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Anaphylaxis — A complex clinical problem
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Streszczenie

W pracy przedstawiono stan wiedzy dotyczacy anafilaksji. Omdwiono
ztozonos¢ patofizjologii, obrazu klinicznego i postepowanie w tej patolo-
gii. Autorzy podkreslili znaczenie alergii na leki i pokarmy jako przyczyny
zagrazajacej zyciu anafilaks;ji.
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Summary

The article summarizes the latest information about etiopathogenesis
of anaphylaxis, stressing the complexity of the pathophysipology and
clinical picture in this disorder.

Particular attention has been paid to the role of allergy to drugs and
foods in the development of life-threatening anaphylaxis.
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Wstep

Anafilaksja jest nagle rozwijajaca sie, potencjalnie
Smiertelna reakcja alergiczna, obejmujaca wiele narzadéw
i uktadéw. Reakcja ta objawia sie nastepujacymi po sobie
czy tez wrecz wystepujacymi rownoczesnie objawami ze
strony skéry i/lub bton Sluzowych (swedzace zmiany rumie-
niowo-bablowe, obrzek warg, jezyka), uktadu oddechowe-
go (skurcz oskrzeli), uktadu pokarmowego (kurczowe bdle
brzucha, wymioty) i sercowo-naczyniowego (obnizenie
cisnienia, omdlenie, wstrzas). Tak wiec anafilaksja jest ze-
spotem objawdw o zréznicowanej symptomatologii, gwat-
townym ujawnieniu sie i roznym przebiegu. Tym niemniej
najbardziej niebezpieczne dla zycia sa objawy ze strony
uktadu oddechowego i krazenia. Wstrzas anafilaktyczny
jest wstrzasem oligowolemicznym bedacym skutkiem
zmniejszenia oporu naczyniowego, zwiekszenia przepusz-
czalnosci naczyn wtosowatych, zaburzenia mikrokrazenia,
utraty wody i biatka do przestrzeni pozanaczyniowej
i zwiekszenia pojemnosci fozyska naczyniowego.

Objawy anafilaksji najczesciej rozwijaja sie w ciagu kilku
sekund lub minut. Zdarzaja sie rowniez reakcje p6zne, ktod-
rych objawy narastaja stopniowo osiagajac szczyt po kilku,
a nawet kilkudziesieciu godzinach [1-3].

Dane epidemiologiczne dotyczace anafilaksji sa skape
a wyniki rozbiezne. Odnosi sie to zaréwno do czynnikéw
ryzyka jak i stopnia ciezkosci tej reakcji. Wynika to z ciagle

jeszcze niejednoznacznej definicji tego zjawiska. Ponadto,
ze wzgledu na charakter tej patologii, gwattownos¢ jej roz-
woju i koniecznos$¢ doraznej interwencji trudno jest zapla-
nowac badania prospektywne. Tym niemniej analiza retro-
spektywna pozwala oszacowac czestos¢ wystepowania tej
patologii w réznych krajach europejskich na 0,05-2%. Pa-
nuje powszechne przekonanie, ze czesto$¢ wystepowania
uogolnionych reakgji anafilaktycznych wzrasta. Dlatego tez
podjecie skutecznych dziatan profilaktycznych jest jednym
z priorytetow zdrowia publicznego na najblizsze lata [4].

Uwaza sie, ze alergeny pokarmowe, leki, jad owadéw
btonkoskrzydtych i lateks naleza do najczestszych czynni-
kéw sprawczych tej patologii. Znaczenie tych alergenéow
jest rézne w réznych okresach zycia. U miodych oséb
szczegolnie duze znaczenie ma alergia na pokarmy, w p6z-
niejszym okresie zycia uczulenie na leki [4,5]. Mechanizm
anafilaksji ttumaczy sie interakcja alergenu ze swoista IgE
zwigzana z receptorem wysokiego powinowactwa dla IgE
na powierzchni tkankowych mastocytéw i bazofili kraza-
cych w surowicy krwi. Interakcja ta prowadzi do degranu-
lacji komorek i uwalniania szeregu aktywnych biologicznie
mediatoréw, ktére bezposrednio odpowiadaja za objawy
anafilaksji.

Waznym mediatorem anafilaksji uwarunkowanej takim
mechanizmem jest czynnik aktywujacy ptytki (platelet-ac-
tivating factor, PAF). Sa wrecz dowody, ktére wskazuja na
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korelacje pomiedzy stopniem ciezkosci tej reakgji i steze-
niem PAF w surowicy krwi [6,7].

