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Centrum Kontroli Schorzen i Zapobiegania szacuje, ze:

€ U 1 na 68 dzieci (lub 14,7 na 1000 oSmiolatkow) w wielu
spotecznoSciach w Stanach Zjednoczonych wykryto
zaburzenie ze spektrum autyzmu (ZSA).

¥ ZSA wystepujg na przestrzeni wszystkich grup rasowych,
etnicznych i spoteczno-ekonomicznych.

€ Nowe dane szacunkowe sg o okoto 30 procent wyzsze, niz
poprzednie dane szacunkowe zgtoszone w 2012 r., wedtug
ktorych u 1 na 88 dzieci (11,3 na 1000 osSmiolatkow)
wykryto zaburzenie ze spektrum autyzmu.

@ Liczba dzieci, u ktorych zidentyfikowano ZSA wahata sie od
1 na 175 dzieci w Alabamie do 1 na 45 dzieci w New

Jersey.

1/68

Dzieci > 8
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Schorzenia zotgdkowo-jelitfowe u dzieci z zaburzeniami ze spektrum  autyzmie

autyzmu: Opracowanie agendy badan.
Fassano, A. i in. Pediatria 2012; 130; S 160

o Zapalenie Sciany jelita

Os jelita- modzg Ty

Podatna jednostka
Rozwdj ZSA




Ws'l'e p Objawy

zotgdkowo-
jelitowe w
autyzmie

Objawy zotadkowo jelitowe sq
powszechne v dzieci z ZSA, a ich
czestotliwosc rosnie w porownaniu z
dziecmi neurotypowymi, zgodnie z
najnowszymi doniesieniami.
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Schorzenia zotgdkowo-jelitowe u dzieci z zaburzeniami ze spekirum
autyzmu: Opracowanie agendy badan.
Fassano, A. i in. Pediatria 2012; 130; S 160
Raport na temat powszechnosci 0ZJ w przypadku ZSA.
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a Valicenti-McDermott i in., 2006.
s Horvath & Perman, 2002.
a Levylin., 2007.
2 Mingiin., 2008.
a Buieliin., 2020
@ Bauman, 2010.
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70% dzieci z ZSA wykazuje objawy schorzen

zapalnych: zapalenia jelita kretego, grubego
(HNL- z guzkowym przerostem

limfoidalnym)...

Horvathiin., 1999.

Torrente iin., 2002

Ashwood i in., 2004.

Gonzdleziin., 2006.

Krigsman i in., 2010, 2012

Fassano, A.iin. 2012

Walker, Fortunato, Gonzdlez, Krigsman, 2013
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Nacieki zapalne zwigzane z odbiegajgcym od normy

profilem cytokin sprzyjajgcych stanowi zapalnemu,

D'Eufemiaiin.., 19
Furlano i in., 2001.

innym nizCD i UC

26

Magistris i in., 2010.

Zmiany mikroflory jelitowej
Finegold iin., 2001.
Finegold iin., 2002.
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Songiin., 2002.

Finegold i in., 2008.

Adamiin., 2011
Williams i in., 2012



Objawy
zotadkowo-
jelitowe w
autyzmie



Autyzm powigzany z zapaleniem jelit
| jego wptyw na funkcje mozgu Objawy

zotadkowo-
jelitowe w
autyzmie

Wystepuje wytgcznie w  Krytycznym  okresie  rozwoju
neuronalnego podczas etapu przedszkolnego.

Istniejg dane Swiadczace o tym, ze jest to ,unikatowa cecha”
stanu zapalnego, ktora nie tylko wptywa na funkcje
neurologiczne, ale rowniez na rozwdj zachowania i proces
POZNawczy.

1. Walker S, Fortunato J, Gonzdlez L, Ktigsman A PLOS ONE
marzec 2013; (8) 3:1-14

2. Krigsman A, Teorie zaleznosci osi jelita-moézg.
Robaki, w zaburzeniach rozwojowych u dzieci.
Jelita i zachowaniaq, 2013, (2) 27-46.



Autyzm powigzany z zapaleniem jelit _
i jego wplyw na funkcje mézgu D

jelitowe w
autyzmie

Cechuje sie:

Zniszczeniem kosmkow jelitowych i komorek nabtonka jelita BB, w wyniku
czego dochodzi miedzy innymi do: ztego wchtaniania jelitowego, niedoborow
disacharydow i aktywacji kaskadowego procesu sprzyjajacego stanom
zapalnym.

Zwiekszeniem przepuszczalnosci jelitowej.
Podwyzszeniem poziomu przeciwciat przeciw gatunkowi Clostridium.

Zmiang reakcji immunologicznej sman 4e||ta
. Wdlker S, Fortunato J, Gonzdlez L, Ktigsman A PLOS ONE

marzec 2013; (8) 3:1-14

2. Krigsman A, Teorie zaleznosci osi jelita-mozg.
Robaki, w zaburzeniach rozwojowych u dzieci.
Jelita i zachowaniaq, 2013, (2) 27-46.
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Biopsje przetyku, zotqdka, dwunastnicy, jelita kretego i

grubego.

Caracas, Wenezuelq, lata 2002-2014.

n=684

BIOPSIAS
TOTALES

ERGE

GASTRITIS DUODENITIS  ILETITIS CRONICACOLITIS CRONICA
CRONICA ACTIVA CRONICA ACTIVA CON HNL CON HNL
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Wyniki biopsiji przetyku.

- Objawy
Lata 2002-2014. zotgdkowo-
jelitowe w
autyzmie
n=684

80 -

%

u Seriel

ERGE ESOFAGITIS EOSINOFILICA ESOFAGITIS POR CANDIDA

Zapalenie blony sluzowej przeltyku spowodowane
refluksem zotgdkowo-przetykowym



Wyniki biopsiji jelita zotgdka.

zolgdkowo-
jelitowe w
n=684 autyzmie
Przewlekte zapalenie
455

zotadka LM,S 74%
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L = Seriel
DUODENITIS CRONICA DUODENITIS CRONICA | DUODENITIS DUODENITIS POR Giardia
ACTIVA CON HNL EOSINOFILICA lamblia
Przewlekte zapalenie dwunastnicy
85% z HNL 32% 16
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Wyniki biopsji koncowego odcinka jelita kretego.

Lata 2002-2014. Objawy
zotagdkowo-
jelitowe w
n=20 autyzmie
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20
ILEITIS CRONICA ACTIVA ILEITIS CRONICA CON HNL  ILEITIS EOSINOFILICA CRIPTITIS

Przewlekle zapalenie jelita kretego
Z HNL 100%
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Wyniki biopsiji jelita grubego

Lata 2002-2014. Objawy
zotgdkowo-
jelitowe w
n=684 autyzmie
Seriel
COLITIS CRONICA ACTIVA COLITIS CRONICA CON HNL COLITIS EOSINOFILICA

Aktywne przewlekte zapalenie jelita
grubego 98% z HNL 70%



Walker S, Foriunaio J Gonzalez L thsmcm A
- PLOS ONE marzec 2013; (8) 3:1-14
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Identification of Unique Gene Expression Profile in

Children with Regressive Autism Spectrum Disorder - 3 T = :
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o~ cienkiego i grubego u dzieci z ZSA.
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Walker 8, Foriunaio J, Gonzalez L thsmcm A
- PLOS ONE mqrzec 2013; (8) 3:1-14

~ Objawy
zotgdkowo-
jelitowe w
: autyzmie
e —— ¥ W ramach naszego badania wykorzystujemy model
Identification of Unique Gene Expression Profile in transkrypcji w ramach biopsji koncowego odcinka
hild ith R ive Auti 5 Disord ety P e : ”
oo jelita kretego i jelita grubego- analize gtéwnych
e kb sktadowych (PCA i DET) w celu ustalenia, czy mamy
do czynienia z unikatowg ekspresjg genetyczng w
| G s s e, avr v e e e grupie 25 dzieci z ZSA w poréwnaniu z grupa
,'_ 2 : :;, kontrolng dzieci nieautystycznych.
'f:lféfif:.?:.t e e e %  Grupy kontrolne:
w“m”mmv-—m“:»m = W 8 dzieci z choroba Crohna
¥ 5 dzieci z wrzodziejagcym zapaleniem jelita

& 15 dzieci zdrowych

/T\la podstawie pordwnania w parach wykryto .
'l znaczna liczbe unikalnych DET: 1409 w jelicie '
kretym i 1189 w jelicie grubym, co potwierdza, z¢
ekspresja genetyczna jest rozna w przypadku
ZSAC! i pozostatych

grup.




