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Anaphylaxis — advances in diagnosis and treatment 2008/2009

S UMMARY

Anaphylaxis still remains a mystery problem. During last decade it’s morbidity
increased several-folds, while mortality kept the same level, with exception for
increased number of drug fatalities. Drugs, hymenoptera venom, latex, and
inhalant allergens are the main causes of anaphylaxis in adults. In children
predominate food allergens, especially peanuts, other kinds of nuts, milk
proteins, egg proteins, fish, fresh fruit. The new definition of anaphylaxis
relies on clinical criteria, what makes the diagnosis more simple. Well known
grading systems of symptoms severity should be used (Mueller grading, Ring
grading, Glasgow scale). The most common effector organs are: skin (80-
90%), respiratory tract (70%), gastrointestinal tract (35-40%), cardiovascular
(10-45%), central nervous system (10-15%). Uncontrolled co-morbidities,
especially bronchial asthma may worsen the symptoms of anaphylaxis. Mast
cell tryptase is the useful marker of mast cell’s degranulation, confirming the
diagnosis. In case of mast cell clonality disorder or mastocytosis is
recommended to estimate the baseline level of serum tryptase. This procedure
is too seldom introduced into practice. The most sensitive and perfectly
standardized methods should be used for diagnosis of anaphylaxis, which in
humans is usually IgE-mediated. The adrenaline which is the first line
treatment in anaphylaxis, should be given intramuscularly in anterior-lateral
part of tight. The other drugs (glicocorticosteroids, antihistamines) play an
ancillary role. All patients that have experienced severe anaphylactic reaction
should receive written management plan (information of known trigger
avoidance, intervention drugs, including adrenaline auto-injector), and a
follow-up appointment with an allergist. The careful training in the use of auto-
injector is obligatory. Some limitations in adrenaline conditioning, are going to
be optimized. The more successful diagnosis and treatment requires constant
education both medical staff and patients of risk. Randomized controlled trials
to optimize the pharmacologic interventions in acute episode of anaphylaxis
are needed.

Anafilaksja pozostaje nadal pewnga niewiadomg probleméw klinicznych.
Czestos¢ jej w ostatnim dziesiecioleciu wzrosta kilkakrotnie, podczas
gdy sSmiertelnos¢ pozostata na stalym poziomie z wyjatkiem rosnacej
liczby zgonéw w przebiegu anafilaksji polekowej. U chorych dorostych
przyczynami anafilaksji wedtug obecnych statystyk sa w kolejnosci od
najczestszych leki, jad owadéw btonkoskrzydtych, lateks i alergeny
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inhalacyjne. U dzieci dominuja alergeny pokarmowe, a wsréd nich
orzechy ziemne, inne gatunki orzechéw, biatko mleka krowiego, biatko
jaja kurzego, ryby, swieze owoce. Obecnie obowigzujaca rozszerzona o
objawy kliniczne definicja anafilaksji utatwia jej rozpoznanie. W ocenie
objawéw obowigzuja skala Muellera, skala Ringa, a do oceny objawow
neurologicznych skala Glasgow. Narzagdami efektorowymi sg w
kolejnosci wystepowania objawow: skora (80-90%), uktad oddechowy
(70%), przewéd pokarmowy (35-40%), uktad sercowo-naczyniowy (10-
45%), osrodkowy uktad nerwowy (10-15%). Przebieg moga pogarszac
niekontrolowane choroby wspétistniejgce, szczegdlnie niekontrolowana
astma. Uzytecznym badaniem potwierdzajacym rozpoznanie anafilaksji
jest oznaczenie stezenia tryptazy w okresie 1-2 godzin od wystgpienia
objawéw. Przy podejrzeniu choréb ze zwiekszong pulg mastocytéw w
ustroju wskazane jest oznaczenie jej stezenia podstawowego. Nalezy
dazy¢ do upowszechnienia oznaczenia tryptazy w Polsce u chorych w
przebiegu anafilaksji. W diagnostyce patomechanizmu IgE-zaleznego
objawéw nalezy stosowaé najczulsze, dobrze wystandaryzowane
metody. Lekiem ratujgcym w rozwijajacej sie anafilaksji jest adrenalina
podana w miesien czworogtowy uda. Inne leki majg znaczenie
wspomagajace. Chory po przebytej ciezkiej reakcji anafilaktycznej
powinien zosta¢ zaopatrzony w pisemny plan postepowania (leki
interwencyjne, w tym adrenalina), przeszkolony w zakresie techniki
postugiwania sie autostrzykawka oraz skierowany do diagnostyki
specjalistycznej. Trwajg prace nad poprawg pewnych ograniczen
wyhnikajacych ze sposobu konfekcjonowania adrenaliny. Podstawag
skutecznosci jest ustawiczna edukacja personelu medycznego oraz
pacjentéw z grupy ryzyka w zakresie postepowania. Istnieje potrzeba
dobrze kontrolowanych badan celem ustalenia najbardziej wtasciwej
farmakoterapii chorych z anafilaksja.

