Anafilaksja

Kirk H. Waibel, MD*

Doktor Waibel deklaruje
brak jakichkolwiek powiazan
finansowych mogacych
wplyna¢ na niniejszy artykut.
Komentarz nie omawia
produktu/urzadzenia
dostepnego na rynku,
niedopuszczonego

do stosowania ani bedgcego
przedmiotem badan.

*Chief, Allergy/immunology Service,
Brooke Army Medical Center,
Fort Sam Houston, Tex.

Po przeczytaniu tego artykutu czytelnik powinien umiec:
Przedstawic kryteria rozpoznawania anafilaksji.
Wymieni¢ najczestsze przyczyny anafilaksji.
Opisac rozne rodzaje reakcji na ukgszenia owadow.
Omowic roznice miedzy pokrzywkga ostrg i przewlekta.
Wymieni¢ badania laboratoryjne, ktére nalezy wykona¢ w przewlekfej pokrzywce.
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Anafilaksja

Czteroletni chlopiec uczestniczy w przyjeciu urodzinowym swojego kolegi zorganizowanym
w przydomowym ogrédku w potudniowym Teksasie. Nagle chlopiec zaczyna plakac, a ma-
ma zauwaza ,,dwa slady po ukgszeniu przez mrowki”. W ciggu kilku minut skéra calego cia-
la ulega zaczerwienieniu, pojawiajqg si¢ liczne wypukle zmiany rumieniowe, obrzgk twarzy
i wyrazny swist wydechowy.

Anafilaksja jest nagla i potencjalnie $miertelng reakcja na alergen. W niniejszym artyku-
le, adresowanym do praktykujacych pediatrow, przedstawiono najwazniejsze informacje
na temat anafilaksji. Szczegdtowe zalecenia dotyczace rozpoznawania, postepowania do-
raznego i leczenia anafilaksji zostaly opracowane i opublikowane przez American Acade-
my of Allergy, Asthma, and Immunology oraz przez European Academy of Allergology
and Clinical Immunology.?

Epidemiologia

Termin anafilaksja, utworzony z polaczenia greckiego przedrostka ,,a” (przeciwiefistwo) ze
stowem ,,phylaxis” (ochrona), wprowadzili w 1902 roku Portier i Richet. W swoich oryginal-
nych do$wiadczeniach zaobserwowali, ze ponowne wprowadzenie jadu parzydetkowca (mor-
ski jamochton) do organizmu psa, ktéry dobrze tolerowal podanie pierwszej dawki tej
substancji, wywolywato nadspodziewanie ciezkie objawy: $wiad, wymioty, biegunke i zgon.
W ciggu minionych 100 lat zidentyfikowano wiele czynnikéw wywolujacych anafilaksje
u dzieci. Najczesciej sg to produkty spozywcze, leki i jad owadéw. W ostatnim dwudziestole-
ciu przypadki anafilaksji rejestruje sie coraz czesciej i w zwigzku z tym coraz czeSciej rowniez
wydawane s3 recepty na adrenaline. Szacuje sie, ze zagrazajaca zyciu anafilaksja wystepuje
z czestoscig 5-15 przypadkow na 100 000 osob, jednak wiek-
sz0$¢ specjalistow uwaza, ze wiele przypadkéw anafilaksji po-
zostaje nierozpoznanych i nie s3 one prawidlowo leczone.

Skroty:

Patogeneza i kryteria kliniczne

AAE  — nabyty obrzek naczynioruchowy
ACAAI — American College of Allergy, Asthma,
and Immunology

ASST  — $rodskorny test z surowica autologiczng
C1INH — inhibitor C1 esterazy

CU  — pokrzywka przewlekta

EIA — anafilaksja powysitkowa

FcsR1 — receptor IgE o duzej swoistosci obecny
na komérkach tucznych, bazofilach,
makrofagach i komoérkach dendrytycznych
FDEIA — anafilaksja powysitkowa zwigzana ze spozyciem

pokarmu
HAE  — dziedziczny (wrodzony) obrzek naczynioruchowy
Ig — immunoglobulina
OAS  — zespdt alergii jamy ustnej
SCIT  — immunoterapia podskérna
SLIT  — immunoterapia podjezykowa
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Kazde dziecko, u ktérego podejrzewa sie lub ktére przebyto
epizod anafilaksji, wymaga petnej diagnostyki umozliwiajacej
identyfikacje czynnikow, ktore ja wywolaty. Objawy anafi-
laksji pojawiaja sie w ciagu kilku minut, zwykle nie p6zniej
niz po jednej do dwéch godzin od kontaktu z alergenem.
Opisano pojedyncze przypadki reakcji opdznionej, wystepu-
jacej po ponad 2 h od kontaktu z alergenem. Najczesciej
wystepujace objawy to zmiany skorne (Swiad, zaczerwienie-
nie, pokrzywka, obrzek naczynioruchowy), wystepujace
u 80-90% dzieci. Chociaz nie ma powszechnie akceptowanej
definicji anafilaksji, to w 2006 roku opublikowano kryteria
jej rozpoznawania (tab. 1). Najlepiej poznane mechanizmy
anafilaksji to: 1) krzyzowe wigzanie receptoréw o wysokim
powinowactwie dla immunoglobulin (Ig) klasy E (FceR1),
zlokalizowanych na powierzchni komérek tucznych i granu-
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meea 1. Kryteria kliniczne rozpoznawania anafilaks;ji

Rozpoznanie anafilaksji jest bardzo prawdopodobne, jesli spetnione jest jedno z trzech ponizszych kryteriow:

1. Objawy wystapity nagle (minuty do kilku godzin), obejmuja tylko skére albo tylko btony $luzowe, lub zaréwno skére, jak i btony $luzowe
(np. uogdlniona pokrzywka, swiad lub zaczerwienienie, obrzek warg-jezyka-jezyczka)

i wystepuje co najmniej jeden z ponizszych objawow:

a. Niewydolnos¢ oddechowa (np. dusznos¢, Swisty/skurcz oskrzeli, Swist krtaniowy, zmniejszony szczytowy przeptyw wydechowy [PEF], hipoksemia)

b. Obnizone ci$nienie tetnicze lub zwigzane z hipotensjg objawy narzadowe (np. hipotonia [zapas¢], omdlenie, nietrzymanie moczu/stolca)
2. Wkrétce po ekspozycji na potencjalny alergen (w ciggu minut do kilku godzin) stwierdzono dwa lub wiecej sposréd ponizszych objawow:

a. Zmiany obejmujace skre lub bfony $luzowe (np. uogdlniona pokrzywka, swedzacy rumien na twarzy, obrzek warg-jezyka-jezyczka)

b. Niewydolno$¢ oddechowa (np. duszno$¢, swisty/skurcz oskrzeli, $wist krtaniowy, zmniejszony PEF, hipoksemia)

c. Obnizone cisnienie tetnicze lub objawy hipotensji (np. hipotonia [zapas¢], omdlenie, nietrzymanie moczu/stolca)

d. Przetrwate objawy zotagdkowo-jelitowe (np. kurczowe béle brzucha, wymioty)
3. Obnizone cisnienie tetnicze po ekspozycji na znany, szkodliwy dla chorego alergen (pojawiajgce sie w ciggu minut do kilku godzin):

a. Niemowleta i dzieci: niskie skurczowe ci$nienie tetnicze (w zaleznosci od wieku) lub obnizenie cisnienia tetniczego o ponad 30%*

b. Doroéli: ci$nienie skurczowe ponizej 90 mm Hg lub obnizenie ci$nienia skurczowego o wiecej niz 30% w stosunku do wyjéciowego

*U dzieci definicja niskiego cisnienia skurczowego jest nastepujaca: ponizej 70 mm Hg u dzieci w wieku od 1 miesigca do 1 roku, ponizej (70 mm Hg + [2 x wiek]) u dzieci w wieku
od 1 roku do 10 lat, ponizej 90 mm Hg u dzieci w wieku od 11 do 17 lat. Przedrukowano za zgodg Sampson HA, Murioz-Furlong A, Campbell RL, et al. Second Symposium
on the Definition and Management of Anaphylaxis: summary report-Second National Institute of Allergy and Infectious Disease/Food Allergy and Anaphylaxis Network symposium.