Obecny model
Hipotetyczna patogeneza w autyzmie
Objawy

Finegold SM Rola drobnoustrojow jelitowych i innych w autyzmie zotadkowo-
i-innych-schorzeniach-majgcych wplyw na-osrodkowy uktad jelitowe w
nerwowy. Robaki, jelita i zachowania, 2013, (9) 135-168. autyzmie

Podatno$é immunologiczna [¢— Srodowisko

[ Genetyczny ] [ Nabyty
T Dieta Antybiotyki
\ 4
Wzrost i nadmierny wzrost
Disulfovibrio

|

Produkcja toksyn i/ lub metabolitéw toksycznych

lub inne powigzane schorzenie antygenne \ Bezposrednie
‘l, uszkodzenie

tkanek
- zywiciela
Zaburzona reakcja
immunologiczna

!

Uszkodzenie ]
tkanek




Objawy
1qdk =
Ehopa’reg_e_neza e
autyzmie
The Leaky Gut Syndrome
'f‘l'?f'-i:l'-'“' s, ]uiulur, ‘. |
o . |I.If|& ‘l' W rl F
sAntybiotyki “" :
*NLPZ I'::$ Tkt I-‘J‘F'-I

*Niedobory enzymatyczne
*Mikrotoksyny

*Gluten i kazeina

*Dodatki chemiczne i pestycydy
*Barwniki i konserwanty

*Niedobory Hormonalne (0$ nadnerczy)
*Niewtasciwe wchtanianie biatek
*Metale ciezkie

*Stres oksydacyjny
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Uszkodzenie sluzéwki jelita




Objawy

_ Etiopatogeneza S
autyzmie

The Leaky Gut Syndrome

o am Indgucied

*Serotonina (5HTP) jest czasteczka
sygnalizujgca cechujaca sie znacznym rozpowszechnienier skl o R
receptorow 5HTP, znajdujgcych sie

w 80%-95% w jelitach.
i
Wil '
i sl " Agn®le

NESEERSE BY IWWUNE SYSTEM

*BHTP jest modulatorem sprzyjajagcym stanom zapaln
Sluzowki jelita, zwigzanym z niespecyficznymi zapalenia
Zatwardzeniom, ZDJ

Frumrh @ gl Ky o leblmrmm & el yaprmjrhm

Eischoff i in.; Am J Physiol Gastrointest e i b AR S oty s

Liver Physiol. 2009;296(3)G685-G695.
bl Tapdm NearagiceiDonrden | Agtplmmeng Dixcgery
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Uszkodzeniu sluzéowki
jelita
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Efiopatogeneza | Lo

jelitowe w

« Biatko Zonulina jest komponentem
tgczacym komorki, obejmujgcym
regulacje przepuszczalnosci
jelitowej”.

* Ekspozycja jelita cienkiego na
bakterie i gluten to najwazniejsze
czynniki powodujgce rozktad
zonuliny”.

Tripathii in.; Proc Nat Acad Sci USA
2009;106(39):16799-16804.

autyzmie
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Proces frawienny

o i 0’5
L | h Krigsman A, Teorie zaleznosci osi jelita-moézg Objawy
Robaki, w zaburzeniach rozwojowych v dzieci. zotadkowo-
Jelita-i zachowania, 2013, (2) 27-46. jelitowe w
autyzmie

Kontakt czgsteczek z kosmkami
jelitowymi

PULLGSHOADS WTLSTIALES. MACROAL LN a0k ¥ ENEmingn
e i 1] [ 1 At |
i
f

¢ Selektywny proces&

Aktywny transport Pasywny transport

Absorpcja czgsteczek do ukiadu limfatycznego

Transportowanie do ogélnego krwiobiegu

e

Uktad immunologiczny Swiatto jelita

Usuniecie nieznanych
czgsteczek /

Wplyw na funkcje mézgu




Normalne kosmki jelitowe

~ Obmwy

— zotqdkowo-
jelitowe w
autyzmie
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Funkcje metaboliczne < 3
Mikroflory Jelitowej -

Objawy
zotgdkowo-
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Produkcja $luzu i przyczynianie si¢ do
utrzymania rownowagi nawilzenia.

Promuje kompetencje skierowang przeciwko
bakteriom chorobotworczym.

Metabolizm AGCC (kwasu octowego,
propionowego i mastowego)

Rozktad kwasow zotciowych
Wechtfanianie witamin

Regulacja metabolizmu kwasu zotgdkowego,
cholesterolu i trojglicerydow

Wykorzystanie niestrawialnego btonnika i
fruktooligosacharyddw

Fermentacja i produkcja gazow

Sprzyja ruchomosci zotadkowo-jelitowej
Detoksyfikacja

Rozwéj uktadu immunologicznego
Efekty troficzne na nabtonku jelitowym

Adams i in. BMC Gastroenterologia 2011, 11:22
Hanaway P. Pamigtajmy o jelitach: Uktad pokarmowy
Konferencja DAN, kwiecien 2007.

An Pediatr (Barc) 2006;Mong.4:12-19



Zaburzenia zotgdkowo- Goi

zotgdkowo-

jelifowe jelitowe w

autyzmie

Enzymatyczne

Metaboliczne

Zaburzenia ruchomosci zotagdkowo-jelitowej
Zniszczenie mikroflory jelitowej
Zwiekszenie przepuszczalnosci jelitowej
Guzkowy przerost limfoidalny
Niespecyficzne zapalenie jelit

Zaburzenia odzywiania



/aburzenia enzymatyczne:
Enzymy trzustkowe

Enzimas del jugo pancreatico

Cimégeno Activador

Destruye los enlaces peptidicos L .
Tripsina Tripsinbgeno Enterocinasa it S
Destruye los enlaces peptidicos ;
Guimotripsina s ;

Niedobér lipazy trzustkowej

& U 50% dzieci autystycznych
wystepuje biegunka ttuszczowa.

Separa acidos grasos de & Jest ona zwigzana z niedoborami
foatoios wapnia, witaminy D3 i AGCC.
Separaacidosgrasos del . .
allcerol ® U kazdego dziecka ze

zdiagnozowany ZSA nalezy
suplementowaé ten enzym z

Libera colesterol de sus enlaces kazdym gtdownym positkiem.
conotras moléculas

Digiere el almidén

Colesterolesterasa

Ribonucleasa Ninguno Divide ARN y forma cadenas
cortas
Desoximibonucleasa Ninguno Ninguno Divide Amcyéif_tuﬂr;nacadenas =

Williams BL i in.; Plos One. 2011:6(9):€24585

Objawy
zotadkowo-
jelitowe w
autyzmie




/aburzenia enzymatyczne
Niedobdr enzymow w komorkach

nabtonka jelit BB w jelicie cienkim.