Cichocka Jarosz E.: Anafilaksja — postepy w diagnostyce i leczeniu 2008/2009. Alergia, 2009, 4: 26-31

Anafilaksja pozostaje nadal pewng niewiadomg probleméw klinicznych. W $wietle badan
jej czestosc, zwtaszcza w ostatnim dziesiecioleciu, narasta. Dane epidemiologiczne
pochodzg z trzech zrédet : badanh populacyjnych (dane obarczone najwiekszym btedem),
rozpoznania na podstawie klasyfikacji choréb wg ICD podczas hospitalizacji w oddziatach
ratunkowych oraz liczbie przepisanych na adrenaline recept [1].

W duzym retrospektywnym badaniu populacyjnym Rochester Epidemiology Project
przeprowadzonym w Stanach Zjednoczonych wykazano wzrost czestosci
anafilaksji

e 21 przypadkéw/ 100 000 oséb/ rok w latach osiemdziesigtych
e 49,8 przypadkéw/ 100 000 oséb/rok w latach dziewieédziesigtych
o wzrost do 70/100 000/rok w grupie dzieci i mtodziezy 0- 19 lat [2].

Potwierdzajg to takze dane australijskie, wedtug ktérych odnotowano 5,5-krotny wzrost
hospitalizacji w grupie dzieci w wieku 0-4, sredni roczny wzrost hospitalizacji z powodu
anafilaksji wywotanej pokarmami wynosit 13,2%, a wywotfanej innymi czynnikami 8,5% [1].
Trend wzrostowy wykazujg tez dane europejskie. W Wielkiej Brytanii w ciggu ostatnich 5
lat zapadalnos¢ standaryzowana do ptci i wieku wzrosta 0 19% z 6,7/100 000 do 7.9/100
000 osob na rok [3], a wzrost hospitalizacji byt siedmiokrotny [4].

U chorych dorostych najczestszymi przyczynami anafilaksji wedtug obecnych statystyk sg
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w malejgcej kolejnosci leki, jad owadow btonkoskrzydtych, lateks i alergeny inhalacyjne. U
dzieci dominujg alergeny pokarmowe, a wsrdd nich orzechy ziemne, inne gatunki
orzechow, biatko mleka krowiego, biatko jaja kurzego, ryby, $wieze owoce. [6, 7].

Dodatkowy czynnik ryzyka dla anafilaksji na orzechy arachidowe stanowi obnizona
aktywnos¢ enzymatyczna acetylohydrolazy PAF [5]. Czynnikiem nasilajgcym objawy
anafilaksji pokarmowej moze by¢ wysitek fizyczny (food dependent exercise induced
anaphylaxis, FDEIA), podczas ktérego zwieksza sie przeptyw krwi, obniza prég
degranulacji mastocytéw i zmienia aktywnos¢ autonomicznego uktadu nerwowego.

1 TABELA Diagnostyka réznicowa w anafilaksji [10]

Czeste jednostki chorobowe

Choroby nieorganiczne

Ostra uogodlniona pokrzywka
Zaostrzenie astmy oskrzelowej
Omdlenie

Napad paniki

Aspiracja ciata obcego

Dysfunkcja strun gtosowych
Zespot Munchausen’a by
proxy***

Zespoty restauracyjne

Inne postaci wstrzgsu

Glutaminian sodu
Siarczyny
Skombroidoza*

Hipowolemiczny

Kardiogenny

Dystrybucyjny

Septyczny (moze reprezentowaé
w/w)

Inne (np. po urazie rdzenia
kregowego)

Nadmiar endogennej histaminy

Zespoty z rumieniem skory

Mastocytoza/zaburzenia klonalne
mastocytow™*

Biataczka bazofilowa
Torbiel hydantoinowa

*k*

Okres menopauzalny
Rakowiak

Padaczka z napadami
autonomicznymi

Rak rdzeniasty tarczycy

Roézne

Niealergiczny obrzek naczynioruchowy

Urticarial vasculitis

Zespot hyper IgE z pokrzywka

Anafilaksja progesteronowa

Pheochromocytoma

Zespot ,czerwonego cztowieka” (po podaniu wankomycyny)

Zespot przeciekania osocza (capillary leak syndrome)

Zawat serca
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Drgawki, incydenty mézgowe pochodzenia naczyniowego

* toksyczne dziatanie histaminy zawartej w rybach (np. tunczyk), przechowywanych w podwyzszonej temperaturze. Z reguty objawy dotyczg
kilku osob.