Stopien ciezkosci reakgji jest uwarunkowany stopniem
uczulenia na alergen, stopniem powinowactwa swoistych
IgE do alergenu, droga wnikniecia alergenu do ustroju
i interakcja z kofaktorami. Ten ostatni element czesto nie
tylko warunkuje stopien nasilenia reakgji, ale réwniez jej
wystapienie. Wazna klinicznie jest ocena zaréwno stopnia
jak i rodzaju uczulenia, ktéra nie zawsze jest mierzalna za-
burzonymi materialnymi wskaznikami odpornosci. Stezenie
IgE w surowicy jest niewystarczajaco czutym czynnikiem
predykcyjnym anafilaksji, co wynika z faktu, ze istotna
jest liczba epitopdw rozpoznanych przez IgE na alergenie.
Znacznie lepszym predyktorem rozwoju tej reakgji jest sto-
sunek swoistych IgE do catkowitego IgE. W poréwnaniu do
wzglednie matej wartosci predykcyjnej IgE swoistej wobec
alergenu, diagnostyka immunologiczna oparta na ocenie
obecnosci IgE swoistych wobec komponent alergenu (com-
ponent-resolved diagnosis) jest znacznie czulszym czynni-
kiem pozwalajacym przewidzie¢ rozwdj i stopien ciezkosci
reakcji anafilaktycznej [8].

Anafilaksja moze by¢ réwniez mediowana mechani-
zmem niezaleznym od IgE, przebiegajacym z udziatem
komplekséw immunologicznych lub dopetniacza czy tez
moze by¢ spowodowana bezposrednia de granulacja ma-
stocytéw i bazofiléw.

Powszechnie uznaje sie, ze swoiste IgG nie maja znacze-
nia w rozwoju anafilaksji. Tym niemniej, udowodniono, ze
anafilaksje u myszy inicjuja swoiste 1gG zwiazane z anty-
genem na powierzchni komoérek efektorowych, ktérymi sa
bazofile i neutrofile. Nie mozna wykluczy¢, ze w niektérych
sytuacjach taki mechanizm odpowiada za rozwoj anafilaksji
u cztowieka [9].

Wazna role w ujawnieniu sie i przebiegu anafilaksji pet-
nig réwniez czynniki kofaktorowe. Kofaktory sa nieswoisty-
mi czynnikami, ktére moduluja rozwdéj i stopien nasilenia
reakgji anafilaktycznej poprzez zwiekszenie biodostepnosci
czynnika uczulajacego. Taka role petni wysitek, alkohol czy
tez wrecz aspiryna. Wysitek, spozycie alkoholu czy tez za-
zycie aspiryny. Przyktadem tego jest zespot zaleznej od wy-
sitku nadwrazliwosci na make pszenna (wheat-dependent
exercise - induced anaphylaxis, WDEIA). Mechanizm dzia-
tania ASA jako czynnika nasilajacego anafilaksje ttumaczy
sie supresyjnym oddziatywaniem ASA na ekspresje biatka
warunkujacego prawidtowe funkcje potaczen Scistych (tight
junction) pomiedzy komoérkami nabtonka przewodu pokar-
mowego i w konsekwencji nasilanie wchtaniania alergenu
droga pokarmowa.

Do czynnikéw kofaktorowych anafilaksji zaliczamy row-
niez choroby, ktére oddziatywuja na przebieg anafilaksji
W sposOb swoisty narzadowo. Sa to choroby atopowe
i choroby uktadu sercowo-naczyniowego. Nalezy pamie-
ta¢, ze astma oskrzelowa jest istotnym czynnikiem ryzyka
Smiertelnej anafilaksji. Role kofaktoréow petnia rowniez leki
stosowane z innych powodoéw niz alergia. Mastocytoza
interferujaca z mechanizmami immunologicznymi reakgji
anafilaktycznej jest rowniez przyktadem kofaktora tej reak-
cji. Do czynnikéw ko faktorowych naleza réwniez infekcje
i stres [10,11].

Sa dane, ktére wskazuja, ze czynniki kofaktorowe de-
terminuja az 40% przypadkéw anafilaksji. Swiadomos¢
znaczenia tych czynnikéw kofaktorowych i ich identyfikacja
umozliwia, niezaleznie od rozpoznania alergenu, opraco-
wanie skutecznych strategii prewencyjnych.