Villl and Microwill)
SETY
E— |
—— el -“'-'JJI! R
| Ciglliar SR oL
| | s,
Iy =
Yok -
e et | "':-il-_' Tactasd —Je Lafvdgli T i
% iy ey
i Lrimgh D

Y Waln

Williams BL i in.; Plos One 2011:6(9):€24585

—

;’f ‘Disacharydy: stuzg do konwersiji 3

cukrow ztozonych w proste:
@ Laktaza: rozktada laktoze
na glukoze i galaktoze
@ Maltaza i lzomaltaza:
rozktada glukoze lub

fruktoze

@ Palatynaza: jest
niezbedna dla
funkcjonowania
lzomaltazy

Objawy
zotadkowo-
ielitowe w




/aburzenia enzymatyczne .o

ke gk Tar
Niedobdr enzymow w komaorkach nabtonka %J’@%
jelit w obszarze BB (brush boder) w jelicie Vo
cienkim, —
. . i DPPIV
Vill 2nd Microwvill ' % Jest to enzym proteolityczny, zazwyczaj,
o oy | cechujgcy sie ekspresjg w btonach komorek
.,:55':“:-3*"‘-‘11"'5';' jelitowych nabtonka w tzw. obszarze brush
[ast”] \\ border.
Sl Wh':j;ﬂ--;mmm- #* Odpowiada za rozkfad peptydow
| Ciplsy  yiyte ' nierozktadalnych w drodze trawienia i bogatych
| - L. w proline, znajdujacych sie w glutenie i
| . ! I,.a";_,"ﬂ""”' kazeinie- gluteomorfiny i  kazeomorfiny-
U R | peptydow neuroaktywnych, zwanych
% P JRIL L — e mbine egzorfinami.
=7 ey A} * Jest powigzana z regulacja immunologiczna,

F '.!ﬂ“ Lyimhlnd

e Vi

przewodzeniem sygnatow i apoptoza.
%* U dzieci z ZAS produkowane sg przeciwciata
przeciwko DPPIV, ze wzgledu na co jej,

aktywnos¢ jest zmniejszona. P

Brudnak MA i in. Leczenie oparte na enzymach w przypadku zaburzen ze spektrum autyzmu - czy
nalezy mu sie ponownie przyjrzec?
Hipoteza maj 2002 :58(5):42-8.



Zaburzenia enzymatyczne:
Niedobdr enzymdw trzustkowych )

Proteazy: rozktadajg biatka na peptydy . 3

Peptydazy: rozktadajg peptydy na s

zwigzki krotkotancuchowe i aminokwasys,

w szczegolnosci DPPIV.

* Lipaza: stuzy do rozktadu ttuszczow na
kwasy ttuszczowe i glicerol.

#* Amylazy: przeksztatcajg ztozone

weglowodany w weglowodany proste,

np. disacharydy w monosacharydy.

lch dziatanie nie jest natychmiastowe.

Opdzniajg reakcje immunologiczng za

posrednictwem IgG.

#* Nie zastepujg diety wytgczenia.

*
3

i o

b substrato

»* *

Williams BL i in.; Plos One. 2011:6(9):e24585

Objawy
zotqdkowo-
jelitowe w
autyzmie



Zaburzenia ruchomosci Objawy

zotgdkowo-

zolgdkowo-jelitowej jelitowe w

autyzmie

® Refluks
® /atwardzenie
® Biegunka
@ Dysbioza

Fassano, A. iin. Pediafria 2012; 130; S 160

Adams iin., BMC Gastroenterologia, 2011, 11:22

Mark Aiin., Pediatria 2009; 124; 176

Gonzalez L, Martinez M iin. w: Arch Venez Puer Pediatr 2006;(69)1:19-25
Kartzinel J, jesienna konferencja DAN 2006

Kuddo Tiin., Curr Opin Pediatr 2003, 15.339-343




/miang reakcji immunologicznej i

zotagdkowo-
jelitowe w
autyzmie

ﬂ.Odpornoéé na infekcje

1 Tendencja do schorzen autoimmunologicznych
Niedobdr wydzielanych IgA

Niedobor podklas IgG (1gG4)

Podwyzszony poziom IgE: alergia pokarmowa
Alergia niezwigzana z IgE

Podwyzszenie cytokin sprzyjajgcych stanowi zapalnemu: IL1, IL2 INF gama i
TNF

Nieskutecznos¢ ukfadu limfocytéw Th: Thl (Acs) Th2 (reakcja)
PANDAS

¢ 0 O 0 ¢

e O

Mark Aiin., Pediatria 2009; 124; 176
Kartzinel J, jesienna konferencja DAN 2004
Kuddo Ti in., Curr Opin Pediatr 2003, 15.339-343

Quigley E, Hurley D. Autyzm i przewod pokarmowy AJG 2000; 9:2154-56.



Objawy
zotagdkowo-

Objawy kliniczne

jelitowe w
autyzmie

35



Objawy
zotgdkowo-
jelitowe w

Adams i in. BMC Gastroenterologia 2011, 11:22 autyzmie

Problemy zotgdkowo-jelitowe u dzieci autystycznych wywotujqg
dyskomfort i frustracje, w zwiqgzku z czym:

« Imniejsza sie ich zdolnos¢ do koncentracji na zadaniach.
» Pojawiqjq sie zaburzenia zachowania
« Pojawia sie brak zdolnosci do kontroli zwieraczy.

« /Wieksza sie mozliwosC autoagresji, szczegolnie w przypadku
dzieci z brakiem zdolnosci do komunikowania sie.

» Iwiekszajg sie poziomy frustracji u dzieci, ich rodzicow i
opiekunow.

Mark A iin. Pediatria 2009;124;796 Autyzm i jelita
The J of Pediatrt. 135, Nr 5, listopad 1999
Gonzdlez L, Martinez M iin. w: Arch Venez Puer Pediatr 2006;(69)1:19-25



Objawy

Dzieci karmione i
p|er$| q autyzmie

» Kolka brzuszna

»  Trudnosci z karmieniem

» Poirytowanie

» Zaburzenia snu

» Historia infekcji spowodowanych roznymi patogenami
» Czeste stosowanie antybiotykow

»  Nadwrazliwosc na dzwieki i Swiatto

»  Nadwrazliwos¢ na smaki

» Historia alergii pokarmowych i/lub wziewnych

The J of Pediatr t. 135, Nr 5, listopad 1999
Gonzalez L, Martinez M i in. w: Arch Venez Puer Pediatr 2006;(69)1:19-25

Wprowadzenie do: Pokonaj Autyzm juz Teraz! Podejscie lecznicze. Elizabeth Mumper. Lek. Med.zétl)'\g,



Dzieciw Objawy

zotadkowo-
o . It
wieku B
szkolnym
Przewlekia biegunka @ Zaburzenia wzrostu
Wymioty
BAI brzucha % 7gaga
/atwardzenie ,
Gazy - % Bruksizm
Wzdecia brzucha S
Nadmierna produkcja liny % Swiqd odbytu
Zachowania odbiegajgce od normy @ Spontaniczne wymioty

Autoagresja
Zaburzenia snu % Przezuwanie
Historia czestych infekcii

(PANDAS) i czeste korzystanie z antybiotykow

Adams i in., BMC Gastroenterologia, 2011, 11:22

: : The J of Pediatrt. 135, Nr 5, listopad 1999

; . Gonzalez L, Martinez M j in. w: Arch Venez Puer Pediatr 2006:(69)1:19-25
Wprowadzenie do: Pokonaj Autyzm juz Teraz! Podejscie lecznicze. Elizabeth Mumper. Lek. Medzgdg,