* anafilaksja moze by¢ pierwszg manifestacja mastocytozy lub zaburzen klonalnych komérek tucznych

* niezaleznie od jej pekniecia. Problem ograniczony do basenu Morza Srédziemnego

**** dotyczy dzieci; tez inne zaburzenia nieorganiczne jak globus histericus

Liczba zgondw zgtaszana z poszczegdlnych krajow jest niska i utrzymuje sie na stabilnym
poziomie, z wyjagtkiem wzrostu smiertelnosci w przebiegu anafilaksji polekowej,
powszechnie jednak wyzsza u chorych dorostych w porownaniu z dziecmi [8]. W Wielkiej
Brytanii odnotowano w latach 1999-2006 48 zgonow, w tym 7 u dzieci ponizej 11 roku
zycia [5]. W Australii wsrod 112 przyczynami zgonow byty prawdopodobnie leki (42
zgony), leki udokumentowane jako przyczyna (22 zgony), uzadlenia owadow
btonkoskrzydtych (20 zgonéw), zywnos¢ (7 zgondw), w pozostatych przypadkach
przyczyna byta niezidentyfikowana [8]. Zgony po pokarmach dotyczyty przedziatu wieku
8-35 lat z przewaga u ptci zenskiej, pomimo, ze najwyzsza liczba hospitalizacji dotyczyta
dzieci ponizej 5 roku zycia. Chorymi, ktorzy zmarli w przebiegu anafilaksji po uzadleniu
owaddw byli prawie wytgcznie mezczyzni w wieku 35-84 lat, pomimo, ze szczyt
hospitalizacji z powodu odczynow po uzgdleniach owaddéw dotyczyt dzieci w wieku 5-9 lat
z prawie trzykrotng przewagg chtopcow [8].

Czynniki wywotujgce anafilaksje

Rodzaj czynnika wywotujacego ma tez zwigzek z szybkoscia zatrzymania krazenia
w przebiegu anafilaksji:

e najkrotszy ( ponizej 1 minuty) poczatek obserwowano w przypadku lekéw
podanych dozylnie,

e nastepnie dziatania jadu owadoéw (2-4,5 minuty)

e pokarméw (10-20 minut)

e nie obserwowano zgonéw po uplywie czasu dtuzszym niz 6 godzin od
wystgpienia objawow [9].

U dzieci przypadki zgonow odnotowano jedynie przy wspotistnieniu niekontrolowanej
astmy i anafilaksji na orzechy arachidowe.

Na wzrost $miertelnosci mogg wptywac dodatkowo:

1. czynniki powodujgce opdznienie rozpoznania: uposledzenia wzroku, stuchu, rozwoju
psychomotorycznego, okres nowoworodkowo-niemowlecy

2. czynniki zaostrzajgce przebieg objawéw — ciezkie choroby atopowe, zwtaszcza
niekontrolowana astma, przewlekta obturacyjna choroba ptuc (POChP), inne przewlekte
choroby uktadu oddechowego, sercowo-naczyniowego, mastocytoza oraz zaburzenia
klonalne mastocytow

3. Leki lub uzywki zaburzajgce obraz chorobowy — leki przeciwhistaminowe | generacji,
alkohol,

4. Czynniki utrudniajgce leczenie anafilaksji: 3-blokery, inhibitory enzymu konwertujgcego
(ACEI) [10]. Istniejg hipotezy ttumaczgce zwigzek pomiedzy wiekiem chorego i jego
okresem aktywnosci hormonalnej a predyspozycjg do reakcji anafilaktycznej [11].
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Kryteria rozpoznania anafilaksji

W zwigzku z narastajgcym problem pojawiato sie wiele opracowan autorstwa grup
ekspertow, ktore przyniosty modyfikacje i rozszerzenie klinicznej definicji anafilaksji
utatwiajgc jej rozpoznanie [12]. Kryteria rozpoznania anafilaksji sg spetnione w razie
wystgpienia w ciggu kilku minut do kilku godzin od zadziatania bodzca co najmniej jednej
z trzech mozliwych sytuaciji:

1.  Ostry poczatek objawow z manifestacjg skérng i/lub bton sluzowych i objawami z co
najmniej 1 narzadu: uktad oddechowy, spadek cisnienia tetniczego, zaburzenia funkcji
narzgdéw koncowych

2. Co najmniej dwa sposrod wymienionych objawow wkrétce po ekspozyciji na
prawdopodobny alergen: zajecie skory lub bton sluzowych, niewydolnos¢ oddechowa,
spadek cisnienia z towarzyszgcymi objawami lub przedtuzajgce sie objawy zotgdkowo-
jelitowe.