Tym niemniej dalszych badan wymaga ocena znaczenia
i charakteru wzajemnych zaleznosci pomiedzy czynnikami
kofaktorowymi, rodzajem i stopniem uczulenia. Jest to tym
wazniejsze, ze u niektérych chorych uogdlniona, zagra-
zajaca zyciu anafilaksja rozwija sie wyniku réwnoczesnej
ekspozycji na pare czynnikéw kofaktorowych i alergen. Co
wiecej, znaczenie okreslonego czynnika kofaktorowego jest
zréznicowane w zaleznosci od profilu uczulenia chorego.
Gtebsze poznanie mechanizmu tego zjawiska jest niezbed-
ne do opracowania skutecznej profilaktyki anafilaksji.

Leki jako przyczyna anafilaksji

Leki obok alergenéw pokarmowych i alergenéw jadéw
owadow btonkoskrzydtych naleza do najczestszych przy-
czyn anafilaksji. Do $rodkéw terapeutycznych, ktdérych
stosowanie wiaze sie ze zwiekszonym ryzykiem wystapienia
reakcji anafilaktycznej, naleza antybiotyki, niesteroidowe
leki przeciwzapalne, leki stosowanie w znieczuleniu ogél-
nym, w tym gtéwnie leki zwiotczajace miesnie oraz leki
onkologiczne.

Na podstawie systematycznego przegladu 49 badan
z uwzglednieniem trzech meta-analiz oceniono zapadal-
nos¢ i czestos¢ wystepowania anafilaksji w Europie oraz
oceniono czynniki wywotujace. W przypadku lekéw naj-
wiekszy wskaznik zapadalnosci wykazano dla preparatéw
osocza i streptokinazy. Umiarkowane ryzyko wystapienia
reakcji anafilaktycznej dotyczyto penicylin podawanych
pozajelitowo, dekstranu, srodkéw kontrastowych i pen-
toksyfiliny. Ryzyko byto mate dla pirazolonéw, diklofenaku,
paracetamolu, ampicyliny, kloksacyliny i cefalosporyn [4].

Nalezy pamieta¢, ze chociaz reakcja anafilaktyczna nie
zawsze przebiega w mechanizmie nadwrazliwosci zaleznej
od IgE, to jednak stosowanie lekéw, przeciw ktérym wykry-
to swoiste IgE w testach skérnych lub we krwi, wiaze sie
z wiekszym ryzykiem jej wystapienia. Sposrod wszystkich
niesteroidowych lekdéw przeciwzapalnych wystepowanie
swoistych IgE potwierdzono gtéwnie dla pyrazolonéw. Ob-
raz kliniczny nadwrazliwosci na pyrazolony jest typowy dla
reakcji natychmiastowych i obejmuje réwniez wystepowa-
nie wstrzasu anafilaktycznego. Oprocz pyrazolondéw reakcje
nadwrazliwosci anafilaktycznej opisano réowniez dla innych
niesteroidowych lekéw przeciwzapalnych, jednak w tych
przypadkach ryzyko ich wystapienia jest znacznie mniejsze.

Sposréd antybiotykéw, lekow przeciwgrzybiczych i che-
mioterapuetykdéw wystepowanie swoistych IgE udowod-
niono dla: penicylin, cefalosporyn, fluorochinolonéw, ma-
krolidow, aminoglikozydow, ryfampicyny, glikopeptyddw,
imidazoléw, nitrofurantoiny, co-trimoksazolu i izoniazydu.
Nadwrazliwos¢ na leki z grupy antybiotykéw beta-lakta-
mowych, obejmujaca penicyliny naturalne i syntetyczne,
cefalosporyny, karbapenemy i monobaktamy moze mie¢
charakter krzyzowy, dotyczacy catej grupy lub wybidrczy,
dotyczacy tylko jednej z podgrup lub pojedynczej substan-
i [12].
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Anafilaksja w trakcie zabiegéw operacyjnych
Najczestsza przyczyna anafilaksji okotooperacyjnej sa leki
zwiotczajace. Odpowiadaja za okoto 50-70% wszystkich re-
akcji anafilaktycznych zachodzacych w trakcie operacji [13].
Do pozostatych najczestszych czynnikow sprawczych zalicza
sie lateks i antybiotyki. Rzadko anafilaksje okotooperacyjna
wywotuja inne leki anestetyczne, takie jak leki nasenne
(etomidat, propofol, ketamina i tiopental), leki miejscowo
znieczulajace i opioidy oraz ptyny koloidowe i aprotynina.
Okoto 60% reakcji przebiega w mechanizmie nadwrazliwo-
sci alergicznej z udziatem IgE. Na podstawie danych uzy-
skanych z rejestru dziatan niepozadanych wystepujacych
w trakcie znieczulania zgtaszanych we Francji czestos¢
reakcji anafilaktycznej oceniono na 1/13 000 zabiegéw
znieczulenia ogolnego i miejscowego, przy czym 1/6500
przypadkéw byto wywotanych przez leki zwiotczajace.

