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Oskrzelowe testy prowokacyjne z alergenem sa bezpieczne

DIAGNOSTYKA

Bronchial provocation tests with allergen are safe.

S UMMARY

First bronchial provocation tests with allergens were performed by Charles
Blackley about 130 years ago. In fifties of last century Hexheimer et al.
described 3 different types of bronchial response to inhaled allergen. So far no
case of death on result of bronchial allergen challenge was described. Despite
this some doctors thought the bronchial allergen challenge as a dangerous
test for patients. Authors of the paper try to introduce the tests as safe and
very valuable.

Pierwsze testy prowokacyjne z alergenem byly wykonywane przez
Charlesa Blackleya okoto 130 lat temu. W latach piec¢dziesigtych ub.
stulecia Herxheimer i wsp. opisali 3 ré6zne typy odpowiedzi oskrzelowej
na inhalacje alergenu. Jak dotychczas nie opisano zadnego przypadku
zgonu na skutek inhalacyjnego testu prowokacyjnego z alergenem.
Mimo to niektorzy lekarze uwazajg oskrzelowe testy prowokacyjne za
niebezpieczne dla pacjentéw. Autorzy tego artykutu probuja przedstawic
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4 Oddziat Anestezjologii
Nadreaktywnos¢ oskrzeli ( BHR — bronchial hypereactivity ) jest pojeciem wymienianym w patogenezie kilku chorob, i’v'”é;";r{]";;‘(fge’ap" wsz
a umieszczonym takze w definicji astmy [12]. Jej istotg jest nadmierna reakcja skurczowa oskrzeli na rézne czynniki ’
draznigce: farmakologiczne, chemiczne, biologiczne lub fizyczne, ktdre u 0séb z normalng reaktywnoscig oskrzeli
nie dziatajg w ogole albo bardzo stabo [6,26]. Do wykrywania BHR stosowano r6znego rodzaju testy prowokacyjne
z wykorzystaniem licznych bodzcéw prowokujgcych, takich jak acetylocholina, histamina, metacholina, zimne
powietrze, hypertoniczny roztwor chlorku sodu, mannitol, adenozyna, woda destylowana, wysitek fizyczny, alergeny
i inne [26]. W Polsce pierwsza doswiadczalng prace na temat badania reaktywnosci oskrzeli za pomocag
acetylocholiny opublikowali w latach szes¢dziesigtych ubiegtego wieku Droszcz i wsp. [10]. R6znorodnosc¢ procedur nie sprzyjata jednak
spojnemu zrozumieniu problemu nadreaktywnosci oskrzeli i niezbedne byto wybranie przez ekspertéw jednej metody prowokaciji i jednolitej
interpretacji uzyskanych wynikéw [3,8,9,11].

Po wielu latach i poprawianiu kolejnych wytycznych nie udato sie tego dokonac, ale 3 metody prowokacyjne uznano za wiarygodne
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1. metoda 5 wdechéw z uzyciem dozymetru,
2. metoda ciggtej inhalacji w ciggu 60 sekund oraz
3. test wysitkowy [1,3,6,12,14].

Do powyzszych metod wziewnych zalecane sg metacholina i histamina.

Jezeli jeszcze do tego dodamy, ze za prog reaktywnosci przyjeto dwie miary tj. stezenie substancji prowokujgcej lub dawke powodujgca
20% obnizenie FEV1 w stosunku do wartosci wyjsciowej, to widzimy, ze proces tworzenia jednolitego standartu nie zostat zakonczony. Wg
mnie najwieksze zastugi w tworzeniu obecnie obowigzujgcego standartu nieswoistego testu prowokacji oskrzelowej ma American Thoracic
Society, ale wkiad europejski takze jest niebagatelny [3,11].

Nalezy pamieta¢, ze wprawdzie nadreaktywnos¢ oskrzeli wystepuje gléwnie u chorych na astme, to moze by¢ takze wykazana
u 0s6b z réznymi chorobami uktadu oddechowego, kragzenia i w pewnym odsetku ludzi zdrowych, a przynajmniej w momencie
badania uwazanych za zdrowych [26,28].