3. Spadek cisnienia tetniczego po ekspozycji na znany, uczulajgcy danego chorego
alergen: spadek ponizej dolnej granicy normy dla wieku lub ponizej 30% w poréwnaniu do
wartosci wyjsciowej.

Spadek cisnienia i wstrzas nie sg niezbedne do postawienia rozpoznania
anafilaksji.

Jednoczesnie w nowej nomenklaturze odstgpiono od okreslenia reakcji anafilaktoidalnej,
dawniej stosowanej w przypadku nieudowodnionego IgE-zaleznego podtoza reakciji.
Wynika to z faktu, ze najczestszym mechanizmem anafilaksji u ludzi jest model reakc;ji
IgE-zaleznej, w ktérej dochodzi do aktywacji komoérek tucznych i bazofiléow poprzez
wigzanie swoistych przeciwciat z receptorem o wysokim powinowactwie dla IgE (FceRlI)
na ich powierzchni. Nie wyklucza sie wspdtistnienia kilku mechanizmow rownoczesnie.
Patomechanizm odczynu nie ma wptywu na leczenie interwencyjne.

W szczegdtowej ocenie klinicznej ciezkosci objawow wykorzystywane sg dobrze znane
skala: Muellera, skala Ringa, a do oceny objawéw neurologicznych skala Glasgow [7].
Narzgdami efektorowymi w kolejnosci wystepowania objawdw sg: skoéra (80-90%), uktad
oddechowy (70%), przewod pokarmowy (35-40%), uktad sercowo-naczyniowy (10-45%),
osrodkowy uktad nerwowy (10-15%).

Zwraca sie uwage na role mastocytéw miesnia sercowego w rozwoju
niewydolnosci krazenia i zgonu sercowego podczas anafilaksji, w tym na
wystepowanie zespotu Kounis, czyli ostrego zespotu wiencowego pod wptywem
mediatoréw (histamina, leukotrien C4, prostaglandyna D2) uwalnianych z komérek
tucznych tetnic wiencowych, nawet u chorych dorostych, u ktérych nie zostata
podana adrenalina [13, 14]. Takze rodzaj czynnika wywotujacego ma wptyw na
wystgpienie okreslonych objawéw. W anafilaksji na pokarmy czestsze sg objawy ze
strony ukladu oddechowego, w anafilaksji na leki ze strony ukladu krazenia.

Diagnostyka w anafilaksji obejmuje:
Wywiad.

Podstawowym narzedziem diagnostycznym w anafilaksji jest szczegétowo zebrany
wywiad majgcy na celu okreslenie czynnika wywotujgcego i sprecyzowanie
towarzyszgcych objawow klinicznych oraz oceny potencjalnego ryzyka (progresja
objawow). Uzasadnia to kluczowa role pisemnej szczegotowej informaciji od lekarza
udzielajgcego pierwszej pomocy na temat okolicznosci wystgpienia objawdéw, ich
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charakterystyki i sekwencji w czasie, monitorowania podstawowych parametrow
zyciowych i zastosowanych interwencyjnie lekow. Retrospektywna ocena objawow, oparta
jedynie na danych od pacjenta, zwtaszcza jesli jest nim dziecko, moze by¢ obcigzona
duzym subiektywnym btedem wynikajgcym z poczucia leku.

Potwierdzenie anafilaksji.

Znanych jest ponad 100 biomarkerow aktywnos¢ MC i bazofilow, w praktyce do
potwierdzenia anafilaksji wykorzystywana jest gtownie tryptaza (protryptaza, dojrzate
formy a lub rzadziej B tryptazy). Najwiekszg przydatnos¢ ma oznaczenie w okresie
nasilenia objawéw oraz ponownie po ich ustgpieniu, co pozwala na sledzenie dynamiki jej
stezenia.