Sposréd wszystkich lekdow zwiotczajacych stosowanych
w anestezji najwieksze ryzyko wiaze sie ze stosowaniem
sukcynylocholiny. Interesujace jest, ze reakcja anafilaktyczna
moze wystapi¢ nawet bez wczesniejszego narazenia na leki
z tej grupy. Uwaza sie, ze uczulenie moze by¢ nastepstwem
wczesniejszego kontaku z folkodyna, substancja zawarta
w syropach przeciwkaszlowych, ktérej budowa zblizona
jest do struktury lekéw zwiotczajacych.

Do grupy chorych obciazonych zwiekszonym ryzykiem
wystapienia anafilaksji okotooperacyjnej zalicza sie:

* chorych z rozpoznanym uczuleniem na jeden z lekéw lub
srodkéw uzywanych w anestez;ji,

e chorych, u ktérych podczas poprzedniego znieczulenia
wystapity objawy sugerujace reakcje nadwrazliwosci,
* chorych z objawami nadwrazliwosci na lateks,

* dzieci, ktére byty poddane licznym operacjom, szczegél-
nie dzieci z rozszczepem kregostupa [14],

* chorych uczulonych na awokado, kiwi, banana, kasztany
jadalne, gryke z powodu prawdopodobnej reakcji krzy-
zowej z alergenami lateksu.

Do czynnikéw ryzyka wystapienia reakcji anafilaktycznej
podczas znieczulenia ogdlnego nie zalicza sie cech atopii
i nadwrazliwosci na inne leki niestosowane w trakcie ane-
stezji. Jest to bardzo wazne, gdyz podkresla catkowity brak
zasadnosci przeprowadzania diagnostyki nadwrazliwosci
na leki anestezjologiczne u chorych bez obciazajacego wy-
wiadu dotyczacego wystepowania wczesniejszych reakg;ji
sugerujacych nadwrazliwo$¢ podczas poprzednich operacji
[15].

W grupie lekéw onkologicznych anafilaksje obserwowa-
no przy podawaniu karboplatyny, cis-platyny i oksaliplatyny,
taksenow, takich jak paklitaksel, L-asparaginazy, doksorubi-
cyny i adriamycyny. Nowym zagadnieniem jest wystepowa-
niem reakgji anafilaktycznych po zastosowaniu przeciwciat
monoklonalnych zaréwno w leczeniu nowotworéw (anty-
Her2; trastuzumabu, anty-CD20; rituksimabu), jak i innych
choréb, np. reumatoidalnego zapalenia stawdw (anty-TNF
alfa; adalimumabu, infliksimabu, etanerceptu) czy choréb
alergicznych (anty-IgE; omalizumabu) [16].

Podobnie jak w przypadku reakcji anafilaktycznej wy-
woftanej przez inne czynniki, przy nadwrazliwosci na leki
zalecane jest zabezpieczenie préobki krwi w celu oznaczenia

stezenia tryptazy. Kompleksowa diagnostyka powinna by¢
przeprowadzana nie wczesniej niz po uptywie 6 tygodni od
reakgji anafilaktycznej. Konieczne jest szczegotowe zebranie
danych z wywiadu z uwzglednieniem kolejnosci chronolo-
gicznej podawanych lekéw i sSrodkéw diagnostycznych.

Nalezy réwniez pamieta¢ o ryzyku wystapienia anafi-
laksji zwiazanej z przeprowadzaniem badan diagnostycz-
nych przy podejrzeniu nadwrazliwosci na leki, szczegdlnie
z grupy beta-laktaméw [17]. Opisano przypadek reakgji
anafilaktycznej przebiegajacej z niewydolnoscia oddecho-
wa zakonczonej zgonem, wywotanej testem Srédskérnym
z ceftriaksonem [18]. Specjalne oswiadczenie w tej sprawie
wydata ENDA, podkreslajac koniecznos$¢ przestrzegania ak-
tualnie obowiazujacych wytycznych [19].