J Allergy Clin Immunol. 2006; 117: 391-397.

locytéw zasadochtonnych, po ich potaczeniu z IgE oraz
2) IgE-niezalezna, bezposrednia aktywacja komoérek tucz-
nych (np. przez opiaty, Srodki cieniujace stosowane w ra-
diologii, wankomycyne).

W przypadku podejrzenia anafilaksji najwazniejsze jest
ustalenie rozpoznania oraz ewentualne skierowanie pacjenta
do immunologa-alergologa przeszkolonego i do§wiadczone-
go w interpretacji wynikow badafi laboratoryjnych, identyfi-
kacji i badaniu alergenéw, poradnictwie w zakresie unikania
alergenéw i omawianiu zalet i wad r6znych metod leczenia.

Najczestsze przyczyny anafilaksji u dzieci
Zywnoé¢. Anafilaksje moze wywola¢ niemal kazdy produkt
spozywczy, jednak u dzieci 90% reakgji alergicznych
na produkty spozywcze wywolywanych jest przez jeden
z szeSciu alergendw: mleko, jaja, soje, pszenice, orzeszki
ziemne oraz ryby. W Stanach Zjednoczonych przyczyna
wiekszosci zgondéw w przebiegu anafilaksji wywotanej przez
alergeny pokarmowe sg orzechy (ziemne lub rosnace
na drzewach). Obraz kliniczny IgE-zaleznej alergii pokar-
mowej moze by¢ rézny, od alergii skornej i zespotu alergii
jamy ustnej (oral allergy syndrome, OAS) az po anafilaksje.
U okoto 30-40% chorych na atopowe zapalenie skory aler-
geny pokarmowe zaostrzaja objawy choroby. U pacjentdw,
u ktorych wystgpily objawy anafilaksji, nalezy rozwazy¢ wy-
konanie testéw skornych lub ocene stezenia IgE we krwi.
Wyb6r badanych alergenéw pokarmowych i interpretacije
wynikéw nalezy przeprowadzié bardzo starannie. Czesto
niezbedna jest konsultacja alergologa-immunologa. OAS
wystepuje czesto u chorych na alergiczny niezyt nosa. Naj-
czestszymi objawami sg samoograniczajace reakcje miejsco-
we zlokalizowane w obrebie jamy ustno-gardlowej
pojawiajace sie po kontakcie z termolabilnymi biatkami po-
karmowymi. Typowymi czynnikami wywotujacymi sa: su-
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rowe owoce i warzywa, takie jak jabtka, brzoskwinie,
melon kantalupa, seler naciowy, banany i ziemniaki.

Leki. Najczestsza przyczyng anafilaksji wywolanej przez le-
ki jest penicylina. Poniewaz prawdopodobienistwo rozpo-
znania prawdziwej IgE-zaleznej alergii na penicyline
na podstawie samego wywiadu wynosi mniej niz 20%, pa-
gjenci czesto kierowani sg do alergologa-immunologa w ce-
lu przeprowadzenia badan dodatkowych, miedzy innymi
testow skornych. Ujemna warto$¢ predykeyjna skornego te-
stu uczuleniowego na penicyling oceniajgcego reakcje
natychmiastowg wynosi 97-99%, ale w Stanach Zjedno-
czonych wystandaryzowane substancje i materiaty, takie jak
benzylopenicyloilopolilizyna i odczynniki dodatkowe prze-
staty by¢ dostepne lub nie zostaly zarejestrowane przez Fo-
od and Drug Administration. Cefalosporyny maja
wprawdzie ten sam pierScien B-laktamowy jak penicylina,
ale poniewaz ryzyko wystapienia reakgji krzyzowych u pa-
cjentdéw uczulonych na penicyling jest male, American Aca-
demy of Pediatrics Subcommittee on Management of
Sinusitis od 2001 roku zaleca stosowanie cefalosporyn
u chorych uczulonych na penicyline pod warunkiem, ze re-
akcja uczuleniowa na penicyline nie przebiegata w postaci
anafilaksji. W przypadku pacjentéw, ktérzy po penicylinie
przebyli reakcje anafilaktyczna, a wymagajg leczenia peni-
cyling lub cefalosporyna, nalezy skonsultowaé sie ze spe-
cjalista alergologiem-immunologiem, ktéry rozwazy rézne
mozliwosci terapeutyczne: rezygnacje z tego rodzaju lecze-
nia, stopniowe zwiekszanie dawki antybiotyku lub odczu-
lanie. Kolejne pozycje na liscie lekéw wywolujacych
anafilaksje zajmujg: antybiotyki nie-B-laktamowe, kwas ace-
tylosalicylowy, niesteroidowe leki przeciwzapalne i chemio-
terapeutyki. Podejmowano préby przeprowadzania testow
skornych oceniajgcych uczulenie na te leki, jednak mozli-
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wosdci ich wykorzystania sg ograniczone ze wzgledu na brak
badan na wiekszych grupach dzieci.

Owady. Owadami, ktére najczeSciej wywotlujg anafilaksje, s3
przedstawiciele rzedu Hymenoptera (blonkoskrzydle).’ Naj-
wieksze znaczenie kliniczne majg trzy rodziny Hymenopte-
ra: osowate (gatunek yellow jackets, osy i szerszenie),
pszczoly (trzmiele i pszczoly miodne) oraz jadowite mréwki
(czarne i czerwone). NajczeSciej wystepujaca typowa reakcja
na ukgszenie owadow przebiega w postaci przemijajacego,
miejscowego bolu i pieczenia i nie wymaga oceny pod ka-
tem uczulenia. Odmiennym typem reakgji na ukgszenie owa-
dow jest nasilona reakcja miejscowa, przebiegajaca ze
znacznym zaczerwienieniem i obrzekiem danej okolicy osig-
gajacym najwieksze nasilenie po 24-48 h. Obrzek i zaczer-
wienienie obejmujg czesto calg konczyne, przekraczajac
granice najblizszego stawu i ustepuja bez powiklan w ciggu
3-10 dni. Nasilona reakcja miejscowa wymaga tylko obser-
wadji i leczenia objawowego, ale bywa mylnie rozpoznawa-
na jako zapalenie tkanki lacznej (cellulitis). Nasilone reakcje
miejscowe sg IgE-zalezne i maja duze znaczenie kliniczne,
poniewaz zwickszaja prawdopodobiefistwo wystgpienia
w przysztosci, po kolejnych ukaszeniach, reakeji anafilaktycz-
nej. Wickszo$¢ specjalistow uwaza jednak, ze ryzyko jest zbyt
mate (okoto 5-10%), aby zalecaé¢ odczulanie lub wydawaé
pacjentowi recepte na strzykawke z adrenaling.

W sytuacji, gdy po ukaszeniu przez owada wystapi re-
akcja uogodlniona, kluczowe znaczenie ma wywiad. U dzie-
ci, u ktérych wystapily tylko objawy skérne (pokrzywka,
obrzek naczynioruchowy, zaczerwienienie) i ktore nie prze-
kroczyty 16 roku zycia, ryzyko wystapienia w przysztosci
anafilaksji jest mniejsze (5-10%) niz u dzieci, u ktérych wy-
stapily objawy ze strony ukladu oddechowego, przewodu
pokarmowego lub uktadu krazenia (20-40%). Jest ono
réwniez mniejsze niz u mlodziezy (>16 roku zycia), jesli
wystapily tylko objawy skérne (10-209).* Pacjentéw za-
grozonych reakgja anafilaktyczng mozna odczulaé przeciw-
ko jadowi osowatych, co znacznie poprawia rokowanie.