Bol brzucha

. Objawy
zotagdkowo-
jelitowe w
autyzmie

39



Wzdecia brzucha

zotadkowo-
jelitowe w
autyzmie

~ Objawy

40



Objawy
zoladkowo-
i~ owew
Biegun "
ka
35,56%

Wyglad katu:

T . Y
Krwawienie z odbytu

Gonzalez L, Martinez M i in. w: Arch
Venez Puer Pediatr 2006;(69)1:19-25




Wyglad katu:

atwardzenie
33,33%

Biofilm

< Gonzalez L, Marfinez M i in. w: Arch Venez Puer
Pediatr 2006;(69)1:19-25

Biofilm

Twarde stolce, stolce ze sluzem i/lub resztami pokarmu




o Objawy

Diagnhoza zotadkowo-
jelitowe w
autyzmie

Postepowanie wielodyscyplinarne:
#Ocena pediatryczna:

#Badania laboratoryjne i biomarkery
#Ocena gastroenterologiczna
#Ocena dietetyczna

#Konsultacje krzyzowe

#Ocena psychoedukacyjna



Diagnoza

@ Ocena pediatryczna: RN 44
% Historia kliniczna: G
¥ Badanie fizyczne

# Ocena przez lekarza pediatre gastroenterologa:

#* EDS iileo-kolonoskopia, pobranie wycinkow ze wszystkich
badanych organdow.

#* USG jamy brzusznej
@ Ocena dietetyczna
#* Postepowanie antropometryczne
#* QObliczenie zapotrzebowania zywieniowego

#* Doradztwo w zakresie diety bez glutenu, kazeiny i sacharozy,
diety specyficznych weglowodanow

@ Ocena psychoedukacyjna

@ Konsultacje krzyzowe: Immunologiczne, z psychiatrg dzieciecym,
Z neuropediatrg, z fonoaudiologiem, z laryngologiem.

Objawy
zotagdkowo-
jelitowe w
autyzmie



Diagnoza

Badqnlq laboratoryjne:

& & &

= & & & & &

Profil ogdlny (panel metaboliczny)

Proby wgtrobowe, badania frzustki i farczycy

Amylazy, CPK

Poziom kortyzolu w osoczu oraz ACTH

Kwas mlekowy i pirogronowy

Trujgce gazy i homocysteina

Poziom L-Karnityny

Poziom witamin D2, D3, D25 OH, Bé, B12, folianow.

Poziomy aminokwasdw w surowicy

Poziom immunoglobin w surowicy krwi oraz IgA wydzielniczych

w Slinie

Podgrupy limfocytarne i komorki NK

Serologia na obecnosc wirusdw szczepionkowych _
2o?qli:ljlfgvvzo-

jelitowe w
autyzmie



Biom
b

Diagnoza

hER
ile
1B,

=B
.
E

arkery:

Profil Sciezki metylacji DNA
Petna ocena katu
Analiza pierwiastkowa wtosow
Poziom kwasdw organicznych w moczu
PANDAS:
#* Przeciwciata przeciwko DNA-B
#* Badanie ASO
* Wymaz z gardta
#* Posiew wydzielin uszkodzen skornych
Badanie mikroflory jelitowej
Inne zgodnie z danym przypadkiem.
W Profil celiakii wraz z badaniem genetycznym

¥ Badanie genetyczne na obecnosc zespotu tamliwego
chromosomu X

@ /espoOt Retta u dziewczynek

Objawy
zotgdkowo-
jelitowe w
autyzmie



-l Badania laboratoryjne: " Objawy

zotadkowo-
Petne Badanie Katu, PCR leltowe u
Comprenansive Siool Anafysis / F':‘:J;mw X2 \/ Ph
v Cukry redukcyjne
il st s v'Kalcyproteina i Laktoferryna
P i v'Krew ukryta
S, v'IgA wydzielnicze
AGCC
T e v'Dobroczynna i dysbiotyczna
e flora
e ———— v'Badanie mikologiczne:
rodzaje grzybow
o v'Posiew katu
v Clostridium difficile
v'Pasozyty jelitowe 7
T S
o : | N\,
R - PCR Clostridium difficile, EBH i inne N
e AN e e S e o e s Sekwencjonowanie RNAr 16S

Arptyent vy @0OCTORT DATA, BC. + ACDREDT: I750 linct Avarua Of Cuasew, L G004 S0 r OLA 1D MO 006 640D = WETTFOARE AROWIDNE SO 1404
st 753



Laboratorium specjalizujgce sie w badaniu

katu: _ Objawy
PCR: Sekwencjonowanie RNAr 16S ngﬁ‘i‘;jgvjv'
BAKTERIE: autyzmie

Clostridium difficile

Clostridium perfringes

Streptococcus B Hemolityczne z Grupy A
Klebsiella panumoniae

Klebsiella oxytoca

Enterobacter cloacae

Proteus mirabilis

Pseudomona aeruginosa

GRZYBY

Candida albicans
Candida krusei
Candida glabrata
Candida parapsilosis
Candida lusitanae
Aspergillus
Trichosporum



Badania laboratoryjne: PCR dla

patogennych drobnoustrojow PR UL Ehain Reaction

No Muestra Gastro-001-24gPCR-001

Tipo de muestra Materia Fecal

Paciente DR

Medico Especialidad

Tipo de PCR amplificacion de genes especificos ~ PCR en tiempo real

Prucha de cada especie ND

e acio # bacterias
" Clostridium difficile ~  negativo T Hissiiftido
1" Clostridium perfringens positivo
| Klebsiella pneumoniae  positivo
Objawy
zotadkowo-

49

jelitowe w

Ak mniA



Biomarkery: ~_ Objawy
N ’ z_oi_qdkowo-
Poziom kwasow jelitowe w
organicznych w moczu

autyzmie

The Great Plains Laboratory, Inc.

W S FD. Orens U8 o TP Sonem. Lanwma KF ST 14 1910 341-am48 o 002y 402207
Numero de admision: 373406 Nombre del médico: LENYS GONZALEZ VALLES MD

Nombre del paciente: Daniel Jacinto Rice Merino Fecha de rece 2/2/2015
Edad del paciente: 21 Hora de recol on. 03:30 AM
Sexo del paciente: M Fecha de impresion: 02/20/2015 O L2 o
% Ob
X €CNOoSC Aaropnousirojow

Prucba de dcidos orginicos - Perfil nutricional y metabélico

icos en la orina Rango de referencia Resultado Poblacién de referencia - Hombres de 13 afios en adelante
(mmol/mol creatinina) del paciente

Crecimiento microbiano intestinal

Indicadores de levaduras y micéticos

jelitowych
Markery grzybow
Markery Clostridium:4-Cresaol,

¢ s am | HPHPA, kwasu 4-OH-

3 3-oxoglutarico s 011 0 q@@ I b— fGHY|OOCTowegO, 3_
T o—— indoloctowego.

6  Tartarico < 53 0.26 m—{ ’:’ MeTGb. OkSOlOféW

Lo o < Metab. cyklu glikolitycznego
8  Carboxicitrico s 20 14 _—{-_

9 Tricarbalilico < 058 019 0 [ <> — .:‘ MeTOb. CyklU Krebso

o i wm  n e < Metab. Neuroprzekaznikow
11 4-hidroxifenilacético < 18 93 — %3 1 0:. Me-l-ob. Ominokwoséw

12 4-hidroxibenzoico 001 - 073 H 12 o - : .

i e cw " Me’rqbo!l’ry plryrr,udowe
o oMo E s Utlenianie kwasow.