Pokarmy jako przyczyna anafilaksji

Anafilaksja pokarmowa stanowi najciezsza postac alergii
pokarmowej. Aktualne rekomendacje EAACI (European
Academy of Allergology and Clinical Immunology) zale-
caja rozpoznawanie anafilaksji pokarmowej wtedy, gdy
pojawiaja sie objawy dotyczace dwoch lub wiecej uktadow
(skora/btony $luzowe, uktad pokarmowy, uktad oddecho-
wy, uktad krazenia) rozwijajace sie w sposéb gwattowny
i w krotkim czasie od ekspozycji na prawdopodobny aler-
gen lub wtedy, gdy wystapi hypotonia po ekspozycji na
znany alergen pokarmowy [20,21].

Anafilaksja wywotana spozyciem pokarmdw stanowi na-
rastajacy problem kliniczny we wszystkich grupach wieko-
wych, chociaz najwyrazniejszy wzrost obserwuje sie u dzieci
i mtodych dorostych. W Europie w ciagu ostatnich 10 lat
zaobserwowano 7-krotny wzrost hospitalizacji dzieci z po-
wodu anafilaksji wywotanej pokarmami. U dzieci w wieku
0-14 lat pokarmy sa najczestszym czynnikiem sprawczym
anafilaksji. Dane epidemiologiczne wskazuja, ze problem
anafilaksji pokarmowej dotyczy aktualnie ok. 17 min oséb
w Europie, z czego 3,5 mIn stanowia osoby ponizej 25 roku
zycia [22].

Opisano ponad 120 pokarméw mogacych wywotaé
anafilaksje, ktorymi sa najczesciej orzechy, orzeszki ziemne,
mleko, jaja, mieso ryb i skorupiaki, rézne gatunki owocéw
i warzyw. Objawy anafilaksji na rézne pokarmy (owoce
pestkowe, ryz, pomidory, migdaty, orzechy, kukurydza,
ananasy, winogrona) moga by¢ spowodowane obecnoscia
panalergenéw np. LTP (lipid transfer protein), wspdlnych
dla wielu gatunkéw roslin i odpowiedzialnych za wyste-
powanie reakgcji krzyzowych. Istnieja jednak réowniez inne
rodzaje alergenéw wykazujacych mozliwos$¢ wywotywania
reakcji krzyzowych pomiedzy alergenami pokarmowymi
pochodzenia zwierzecego, a takze alergenami pokar-
mowymi i wziewnymi. Rola poszczegélnych alergenéow
pokarmowych jako czynnikéw sprawczych anafilaksji jest
uzalezniona od nawykdéw zywieniowych w réznych krajach
i regionach swiata.

Stopien nasilenia reakcji anafilaktycznej wywotanej
spozyciem okreslonego pokarmu moze by¢ zréznicowany.
Ekspozycja pokarmowa moze wywotac jedynie tagodne
objawy ze strony jamy ustnej, ale réwniez by¢ przyczyna
wstrzasu anafilaktycznego przebiegajacego z objawami
ze strony wielu narzaddéw i uktadéw. Objawy anafilaks;ji
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moga wystapi¢ w ciagu kilku minut od spozycia pokarmu,
moga réwniez rozwina¢ sie po kilku godzinach. Niestety,
nie da sie przewidzie¢ przebiegu i stopnia ciezkosci ko-
lejnych epizodéw anafilaksji. Zadne z wymiernych zabu-
rzonych w alergii pokarmowej wskaznikéw reaktywnosci
immunologicznej nie koreluje z obrazem klinicznym reakgji
anafilaktycznej. Analiza przypadkéw chorych, ktérzy zmarli
w wyniku anafilaksji pokarmowej wykazata, ze w znacznym
odsetku przypadkéw anafilaksja zakonczona zgonem byta
poprzedzona przynajmniej jednym epizodem anafilaksji
o ciezkosci |-l stopnia wg klasyfikacji Muellera. Czesto
réwniez w przesztosci udato sie zidentyfikowac alergen
odpowiedzialny za wywotanie anafilaksji. U chorych z aler-
gia pokarmowa, w przewazajacej czesci przypadkéw (ok.
80%) wystepuja objawy ze strony skory (pokrzywka, obrzek
naczynioruchowy). Nieco rzadziej objawy dotycza prze-
wodu pokarmowego (nudnosci, wymioty, kurczowe bdle
brzucha, biegunka), uktadu oddechowego (skurcz oskrzeli,
skurcz krtani, wodnisty wyciek z nosa). Najciezsze postaci
obejmuja objawy ze strony uktadu krazenia: zaburzenia
rytmu serca, tachykardia i spadek cisnienia tetniczego pro-
wadzacy do utraty swiadomosci. Uwaza sie, ze najczestsza
bezposrednia przyczyna Smierci w przypadku anafilaksji
pokarmowej jest obrzek krtani i skurcz oskrzeli [23].