Lateks. Alergia na lateks wywotana jest uczuleniem na an-
tygeny drzewa kauczukowego Hevea brasiliensis. Wyste-
puje u 75% o0s6b z rozszczepem kregostupa oraz u 10-15%
pracownikéw opieki zdrowotnej. Nie wiadomo, jaka jest
przyczyna uczulenia na lateks u pacjentéw z rozszczepem
kregostupa, istotne znaczenie ma prawdopodobnie czesty
kontakt we wczesnym dziecifistwie z wyrobami medycz-
nymi zawierajacymi lateks. U pacjentéw uczulonych na la-
teks objawy wystepujg w réznych sytuacjach, na przyktad
podczas zabiegoéw dentystycznych lub badania ginekolo-
gicznego, stosowania lateksowych prezerwatyw, zabawy
dziecinnymi balonikami i po kontakcie z innymi przedmio-
tami zawierajacymi lateks. American Latex Allergy Associa-
tion stworzyla liste dostepnych w handlu produktéw
alternatywnych, miedzy innymi plastrow samoprzylep-
nych, okularéw plywackich itp. (lista jest dostepna na stro-
nie http://www.latexallergyresources.org).

www.podyplomie.pl/pediatriapodyplomie

Szczepionki. Rzadko sie zdarza, aby reakcja anafilaktyczna
wystapila po rutynowych szczepieniach. Ryzyko ocenia sie
na 0,65 na 1 milion dawek. Sktadniki szczepionek, ktore
moga wywotad alergie, to lateks obecny w korkach zamy-
kajacych fiolki, jaja, zelatyna i neomycyna.* W przypadku
wielu szczepionek w podjeciu decyzji o podaniu kolejnej
dawki pacjentowi, u ktérego wystgpita natychmiastowa re-
akcja poszczepienna, moze poméc wynik testu skdrnego
z konkretnym alergenem, ocena stezenia w surowicy IgE
swoistych dla konkretnego sktadnika (np. zelatyny) lub test
skorny z calg szczepionka.

Anafilaksja w okresie okotooperacyjnym. Reakcje anafilaktycz-
ne w okresie okotooperacyjnym lub w trakcie operacji
wystepujg rzadko. Ich czesto$¢ ocenia sie na 1 na 5000
do 1 na 25 000 operacji. Anafilaksje wywoluja najczesciej:
leki zwiotczajace miesnie, lateks, antybiotyki, leki znieczula-
jace, opiaty, roztwory koloidalne i preparaty krwiopochodne.

Wysitek fizyczny. Anafilaksja powysitkowa (exercise-induced
anaphylaxis, EIA) oraz anafilaksja powysitkowa zwigzana
ze spozyciem pokarmu (food-dependent exercise-induced
anaphylaxis, FDEIA) wystepuja najczesciej u starszych na-
stolatkéw i mltodych dorostych. Obie reakcje moga
prowadzi¢ do zgonu. Reakgja zalezna od produktéw spo-
zywcezych wystepuje tylko wtedy, gdy 2-4 h przed wysit-
kiem fizycznym pacjent spozyl positek. Ciekawe, ze
pacjenci, u ktérych wystepuje FDEIA, nie maja proble-
moéw ani po wysitku fizycznym niepoprzedzonym posil-
kiem, ani po samych produktach spozywczych. FDEIA
wystepuje najczedciej po spozyciu: malzy, pszenicy, selera
naciowego. Objawy EIA pojawiaja sie u danego pacjenta
za kazdym razem przy wysitku fizycznym o podobnej in-
tensywnoSci, dlatego aby zapobiec kolejnym epizodom,
pacjenci zmniejszajg natezenie wysitku.

Immunoterapia. Immunoterapia podskérna (subcutaneous
immunotherapy, SCIT) i podjezykowa (sublingual immu-
notherapy, SLIT) polegaja na podawaniu alergenu w stop-
niowo zwigkszanej sie dawce az do osiggniecia dawki
podtrzymujacej. SCIT dopuszczono do stosowania u cho-
rych na alergiczny niezyt nosa, astme i uczulonych na jad
btonkoskrzydtych (w przypadku anafilaksji). SLIT stosowa-
no z powodzeniem u pacjentéw uczulonych na pojedynczy
antygen wziewny. Wiekszo$¢ pacjentéw dobrze toleruje od-
czulanie, ale w trakcie SCIT moze wystgpi¢ reakcja anafi-
laktyczna po wstrzyknieciu alergenu. Ryzyko ocenia sie
na 1 na 200 do 1 na 1000 wstrzyknieé. Opisano rzadkie
przypadki $miertelnej anafilaksji (1 na 2,5 miliona wstrzyk-
nieé). Pacjenci powinni pozostawaé na terenie poradni
przez 30 minut po wstrzyknieciu, poniewaz wickszo$¢ nie-
pozadanych reakgji zdarza sie w tym okresie.

Anafilaksja idiopatyczna. Anafilaksje idiopatyczng rozpozna-

je sie przez wykluczenie innych przyczyn, a do jej potwier-
dzenia niezbedne jest bardzo doktadne zebranie wywiadu.
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Nalezy wzig¢ pod uwage stany chorobowe mogace przypo-
mina¢ anafilaksje. R6znicowanie powinno obejmowac:
uktadowg mastocytoze, reakcje wazowagalna, guz chro-
mochtonny, cigzkg astme, globus hystericus, przedawko-
wanie lekéw, uczulenie na ryby z rodziny makrelowatych,
zespOt rakowiaka.

Leczenie
Warunkiem skutecznego leczenia anafilaksji jest rozpozna-
nie jej objawdw. Poniewaz u wiekszosci dzieci (80-90%)
pierwszym objawem s3 zmiany skérne, zaréwno rodzice,
jak i lekarze czesto podaja leki przeciwhistaminowe i ob-
serwujg dziecko. Przeglad bazy Cochrane nie potwierdza
jednak zasadno$ci stosowania antagonistow receptora hi-
staminowego H, w przypadku anafilaksji.® Wchlanianie
lekéw przeciwhistaminowych moze byé opdznione, jesli
wigc po ich podaniu stan chorego sie poprawia, to jest to
prawdopodobnie samoistne ustepowanie objawdéw lub
uruchomienie endogennych mechanizméw kompensacyj-
nych. Jesli epizod przebiega jak reakcja anafilaktyczna, na-
lezy niezwlocznie jako lek pierwszego rzutu podaé
adrenaline. Nie istniejg bezwzgledne przeciwwskazania
do podania dziecku adrenaliny.

Adrenaling mozna podaé podskérnie, domie$niowo,
dozylnie lub dotchawiczo. W wiekszosci przypadkéw
reakcja anafilaktyczna wystepuje w szkole, w domu lub
w poradni, wtedy najlepiej wstrzyknaé adrenaline
domie$niowo, w boczng powierzchni¢ uda. Zalecana
dawka to 0,01 mg/kg, maksymalna dawka poczatkowa
wynosi 0,50 mg.

Poniewaz pacjenci z rozpoznang anafilaksjg powinni za-
wsze mieé przy sobie strzykawke z adrenaling, lekarz musi
zdecydowad, jaka dawke leku wypisaé na recepcie, 0,15
czy 0,30 mg. Podjecie decyzji jest tylko pozornie tatwe
(dzieci z masg ciata ponizej 30 kg — dawka dziecieca, powy-
zej 30 kg — dawka dla dorostych). Trzeba jednak zauwazy¢,
ze korzystajac ze strzykawki zawierajacej 0,15 mg, dzieci
z masg ciala ponizej 10 kg otrzymaja zbyt duzg, a z masg
20-29 kg zbyt malg dawke adrenaliny. Rownocze$nie nie
zaleca sie, aby opiekunowie korzystali z amputki z adrena-
ling i strzykawki i podawali dzieciom samodzielnie odmie-
rzong dawke leku. Po podaniu adrenaliny chory powinien
zglosié¢ sie na oddzial pomocy doraznej, poniewaz w cie-
zkich przypadkach moze wymagaé podania tlenu i ptynéw
lub adrenaliny dozylnie. Objawy anafilaksji ustepujg zwykle
po podaniu jednej dawki adrenaliny, ale 10-20% dzieci wy-
maga podania drugiej dawki leku. Czesto chcgce zapobiec
péinej lub dwufazowej reakgji anafilaktycznej, podaje sie
dzieciom glikokortykosteroidy, ale skutecznos¢ takiego po-
stepowania jest rozna. Opiekunowie powinni wiedzieé, ze
nawet u 20% chorych po 4-24 h moze wystapi¢ pdzna re-
akcja anafilaktyczna.

Kolejne czesto zadawane pytanie brzmi: ,,Ile strzykawek
z adrenaling powinno posiadaé dziecko?” Dzieci powinny
mie¢ po jednej strzykawce w kazdym miejscu, w ktdérym
czesto przebywajg (np. w szkole lub w przedszkolu oraz
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w domu). Posiadanie dwédch strzykawek w kazdym miejscu
jest motywowane mozliwoscig omyltkowego wystrzykniecia
zawartoSci ,,w powietrze”, lokalizacja obiektu (daleko
od skupisk ludzkich), zapewnieniem komfortu rodzicom
oraz obawami, ze pojedyncza dawka nie bedzie skuteczna
(np. w przypadku dzieci z masg ciata >45 kg lub leczonych
B-adrenolitykami).