Dla oznaczenia aktywnosci tryptazy krew nalezy pobra¢ w przedziale czasu 15 minut-3
godzin (najczesciej 1-2 godzin) od wystgpienia objawow anafilaksji. Nie jest wymagana
specjalna procedura przygotowania materiatu, optymalnie objetos¢ ponizej 5ml (u dzieci
0,5ml), po odwirowaniu przechowac¢ w temp -200C. Tryptaza jest stabilna, nawet po 4
dniach przechowywania w temp. pokojowej 50% tryptazy jest oznaczalne [9].

2 TABELA Leki, ktére mogg wchodzi¢ w interakcje z adrenaling [25]
Lek Interakcja

Leki antypsychotyczne Przeciwdziatanie hypertensyjnemu

wptywowi adrenaliny

Zmniejszenie skutecznosci adrenaliny

B-blokery (w tym krople Ryzyko skurczu oskrzeli, bradykardii,

oczne)

ciezkiego nadcisnienia

Klonidyna

Wzrost ryzyka nadcisnienia

Leki dopaminergiczne
entacapon, rasagilina

Ryzyko nasilonego dziatania adrenaliny

Ergotamina, metysergid

Wzrost ryzyka dziatania toksycznego
ergotaminy

Linezolid (antybiotyk)

Jak ponizej (jest nieselektywnym

odwracalnym inhibitorem MAO)

Inhibitory MAO
Wzrost ryzyka zaburzen rytmu i

nadcisnienia (przetom nadcisnieniowy)

Trojeykliczne leki Wzrost ryzyka zaburzen rytmu i
przeciwdepresyjne nadcisnienia

Szczegdlnie uzyteczne jest oznaczenie tryptazy u chorych z anafilaksjg po uzadleniach
owadodw, po lekach dozylnych, po objawach wstrzgsu.

Nalezy dgzy¢ do upowszechnienia tego oznaczenia w Polsce. Zwykle nie stwierdza sie
podwyzszenia jej stezenia w anafilaksji na pokarmy (dominujgca w patogenezie rola PAF,
C3c, C4) lub w anafilaksji bez spadku cisnienia tetniczego. Podkresla sie wskazania do
wykonywania oznaczenia podstawowego tryptazy u wszystkich chorych z ciezkg
zagrazajgcg zyciu reakcjg anafilaktyczng po uzgdleniach owadow [15]. Podstawowe
stezenie odzwierciedla pule ustrojowg mastocytow i jest podwyzszone w przypadku
mastocytozy lub zaburzen klonalnych komaérek tucznych.

Wedtug aktualnych norm za wartosci prawidtowe przyjmuje sie stezenie ponizej 11,4
ng/mL[16]. Stezenie 20 ng/mL, poprzednio uznawane za gorng granice normy, w Swietle
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obecnie przyjetych zasad stanowi wskazanie do wykonania biopsji szpiku, nawet u
chorych bez typowych dla mastocytozy zmian skornych.

Problem mastocytozy w znacznie wiekszym stopniu dotyczy chorych dorostych
(mastocytoza uktadowa z podwyzszonym stezeniem podstawowym tryptazy, obecnosé
jedno punktowej (D816V) mutacji genu c-kit, odpowiedzialnego za synteze receptora
kinazy tyrozynowej, ktory wigzgc sie ze stem cell factor wptywa na rozwdj i réznicowanie
komorek tucznych ) w porownaniu z dzieCmi (postaci mastocytozy skornej, najczesciej z
prawidtowym stezeniem podstawowym tryptazy) [17].

Histamina we krwi jest mato przydatnym w praktyce markerem anafilaksji zaréwno ze
wzgledu ma krotki (ponizej 1 godziny) okres poéttrwania jak i wymogi przygotowania
materiatu (pobranie krwi szerokg igta, odwirowanie bezposrednio po pobraniu, z
natychmiastowym zamrozeniem). Inne markery aktywnosci sg mato rozpowszechnione,
choc¢ rozszerza sie ich zakres o inne uwalniane w przebiegu anafilaksji enzymy
(karboksypeptydaza, chymaza), PAF, cytokiny lub metabolity prostaglandyn 9a, 11(3-
PGF2 bedgcej metabolitem prostaglandyny D2 [18, 19].

Diagnostyka odczynéw IgE-zaleznych

Potwierdzenie uczulenia stuzgce diagnostyce odczynéw IgE-zaleznych (testy skérne
punktowe, srédskorne, swoiste IgE w surowicy, w wybranych uzasadnionych przypadkach
swoiste testy prowokacyjne).