Dotychczas nie wyjasniono w petni mechanizmu re-
akcji anafilaksji pokarmowej. Nie ulega watpliwosci, ze
podstawowym mechanizmem jest reakcja zalezna od IgE,
w ktorej przeciwciatami sg swoiste IgE skierowane przeciw-
ko okre$lonym alergenom pokarmowym. Nie wyklucza sie
jednak réwniez innych mechanizméw odpowiedzialnych
za aktywacje mastocytéw i fagocytow, ktére prowadza do
nieswoistej degranulacji tych komérek i wywotania reakgcji
anafilaktycznej w mechanizmie niezaleznym od IgE [24].
Alergeny pokarmowe odpowiedzialne za reakcje anafilak-
tyczne sa najczesciej glikoproteinami o m.cz. 10-70 kDa,
cieptostatymi, opornymi na dziatanie kwaséw i proteaz
dziatajacych w przewodzie pokarmowym. Zdarzaja sie
rowniez reakcje wywotane alergenami weglowodanowymi
(galaktoza-a-1,3-galaktoza, a-gal), zawartymi w miesie wo-
towym, wieprzowym i baraninie [25].

Czynnikami predysponujacymi do alergii pokarmowej
moga by¢: niedojrzatos¢ bariery jelitowej, ilos¢ wytwarza-
nego soku zotadkowego, rownoczesne spozycie alkoholu,
infestacja pasozytnicza, sktad flory bakteryjnej zasiedlajacej
jelita, ale za najistotniejszy czynnik ryzyka wystapienia ana-
filaksji pokarmowej uwaza sie przebyta reakcje anafilak-
tyczna wywotana spozyciem pokarmu. Za grupe podwyz-
szonego ryzyka anafilaksji uwaza sie mtodych dorostych, ze
wspdtistniejaca astma oskrzelowa, z udowodniona alergia
na orzechy, orzeszki ziemne, owoce morza.

Jedyna pewna metoda zapobiegania wystapienia anafi-
laksji pokarmowej jest karencja alergenowa. W odniesieniu
do niektérych alergenéw pokarmowych postepowanie
takie jest utrudnione ze wzgledu na wystepowanie tzw.
Lalergenéw ukrytych” oraz nierzetelnego oznakowania
sktadu pokarmoéw [26,27]. Nalezy wierzy¢, ze w przysztosci
zostana opracowane skuteczne metody leczenia/prewenc;ji
alergii pokarmowe;j.

Anafilaksja indukowana wysitkiem

Wysitek fizyczny jest jednym z waznych czynnikow
kofaktorowych odpowiedzialnych za rozwdj anafilaksji.
Objawy na ogdét wystepuja w ciggu 30 minut od rozpo-
czecia wysitku i czesto wymagaja wspotdziatania dodatko-
wego czynnika ktorym najczesciej jest uczulajacy pokarm.
Sztandarowym przyktadem takiego wspotoddziatywania sa
reakcje wystepujace u 0séb z alergia na zawarta w pszenicy
gliadyne. U wiekszosci oséb z tym rodzajem alergii objawy
wystepuja dopiero w sytuacji spozycia pokarmu na bazie
pszenicy oraz wykonywanej w nieodlegtym czasie aktyw-
nosci fizycznej. Podobne reakcje moga wystepowac takze
po wielu innych pokarmach jak réwniez po spozyciu alko-
holu lub zazyciu lekéw [28]. Rozwdj anafilaksji wywotanej
wysitkiem zalezny jest z jednej strony od stopnia uczulenia
a z drugiej od nasilenia wysitku [10]. W wiekszosci przy-
padkéw bodzcem musi by¢ wysitek o odpowiednio duzym
nasileniu aczkolwiek nierzadko wystarcza juz umiarkowany
czy tez wrecz niewielki wysitek [29,30]. Doda¢ nalezy, ze
innymi czynnikami mogacymi w skojarzeniu z wysitkiem
powodowac anafilaksje moga by¢ zbyt niska lub zbyt wy-
soka temperatura [31], narazenie na alergeny roslinne [32]
a takze spozycie roztoczy kurzu domowego przez osoby
uczulone [33].