Szkolenie i ¢wiczenia praktyczne
American College of Allergy, Asthma, and Immunology
(ACAAI) i American College of Emergency Physicians
uzgodnity wspélne stanowisko dotyczace postepowania
w anafilaksji. System SAFE obejmuje: poszukiwanie pomo-
¢y (seeking), identyfikacje i unikanie alergenu (allergen),
obserwacje na oddziale pomocy doraznej (follow-up) oraz
podanie adrenaliny (epinephrine).” W najwazniejszej
publikacji na temat $miertelnych i prawie $miertelnych re-
akgji anafilaktycznych, ktére wystapily po spozyciu orze-
chéw, stwierdzono, ze w wieckszosci przypadkéw, mimo ze
pacjenci wiedzieli, na jaki produkt s3 uczuleni, doszto
do przypadkowego jego spozycia.® Drzieci chorujace
na alergie, zwlaszcza uczulone na pokarmy, oraz ich rodzi-
ny muszg pamietal, aby unikaé niebezpiecznych alerge-
néw. Alergolog-immunolog pomoze zidentyfikowaé
objawy, wybra¢ odpowiednie testy skorne i inne badania
dodatkowe oraz zapewni dziecku stalg opieke specjali-
styczng. Wypisujac recepte na adrenaline, nalezy nauczyé
pacjenta: 1) w jakich sytuacjach podawaé adrenaline,
2) w jaki sposéb ja wstrzykiwaé (np. zidentyfikowaé kon-
cowke specjalnej strzykawki podajaca lek, usungé zabez-
pieczenia, wykonaé wstrzykniecie w mieSnie bocznej
powierzchni uda i czekaé¢ 10 sekund od momentu rozpo-
czecia podawania leku), 3) jak postepowaé po wstrzyknie-
ciu adrenaliny.

Lekarze i pielegniarki powinni by¢ pewni, ze chorzy beda
umieli prawidlowo podaé adrenaline. W trakcie szkolenia
mozna si¢ postugiwac szkoleniowg strzykawka. Przeprowa-
dzenie szkolenia nalezy odnotowaé w dokumentacji medycz-
nej chorego. Ostatecznie, strzykawka z adrenaling powinna
by¢ przechowywana w temperaturze pokojowej (nie nalezy
jej stale wozié¢ w samochodzie, ani przechowywaé w lodow-
ce). Nalezy zwraca¢ uwage na termin przydatnosci do uzy-
cia (zwykle uptywa po 1-2 latach) oraz barwe roztworu (czy
nie zmienila sie z przezroczystej na brazowa). Ogdlno$wiato-
wym zrédlem informagji jest Food Allergy and Anaphylaxis
Network (www.foodallergy.org).

Podsumowanie i rokowanie
Anafilaksja jest stanem zagrozenia zycia, ktory wystepuje
najczesciej po spozyciu pewnych produktdéw spozywezych,
przyjeciu niektérych lekéw i ukgszeniach owadéw. Akro-
nim SAFE przypomina podstawowe zasady postepowania
w anafilaksji, ktadac szczegdlny nacisk na objawy kliniczne
i zalecenia dotyczace stosowania adrenaliny. W jednym z ba-
dan, w ktérym analizowano przypadki $miertelnej i niemal
$miertelnej reakcji anafilaktycznej, zaobserwowano, ze dzie-
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ci, ktére przezyly, otrzymaly adrenaling w ciggu pierw-
szych § minut od wystapienia powaznych objaw6w klinicz-
nych.® Na zakoficzenie nalezy zwrdcié¢ uwage, ze anafilaksje
trzeba uwzgledniaé w diagnostyce réznicowej naglych i nie-
spodziewanych zgondéw dzieci (np. zastabniecie na boisku).
Posmiertna ocena stezefi tryptazy i chymazy moze pomdc
zidentyfikowaé przyczyne zgonu.

Pokrzywka
Duwunastoletnia dziewczynka zglosita sig do lekarza z po-
wodu uporczywie nawracajgcych w ciggu ostatnich 4 mie-
sigcy zmian obrzekowych zlokalizowanych na tulowiu
i koriczynach. Zmiany znikaly zwykle w ciggu godziny, ale
pojawialy si¢ nawet kilkakrotnie tego samego dnia i tylko
w niewielkim stopniu ustgpowaly po podaniu difenhydra-
miny. W trakcie trzech epizodow wystgpil réwniez obrzek
warg i twarzy. Wywiad rodzinny w kierunku pokrzywki
i obrzeku naczynioruchowego (obrzgku Quinckego) jest
ujemmny. Rodzice sq bardzo zaniepokojeni, poniewaz nie
wiedzg, co jest przyczyng wystepujgcych u ich cérki dole-
gliwosci.

Jak wspomniano wczesniej, pokrzywka moze by¢ obja-
wem anafilaksji. U 25% ludzi co najmniej raz w zyciu zda-
rza si¢ epizod pokrzywki, ktéry zwykle nie wiaze sie
z zadnymi powazniejszymi objawami ogélnoustrojowymi.
Poniewaz rodzicoéw czgsto dreczy pytanie o to, co wywo-
tuje pokrzywke u ich dziecka, istotna jest znajomos¢ po-
tencjalnych przyczyn, dostepnych badaf diagnostycznych
i ich ograniczefi oraz mozliwosci leczenia.

Definicja

Najnowsze zalecenia dotyczace pokrzywki, opublikowane

przez europejski panel ekspertdéw, rozpoczynaja sie

od trzech bardzo waznych pytan, ktdre nalezy zadaé pa-
cjentowi z pokrzywka lub obrzekiem naczynioruchowym

(lub jego rodzicom):1°

1. Czy objawy kliniczne sg typowe dla pokrzywki? Zmiany
skérne moga by¢ ptaskie lub wypukte, swedzace lub pie-
kace, skora wokot zaczerwieniona. Pokrzywka moze na-
wracaé wielokrotnie w ciagu dnia, codziennie lub
w nieregularnych odstepach. Zmiany ustepujg zwykle
w ciagu 24 h. W przypadku zmian utrzymujacych sie po-
nad 24 h, pozostawiajacych §lad lub przebarwienia, nale-
zy rozwazy¢ biopsje skory, aby wykluczy¢ pokrzywkowe
zapalenie naczyn.

2. Czy wystepuje obrzek naczynioruchowy? Jesli tak, to
czy towarzyszy pokrzywce? U pacjentdw, u ktorych wy-
stepuje tylko obrzek naczynioruchowy, nalezy ocenié,
czy jest on dziedziczny, czy nabyty. Obrzek naczynio-
ruchowy wystepuje u okoto 50% pacjentéw z po-
krzywka alergiczng. Wystepuje rzadziej niz pokrzywka,
ale zwykle wspolistnieje z pokrzywka. Czesto pojawia
si¢ nagle, charakteryzuje obrzekiem skéry wilasciwej,
najczesciej okolicy twarzy, oraz obrzekiem bton §luzo-
wych (np. warg, jezyka i gardta). Obrzek naczynioru-
chowy zazwyczaj ustepuje w ciggu 1-3 dni.

www.podyplomie.pl/pediatriapodyplomie

Anafilaksja

Klasyfikacja pokrzywek

Pokrzywka samoistna

Pokrzywka fizykalna

3. Czy pokrzywka utrzymywala si¢ dluzej niz 6 tygodni?
Pokrzywka trwajaca ponad 6 tygodni nazywana jest
przewlekla i wymaga odrebnego podejscia. Wiekszos¢
przypadkéw przewleklej pokrzywki zaliczana jest
do jednej z trzech grup: idiopatycznej, autoimmunolo-
gicznej, fizykalnej (tab. 2).

Pokrzywka ostra

U pacjentdw, u ktorych objawy trwajg krocej niz 6 tygo-
dni, rozpoznaje si¢ pokrzywke ostra. Doktadnie zebrany
wywiad czesto ujawnia nieswoiste objawy: niedawno wy-
stepujacy goraczke, bdl gardta, objawy dyzuryczne lub
kontakt z osobg chorg na chorobe zakazna. Niemal 60%
przypadkdéw ostrej pokrzywki jest prawdopodobnie zwia-
zanych z zakazeniem, zwykle wirusowym. Chory wyma-
ga wtedy jedynie wyjasnienia charakteru dolegliwosci
i leczenia objawowego.

