rs 1049742, rs 2052129, rs 2268999)a 1 spojeny
s vysiaktivitou (rs 1049748) (Ayuso etal., 2007; Maintz et al., 2011).
Byly popsény jednonukleotidové polymorfismy (SNP) v genu DAO,
keeré jsou spojeny se zanétlivymi (Garcfa-Martin et al., 2006) a na-
dorovymi onemocnénimi stfeva (Petersen et al., 2005), migren6zni
bolesti hlavy (Garcia-Martin et al., 2015) ¢ hypersenzitivni reakci
na nesteroidni antirevmatika (Agundez et al., 2012).

Zavér

Nage sdéleni popisuje ptipad mladého muze, jehoz ptiznaky
HIT zptsobené vrozenou nedostate¢nosti DAO souvisely podle
ndzoru autor( s gastrointestinilnimi, koZnimi a psychickymi
pfiznaky. Pacient spliioval dg. kritéria mirné depresivni poruchy,
kdy intenzita depresivity méfena sebehodnoticimi 8kalami dosa-
hovala klinické Grovné, jakoz i intenzita tizkostnych ptiznaka.

Tabulka 4: Histamin produkujici mikroorganismy (upraveno podle
Comas-Basté et al., 2019)

potraviny
ryby

mikroorganismy

Morganella morganii, Morganella psychrotolerans,
Klebsiella pneumoniae, Hafnia alvei, Proteus
vulgaris, Proteus mirabilis, Enterobacter cloacae,
Enterobacter aerogenes, Serratia fonticola, Serra-
tia liquefaciens, Citobacter freundii, Clostridium

sp, Pseudomonas fluorescens, Pseudomonas
putida, Aeromonas spp., Pleisomonas shigelloides,
Photobacterium phosphoreum, Photobacterium
psychrotolerans

Lactobacillus buchneri, Oenococcus oeni, Lactoba-
cillus hilgardii, Pediococcus parvulus, Pediococcus
damnosus, Lactobacillus bavaricus, Lactobacillus
brevis, Lactobacillus curvatus, Lactobacillus parabuch-
neri, Lactobacillus rossiae, Lactobacillus saerimneri
30a, E. aerogenes, E. cloacae, Escherichia coli,

H. alvei, Klebsiella oxycata, M. morganii, S. liquefaciens,
Tetragenococcus spp., Leuconostoc spp.

Fermentova-
né potraviny
(syry, maso,
vino)

Béhem hospitalizace jsme viak vyhodnotili, Ze jde spise o diisledek
suspekeniho organického postizeni GIT. Bez pritkazu organické
etiologie by pacient naplrioval diagnosticka kritéria somatoformni
vegetativni dysfunkce - dolni gastrointestinalni trake. Popsani
ptipadové studie mtize byt raritnim pfipadem, kdy symptomatika
HIT mé také psychiatrické projevy, pfipadné mize jit o interakci
$ nezpracovanym traumatem v raném détstvi a perzistenci sym-
ptomatiky ADHD. V tab. 5 je popsin nejéastéjsi vyskyt a frekvence
pfiznakd u pacientt s HIT, ktery ma viak vyznamny piekryv pre-
devsim se somatoformni vegetativni dysfunkci, ale i napt. zichva-
tem paniky. Pfi pohledu na vycet a frekvenci pfiznakii spojenych
s HIT by bylo s podivem, kdyby se tyto fyzické ptiznaky neodrazely
v psychice pacientti a pfi del$im trvani nevedly k pfiznaktim sekun-
darni dusevni poruchy. Na zdkladé nalez( snizené sérové aktivity
DAO, genetické predispozice k HIT a pfiznaki typickych pro HIT
usuzujeme, Ze se piiznaky HIT podilely na psychickém i fyzickém

Tabulka S: Cetnost priznaksi spontinné popsansch u pacientdi s bistami-
novou intoleranci (upraveno podle Schnedl et al., 2019)

Pfiznaky okruhu pfiznaky cetnost
Gastrointestinalni systém | Nadymani 92 %
Postprandialni pinost 73 %
Prijem 72 %
Bolest bficha 68 %
Zacpa 55 %
Kolika 53 %
Kize Svédéni 48 %
Zrudnuti 34 %
Ekzém 27 %
Kardiovaskularni/nervovy | Zavrat 66 %
systém
Bolest hlavy 65 %
Palpitace 47 %
Hypotonie 32 %
Kolaps 8 %
Respira¢ni systém
Zvy8ena sekrece z nosu | 48 %
Nosni kongesce 48 %
Kychani 48 %
Dusnost 28 %
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stavu pacienta. K definitivnimu priikazu souvislosti mezi HIT
a psychickym stavem chybi jasny priikaz efektu elimina¢ni diety,
jez nebyl zatim pacient schopen dlouhodobé udrzet, a dale pak
teoreticky ndvrat piiznakd po zatiZeni histaminem.

Je mozné, ze néktefi pacienti s HIT, jeZ neni rozpozndna soma-
tickymi lékafi, se dostanou do psychiatrické péce s podeztenim na
psychosomatické onemocnéni, které je viak organického ptivodu
a existuje na néj efektivni lé¢ba. Otdzky na HIT by se mély stat
soucdsti lékaiské praxe u tzv. psychosomatickych poruch, keeré
maji symptomaticky prekryv s HIT. Pii podezieni na ptiznaky
HIT je vhodné provést a vyhodnotit efekt elimina¢ni diety, vysadit
léky uvoliiujici histamin ¢ blokujici DAO, zméfit aktivitu DAO
v séru a pfi jeji nizsi aktivité vySetiit funkéni polymorfismy DAO.
Mimo terapeuticky efekr diety Ize doporucit DAO jako doplnék
stravy. Dalsi vyzkum v této oblasti mtize ukazat, jak je casty piekryv
HIT s nékterymi psychosomatickymi poruchami a zavést u nich

etiologickou 1é¢bu. Uvedena kazuistika ilustruje ptiklad, jak by
bylo mozné dekonstruovat popisnou diagnézu funkéni poruchy
(psychiatrické i gastrointestindlni) do geneticky determinované
klinické jednotky.
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