Wazne sg czas wykonania badan, optymalnie 3-4 tygodnie po epizodzie anafilaksii,
maksymalnie duza czutos¢ stosowanych metod oraz ich dobra standaryzacja, pomocne w
oszacowaniu ryzyka na przysztosc.

Komercyjnie dostepne sg standaryzowane alergeny jadu owadow btonkoskrzydtych do
testow skoérnych. Brak standaryzowanych alergendw surowych pokarméw, niektorych
lekdéw (gtownie zachowujg sie jak hapteny, zyskujgc wiasciwosci alergenu po potgczeniu z
biatkami osocza, co znacznie utrudnia diagnostyke) i czynnikéw biologicznych.
Alternatywnie w diagnostyce uczulenia na te substancje wykorzystuje sie je w testach
skoérnych w ich formie naturalnej (testy prick-prick). Nalezy podkresli¢ takze bardzo istotny
aspekt standaryzacji techniki wykonywania oraz interpretacji wynikow testow skérnych.
Takze w oznaczeniu swoistych IgE w surowicy zwraca sie uwage na znaczenie
najczulszych metod pomiaru ilosciowego (ImmunoCAP Pharmacia, Uppsala) [20]. Wyniki
badan w kierunku IgE-zaleznos$ci potwierdzajg uczulenie, ale w ograniczonym stopniu
(wiekszym w przypadku alergenéw pokarmowych) majg znaczenie predykcyjne co do
przysztego ryzyka i ciezkoéci reakcji anafilaktyczne;.

Diagnostyka réznicowa.

Powinna uwzgledniac kryterium wieku, u matych dzieci SIDS (zesp6t nagtej Smierci
niemowlecia), zespoty aspiracyjne, napady bezdechu, wady wrodzone uktadu
oddechowego lub przewodu pokarmowego, u 0séb starszych zawat, incydenty mézgowe,
u starszych dzieci i dorostych reakcje wazowagalng (tabela 1) [10]. Rozpoznanie
anafilaksji moze by¢ szczegolne trudne lub niemozliwe jesli reakcja nastgpita po raz
pierwszy, pod wptywem nieznanego bodzca, u matych dzieci, podczas porodu lub
zabiegu operacyjnego, w przebiegu hemodializy, u chorych nieprzytomnych oraz przy
nietypowym przebiegu objawow, takze niekiedy w tagodnych objawach anafilaksiji, jesli
dochodzi do ich samoograniczenia wskutek dziatania endogennych katecholamin,
endoteliny 1 i angiotensyny Il.

Postepowanie lecznicze
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Postepowanie lecznicze nalezy rozpatrywac w aspekcie

1. prewencji poprzez unikanie kontaktu z czynnikiem wywotujgcym [21],

2. interwencji podczas ostrego epizodu anafilaksiji,

3. leczenia przyczynowego czyli swoistej immunoterapii.

Jej skutecznos¢ jest najlepiej udokumentowana w przypadku alergii na jad owadow
btonkoskrzydtych. U chorych z mastocytozg w razie nasilonych objawoéw ubocznych w
trakcie immunoterapii podejmowane sg proby réwnolegtego stosowania terapii antylgE
[22]. U chorych z podwyzszonym podstawowym stezeniem tryptazy nie powinno sie
stosowac inhibitorow enzymu konwertujgcego. W przypadku anafilaksji na leki, gdy brak
mozliwosci zastgpienia inng grupg, alergii na pokarmy (biatka mleka krowiego, biatko jaja
kurzego, orzechy ziemne), tolerancje wywotuje sie poprzez tzw. desensytyzacje,
polegajgcg na stopniowym miareczkowaniu dawki leku lub pokarmu do osiggniecia dawki
dobrze tolerowanej. W przypadku lekow efekt trwa jedynie przez okres stosowania
preparatu. Mechanizm desensytyzacji rozni sie zasadniczo od mechanizmow
uruchamianych podczas swoistej immunoterapii [23]. Metoda moze by¢ stosowana
jedynie w warunkach scistego nadzoru lekarskiego. U chorych z czestymi (= 6/rok lub
22/2 miesigce) epizodami anafilaksji idiopatycznej (nieuchwytny czynnik przyczynowy)
zaleca sie trzymiesieczne leczenie prednisonem w dawce 60-100 mg rano przez 7 dni,
nastepnie 60 mg rano co drugi dzien przez 3 tygodnie, nastepnie stopniowg redukcje
dawki przez okres 2 miesiecy. Rownolegle stosowana jest cetyryzna w dawce
10mg/dobe. Rozpatrywana jest takze w tych przypadkach terapia antylgE [10,22].