Przewlekta pokrzywka
Doktadna czesto$é wystepowania przewlektej pokrzywki
nie jest znana, ale na pewno dotyczy mniej niz 1% oséb
w kazdym wieku. Pacjenci i ich opiekunowie niezmiennie
prosza przede wszystkim o wykonanie badafi w kierunku
alergii pokarmowej. U dziecka bez charakterystycznego
wywiadu osobniczego wykonanie testow skérnych lub
oznaczenie IgE swoistych dla alergenéw pokarmowych
moze prowadzi¢ do blednych wnioskéw. Na przyktad po-
krzywka wystepuje w dni, kiedy dieta chorego odbiega
od typowej (tzn. zjada zupetnie inne niz zwykle produkty
spozywcze) oraz w godzinach czuwania (nie snu) po ostat-
nim positku, co odbiega od typowej reakcji IgE-zalezne;j.
Z tego powodu u dzieci z przewlekta pokrzywka nie zale-
ca sic wykonywania badan oceniajacych stezenie IgE swo-
istych dla alergenéw pokarmowych i wziewnych. W czesci
badan wykazano, ze polepszacze smaku, sztuczne barw-
niki i inne dodatki do zywnosci (np. tartrazyna, glutami-
nian sodu, benzoesan sodu, metadwusiarczyn sodu) s3
substancjami wywotujacymi IgE-niezalezng reakcje pseu-
doalergiczna, bedaca podlozem 1-2% przypadkéw prze-
wleklej pokrzywki. Wiekszo$¢ obserwacji prowadzono
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RYCINA 1. Dodatni wynik $rédskérnego testu z surowicg autolo-
giczng (ASST). Srodskornie podano dwie substancje: ludzkg albu-
mine jako czynnik kontrolny (-) i surowice chorego (S). W miejscu
ASST (S) widoczny babel o $rednicy 8 mm, w miejscu podania pty-
nu kontrolnego (-) nie ma babla (0 mm).

RYCINA 2. Osiemnastoletni chory z wystepujacymi codziennie ob-
jawami dermatografizmu. Po delikatnym zadrapaniu skéry w cig-
gu 1-2 minut pojawia sie typowy babel z towarzyszacym wokot
zaczerwienieniem.

u dorostych i praktycznie nie udato sie w nich wykazaé
powtarzalnosci objawéw w kontrolowanych placebo ba-
daniach z podwojnie $lepg préba.

W ostatnich latach wykazano, ze 30-50% przypadkéw
przewleklej pokrzywki zar6wno u dzieci, jak i u dorostych
ma podloze autoimmunologiczne. Mechanizm patogene-
tyczny tych zaburzefi obejmuje krazace autoprzeciwciata
skierowane przeciwko receptorowi IgE (FceR1) o duzym
powinowactwie zlokalizowanemu na komérkach tucznych
i granulocytach zasadochtonnych. Potaczenie z przeciwcia-
tami prowadzi do krzyzowego wigzania receptoréw, degra-
nulacji i uwalniania mediatoréw. W tej grupie pacjentéw
przydatnym badaniem diagnostycznym jest test skorny z su-
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rowica autologiczng (autologous serum skin test, ASST).
Pojawienie si¢ w ciaggu 20-30 minut babla (mierzonego wraz
z zaczerwieniem wokol) o Srednicy wiekszej co najmniej
0 1,5 mm od babla w miejscu podania ptynu kontrolnego
oznacza dodatni wynik ASST (ryc. 1).

Pokrzywka fizykalna
Najczestszg postacig pokrzywki fizykalnej, wystepujaca
u 5% populacji, jest dermatografizm. Dermatografizm
moze wspolistnie¢ z pokrzywka przewlekla. U pacjentow,
ktorzy skarzg sie na $wiad i w miejscach, ktore drapia, po-
jawia sie uwypuklona, czerwona wysypka, rozpoznaje si¢
dermatografizm objawowy (ryc. 2).

Inne rodzaje pokrzywki fizykalnej wystepuja w szczegdl-
nych sytuacjach. Pokrzywka wywolana cieptem pojawia si¢
po bezposrednim kontakcie z goracymi przedmiotami i ma
etiologiec odmienng od cholinergicznej, ktéra pojawia si¢
po krétkotrwatym wzro$cie wewnetrznej temperatury cia-
ta, np. po wysitku fizycznym, kapieli w wannie, spoceniu
sie. Pokrzywka wywolana zimnem pojawia sie po kontak-
cie skory z zimnym powietrzem lub zimng woda. Zdarzaja
sie zgony o0s6b cierpigcych na pokrzywke wywolang zim-
nem plywajacych w zimnej wodzie. Pokrzywka wywotana
zimnem moze by¢ sporadycznie objawem krioglobulinemii,
kity lub biataczki.

Opozniona pokrzywka wywotana uciskiem objawia sie
bolesnym obrzekiem pojawiajacym sie 4-8 h po zadziala-
niu znacznego ci$nienia. W takich przypadkach pomaga
unikanie czynnikéw ryzyka (np. noszenia ciezkich
plecakéw, dltugotrwatego marszu). Wiekszo$¢ pacjentow
stabo reaguje na leki przeciwhistaminowe. Pokrzywka
kontaktowa to najczeSciej IgE-zalezna, zlokalizowana
reakcja na swoisty czynnik: zywno$¢, alergen wziewny
(np. tarzanie si¢ w trawie), alergen zwierzecy lub kosme-
tyk. Rzadko spotykana jest pokrzywka wywotana nasto-
necznieniem. Dzieli si¢ j3 na sze$¢ podtypdéw w zaleznosci
od mechanizmu patogenetycznego i dtugosci fal swietlnych,

ktére ja wywolaly.

Badania laboratoryjne
Najwazniejszymi elementami diagnostyki sg, jak wspomnia-
no weze$niej, wywiad i badanie przedmiotowe. Zgodnie
z praktycznymi zaleceniami ACAAI w diagnostyce ostrej
i przewleklej pokrzywki nalezy ograniczy¢ badania dodat-
kowe do: pelnej morfologii krwi, OB, préb watrobowych
i badania ogdélnego moczu.!' Badania dodatkowe nalezy
wykona¢ wtedy, gdy peten wywiad osobniczy, objawy i ba-
danie przedmiotowe nie wskazujg na konkretny czynnik
etiologiczny oraz gdy mimo zidentyfikowania podtoza po-
krzywki objawy utrzymujg si¢ dtuzej niz 6 tygodni.

W przypadku przewlektej pokrzywki nalezy dodatko-
wo przeprowadzi¢ ocene tarczycy: oznaczy¢ hormon tyreo-
tropowy (T'SH) i przeciwciata przeciwko peroksydazie (an-
ty-TPO). W jednym z badaf, ktérym objeto 187 dzieci
z przewlekla pokrzywka w wieku od 4 miesiecy do 7 lat,
u 8 (4,2%) stwierdzono dodatnie miano przeciwcial prze-
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ciwtarczycowych.!? Interesujace, ze pacjenci z przewlekla
pokrzywka, u ktérych wykryto przeciwciala przeciwtar-
czycowe, pozostaja klinicznie w stanie eutyreozy i stezenie
TSH jest u nich prawidtowe. Chociaz lekami pierwszego
rzutu sg przeciwhistaminowe, to jednak w kilku badaniach
prowadzonych w matych grupach pacjentéw wykazano,
ze niewielkie dawki tyroksyny powoduja ustgpienie prze-
wlektej pokrzywki.