Sugeruje sie, ze mechanizm oddziatywania wysitku
jako czynnika sprawczego reakcji anafilaktycznej polega
na zmniejszeniu szczelnosci potaczen komoérek nabtonka
bton Sluzowych co utatwia wchtanianie alergenu [34-36].
Inne mechanizmy mogace wyjasni¢ zjawisko anafilaksji
prowokowanej wysitkiem to zwiekszona aktywnos¢ ko-
moérkowa wystepujaca wskutek powodowanego wysitkiem
wzrostu osmolalnosci osocza [34,37,38]. Nalezy réwniez
zauwazy¢, ze wysitek fizyczny powoduje obnizenie progu
aktywacji mastocytoéw i bazofiléw [10]. Aktywnos¢ fizyczna
obniza bowiem pH krwi oraz tkanki miesSniowej co sprzyja
degranulacji mastocytéw i uwalnianiu mediatoréw odpo-
wiedzialnych za rozwoj anafilaksji [39]. Niektdérzy autorzy
wskazuja na genetyczne podtoze sktonnosci do wystepo-
wania anafilaksji indukowanej wysitkiem [28].

Rozpoznanie anafilaksji indukowanej wysitkiem opiera
sie na charakterystycznym obrazie klinicznym oraz testach
czynnosciowych. Test prowokacji wysitkiem w wielu sytu-
acjach stanowi ztoty standard w diagnostyce tego rodzaju
anafilaksji. Zasady wykonania tego testu sa zblizone do
regut obowiazujacych w tescie wysitkowym wykorzysty-
wanym w diagnostyce choroby niedokrwiennej serca [40].
Prowokacja wysitkiem wykonywana jest na czczo a w razie
koniecznosci (przy podejrzeniu skojarzonej reakcji nadwraz-
liwosci np. na pokarmy lub leki), test wykonywany jest takze
po uptywie okoto godziny po podaniu ktéregos z tych czyn-
nikéw. Nalezy jednakze zauwazy¢, ze w pewnym odsetku
przypadkéw wyniki testu skojarzonej prowokacji , kofaktor-
wysitek” moga by¢ fatszywie negatywne, gdyz czasami do
sprowokowania objawéw konieczne sg takze odpowiednie
warunki otoczenia [41]. Jest to przyktad kompleksowego
wspotoddziatywania ,,czynnika kofaktorowego” i szeroko
rozumianego Srodowiska zewnetrznego.
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W diagnostyce réznicowej anafilaksji indukowanej wy-
sitkiem nalezy bra¢ pod uwage m.in. pokrzywke choliner-
giczna oraz astme wysitkowa. W pokrzywce cholinergicznej
dolegliwosci wywotywane sa zaréwno przez wysitek fizycz-
ny jak i inne czynniki powodujace wzrost temperatury ciata
takie jak np. kapiel w cieptej wodzie. U wielu chorych na
astme wysitek wywotuje skurcz oskrzeli, ale nie towarzysza
mu inne objawy nalezace do typowego obrazu anafilaksji.
W diagnostyce tej patologii réwniez wykorzystywany jest
test wysitkowy z analiza zmiennosci parametréow spirome-
trycznych. W niektérych sytuacjach réwniez napady wro-
dzonego obrzeku naczynioruchowego moga by¢ induko-
wane aktywnoscia fizyczna. Podobnie u chorych cierpiacych
na pokrzywke z zimna objawy anafilaksji moga rozwija¢ sie
w trakcie wysitku wykonywanego w warunkach niskiej tem-
peratury otoczenia [28].

W zapobieganiu anafilaksji wysitkowej bardzo duza role
odgrywa edukacja pacjenta ktéry powinien by¢ zwilaszcza
poinformowany o zakazie wykonywania wysitku w krotkim
czasie przed lub po ekspozycji na czynnik uczulajacy. Istnieja
réwniez nieliczne doniesienia o zapobiegawczej roli niektd-
rych lekéw takich jak kromony, leki przeciwhistaminowe lub
antyleukotrienowe [42-45]. Dane te jednak charakteryzuja
sie stosunkowo niskim stopniem dowodu naukowego.

Postepowanie diagnostyczne i leczenie anafilaksji

U kazdego chorego, ktéry przebyt wstrzas anafilaktyczny/
uogolniona reakcje systemowa powinna by¢ przeprowa-
dzona diagnostyka alergologiczna majaca na celu identyfi-
kacje czynnika sprawczego tej reakgji.

Panel diagnostyczny obejmuje: testy skorne z alergenami
inhalacyjnymi, z alergenami pokarmowymi, testy prick-to-
prick z natywnymi alergenami pokarmowymi, testy skérne
i Srédskoérne w diagnostyce alergii na leki, na jad owadow,
swoiste sIgE wobec lateksu, jadowi owaddw, alergenom
pokarmowym, test wysitkowy, testy swoistej prowokacji.