Lekiem ratujgcym zycie w petnoobjawowej anafilaksji jest adrenalina.

Wykorzystuje sie jej dziatanie receptorowe w zakresie receptorow adrenergicznych:

a1 (obkurczenie naczyn, wzrost oporu obwodowego, zmniejszenie obrzeku bton
Sluzowych),

a2 (hamowania uwalniania insuliny i noradrenaliny),

B1 (dodatni wptyw chrono- i inotropowy)

B2 (rozszerzenie oskrzeli, rozszerzenie naczyn, nasilenie glikogenolizy, hamowanie
uwalniania mediatoréw zapalnych) [24].

Nie ma bezwzglednych przeciwwskazan do jej zastosowania, cho¢ ze wzgledu na waskie
okno terapeutyczne zawsze nalezy rozwazy¢ relacje korzysc¢/ryzyko.

tagodne objawy uboczne po adrenalinie, jak blados¢, drzenia, tachykardia, niepokdj, sg
czeste i potwierdzajg fakt podania dawki terapeutyczne;.

Ciezsze objawy uboczne jak np. obrzek ptuc, niedokrwienie migsnia sercowego,
wydtuzenie skorygowanego czasu odcinka QT, komorowe zaburzenia rytmu serca) mogg
wynikac z przedawkowania i najczesciej tgczg sie z podaniem drogg dozylng (wskazane
rozcienczenie do stezenia 1:10 000 czyli 0,1mg/mL).

Réwniez niektére leki mogg wchodzié w interakcje z adrenaling i nasilac jej objawy
uboczne (Tabela 2) [25]. Takze grupe wiekszego ryzyka dla objawoéw ubocznych po
podaniu adrenaliny stanowig chorzy z nadci$nieniem, schorzeniami naczyh obwodowych,
chorobg niedokrwienng serca, niekontrolowang nadczynnoscig tarczycy (zwiekszona
liczba receptorow B-adrenargicznych w Scianie naczyn sprzyja wiekszej wrazliwosci
miesnia sercowego na dziatanie B-adrenolityczne adrenaliny). Zalecane obecnie
stosowanie jej domiesniowo poszerza margines bezpieczenstwa przy podaniu leku.

Dawka wstepna adrenaliny w anafilaksji rekomendowana przez Brytyjskg Rade

Resuscytacji jest nizsza od dawek stosowanych w resyscytacji i wynosi dla dorostych i

dzieci powyzej 12 roku zycia 0,5mg (0,5 ml dawki 1 mg/1ml), dzieci w wieku 6-12 lat 0,3

mg (0,3 ml dawki 1mg/1ml), a u dzieci ponizej 6 roku zycia 0,15mg (0,15 ml dawki

1mg/1ml) z mozliwoscig jej powtdrzenia po 5-10 minutach w razie niewystarczajgce;j

poprawy [26].