15 3-indoleacético s68 H 70 C—

16 Succinico s 53 H 16 o T*USZC,ZO'V\'/yc.:h

"o $w e EEKY — s Wskazniki dietetyczne

18 4-cresol (C. difficile) s 39 H 54 :’—{ 3 e - Y

19 DHPPA (bacteria benéfica) s 023 H 0.31 E @} .:’ Wskcznlkl deTokSyko CJI




Biomarkery:
IgG specyficzne dla pokarmow

The Great Plains Laboratory, Inc.

Willliain Shave Pl D Dhrestnr | TR, T7 i Stiret, Lenwca, K5 853 14 (F0T) 3415249 Fae (317} 34 |-6207
Requisition #: 374243 Physician Name: LENYS GONZALEZ VALLES MD
Patient Name: Victoria Ruiz Fajardo Date of Collection: 2/9/12015
Patient Age: 1 Time of Collection: Not Given
Sex: F Print Date: 2/19/2015

[Comprehensive IgG Food Allergy Test + C. albicans, S. cerevisiae (94) - Dry Blood Spot

Casein |——— N X
Cheese |———— I X
Goat Cheese E 1.53
Mtk |—— I R

Cheese — 7] a0
Whey — 3.34
Yogurt B ] 1

[Legumes - Beans and Peas

Garbanzo Bean |—— I R

Green Bean :’ 1.19
Kidney Bean I | 0.93
Lentil —] 173
Lima Bean I | 1.43
Pea = . E
Pinto Bean | | 1.20
Soybean p— | 498
Aple |————— S R
Apricot | .
Banana ——
Blueberry — 1.67
Coconut f— 1.7
Cranberry 0.81
Grape 777 tos
Grapefruit [ | 0.90
Lemon L = 77 o2
Orange 0.84
Papaya = = 1 1e
Peach 70 o
Pear L = 777 o
Pineapple p— 1.65
Plum (Prune) . = 777 o
Y 0.94
Watermelon :’ 1.88
Grains
Barley — ] 33
— 1.81
Comn I B K

Gliadin — ] 3n2
Millot | — I
oat | ——— I Y
Rice [—
Rye = 7] s
Sorghum E 1.26

Wheat Gluten
Wheat

f— | 526
[— | 423

Fish / Seafood

Cod Fish | I B F 2
Crab | R AT
Halibut | R 2
Lobster = ] 1a
Salmon | S . K T
Sardine L~ 7] ooes
Shrimp | R
Tuna [ ] 0.92
[IMeat/Fow!

Beef — ] 1es
Chicken | — I B
Egg White f— ] 254
Egg Yolk = ] n
Lamb = ] 14
Pork = ] s
Turkey ) N F

INuts and Seeds

Almond [ — 591
Cashews — ] sz
Flax — ] 234
Hazelnut — ] 2.23
Peanut | ——— N B
Pecan | —— I
Pistachio [T | 1.90
Sesame — ] 330
Sunflower | | 1.18

Walnut

p— ] 410

Vegetables

Asparagus
Avocado

| — R R R
= T 1

Testing performed by The Great Plains Laboratory, Inc., Lenexa, Kansas. The Great Plains Laboratory has developed and determined

the performance characteristics of this test. This test has not been evaluated by the U.S. Food and Drug Administration.

J
0‘0

33

<

X/
000

7 L/ L/ K/ / X/ @, / L/ R/ L/
0.0 0’0 0’0 0’0 0’0 0’0 0’0 0‘0 0.0 0’0 0‘0

Objawy
zotadkowo-
jelitowe w
autyzmie

Mleko i jego pochodne
Warzywa strgczkowe
Owoce

Iboza

Ryby i owoce morza
Mieso czerwone i biate
Jajka

Orzechy

Warzywa

Candida i drozdze
Cukier

Kawa

Mleko

Czekolada



Biomarkery: L
jelitowe w

* Polimorfizmy pojedynczego nukleotydu (SNP) ‘autyzmi

LAB#:
Tha Graat Plains Labarastory, Ine PATIENT:
ID:
oSS s Ty T T T SEX:
AGE:

DA Methwation Pathway Profite, Blood Spoi

" by

Mutation Mutation(s}
Gene Name / Varation Not Present Present Call
SHMT / C14207 ] |_ A Hetero Minus - represents no mutation
AHCY /1 ofs J l A Plus “+" represents a mutation
AHCY /2 3 | | T
AHCY /19 ; I | A " [ " indicates there is no mutation
MTHFR J CB77T s I l C S indicates there is one mutation
MTHFR / A1298C o I I—J A "+i+" indicates there is a doubdle mutation
MTHFR / 3 L ] C
MTR / A2756G | [ 5 | Hetero
MTRR | ABEG 1 - ]  Hetero
MTRR / H595Y & | | ¢
MTRR / K350A ks | (g 1 a
MTRR / R415T o | | ¢
MTRR / S257T i W | T
MTRR /11 | I+ | Hetero
BHMT /1 5 I | A
BHMT /2 | [ e | Hetero
BHMT /4 | [ e ] ¢
BHMT /8 | [ae | T
CBS / C699T = 1 [ c
CBS / A360A - | c
CBS / N212N i \ c
COMT / V158M | 4+ A
COMT / H62H | i | T
COMT / 61 e 1 ] e
SUOX / S370S b || ] ce
VDR / Tag1 ale [ | ¢
VDR / Fokd m | | | ¢
MAO A / R297R i [ | &
NOS / D298E [ = ] |l ©
ACAT / 1-02 Hi- Hetero
Comments:
Date Collected: 11/08/2012 *For Research Use Only. Not for use in diagnostic procedures.
Date Received: 11/13/2012
Date Completed: 12/10/2012 Methodology: MassARRAY iPLEXT platform by Seguenom

©DOCTOR'S DATA, INC. « ADDRESS: 3755 is Avenue, St. Charles, IL 60174-2420 = CLIA ID NO: 14D0646470 = MEDICARE PROVIDER NO: 148453
Analyzed by Bioserve Biotechnologies, 9000 Virginia Manor Road, Suite 207, Beltsville, MD 20705

- 52



Skrot
SHMT

MTHFR

MTR
MTRR

BHMT

CBS

COMT

Biomarkery:
Pollmorflzmy pojedynczego nukleotydu (SNP) autyzme

Enzym

hydroksymetylotransferaza
serynowa

Reduktaza
metylenotetrahydrofolianowa

Syntaza metioninowa

Reduktaza syntazy
metioninowej

metylotransferaza betaina -
homocysteina

Beta syntaza cystationinowa

Katecholo-O-Metylotransferaza

Objawy
zotqdkowo-
jelitowe w

Ekspresja biochemiczna

Inhibitor metylacji. B6, metylowana witamina
B12, foliany

Nowotwor. Metylowana witamina B12

Uzupetnia metylowang witamine B12

szkodzenie chromosomalne w
zaburzeniach zotgdkowo-trawiennych.
etylowana witamina B12, foliany i

dpowiednia dieta

Homocysteina Cynk, metylowana witamina
B12 i foliany.

Tauryna i amoniak ADHD, ZOK, zaburzenia
dwubiegunowe, ataki paniki,
Anoreksja/Bulimia.

Rozktada katecholaminy
neuroprzekaznikowe ADHD, zaburzenia
zotgdkowo-trawienne



Wybrane obrazy dotyczace choréb Zzotadka i jelit w ramach ZSA.

Najwazniejsze i najczestsze odkrycia endoskopowe
u dzieci neurotypowych z grupy kontrolnej.

A0/

) \,.‘I‘h

#Horvath i in., 1999.

giTorrente i in., 2002

#@Ashwood i in., 2004.

#@Gonzalez i in., 2006.

