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Nel lattante il latte vaccino - e a seguire 'uovo - costituisce il principale alimento responsabile
di allergie, le cui manifestazioni cliniche variano in base al meccanismo patogenetico (IgE-mediato,
non IgE-mediato, misto o cellulo-mediato) e possono interessare cute, apparato gastrointestinale e
respiratorio. Il fulcro dell’orientamento clinico € ’'anamnesi, che deve esplorare in particolare tre
elementi: la tempistica di insorgenza dei sintomi in relazione all’introduzione dell’alimento (le reazioni
IgE-mediate, per esempio, sono caratterizzate da un esordio rapido); la gravita e la durata della
reazione, con la relativa risposta al trattamento; la riproducibilita della reazione dopo la reintroduzione
dell’alimento sospetto.
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L’allergia al latte vaccino

’allergia alle proteine del latte vaccino IgE-mediata (IgE-CMA) si manifesta solitamente dopo pochi
minuti dall’ingestione con orticaria, angioedema, vomito, tosse, broncospasmo €, nei casi piu gravi,
wheezing e dispnea, fino allo shock anafilattico (a tale riguardo, va ricordato che il latte vaccino &
responsabile del 21% dei decessi per anafilassi nei bambini). La prevalenza stimata della CMA é
tra I’'1% e il 5%, ma spesso viene sovradiagnosticata, con dei dati di self-reporting che sfiorano |l
17%. La diagnosi, oltre che su un’anamnesi accurata, si basa sul prick test, sul dosaggio delle IgE
specifiche e, nei casi dubbi, sul test di provocazione orale (oral food challenge, OFC), considerato |l
gold standard.

Le principali proteine del latte coinvolte sono la caseina (Bos d8, termoresistente e predittiva di allergia
persistente) e le sieroproteine, a-lattoalbumina (Bos d4) e B-lattoglobulina (Bos d5), piu sensibili al
calore. Un altro allergene € la sieroaloumina (Bos d6): la sensibilizzazione a questa proteina € piu
rara e si associa a cross-reattivita alla carne bovina cruda. Due elementi meritano di essere ricordati:
innanzitutto la presenza di IgE specifiche in assenza di un’anamnesi correlabile con allergia € priva
di significato diagnostico; inoltre, il 12-37% dei bambini supera I'allergia alle proteine del latte
entro I’eta scolare (per lo piu trai 3 e i 5 anni). | meccanismi che portano alla tolleranza non sono
ben compresi e coinvolgono non solo IgE specifiche, ma anche processi immunologici non mediati
da IgE o anticorpi. Nella maggior parte dei pazienti i livelli di IgE si riducono nel tempo, ma I'assenza
di IgE non indica la risoluzione dell’allergia: in altre parole, anche nel caso della loro negativizzazione,
la reintroduzione del latte dovra essere effettuata in maniera graduale. Vale poi sempre
I'assunto che quanto piu elevato risulta il valore di IgE specifiche per le proteine del latte al momento
della diagnosi, tanto maggiore sara la durata della malattia e meno probabile 1o sviluppo successivo
di tolleranza.

La “milk ladder”

La dieta di eliminazione rappresenta il cardine del trattamento, ma comporta impatti
significativi sulla qualita di vita del bambino e della famiglia, comparabili a quelli di altre patologie
croniche: I'impiego di formule sostitutive appropriate e la consulenza nutrizionale sono indispensabili
per garantire un adeguato apporto nutrizionale e per prevenire carenze.

La “milk ladder” & un protocollo di reintroduzione graduale del latte vaccino in bambini
con allergia alimentare IgE-mediata o non IgE-mediata in via di risoluzione. E uno strumento
clinico utilizzato sotto controllo specialistico per favorire il recupero della tolleranza e per ridurre
il rischio di reazioni. Il razionale scaturisce dall’osservazione che il calore e la matrice alimentare
riducono la capacita allergenica delle proteine del latte: si spiega cosi perché molti bambini allergici
tollerano il latte “cotto”, come quello presente in muffin, biscotti o torte, pur reagendo al latte fresco
o ai formaggi.

In pratica, I'introduzione graduale del latte in forma cotta o da forno sulla base della scala del latte
(“milk ladder”) sfrutta la riduzione dell’allergenicita delle proteine prodotta dall’azione del calore e
I'effetto “matrice” degli altri ingredienti (ad esempio farina e grassi), che riducono I'accessibilita del
sistema immunitario agli antigeni delle proteine del latte. | criteri di eleggibilita a questo approccio
comprendono: reazioni cutanee di lieve entita; reazione a grandi quantita di latte; assenza di reazioni
negli ultimi 6 mesi; riduzione progressiva delle IgE specifiche. Al contrario, I'adozione della “milk
ladder” non e raccomandata nei bambini con asma non controllato, d’eta superiore a 6 anni, storia
di pregressa anafilassi a basse dosi di latte e scarsa aderenza familiare.
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L’allergia all’'uovo