W razie wskazan do podania, nie nalezy op6znia¢ momentu zastosowania adrenaliny

[10]. Podczas wstepnej interwencji w przebiegu anafilaksji nalezy szybko podac tlen i
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ptyny dozylne, wezwac¢ pomoc oraz przestrzegac zasady utozenia chorego ptasko z
uniesionymi do gory konczynami dolnymi, co chroni przed zgonem w mechanizmie puste;j
zyly proznej i pustej komory sreca.
Nalezy mie¢ swiadomosé¢, ze inne, poza adrenaling, leki (przeciwhistaminowe oraz
glikokortykosteroidy systemowe, u chorych z astmg i obturacjg oskrzeli dodatkowo
wziewne szybko dziatajgce B2-mimetyki) majg w anafilaksji znaczenie wspomagajace.
Podkresla sie brak dobrze udokumentowanych badan kontrolowanych dotyczgcych
prewenciji i leczenia w anafilaksji z wyjgtkiem prac dotyczgcych immunoterapii na jad
owadow [27].
Obserwacja chorego po ciezkiej anafilaksji musi by¢ kazdorazowo rozpatrywana
indywidualnie, z uwzglednieniem schorzen towarzyszgcych.
Szczegoblng ostroznosc¢ nalezy zachowac w przypadku chorych z ciezkg idiopatyczng
anafilaksjg o wolnym poczatku, chorych na astme przewlektg ciezkg. Ostroznosc nalezy
zachowac¢ gdy w przebiegu anafilaksji wystgpita ciezka obturacja drzewa oskrzelowego,
gdy istnieje ryzyko utrzymywania sie dziatania czynnika wywotujgcego, oraz gdy chory
przebyt dwufazowg anafilaksje w wywiadzie.
Z reguty ze wzgledu na ryzyko reakcji dwufazowej zalecana jest obserwacja w warunkach
szpitalnych w zakresie 10-24 godzin od ustgpienia objawow [28]. Po epizodzie nalezy
kontynuowac przez 72 godziny lek przeciwhistaminowy i doustny glikokortykosteroid.
Pacjenci z wywiadem anafilaksji pozostajg juz zawsze w grupie potencjalnego ryzyka
wystgpienia kolejnego epizodu.
Konieczna jest takze wtasciwa terapia i kontrola choréb wspotistniejgcych. Zaleca sie, aby
chorzy z wywiadem ciezkiej (objawy oddechowe lub krgzeniowe) reakcji anafilaktycznej
po pokarmach, lateksie, lub uzgdleniach owadow, chorzy z anafilaksjg powysitkowa,
anafilaksjg idiopatyczng oraz dzieci z alergig pokarmowg i wspotwystepujgcg astmg
przewlektg byli zaopatrywani w zestaw lekow interwencyjnych, w tym adrenaline w
amputkostrzykawce [29]. Pacjenci ci po starannym przeszkoleniu powinni zawsze przy
sobie nosi¢ lek oraz pisemny plan postepowania interwencyjnego. W przypadku chorych
z mastocytozg lub reakcjg dwufazowg w wywiadzie sg wskazania do zabezpieczenia
chorego dwoma opakowaniami adrenaliny. Warunkiem skutecznosci dziatania leku jest
umiejetnos¢ prawidtowego jego podania przez pacjenta oraz przestrzeganie uzytkowania
tylko w okresie waznosci preparatu. Nie jest wskazane zalecanie choremu
przechowywania adrenaliny w lodéwce, nawet jesli wydtuza to okres waznos$ci preparatu.
Lek powinien by¢ zawsze przy chorym. W razie koniecznosci lek nalezy podac¢
domiesniowo w miesien czworogtowy uda (strona przednioboczna, na wysokosci 2/3
goérnej czesci uda), co zapewnia szybszy efekt farmakologiczny. Nie zaleca sie w
anafilaksji podania adrenaliny domiesniowo w miesien posladkowy lub podskérnie, gdzie
ze wzgledu na tkanke ttuszczowg preparat wolniej osigga stezenie terapeutyczne w
osoczu. U dzieci otytych, w badaniach za pomocg rezonansu magnetycznego oceniono,
ze dtugosc igiet 16 mm stosowanych obecnie w amputkostrzykawkach adrenaliny, wydaje
sie byC niewystarczajgca do pokonania bariery tkanki ttuszczowej, nawet przy
zastosowaniu kompresiji tkanek podczas injekcji [30]. W Polsce dostepne sg preparaty o
dtugosci igty 16 mm i 14 mm. Ograniczenie stanowig takze formy konfekcjonowania
adrenaliny w amputkostrzykawkach tylko w 2 dawkach 0,15 mg (zbyt duza dla niemowlat)
oraz 0,3 mg (zbyt mata dla dzieci powyzej 12 rz. i oséb dorostych).
Przez wiele lat dostepne autostrzykawki charakteryzowaty sie wysokg ceng, co mogto
stanowic¢ utrudnienie w dostepnosci tej formy adrenaliny. Obecnie w handlu jest takze
polski, przystepny cenowo preparat, o charakterze amputko-, a nie autostrzykawki,
dtugosci igty 14 mm, ktérego okres waznosci zalezy od warunkéw przechowywania.
Kierunki rozwoju farmakoterapii zmierzajg do konfekcjonowania adrenaliny w dawce 0,5
mg, stosowania dtuzszej igty (2,54 cm), wiekszej dostepnosci podwdjnych opakowan u
chorych z reakcjg dwufazowg w wywiadzie, wykorzystania alternatywnych drog podania
(podjezykowo lub przezskaérnie) [10].
Wiele badan wskazuje na obecnos¢ btedéw popetnianych podczas interwenciji u chorych
z anafilaksjg, co potwierdza konieczno$¢ ciggtej edukacji zarowno personelu medycznego
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jak i pacjentéw z grupy ryzyka [30, 31]. Pozostaje takze wiele obszaréw wymagajgcych
dobrze kontrolowanych badan poprawiajgcych skutecznos¢ i bezpieczenstwo leczenia
chorych w przebiegu anafilaksiji.
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