#Krigsman i in., 2010

#@Walker, Fortunato, Gonzalez, Krigsman, 201

Objawy
zotadkowo-
ielitowe w



Zapalenie btony Sluzowej
przetyku spowodowane
refluksem zotgdkowo-
przetykowym

ISR F

DEA, LENNY . i
U. GASTRD PED QEESRIZATN [ [Z001ERDO

03,0194

Objawy
zotgdkowo-
jelitowe w

autyzmie

Przepuklina rozworu
przetykowego stopnia ll

Eozynofilowe
zapalenie przetyku

Gonzalez L, Martinez M i in. w: Arch Venez Puer Pediatr 2006;(69)1:19-
25



=

Biopsje sluzowki przetyku " Chiawy

2 o

soladkowo-
jelitowe w
: > : autyzmie
Stan w normie Zapalenie btony Sluzowej przetyku
spowodowane refluksem zazotgdkowo- i
przetykowym D2y '_OW
zapalenie przetyku

Papilomato

56



Zotadek Objawy

e zotadkowo-
Nadzerkowe zapalenie zotgdka S jelitowe w
z Zapalenie zotadka z Ostre krwotoczne Z4P3Rfie
Refluksem Dwunastnicowo- wykwitami zotadka

. LENNY GONZALEZ S
U. GASTED FED.

Gonzalez L, Martinez M i in. w: Arch Venez Puer Pediatr 2006;(69)1:19-25



Zotadek Objawy
zotgdkowo-
jelitowe w
autyzmie

Guzkowaty wyglgd wpustu: Ostre zapalenie
zotgdka ze wzgledu na Helicobacter pylori

DRA. LENNY SiIGAE
U. GASTRO PED:

Gonzdlez L, Martinez M i in. w: Arch Venez Puer Pediatr 2006;(69)1:19-25



Biopsje Sluzowki zotgdka Objawy

zotgdkowo-

jelitowe w
autyzmie

Przewlekte zapalenie :
Stan normalny  zotgdka ze wzgledu na Eozynofilowe
zapalenie zotgdka

59



Dwunastnica Objawy

zotagdkowo-
jelitowe w
autyzmie

Dwunastnica w normie Guzkowata opuszka dwunastnicy

26/05£2009
11-d6: 09AM

DEA. LENNT GCONZAEEE
. GASTRD FED.




Dwunastnica Objawy

zotagdkowo-
jelitowe w
autyzmie

Guzkowata opuszka dwunastnicy  Wrzody opuszki  Guzowata opuszka
dwunastnic




Biopsje btony sSluzowej = =
dwunastnicy  Objawy

zotgdkowo-
jelitowe w
autyzmie

Kosmki jelitowe poszerzone i skrocone

2007710705

62



Biopsje btony sSluzowej
dwunastnicy

jelitowe w
autyzmie

Ostre zapalenie dwunastnicy zHNL  Giardioza Eozynofilowe
zapalenie dwunastnicy

R Vo~ AN

a4 200010205

200110708

63



Objawy
zoladkowo-

JeliTO grU be jelitowe w

autyzmie

: : Jelito grube z guzkowym
Jelito poprzeczne w normie przerostem

U pacjenta ze
zdiagnozowanym

DRA

U. GASTRO PED




Jelito grube Objawy

zotgdkowo-
jelitowe w
autyzmie

Zapalenie jelita grubego z przerostem limfoidalnym
U dzieci z diagnozq gtebokiego autyzmu




Objawy
zotagdkowo-
jelitowe w

Lapalenie jelita grubego z réznymi autyzmie
rodzajami przerostu guzowatego




. . 7 e . /:: Vﬁ“ wa., w:, j:i Q
BIQije btony sluzowej jelita grubego o e
jelitowe w
autyzmie

Biopsja w normie Eozynofilowe przewlekte umiarkowane z
36 Eos/CAP

67



Biopsje btony sluzowej jelita grubego Objawy

zotadkowo-
o jelitowe w
Przewlekte zapalenie jelita grubego z auyme
HNL
¥ Z8rupow
ania
Limfoidal

ne

2007/10/05




Biopsje btony sluzowej jelita grubego

jelitowe w
autyzmie

Zgrupowania limfoidalne Zapalenie jelita

o i

2007/10/05

grubego wywotane przez ameby

2007/09/27

 Objawy
zotgdkowo-

69



oncowy odcinek jelita kretego w Norm = ejawy

zotgdkowo-
jelitowe w
autyzmie
Otwor wyrostka robaczkowego Koncowy odcinek
jelita kretego w normie

Zastawka
kretniczo-kgtnicza
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INFORME DE BIOPSIA

ENVIADO POR: DRA. LENNY G. GONZALEZ CH. BIOPSIA N°: B.15-2767
PACIENTE: HERRERA ROA, ANDRES FELIPE. FECHA RECEPCI ON: 29/09/2015.
EDAD: 20 ANOS.

MOTIVO DE CONSULTA: REVISION DE BLOQUES. IDX.: AUTISMO MODERADO. ALERGIA ALIMENTARIA SEVERA. DISBIOSIS Y
CANDIDIASIS INTESTINAL EN ESTUDIO.
MATERIAL REMITIDO: 1. ESOFAGO. 2. ESTOMAGO. 3. DUODENO. 4. ILEON. 5. SIGMOIDES. 6. RECTO

DESCRI PCI ON MACROSCOPI CA:

Se reciben seis (6) bloques de parafina, identificados con los numeros 15EQ044979 A, D, E, F, J y K, que corresponden a
eséfago, estémago, duodeno, ileon, sigmoides y recto respectivamente. Se realizan cortes seriados del material de cada uno de los
blogues y se colorean con H/E.

DESCRI PCI ON MI CROSCOPI CA:

. “Eséfago’: Las i epitelio noq con tosis,
leve hiperplasia de células basales y permeacion del tercio inferior del epitelio por aislados il
No se observan eosindfilos. Se evidencian escasos espacios intercelulares estrechos en la capa basal. Congestion feve del corion
papilar. Ausencia de . agentes o células

“E: >: Las a mucosa antral y fas éreas de
del splrslla suporficial con deposito de material fibrinohemorragico sobre i corion denudado. La arquitectura de. los
e encuentra conservada, sin atipias citolégicas. En el corion interglandular se observa leve
congestion vasoular v moderado infiltrado inflamatorio linfoplasmocitario con escasos eosindfilos (hasta 6 eosindfilos por campo de
alto poder) y p es neutrdfilos, algunos de los cuales permean el epitelio superficial. No se observan

i bles con pylori ni cumulos linfoides. Ausencia de células displasicas o neoplasicas.

Forne “Acess 07, Pmo &, @ffc. Fd-C Favocaim o, oo Bernardime - Felfr {212 $30. 00,58 - 550
Celaiar: (474} 282,07 06 - (P44} PI7, 1530 - Cardeas
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INFORME DE BIOPSIA

ENVIADO POR: DRA. LENNY G. GONZALEZ CH. BIOPSIA N°: B.15-2767
PACIENTE: HERRERA ROA, ANDRES FELIPE. FECHA RECEPCI ON: 29/09/2015.
EDAD: 20 ANOS.

3. “Duodeno”: Las secciones hlsloléglcss muestran mucosa duodenal con vsllasldsdes ligeramente acortadas, algunas

y otras del epitelio cambios asociados. No se observa
de linfocitos i iteli ia de las criptas ni mversrdn Vel radio. vellosidad/cripta. £l corion de Ja mucosa
presenta pequenas cumulos linfoides, ion vascular, p infiltrado i

v
on parches, en nimero do 36 eosinéfilos por campo de aito poder, intersticiales,
permeando el splrsllo supericial y la muscular de la mucosa) y leucocitos polimorfonucieares neutréfilos, aigunos de fos cuales se
observan ademés permeando el epitelio superficial. No se observan agentes infecciosos. Ausencia de células displasicas o
neoplésicas.