Swoiste oskrzelowe testy prowokacyje

Jak wyzej wspomniano do oskrzelowych testéw prowokacyjnych wielu badaczy, w tym réwniez autorzy niniejszego artykutu, uzywato i nadal
uzywa wyciggow alergenowych. Skurcz oskrzeli pojawiajacy sie po inhalacji alergenu wystepuje jedynie u oséb uczulonych na badany
alergen, stad testy te nazwano swoistymi. Prekursorem ich wykonywania byt Charles Blackley, ktéry ponad 130 lat temu opisat zwigzek
inhalacji alergenu z wywotywaniem objawow astmy u chorych na gorgczke sienng, nazywang dzisiaj pytkowicg [5]. Zwrdécit uwage na to, ze
sprowokowane objawy trwajg kilka godzin, a u niektérych oséb nawet kilka dni [5]. W latach trzydziestych ubiegtego wieku, tj. prawie 50 lat
pozniej Stevens i wsp. potwierdzili taki zwigzek, a Herxheimer w latach pieédziesigtych zajat sie doktadniej problemem swoistych
oskrzelowych testow prowokacyjnych i scharakteryzowat rozne typy odpowiedzi oskrzelowej po inhalacji alergenu u chorych na astme
[15,27].

o Obecnie wiemy, ze wiekszo$¢ osdb uczulonych na wdychany alergen w ciggu 10 — 15 minut reaguje skurczem oskrzeli ustepujagcym
zazwyczaj po uptywie 1 -2 godzin, co okresla si¢ mianem wczesnej reakcji astmatycznej (EAR — early asthmatic rection ) [7,15].

» U czesci prowokowanych oséb ( 25-30%) jest to jedyna reakcja, po ustgpieniu ktérej pacjent nie odczuwa juz zadnych dolegliwosci.
Znacznie czesciej bo az u 50-75% badanych obserwowana jest dodatkowo tzw. pézna reakcja astmatyczna ( LAR — late asthmatic
reaction ), zaczynajgca sie zazwyczaj po uptywie 4-8 godzin od zakonczenia inhalacji alergenu i trwajgca od kilku do kilkudziesieciu
godzin [4,25].

» Wyjatkowo rzadko, obecnie wiadomo, ze u ok. 3-6 % badanych wystepuje izolowana p6zna reakcja astmatyczna. Badacze, ktorzy
rzadko przeprowadzajg testy prowokacyjne z alergenem mogli w ogdle jej nie obserwowac, stagd zdarzajg sie wypowiadane opinie, ze
nie spotyka sie izolowanych reakcji péznych ( takg opinie wypowiedziang przez jednego z autorytetéw osobiscie styszat autor tego
artykutu).
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Z obserwacji wtasnych autoréw dotyczgcych prowokacji alergenowej u chorych na pytkowice wynika, ze u ok. potowy badanych po uptywie
24 godzin utrzymuije sig jeszcze obnizenie wskaznikdéw spirometrycznych ponizej 80% wartosci wyjsciowej [24,31,33,34]. Nasze najnowsze
dane wykazujg, ze do 72 godziny od zakonczenia prowokacji nadal wzrastajg stezenia eNO w powietrzu wydychanym [30]. Lie i wsp. przed
8 laty opublikowali prace na temat uwrazliwiania granulocytéw zasadochtonnych 24 godziny po oskrzelowym tescie prowokacyjnym [19].
Jak z powyzszego wynika, oskrzelowy test prowokacyjny z alergenem jest metodg pracochtonng, co jest jednym z czynnikéw
przyczyniajgcych sie do rzadkiego stosowania tej procedury. Dodatkowo rozpowszechniona opinia o niebezpieczenstwie tej metody
badawczej, co wedtug nas nie jest prawdg, takze nie sprzyja jej upowszechnieniu [13]. Z naukowego punktu widzenia oskrzelowy test
prowokacyjny z alergenem jest Zrédtem nowych informacji na temat roli jednorazowej stymulacji alergenowe;.

Bezpieczenstwo

Ponizej sprobujemy przedstawi¢ dowody o niestusznosci tej tezy, ze oskrzelowe testy prowokacyjne z alergenami wziewnymi sg
niebezpieczne. W wielu osrodkach na swiecie sg one wykonywane w warunkach ambulatoryjnych, a osoby badane obserwowane okoto 6-8
godzin. Miarg bezpieczehstwa wg autorow dunskich jest fakt, ze po badaniu pacjenci nie wymagajg hospitalizacji [23]. Z naukowego punktu
widzenia takie podejscie powoduje utrate cennych danych, jak zachowujg sie parametry nie tylko spirometryczne w godzinach p6zniejszych.
Nasze wtasne badania pozwalajg poprzec¢ teze, ze oskrzelowe testy prowokacyjne sg bezpieczne, a takze wartosciowe nie tylko dla
naukowca.

