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Streszczenie

Abstract

Anafilaksja zwigzana z pokarmem jest najczestsza forma anafilaksji oraz najczestszg przyczyna zgonu z powodu ostrej reakeji
nadwrazliwosci u dzieci. Wystepuje najczesciej po przypadkowym spozyciu pokarmu, w wyniku inhalacji alergenu pokarmowego
rozproszonego w powietrzu, po kontakcie alergenu ze skora, a takze w trakcie wykonywania prob prowokacyjnych z pokarmem.
Obecnie nie ma zgodnosci co do uniwersalnej, klinicznej definicji anafilaksji, jak réwniez jednolitej skali oceniajacej stopien
ciezkodci jej przebiegu klinicznego. Ostatnie osiggnigcia diagnostyki molekularnej w alergologii pozwalaja w wielu przypadkach
na szczegolowe rozpoznanie czasteczki alergenowej odpowiedzialnej za wystapienie anafilaksji. Wraz z rozwojem medycyny
precyzyjnej definiowane sa nowe fenotypy i endotypy anafilaksji. Przebieg anafilaksji jest catkowicie nieprzewidywalny i nawet
poczatkowo fagodne objawy moga zwiastowa¢ reakcje potencjalnie §miertelna. Jednoczesnie znaczng cze$¢ natychmiastowych
epizodéw nadwrazliwosci na pokarm stanowia reakcje fagodne, okreslane jako systemowe reakcje alergiczne. Na wystapienie
oraz cigzkos¢ przebiegu klinicznego anafilaksji pokarmowej wplywaja czynniki zwigzane bezpo$rednio z organizmem dziecka,
choroby wspolistniejace, rodzaj i wlasciwosci samego alergenu czy tez obecnos¢ kofaktoréw. Nieprzewidywalnos¢ przebiegu
reakgji anafilaktycznej uzasadnia koniecznos¢ natychmiastowego leczenia, ktorego podstawe stanowi szybkie domiesniowe
podanie adrenaliny, niezaleznie od stopnia ciezko$ci anafilaksji. Opdznienie w podaniu adrenaliny wigze si¢ z wiekszym
ryzykiem ciezkiego przebiegu i zgonu. Wlasciwe i szybkie leczenie anafilaksji jest jeszcze bardziej istotne w okresie pandemii
COVID-19, z racji utrudnionego dostepu do placéwek medycznych, stad w aktualnych wytycznych leczenia anafilaksji
pokarmowej podkresla sie konieczno$¢ podania adrenaliny natychmiast po wystapieniu pierwszych, nawet tagodnych, ale
szybko postepujacych objawdw oraz zaleca sig, aby chory posiadal przy sobie co najmniej dwie autostrzykawki lub
ampulkostrzykawki z adrenaling.

Stowa kluczowe: anafilaksja zwigzana z pokarmem (pokarmowa), COVID-19, endotyp, fenotyp, molekuty alergenowe

Food-induced anaphylaxis is the most frequent type of anaphylaxis and the most common cause of fatal acute hypersensitivity
reactions in children. It typically occurs after accidental food exposure, after inhalation of food allergen, cutaneous contact
and controlled oral food challenge. There is no consensus on a universal clinical definition of anaphylaxis or a uniform
symptoms severity score. Recent advances in molecular allergology allow, in many cases, the detailed identification of the
allergenic molecule responsible for anaphylaxis. Along with the development of precision medicine, new phenotypes and
endotypes of anaphylaxis are being defined. The anaphylaxis course is entirely unpredictable, and even initially mild
symptoms may herald a potentially fatal reaction. At the same time, a significant proportion of immediate food
hypersensitivity episodes are mild and known as systemic allergic reactions. The occurrence and severity of clinical course
of food-induced anaphylaxis are influenced by factors related directly to the child, coexisting diseases, the type and the nature
of the allergen, or the presence of cofactors. The unpredictable course of anaphylaxis justifies immediate treatment based on
rapid intramuscular administration of adrenaline, regardless of severity. Delayed adrenaline administration is associated with
higher incidence of severe course and death. Appropriate and prompt treatment of anaphylaxis is even more critical during
the COVID-19 pandemic due to difficult access to medical facilities, hence current treatment plans for food-induced
anaphylaxis emphasise the need to administer adrenaline immediately after the onset of the first, even mild, but rapidly
progressive symptoms and recommend that the patient have at least two adrenaline autoinjectors.
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Anafilaksja zwigzana z pokarmem u dzieci — aktualny stan wiedzy