Torne *Aoess EP', .FI!uﬂ offc. BM-C - dv, ﬁrurdmn..imlem.ﬂn m fﬁlil ifﬂ'.
Celiwhar (3474} 249.97.95 - (B419) 137.35.30 - Cardens
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Badanie histologiczne Objawy

zotadkowo-

INFORME DE BIOPSIA

ENVIADO POR: DRA. LENNY G. GONZALEZ CH. BIOPSIA N°: B.15-2767
PACIENTE: HERRERA ROA, ANDRES FELIPE. FECHA RECEPCI ON: 29/09/2015.
EDAD: 20 ANOS.

4. “ueon" Las a mucosa de ileon y muestran conservacion de la arquitectura de las
del radio vellosidad/cripta, incremento de linfocitos mtraeplle/la/es ni hiperplasia de las

criptas. En la /émma propia se observa edema, congestion vascular, éreas de recrenle
por polim in6fi (:m in6 por

campo de alte poder de localizacion intersticial, asi como permeando ol epitelio superficial y la muscular de la mucosa). No se
observan agentes infecciosos. Ausencia de células displasicas o neopléasicas.

5" " Las i istol6 a mucosa colonica con conservacion del epitelio suporficial y do

la arquitectura ds Jas crlplas, sin atipias citologicas. Arsas de hemorragia reciente y infiltrado infl; io

pre io con (6-8 por campo de alto poder) y leucocitos pollmorfonuclssrss

neutréfilos, algunos de los cuales permean el epitelio superficial. No se observa criptitis. No se observan agentes infecciosos.
de células o

P‘n.rlr'.l.uzuﬂ’. .th!,dﬂaﬂ'ﬂ‘-f o 8 hrnul'mq, Tmlﬂm mmrauic.rur - 550,067
Celwhar: (@41 6] 248,07, 96 - (PLT4 137, 1530 - Cardvas
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INFORME DE BIOPSIA

ENVIADO POR: DRA. LENNY G. GONZALEZ CH. BIOPSIA N°: B.15-2767
PACIENTE: HERRERA ROA, ANDRES FELIPE. FECHA RECEPCI ON: 29/09/2015.
EDAD: 20 ANOS.

“Recto”: Las secciones histolégicas muestran mucosa rectal sin alteraciones arquitecturales y con conservacion del
epitelio superhcral Presencia de cumulos linfoides algunos de los cuales producen disrupcion de la muscular de la mucosa.
Moderado infiltrado p con escasos (4 por campo de alto
poder) y i ilos, algunos de los cuales permean el epitelio superficial. No se observan agentes
infecciosos. Ausencia de células displésicas o neoplésicas.

DIAGNOSTI CO:

1. MUCOSA CA; BIOPSIA CA (BLOQUE DE REVISION "A"):
ESOFAGITIS POR REFLUJO.

NO SE OBSERVAN EOSINOFILOS.

NO SE OBSERVAN AGENTES INFECCIOSOS.

AUSENCIA DE CELULAS DISPLASICAS O NEOPLASICAS.

2. MUCOSA GASTRICA (ANTRO); BI OPSIA ENDOSCOPI CA (BLOQUE DE REVISION "D",
GASTRITIS CRONICA ACTIVA LEVE EROSIVA.

NO SE OBSERVA Helicobacter pylori.

AUSENCIA DE CUMULOS LINFOIDES.

AUSENCIA DE CELULAS DISPLASICAS O NEOPLASICAS.

3. MUCOSA ; BIOPSIA CA (BLOQUE DE REVISION "E"):
DUODENITIS CRONICA ACTIVA MODERADA CON INCREMENTO DE EOSINOFILOS (*)
CONTAJE DE EOSINOFILOS: 36 EOSINOFILOS POR CAMPO DE ALTO PODER.
PRESENCIA DE CUMULOS LINFOIDES.

AUSENCIA DE AGENTES |NFECCIOSOS.

AUSENCIA DE CELULAS DISPLASICAS O NEOPLASICAS.

4. MUCOSA DE ILEON; BI OPSIA ENDOSCOPICA (BLOQUE DE REVISION "F”,
ILEITIS CRONICA ACTIVA MODERADA CON INCREMENTO DE EOSINOFILOS (*)
CONTAJE DE EOSINOFILOS: 30 _EOSINOFILOS POR CAMPO DE ALTO PODER.
AUSENCIA DE AGENTES |NFECCIOSOS.

AUSENCIA DE CELULAS DISPLASICAS O NEOPLASICAS.

Pmlr'lnmﬂ',.ﬁhu!,dﬂaﬂk-f ll.hrnufmq,i‘nlﬂwh rdfs..q‘ﬁFiiji#.l'Ui‘ - 5§
Celuiar: (B41€) 248,97 96 - (04 14) 137, 35,30 - Caraces
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Badanie histologiczne Objawy
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e Niektore zaobserwowane trudnosci
/@ .fj Unigaa de Anatomia Fa.fo:éffsa zglos Zonhe w ra porch h .

 — J‘m Heonne Barmaber O Arse Dy Clevee

O Brak opisow odkry¢ charakterystycznych

ENVIADO POR: DRA. LENNY G. GONZALEZ CH. BIOPSIA N°: B.1

7 .
PACI ENTE: HERRERA ROA, ANDRES FELIPE. FEGHA REGERGI ON: 26/09/2015 d | O b+o N y Sl UzoweJ %

EDAD: 20 ANOS.

O Zastosowanie kryteriow z Sydney dla

5. MUCOSA DE SIGMOI DES; BIOPSIA ENDOSCOPICA (BLOQUE DE REVISION "J) :

COLITIS CRONICA ACTIVA LEVE A MODERADA . X3 . .

CONTAJE DE EOSINOFILOS: 6 - 8 EOSINOFILOS POR CAMPO DE ALTO PODER. kl O Syfl ko CJ] ZO p O |e n I O ZO+O d kO
AUSENCIA DE AGENTES INFECC/OSOS. .

AUSENCIA DE CELULAS DISPLASICAS O NEOPLASICAS.

6. MUCOSA DE RECTO; BIOPSIA ENDOSCOPI CA (BLOQUE DE REVISION "K") :
RECTITIS CRONICA ACTIVA LEVE A MODERADA.

R R A g 7O A PEALTO o0EE O Ocena mikrokosmkow jelitowych oraz
relacji miedzy gruczotami a kosmkami.

AUSENCIA DE CELULAS DISPLASICAS O NEOPLASICAS.

COMENTARI O:
(*) El incremento de eosindfilos se ha descrito en alergia alimentaria, parasitosis, reaccion a ciertos medicamentos,
toxicidad por metales pesados entre otras causas.

: E

En ol material oxaminado no se observan caractoeristicas histologicas de enformedad celiaca. La ausencia de inoremento ad BrO |< opisU hacie kU Zapa | neqgo
de linfocitos intraepiteliales (menor de 30 por 100 enterocitos), sin atrofia de ni evidente de las criptas .
podria corresponder a Lesién Tipo 0 o pi de Ia 6n de Marsh-O para Enfermedad Celiaca en caso de su
sospecha clinica, o bien a la normalizacién de la mucosa, en caso de existir 6 i por lacién de una biopsia
anterior (que p rtase lesion 6 caracteristica), en ambos casos con marcadores serolgicos positivos y
compatibilidad de HLA DQ2 o DQ8. La negatividad de las pruebas serolégicas y/o la ausencia de HLA DQ2 o DQ8 hace poco
probable el diagnéstico de Enfermedad celiaca, debiendo descartarse otras causas de Sindrome de Malabsorcion Intestinal.