Inne testy laboratoryjne, ktére nalezaloby wykonaé, to
badania serologiczne w kierunku zakazenia wirusami zapa-
lenia watroby typu B i C, IgG swoiste dla Helicobacter
pylori oraz badania serologiczne w kierunku zakazenia
Mycoplasma pnewmoniae i Chlamydia trachomatis.
U pacjentoéw z przewlekly pokrzywka nalezy rozwazyé wy-
konanie ASST. To badanie wykonujg zwykle alergolog-im-
munolog lub dermatolog, ktérzy dysponujg materiatami
niezbednymi do wykonywania testéw $rédskérnych. Ze
wzgledu na niepokdj rodzicéw oraz z obawy przed rosz-
czeniami prawnymi lekarze czesto (niepotrzebnie) wyko-
nuja u pacjentdéw z przewlekla pokrzywka liczne badania
majace wykluczy¢ chorobe nowotworowa. Jesli nie wyste-
puja istotne klinicznie objawy (np. chudniecie, powigksze-
nie weztéw chlonnych, niedokrwisto$é, bol brzucha),
lekarze opieki podstawowej nie powinni rozszerzaé pane-
lu badai dodatkowych, poniewaz s3 one nieuzasadnione
i nie pomoga w ustaleniu rozpoznania. Coraz szerszg ak-
ceptacje zyskujg testy stuzace do oznaczania in vitro prze-
ciwcial FceR1 IgG oraz oceniajace uwalnianie histaminy
przez granulocyty zasadochtonne.

Leczenie
Celem leczenia pokrzywki jest zablokowanie mediatoréw
komérek tucznych i granulocytéw zasadochtonnych (hista-
miny i tryptazy) oraz modulacja zapalnych, komérkowych
i immunologicznych mechanizméw pokrzywki. Najczesciej
w leczeniu pokrzywki stosowane sg leki przeciwhistami-
nowe.

Czas, po jakim ocenia sie skuteczno$¢ terapii, zalezy
od czesto$ci wystepowania dolegliwos$ci. Chorego, u kt6-
rego objawy wystepuja codziennie, nalezy ocenié w cia-
gu 7-14 dni. Z kolei ocena skutecznosci leczenia u chorych
z objawami wystepujacymi tylko kilka razy w miesigcu wy-
maga 2-3 miesiecznej obserwacji.

Lekami pierwszego rzutu s3 antagonisci receptora hi-
staminowego H, drugiej generacji. Ta grupa lekéw ma
przewage nad starszymi preparatami, poniewaz rzadziej
powoduja one objawy niepozadane i stosuje sie je w jed-
nej lub dwoéch dawkach na dobe. Jesli typowa dawka jest
niewystarczajaca, wiekszo$¢ specjalistow zaleca jej nawet
czterokrotne zwickszenie. Poza terfenadyng i astemizo-
lem, wycofanymi ze sprzedazy w Stanach Zjednoczo-
nych, pozostale leki z grupy antagonistow receptora H,
drugiej generacji podawane w czterokrotnie zwickszonej
dawce sg bardzo dobrze tolerowane. Skuteczno$¢ po-
szczegblnych lekéw z tej grupy moze by¢ u tego samego
chorego rézna, dlatego brak dziatania terapeutycznego
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po zastosowaniu jednego nie wyklucza skuteczno$ci in-
nego leku.

Poza codziennie stosowanym lekiem z grupy antagoni-
stow receptora H, drugiej generacji chorzy powinni by¢
dodatkowo zaopatrzeni w lek z grupy antagonistow re-
ceptora H, pierwszej generacji (np. difenhydraming,
hydroksyzyne), ktory umozliwi przerwanie objawow ,,prze-
bijajacych”. Nie zaleca sie przyjmowania uspokajajacych
lekéw przeciwhistaminowych codziennie, poniewaz pogar-
szaja one zdolnos$¢ uczenia, ale w ciezkich przypadkach s
konieczne. Inne leki i metody terapii, ktore nie zostaly za-
rejestrowane do stosowania w pokrzywce przewleklej, ale
w badaniach klinicznych okazaly si¢ skuteczne, to antagoni-
Sci receptora histaminowego H,, antagonisci receptora leu-
kotrienowego, tyroksyna, plazmafereza, immunoglobuliny
podawane dozylnie, cyklosporyna, kolchicyna, dapson, sul-
fasalazyna, omalizumab i glikokortykosteroidy. Rzadko sie
zdarza, aby w przypadku ostrej lub przewlektej pokrzywki
konieczne bylo podanie glikokortykosteroidéw. Ze wzgledu
na ogdlnoustrojowe dzialania niepozadane nalezy unikaé
ich dlugotrwatego stosowania.

Podsumowanie i rokowanie

Poniewaz wickszo$¢ przypadkéw stanowi pokrzywka
ostra, objawy ustepuja w ciggu kilku dni lub tygodni. Ro-
kowanie pogarsza sie wtedy, gdy pokrzywka przechodzi
w postaé przewlekla, a redni czas do jej ustgpienia wyno-
si wtedy 12-36 miesiecy. U pacjentdw, u ktérych objawy
sg bardziej nasilone, wspolistnieje obrzek naczyniorucho-
wy lub wykrywa sie przeciwciata przeciwko receptorowi
FceR1, dolegliwosci utrzymuja sie zwykle dtuzej. Wyniki
oceny jako$ci zycia chorych na przewlekly pokrzywke
wskazuja, ze liczba punktdw, ktéra przyznaja oni swoim
objawom, jest podobna jak w przypadku przewlekle;
depresji. Bardzo wazna jest edukacja i poradnictwo po-
magajace zrozumiec i zaakceptowaé przewlekla pokrzyw-
ke. Decydujac o dawce lekéw przeciwhistaminowych
o dziataniu uspokajajagcym i bez tego dziatania, nalezy
bra¢ pod uwage zaréwno potencjalne korzysci, jak i ujem-
ny wplyw dziatania uspokajajacego. International Chro-
nic Urticaria Society mimo ze nie jest wymieniane
w oficjalnych dokumentach zespotéw eksperckich
i zaleceniach klinicznych, jest dla pacjentéw Zrédtem nie-
zbednej wiedzy i podaje adresy stron internetowych przy-
datnych osobom cierpigcym na przewlekta pokrzywke.
(http://www.urticaria.thunderworksinc.com).

Obrzek naczynioruchowy

Dziewigtnastolatek zglosit si¢ do lekarza z powodu wielo-
krotnie nawracajgcych w ciggu ostatnich 12 miesigcy epi-
zodow obrzeku warg i twarzy. Zaprzecza wystepowaniu
pokrzywki, nie przyjmuje Zadnych lekow. Z wywiadu wia-
domo, Ze po meczach (futbol amerykariski), jesli gral
w ataku, czegsto zauwazal obrzek dloni i tokci, ktéry wig-
zal z urazami. W ostatnim okresie cierpi réwniez na béle
brzucha.
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Obrzek naczynioruchowy obejmuje przemijajacy obrzek
skory wlasciwej lub tkanki podskodrnej. Jak wczesniej
wspomniano, obrzek naczynioruchowy moze by¢ objawem
towarzyszacym anafilaksji lub pokrzywce. W przypadku
chorych, u ktérych obrzek naczynioruchowy wystepuje ja-
ko objaw izolowany, w diagnostyce rdznicowej nalezy
uwzgledniaé obrzek naczynioruchowy wrodzony i nabyty,
idiopatyczny (najczesciej wystepujacy), wywolany przez in-
hibitory enzymu konwertujacego angiotensyne oraz zesp6t
Gleicha.

Wrodzony (dziedziczny) obrzek naczynioruchowy (he-
reditary angioedema, HAE) wystepuje rzadko. Czestos¢ je-
go wystepowania ocenia si¢ na 1 na 10 000 do 1 na 50 000.
Obecnie wyrdznia sie trzy typy wrodzonego obrzeku na-
czynioruchowego. U 80-85% chorych wystepuje obrzek
naczynioruchowy typu 1. Wszystkie trzy typy przebiegaja
w postaci nawracajacych epizodéw obrzeku, bélu brzucha
i uposledzenia droznosci drog oddechowych. Nawet u 25%
chorych epizod obrzeku skéry poprzedza drobnoplamista,
nieswedzaca wysypka. Typ 1 spowodowany jest zmniejsze-
niem stezenia inhibitora C1 esterazy (C1INH), a typ 2 je-
go obnizong aktywnoscig. Niedobér lub ostabienie
aktywnosci C1INH powoduje, ze kaskada dopetniacza nie
moze zosta¢ zahamowana, co prowadzi do niedoboru skta-
dowej C4, ktdrej oznaczenie jest przesiewowym badaniem
diagnostycznym. Typ 3 HAE wystepuje tylko u kobiet.
W tych przypadkach stezenie C1INH i skladowej C4 jest
prawidfowe.