Uwaga!

Zbyt rzadko w trakcie epizodu anafilaksji zabezpiecza
sie krew do oznaczenia tryptazy. W tym celu nalezy pobrac
krew w objetosci 5 ml w ciagu 15 min. do 3-6 godzin od
wystapienia objawdw anafilaksji; po uzyskaniu skrzepu
krew nalezy odwirowad, a surowice przechowa¢ w tem-
peraturze -200C [46]. Badanie to stuzy potwierdzeniu ana-
filaksji, jest takze standardem diagnostycznym u chorych
z podejrzeniem mastocytozy.

Leczenie anafilaksiji

Rozpoznanie anafilaksji jest rozpoznaniem klinicznym,
a szybkos¢ udzielenia pomocy ma znaczenie krytyczne dla
rokowania. Dlatego tez postepowanie w anafilaksji wyma-
ga szybkiej interwencji, ktéra obejmuje [46]:

1. domiesniowe podanie adrenaliny (hamowanie obwodo-
wej wazodilatacji poprzez agonistyczne oddziatywanie
na receptory o, B) w przednio-boczna powierzchnie

uda, co zapewnia szczyt stezenia leku w surowicy po
8 minutach (poréwnywalne stezenie osiaga sie po poda-
niu podskérnym po 32 minutach) [47]. Nie ma przeciw-
wskazan do stosowania adrenaliny wobec rozwijajacego
sie wstrzasu;

2. tlenoterapie — 100% tlen o przeptywie 6-8 I|/min;

3. resuscytacje ptynowa (dziecko — 10-20 ml/kg/20 min,
dorosty - 10 ml/kg w ciagu 5 min.);

4. zapewnienie pozycji optymalnej dla rzutu serca z unie-
sionymi konczynami dolnymi (chroni przed zgonem
w mechanizmie pustej zyty préznej gérnej i pustej ko-
mory serca);

5. pilne wezwanie pomocy;

6. inne, (poza adrenaling) leki (przeciwhistaminowe i gli-
kokortykosteroidy systemowe, a u chorych z obturacja
oskrzeli dodatkowo wziewnie szybko dziatajace B2-mi-
metyki) maja w anafilaksji znaczenie wspomagajace.
Dalsze postepowanie zalezy od skutecznosci leczenia

interwencyjnego. Przy optymalnym przebiegu chory moze
zosta¢ wypisany do domu po kilku - kilkunastogodzinnej
(rozpatrywac zawsze indywidualnie) obserwacji. W razie
stabej odpowiedzi na leki konieczna jest pilna hospitali-
zacja. Pamietac¢ nalezy o mozliwosci rozwoju drugiej fazy
wstrzasu, ktéra moze wystapi¢ pomimo prawidtowego
leczenia. Powyzsze zalecenia maja charakter opinii eksper-
tow, co wynika z braku kontrolowanych badan dotyczacych
leczenia anafilaksji [48,49] Kazdy chory po reakgcji anafilak-
tycznej powinien otrzymac:

1. recepte na adrenaline do samodzielnego podania (am-
putkostrzykawka a 0,3 mg adrenaliny/autowstrzykiwacz
a 0,3 mg adrenaliny dla dorostych i dzieci o masie ciata
>25 kg lub autowstrzykiwacz a 0,15 mg adrenaliny dla
dzieci o masie ciata 10-25 kg) wraz z technicznym prze-
szkoleniem co do sposobu podania leku oraz pisemna
instrukcja postepowania,

2. pisemna informacje o objawach wskazujacych na rozwi-
jajaca sie anafilaksje,

3. skierowania do alergologa celem rozpoznania przyczyn
anafilaksji i ustalenia dalszego postepowania. U chorych
na astme konieczna jest takze optymalizacja jej kontroli.

Podsumowanie

1. Anafilaksja jest jedyna z manifestacji alergii, moze by¢
takze przejawem nadwrazliwosci nieimmunologicznej.

2. Jest stanem bezposredniego zagrozenia zycia, do kté-
rego dochodzi po aktywacji bazofiléw i mastocytéw po
zadziataniu réznych patogennych czynnikéw.

3. Stan ten wymaga natychmiastowej interwencji farmako-
logicznej, w tym przede wszystkim podania adrenaliny.

4. Opdznienie w podaniu tego leku istotnie zwieksza ryzyko
zgonu w przebiegu anafilaksji.
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