O Brak podanej liczby eozynofildw, PMN,
limfocytow srodnabtonkowych wW

S "5[ dwunastnicy, koncowym odcinku jelita
T e B s v kretego i grubego.

RIF V-06816077-0
MPPS: 34246 CMDF: 14293

Forne “doess 7, Pivo &, 8ffc. BH-C - dv, Serocoim o, San Bernardira - Felfs. (82020 550, 15,25 - 550,06, 59
Celwher: (B414) 243, 97.95 - (414 1373530 - Cardeas



Badanie histologiczne Objawy
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@ [stniejg opisy przewlektego zapalenia, siegajgcego od przetyku po
jelitfo grube i koncowy odcinek jelita kretego u dzieci z ZISA w
porownaniu do dzieci neurotypowych.

Przewlekte zapalenie jelita kretego
Przewlekte zapalenie jelita grubego
Naciek eozynofilowy na warstwe jelita

%’ronowi o czestotliwosci i stopniu ciezkosci standw zapalnych u
autystykow w porownaniu do osob z grupy kontrolne,;.

@ HNL (limfoidalny przerost guzkowaty) stanowi statystyczng podstawe
do tworzenia prognoz na temat czestotliwosci standw zapalnych
jelita kretego i grubego.

@ HNL stanowi czes$¢ dtugiego procesu immunopatologicznego.

* Horvathiin., 1999.

* Torrenteiin., 2002

= Ashwoodiin., 2004.

*= Gonzdleziin., 2006.

» Krigsmaniin., 2010

= Walker, Fortunato, Gonzdlez, Krigsman, 2013
= Krigsman A, Teorie zaleznosci osi jelita-moézg
Robaki, w zaburzeniach rozwojowych u dzieci.
Jelita i zachowania, 2013, (2) 27-4é.

® ® @



x> Badanie histologiczne:
Badania immunohistochemiczne. Objawy

zotagdkowo-
jelitowe w
autyzmie

@ Badanie stosowane dla celow zdefiniowania okreslonej grupy
imfocytow obecnych w btonie jelita grubego i kretego w stanie
zapalnym.

Odkrycia:
@ T liczba limfocytow Srodnabtonkowych na powierzchni nabtonka.
@ T # eozynofildw na warstwie wtasnej

@ T # CD3, CD8+, yd komorek T, plazmocytow.

@ Proliferacja komorek nabtonkowych w jelicie poprzecznym.

@ 4 Grubos¢ btony podstawowei.

@ T CD3, CD4, CD8 ze zgrupowaniami okotogruczotowymi.

* Horvathiin., 1999.

* Torrenteiin., 2002

= Ashwoodiin., 2004.
= Gonzdleziin., 2006.
» Krigsmaniin., 2010
= Walker, Fortunato, Gonzdlez, Krigsman, 2013
= Krigsman A, Teorie zaleznosci osi jelita-moézg
Robaki, w zaburzeniach rozwojowych v dzieci.
Jelita i zachowania, 2013, (2) 27-4é.



Badanie histologiczne: Foccus Objawy
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jelitowe w
autyzmie

@ Zapalenie btony sluzowe,.
Uszkodzenie kosmkow jelitowych.

@ Uszkodzenie obszaru BB (brush boder) w potgczeniu z
rpiedoborem disacharydow.

= Przepuszczalnosc jelitowa

@ zwigzana z produkcjg przeciwciat przeciwko gatunkom
Clostridium, stanowigca wartosc predykcyjng.

@ /miana o charakterze ,biatej plamy” polegajgca na braku

FILM &4
WE +2

(]

= Horvathiin., 1999.

= Torrente iin., 2002

= Ashwoodiin., 2004.

= Gonzdleziin., 2006.

» Krigsmaniin., 2010

= Walker, Fortunato, Gonzdlez, Krigsman, 2013
= Krigsman A, Teorie zaleznosci osi jelita-mozg

Rahnal/i w 7ahiirraninch rarwaiaun/~h 11 Aviacsi



Badanie histologiczne: ,,Zmiany o wyglgdzie :
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Za zgodq dr Krigsmana A, Teorie zaleznosci osi
jelita-mozg.

Robaki, w zaburzeniach rozwojowych u dzieci.
Jelita i zachowania, 2013, (2) 27-46.
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Badanie histologiczne:
Badania immunohistochemiczne. Objawy

zotgdkowo-
jelitowe w
autyzmie

Osadzanie sie IgG na btonie podstawno-bocznej enterocyiu
oraz na blonie podstawnej podnabtonkowej wraz z
lokalizacjg komplementu C1 potwierdza___pochodzenie
autoimmunologiczne schorzenia.

Te uszkodzenia sSluzowki jelita swiadczg o tym, ze mamy do
czynienia ze schorzeniem innym od tych, ktére byly
dotychczas opisywane, jako enteropatie pediatryczne.

= Horvathiin., 1999.

= Torrenteiin., 2002

= Ashwoodiin., 2004.

= Gonzdleziin., 2006.

= Krigsmaniin., 2010

= Walker, Fortunato, Gonzdlez, Krigsman, 2013
= Krigsman A, Teorie zaleznosci osi jelita-modzg
Robaki, w zaburzeniach rozwojowych v dzieci.
Jelita i zachowaniaq, 2013, (2) 27-46.



WhiosKi Objawy
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U wiekszosci dzieci autystycznych wystepujg objawy zotgdkowo-jelitowe, ktdre
mogqg pozostawac w ukryciu.

Istniejg opisy przewlektego zapaleniq, siegajgcego od przetyku po jelito grube
I koncowy odcinek jelita kretego u pacjentdw bez zadnych objawdw.
Wiekszos¢ infekcji spowodowanych przez C. albicans jest zwigzana z
tworzeniem sie biofimu wewngtrz zywiciela Ilub na powierzchniach
abiotycznych. (Pathog Dis. 2016 Mar 9. pii: ftw018).

Opisywane sqg zaburzenia metaboliczne ze wzgledu na ulrate funkciji
mikrogenomu jelitowego. Ann Neurol 2011:69:240-247
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« Ocena zaburzeh ioladkowo-jelitowych i odiywiania jest’'&Z8%cig

protokolu badan kazdego dziecka z zaburzeniami ze spekirum
autyzmu.

« Prosze dotozy¢ wszelkich staran w celu wykonania endoskopii i
lleoskopili/ kolonoskopl.

« Prosze dotozy¢é wszelkich staran w celu wykonania
biomarkerow | badan laboratoryjnych.

« Prosze unikac pokarmow wywotujgcych alergie
« Prosze wyznaczy< enzymy trawienne i probiotyki
« Prosze leczycC stan zapalny jelit

« Prosze zastosowacC diete bezglutenowq i bezkazeinowg
oraz rotaciji specyficznymi weglowodanami

« Brak objawdw nie oznacza braku choroby.
« Prosze poszukac wyspecjalizowanej pomocy i dziatac zesg




Objawy

jelitowe w
autyzmie

« Opisano wzor przewlektego zapalenia przetyku, zotadka i
dwunastnicy, wystepujgcego czesciej u dzieci z ZAS, niz
u dzieci neurotypowych z grupy kontrolnej.

« Opisano unikalny wzor stanu zapalnego jelita grubego i
koncowego odcinka jelita kretego, co potwierdza, ze
ekspresja genetyczna jest rozna w przypadku ZASE,
zapalenia jelit oraz u dzieci bez zaburzen autystycznych.

Walker S, Fortunate J, Gonzalez L, Krigsman A

Gonzalez L, Martinez M i in. w: Arch Venez Puer Pediatr 2006;(69)1:19-25



Sovenia Wenezuela,

Kontakt:
gastroenterologiapediatrical 5@gmail.com