U dzieci nabyty obrzek naczynioruchowy (acquired an-
gioedema, AAE) wystepuje rzadziej niz HAE. AAE typu 1
zwigzany jest z chorobami limfoproliferacyjnymi. Dla AAE
typu 2 charakterystyczne jest wystepowanie autoprzeciw-
cial hamujacych aktywno$é C1INH. U chorych z AAE ty-
pu 11 2 stezenie sktadowej C4 dopetniacza jest obnizone.
U chorych z nawracajacym obrzekiem naczynioruchowym
i eozynofilig, u ktérych nie wystepuja inne objawy narza-
dowe, rozpoznaje sie zesp6t Gleicha.

Leczenie

Chorzy na HAE i AAE s3 zagrozeni zgonem w przebiegu
obrzeku krtani. Najwicksze ryzyko zwigzane jest z zabiega-
mi chirurgicznymi i stomatologicznymi. Po okresie dojrze-
wania zaleca si¢ profilaktyke z zastosowaniem pochodnych
androgenow, ktore w wiekszosci przypadkéw zapobiegaja
atakom. W Europie dostepny jest koncentrat oczyszczone-
go inhibitora C1 w postaci wlewu dozylnego. Mozna go sto-
sowaé w leczeniu ostrego obrzeku naczynioruchowego lub
profilaktycznie — przed zabiegami chirurgicznymi. Wyniki
prowadzonych w Stanach Zjednoczonych badan z zastoso-
waniem C1INH sg rowniez obiecujgce. Stwierdzono ponad-
to, ze Swiezo mrozone osocze, ktore wydawalo sie nasilaé
obrzek naczynioruchowy, pozwala bezpiecznie zapobiegaé
zaostrzeniom HAE i leczy¢ jego ostre epizody. Chociaz w za-
ostrzeniach HAE stosuje sie leki przeciwhistaminowe, gli-
kokortykosteroidy i adrenaline, to jednak nie wykazano, aby
wplywaly one na przebieg kliniczny choroby.
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Podsumowanie

Dzieki wprowadzeniu do leczenia C1INH w postaci do-
zylnej oraz rozwojowi nowych metod terapii obecnie
udaje si¢ skutecznie kontrolowa¢ objawy obrzeku naczy-
nioruchowego. Przed zakoficzeniem okresu dojrzewania
nie zaleca sie stosowania pochodnych androgenéw,
a C1INH nadal czeka na rejestracje w Stanach Zjedno-
czonych. W ustaleniu przyczyny i klasyfikacji obrzeku na-
czynioruchowego u danego chorego moze pomdc
alergolog-immunolog. Chorzy na HAE i AAE mogg uzy-
skaé wiele praktycznych informacji na stronie interneto-
wej United States Hereditary Angioedema Association
(www.hereditaryangioedema.com).

Artykut ukazat sie oryginalnie w Pediatrics in Review, Vol. 29, No. 8, August 2008,
p. 255: Anaphylaxis, wydawanym przez American Academy of Pediatrics (AAP).
Polska wersja publikowana przez Medical Tribune Polska. AAP i Medical Tribune
Polska nie ponoszg odpowiedzialnosci za niescistosci lub btedy w tresci artykutu,
w tym wynikajace z ttumaczenia z angielskiego na polski. Ponadto AAP i Medical
Tribune Polska nie popierajg stosowania ani nie reczg (bezposrednio lub posrednio)
za jako$¢ ani skuteczno$¢ jakichkolwiek produktow lub ustug zawartych w publi-
kowanych materiatach reklamowych. Reklamodawca nie ma wptywu na tres¢ pu-
blikowanego artykutu.
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Jak stusznie zaznaczono we wstepie artykutu, anafilaksja
jest zawsze nagltym i zazwyczaj potencjalnie obcigzonym
duzym ryzykiem zgonu stanem klinicznym. Ten problem
nabiera szczeg6lnej wagi wsrdd najmtodszych dzieci.
Kazdy wstrzas anafilaktyczny (bez wzgledu na czas nara-
stania pierwszych objawOw) niesie bowiem ze sobg
ogromny fadunek stresu i niepokoju ze strony rodzicow
czy opiekunéw. Moze to by¢ przyczyng wielu zbednych
decyzji i procedur, ktére w rezultacie moga op6znic roz-
poczecie wlasciwej akgji ratunkowej. Stan nadmiernego
napiecia ze strony rodzicéw udziela si¢ réwniez choremu
dziecku i moze utrudniaé¢ dalsze postepowanie. W pierw-
szym etapie postepowania niezwykle wazne jest uzyski-
wanie jak najdoktadniejszych informacji dotyczacych
przyczyn rozwijajacego sie wstrzasu (przeszloéci choro-
bowej, stosowanego szczepienia, ukgszenia przez owa-
dy, stosowanych lekéw). Jak autor artykutu kilkakrotnie
podkresla, szczeg6lng role w powstaniu objawdéw anafi-
laksji u dzieci odgrywaja alergeny pokarmowe. Skutki
niepozadanego dziatania tych alergen6w moga by¢ zwia-
zane z kazdg z czterech reakcji Gella i Coombsa. Domi-
nujacy udzial w wyzwalaniu objaw6w ma jednak reakcja
natychmiastowa, zalezna od IgE. Rola tej immunoglo-
buliny jest bezsprzeczna i udowodniona w okoto poto-
wie przypadkéw. Pozostale trzy typy reakcji wystepuja
znacznie rzadziej. Wystepowanie reakeji typu I w alergii
pokarmowej jest nie tylko najczestsze, ale i najlepiej po-
znane i udokumentowane. Sposréd wymienionych przez
autora kilku sktadnikéw pokarmowych, na podkresle-
nie zashuguje umieszczenie wérdd nich soi i jej pochod-
nych. Do niedawna to biatko byto traktowane jako
catkowicie ,,bezpieczne” i wrecz zalecone w stanach nad-
wrazliwo$ci pokarmowej. W tym miejscu nalezatby row-
niez zwrdcié uwage czytelnika na niektore warzywa
i owoce (pomidory, truskawki), ktére moga wsrod cze-
Sci dzieci wywotywad reakcje IgE-niezalezng (okre$lang
do niedawna mianem anafilaktoidalnej), uwarunkowa-
ng zawarta w tych produktach histaming. Brak klinicz-
nych odrebnosci miedzy tymi dwoma mechanizmami,
a przede wszystkim ubogie mozliwosci diagnostyki labo-
ratoryjnej, stanowity — zdaniem autora artykutu — prze-
stanke o celowosci kontaktu kazdego z chorych ze
specjalista immunologiem-alergologiem. Niestety, w pol-
skich warunkach jest to w duzej mierze praktycznie nie-
mozliwe. Rowniez w czesci poswieconej zespotowi OAS
autor nie wspomina o owocach cytrusowych, ktore
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w Polsce (podobnie jak i w calej Europie) sa czeSciej
odpowiedzialne za jego powstanie niz pozostale
z wymienionych. Z kolei problem nadwrazliwosci
na biatka i z6ttko jaja kurzego (owomukid, owoalbumi-
na, konalbumina) w ostatnich latach stanowi temat wie-
lu dyskusji w odniesieniu do zagadnienia bezpieczefistwa
immunizacji szczepionkami zawierajagcymi te antygeny.
Dotyczy to przede wszystkim szczepionek MMR i prze-
ciwko grypie. Najnowsze zalecenia wielu zespoléw
eksperckich (w tym American Academy of Pediatrics)
wskazuja jednak wyraZnie, ze nie ma uzasadnionych
podstaw dla tych obaw.