’allergia all’uovo ¢ la seconda piu comune nel lattante ed & prevalentemente IgE-mediata. Nella
maggior parte dei casi la tolleranza si sviluppa entro i 5-7 anni. Le proteine maggiormente implicate
sono ovalbumina e ovomucoide, quest’ultima piu resistente al calore e predittiva di persistenza. La
negativita per I'ovomucoide ¢ indicativa di una possibile tolleranza all’'uovo cotto. Anche in questo
caso, la reintroduzione graduale (“egg ladder”) si associa a una maggiore probabilita di
desensibilizzazione. E importante precisare che modalitd di cottura differenti possono avere
un impatto diverso sull’allergenicita. La cottura umida (bollitura, frittura, cottura in autoclave),
infatti, sembra avere un effetto di minore riduzione allergenica, in quanto & possibile riscontrare
immunologicamente sia I’ovalbumina (OVA) che I'ovomucoide (OVM) dopo un trattamento a 100° per
20 minuti. La cottura al forno (180°C per almeno 20 min) sembra invece piu efficace, probabilmente
anche per le maggiori temperature raggiunte e per la frequente maggiore durata utilizzata per la
cottura. Va inoltre ricordato I'effetto matrice: se le proteine dell’uovo si combinano con quelle del
grano e con quelle del lievito, vengono alterate sia dal calore che dalle reazioni chimiche con i grassi
e gli zuccheri e diventano meno accessibili al sistema immunitario del bambino allergico.

Limmunoterapia orale (OIT)

L'OIT rappresenta un approccio terapeutico emergente, finalizzato a indurre tolleranza mediante
la somministrazione quotidiana, con aumenti lenti e graduali su base settimanale o mensile, di
dosaggi molto bassi di allergene.

Il trattamento determina delle modificazioni immunologiche, tra cui la riduzione delle IgE specifiche, la
produzione di IgG protettive e I'attivazione del sistema Th1 e di linfociti T regolatori: questo processo
di immunomodulazione induce un certo grado di tolleranza e il mantenimento avrebbe 0 scopo di
rendere la tolleranza definitiva. L'OIT & ormai una realta per I'allergia all’arachide, approvata da EMA
e FDA. Per l'uovo e il latte € generalmente consigliata dopo i 4 anni d’eta.

Allergie alimentari non IgE-mediate

Tra le forme non IgE-mediate, la proctocolite allergica (FPAIP) ¢ la piu comune nel lattante. Si
manifesta con I'emissione di sangue rosso vivo insieme alle feci, durante i primi mesi di vita di un
lattante in apparente buona salute — allattato al seno (nel 60% dei casi) o con formula — nel quale
sono state escluse le piu comuni cause di sanguinamento (stipsi /0 ragadi anali, infezioni). Si risolve
spontaneamente nella maggior parte dei casi entro 3 anni.

La FPIES (Food Protein-Induced Enterocolitis Syndrome) € per lo piu acuta, con vomito profuso 1-4
ore dopo I'ingestione, piu frequente negli allattati al seno nelle prime 2-8 settimane di vita e spesso
seguita da diarrea e disidratazione, che richiedono talvolta il trattamento in pronto soccorso. Va
ricordato che una percentuale tra il 5 e il 30% dei pazienti presenta una FPIES “atipica”, con presenza
di IgE specifiche per alimenti. Il trattamento prevede in caso di allattamento al seno I'eliminazione di
latte e derivati dalla dieta materna per 2-4 settimane, mentre in caso di allattamento con formula il
ricorso a idrolisati estensivi 0 a formule di aminoacidi.

Un’altra forma di allergia non Ige-mediata € I'enteropatia allergica: ¢ relativamente rara, piu spesso
dovuta alle proteine del latte (gli alimenti solidi sono responsabili di forme a insorgenza piu tardiva),
si manifesta con malassorbimento e scarso accrescimento e impone una diagnosi differenziale e un
monitoraggio nutrizionale accurati.
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Conclusioni

Le allergie alimentari in eta pediatrica hanno un impatto rilevante sulla qualita di vita del bambino e
della famiglia. E fondamentale che il pediatra:

ponga una diagnosi scrupolosa (rigurgiti, coliche e distensione addominale spesso sono
manifestazioni del tutto fisiologiche), evitando esclusioni dietetiche affrettate, non giustificate e
potenzialmente responsabili di malnutrizione, ansia dei genitori e ritardo della diagnosi corretta;
si avvalga di test validati (prick test, IgE specifiche, test di provocazione orale);

garantisca un supporto nutrizionale adeguato;

educhi la famiglia alla gestione delle reazioni acute e al rispetto di specifiche strategie di
trattamento;

indirizzi i casi complessi ai centri di riferimento, per valutare il ricorso all’OIT o I'impiego di
protocolli di reintroduzione controllata.
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