PrzeprowadziliSmy ponad 1000 testow u chorych na astme lub pytkowice i nigdy nie obserwowalismy reakcji anafilaktycznej,
ktéra mogtaby by¢ potencjalnie niebezpieczna.

Jezeli jednak przyjmiemy zatozenie, ze metoda jest podobna do immunoterapii gdyz alergen jest wprowadzany do organimu, to reakcje
anafilaktyczne w czasie SIT zdarzajg sie takze bardzo rzadko [20]. Jako zwolennik testéw prowokacyjnych musze dodac, ze nie znaleziono
w literaturze doniesien na temat reakcji anafilaktycznych w trakcie oskrzelowych testéw prowokacyjnych z alergenami pytkéw, roztoczy,
siersci zwierzat. Ponadto jeden ze wspotautorow tego artykutu przygotowujgc swojg rozprawe doktorskg badat wptyw prowokacji
oskrzelowej z alergenem na nastepujgce parametry: SO2, RR, HR, zaburzenia rytmu serca badane metodg holterowska w trakcie inhalacji,
a takze w ciggu 8 godzin pozniej i nie znalazt powaznych zaburzen w zakresie wyzej wymienionych parametrow, ktére mogtyby stwarzaé
inne niz anafilaksja zagrozenie dla zycia lub zdrowia pacjenta [18, rozprawa doktorska w przygotowaniu ].

Nalezy pamieta¢, ze nie kazda osoba ze swoistg nadreaktywnos$cig reaguje skurczem oskrzeli na inhalacje histaming lub metacholing.
Wedtug wynikéw naszych wtasnych badan az 80% uczulonych na pyiki traw co wykazano za pomocg punktowych testéw skérnych ma
dodatni wynik testu prowokacyjnego z alergenem, podczas gdy nadreaktycznos$é oskrzeli, tj. PC20FEV1 <16mg/ml w stosunku do histaminy
lub metacholiny stwierdzana jest jedynie u 16,6% badanych [32]. Nieco inaczej wypadajg podobne stosunki u chorych na pytkowice,

a uczulonych na alergen pytku brzozy. W tej grupie dodatni wynik testu prowokacyjnego z alergenem wypada u potowy badanych,

a nadreaktywnosc¢ oskrzeli stwierdza sie¢ w podobnym odsetku, jak w poprzedniej grupie [29].

W bazie Medline poszukiwano prac, ktére moglyby potwierdzi¢ teze, ze oskrzelowe testy prowokacyjne z alergenem sg
niebezpieczne. Nie udato sie znalez¢ ani jednego raportu dotyczacego smierci osoby badanej w przebiegu oskrzelowego testu
prowokacyjnego z alergenem. Opisano natomiast reakcje anafilaktyczne pojawiajace sie w czasie pokarmowych testow
prowokacyjnych oraz testow z alergenem lateksu [16,22].

Oskrzelowe testy prowokacyjne z alergenem pytkowym u pewnego odsetka badanych wywotujg objawy zespotu alergii jamy ustnej, co nie
jest jednak podstawg do przerwania procedury. Dzieki stopniowemu zwigkszaniu stezenia alergenu uzywanego do testu prowokacyjnego
maksymalne spadki wartosci FEV1 nie sg duze. U os6b o juz znanej reaktywnosci oskrzeli na dany alergen jednorazowe podanie od razu
dawki prowokujgcej nie wywotuje reakcji znamiennie réoznej od obserwowanej po podawaniu dawek wzrastajgcych. Fakt ten usprawiedliwia
taka skrécong procedure w przypadku powtarzania prowokacji z tym samym alergenem [2,17].

Whiosek:

Oskrzelowe testy prowokacyjne z alergenem przeprowadzane w wyspecjalizowanych osrodkach sg bezpieczne dla pacjenta, a badaczowi
dajg wiele cennych informacji.
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