Niewatpliwie najistotniejsza czes¢ artykutu dotyczy
postepowania diagnostycznego i terapeutycznego
w przebiegu stanu anafilaktycznego. Pierwsze z wyzej
wymienionych zagadnief ogranicza sie praktycznie
do oceny poziomu tryptazy. Mediator ten nalezy do du-
zej grupy proteaz serynowych i od kilku lat rozwazany
jest jako swoisty miernik narastania (a takze potencjal-
nego ryzyka) reakgji anafilaktycznej. Dtuzszy okres p6t-
trwania tryptazy w surowicy sprawia, ze jest ona
lepszym wskaznikiem diagnostycznym od histaminy.
Dodatkowo histamina moze byé uwalniana réwniez
przez inne niz tylko komérki tuczne. Niemniej wick-
sz0$¢ dotychczasowych standardéw rezerwuje, jak do-
tad, przydatno$¢é monitoringu tego indykatora bardziej
do celéw naukowych (ocena po swoistych prowoka-
gjach alergenowych) niz praktycznych, oraz dla progno-
zowania reakgji anafilaktycznej u chorych odczulanych
z powodu alergii na jad owadéw btonkoskrzydlych.
Optymalny czas do oznaczenia stezenia tryptazy to oko-
to 1-5 h po kontakcie z alergenem, poniewaz najsilniej-
sze uwalnianie z komoérki tucznej nastepuje miedzy
15 a 120 minutg. Nalezy jednak pamietaé, ze wyzsze
stezenie tryptazy (a zwlaszcza jej formy B) moze by¢ ob-
serwowane w innych niz anafilaksja stanach chorobo-
wych, w ktorych udziat bierze komoérka tuczna. Z kolei
cze$¢ artykutu dotyczaca postepowania terapeutyczne-
go ogranicza si¢ w zasadzie do przedstawienia opinii au-
tora na temat przydatno$ci zastosowania adrenaliny
podawanej zaréwno drogg wziewng (zarezerwowang
jedynie dla przypadkéw stridoru krtaniowego), dozylng
(wytacznie w obrebie OIOM), jak i domie$niowa i pod-
skérng. Wprawdzie artykul adresowany jest gléwnie
do pediatry i lekarza rodzinnego, nalezy jednak zato-
waé, ze w opracowaniu nie znalazl sie schemat poste-
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powania zalecanego zar6wno przez amerykanskie
(AAACI), jak i europejskie (EAACI) gremia alergolo-
giczne, w ktérym istotne miejsce zajmujg rowniez
kortykosteroidy, B,-mimetyki krétkodzialajace, a takze
leki przeciwhistaminowe (The management of anaphy-
laxis in childhood. Position paper of the European
Academy of Allergology and Clinical Tmmunology.
Allergy. 2007; 62: 857-87, Diagnosis and management
of anaphylaxis: an updated practice parameter. Joint
Task Force on Practice Parameters. American Academy
of Allergy, Asthma and Immunology. J Allergy Clin Im-
munol. 2005; 115:(3 Suppl), 483-523).

Krytyke budzi réwniez sformulowanie autora o bra-
ku przeciwwskazan bezwzglednych do podania adrena-
liny kazdemu z zagrozonych anafilaksjg dzieci. Fakt, ze
okoto 70% wszystkich wstrzykniec tej aminy ma miejsce
poza nadzorem specjalistycznym (autoinjekcje w warun-
kach domowych lub czesciej — poza miejscem zamiesz-
kania) zmusza do zastanowienia, czy istotnie decyzja
taka w odniesieniu do dziecka z powaznymi zaburzenia-
mi rytmu serca jest uzasadniona, a ryzyko nie przewy-
zszy oczekiwanych korzySci. To miedzy innymi sprawia,
ze pierwszorazowe wskazanie do takiego sposobu poste-
powania powinno by¢ poprzedzone bardzo szczegétowa
informacjg dotyczaca wihasciwych wskazaf, sposobu
i drogi podania leku a takze jego dziatafi niepozadanych.
Doktadne poinformowanie o objawach, ktére wskazu-
ja na konieczno§¢ wykonania wstrzykniecia niejed-
nokrotnie decyduje o zyciu dziecka. Uzupetnieniem
prewencji farmakologicznej powinno by¢ szczegdlowe
przekazanie rodzicom lub opiekunom wszystkich istot-
nych danych zwigzanych z potencjalnym czynnikiem
odpowiedzialnym za wystapienie reakcji anafilaktycz-
nej, a takze zaopatrzenie dziecka w dokument zawiera-
jacy informacje przydatne w trakcie postepowania
ratowniczego. Inng kwestig pozostaje sugestia autora
o celowosci dysponowania przez dziecko dwoma opa-
kowaniami leku, co w naszych warunkach wigze sie
réwniez z istotnym problemem farmakoekonomicznym
(brak mozliwosci refundacji dostepnych postaci auto-
strzykawek).

Druga cze$¢ artykutu dotyczy przypadkéw klinicznych,
ktore wprawdzie wykazywaly pewne objawy potencjalne;j
reakgji anafilaktycznej, jednak opierajac sie na aktualnych
definicjach z catg pewnoscia nie sa naglymi stanami zagra-
zajacymi zyciu. Zaréwno pokrzywka (zwlaszcza przewle-
kia i fizykalna), jak i obrzek naczynioruchowy (wrodzony
i nabyty) stanowia jedne z wickszych wyzwan dla kazde-
go alergologa. Wielopostaciowo$¢ zmian, ogromne trud-
nosci diagnostyczne, a zwlaszcza brak standardow
terapeutycznych, w konsekwencji prowadza do smutnej
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konstatacji dotyczacej dalszych rokowan. Rekomendowa-
ne w artykule leki przeciwhistaminowe zaréwno drugiej,
jak i pierwszej generacji powinny by¢ zlecane z uwzgled-
nieniem indywidualnej tolerancji i dziatania sedatywne-
go. Jest to szczegdlnie istotne u dzieci i mlodziezy w wieku
szkolnym. Niewatpliwie pewng nadzieje budzg wymienio-
ne przez autora alternatywne drogi leczenia, zwlaszcza
w przypadkach pokrzywki SciS§le uwarunkowanej nad-
miernym wytwarzaniem IgE. Ta uwaga dotyczy przede
wszystkim przeciwciata anty-IgE (RhuMAb-E25/Omali-
zumab®), ktére wprawdzie nie zostato dotad zarekomen-
dowane w terapii ostrej i przewleklej pokrzywki, ale niesie
ze soba duze nadzieje. Ten lek, bedacy humanizowanym
przeciwciatem IgG1, wigze wolng IgE, a tym samym
uniemozliwia polaczenie z receptorami o stabym i silnym
powinowactwie dla IgE. Prowadzi to do istotnego ograni-
czenia objaw6éw chorobowych uwarunkowanych nad-
miernym wytwarzaniem tej immunoglobuliny. Korzystny
wplyw omalizumabu na zmniejszenie zapotrzebowania
na glikokortykosteroidy zostat juz do$¢ bogato udoku-
mentowany, natomiast nowe aspekty tego leku przedsta-
wili ostatnio w swojej pracy badacze niemieccy, ktorzy
wykazali wysoce korzystne dzialanie uzupetnienijace im-
munoterapii swoistej leczeniem anty-IgE u dzieci z sezo-
nowym niezytem nosa. Ten rodzaj terapii przyniost
znaczace zmniejszenie objawéw klinicznych, ale réwniez
istotne ograniczenie syntezy i uwalniania sulfydyloleuko-
trienéw w hodowlach komérkowych swoiscie stymulo-
wanych. Te wyniki rzucajg nowe $wiatfo na mechanizm
dziatania anty-IgE.

W posumowaniu nalezy stwierdzié, ze temat artykutu
znajduje odbicie w narastajagcym od kilku lat (zwlaszcza
w krajach wysoko rozwinietych) problemie anafilaksji.
Nalezy zgodzi¢ sie z autorem, ze zaopatrzenie lekowe
pacjenta potencjalnie zagrozonego t3 reakcja stanowi je-
dynie czes¢ strategii zapobiegawczej. Rownie wazna jest
odpowiednia edukacja rodzicow, opiekunéw i nauczy-
cieli. Ustalenie czynnika ryzyka, jego eliminacja ze srodo-
wiska dziecka, a takze objecie odpowiednig opieka
specjalistyczng pozwola na istotne zmniejszenie ryzyka
wystgpienia bezposredniego zagrozenia zycia.

Zalecane pismiennictwo

Davis JE. Self-injectable epinephrine for allergic emergencies. ] Emerg
Med. 2009;37:57-62.

Martelli A, Ghiglioni D, Sarratud T, et al. Anaphylaxis in the
emergency department: a paediatric perspective. Curr Opin Aller-
gy Clin Immunol. 2008;8:321-329.

Simons FE. Anaphylaxis: Recent advances in assessment and treatment.
J Allergy Clin Immunol. 2009;24:625-636.

Walker DM. Update on epinephrine (adrenaline) for pediatric emergen-
cies. Curr Opin Pediatr. 2009;21:313-319.

www.podyplomie.pl/pediatriapodyplomie