WSTEP

nafilaksja zwigzana z pokarmem (food-induced
Aanaphylaxis, FIA) jest najczestsza forma anafi-

laksji u dzieci, a czesto$¢ hospitalizacji z powodu
FIA, zwlaszcza u dzieci najmtodszych, rosnie lawinowo™?.
Anafilaksja zwigzana z pokarmem wystepuje w wiekszo$ci
po przypadkowym spozyciu pokarmu (najczestsze zrodla
alergenowe w Polsce to biatka mleka krowiego, biatko jaja
kurzego, orzeszki arachidowe, orzechy drzewne, sezam,
ryby, pszenica), po inhalacji alergenu pokarmowego roz-
proszonego w powietrzu (ryby, pszenica, orzeszki arachi-
dowe, orzechy drzewne), po kontakcie alergenu ze skora
(orzechy arachidowe, orzechy drzewne, ryby, bialka mleka,
biatko jaja), a takze w trakcie wykonywania préb prowoka-
cyjnych z pokarmem w warunkach nadzoru medycznego
(oral food challenge, OFC).
Kliniczna definicja anafilaksji powinna by¢ podstawg roz-
poznania, jednak wsréd ekspertéw nie ma zgodnosci co do
jej uniwersalnego brzmienia®. Nie ma réwniez jednolitej
skali oceniajacej ciezkos¢ przebiegu klinicznego anafilaksji,
a istniejgce systemy znacznie sie roznig pomiedzy sobg 1%,
Z drugiej strony dzigki burzliwemu rozwojowi diagnostyki
molekularnej w alergologii (component-resolved diagnostics,
CRD) obserwuje si¢ wyrazny postep w rozpoznawaniu aler-
genu odpowiedzialnego za wystgpienie FIA. Ocena prze-
ciwcial klasy immunoglobuliny E (IgE) swoistych w sto-
sunku do molekut alergenowych (wlasciwych alergenow)
znajdujacych si¢ w gléwnym zrédle alergenowym pozwolita
na zréznicowanie poszczegdlnych alergenéw pod wzgledem
ryzyka rozwoju ciezkiej anafilaksji*?. Ponadto CRD przy-
czynila si¢ do zdefiniowania nowych fenotypéw i endoty-
pow FIA zgodnie z zalozeniami medycyny precyzyjnej, zo-
gniskowanej na konkretnego chorego!!-'*.
Anafilaksja zwigzana z pokarmem jest najczestszg przyczy-
ng zgonu z powodu ostrej reakcji alergicznej u dzieci®.
Przebieg anafilaksji jest calkowicie nieprzewidywalny('”
i nawet poczatkowo lagodne objawy moga zwiastowac reak-
cje potencjalnie $émiertelng'¥, a ponad potowa przypadkéw
zgonow z powodu FIA wystapita u chorych, ktérzy mieli juz
wczesniejsze, fagodne reakcje na pokarm bedacy przyczyna
$miertelnej anafilaksji. Jednocze$nie znaczna cze$¢ na-
tychmiastowych epizodéw nadwrazliwosci na pokarm to
tagodne, zazwyczaj samoograniczajace reakcje z domina-
cja objawow skornych, takich jak pokrzywka woko? ust, ta-
godny obrzgk naczynioruchowy warg lub powiek czy $wiad
jamy ustnej'>!). Reakcje te, okre$lane jako systemowe re-
akgje alergiczne (systemic allergic reactions, SAR)", zazwy-
czaj mijaja bez leczenia farmakologicznego, a w ich przebie-
gu nie obserwuje si¢ objawow ze strony innych uktadéw.
W ocenie ryzyka wystgpienia oraz cigzko$ci przebiegu kli-
nicznego FIA zawsze nalezy uwzgledni¢ wplyw czynnikow
zwigzanych bezpoérednio z organizmem dziecka (np. pte¢,
wiek), wspolistniejace choroby z kregu atopii, takie jak ast-
ma czy atopowe zapalenie skory, rodzaj i wlasciwosci same-
go alergenu oraz wplyw réznych kofaktoréw anafilaksji”2h.
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Nieprzewidywalno$¢ przebiegu reakcji anafilaktycznej
uzasadnia konieczno$¢ natychmiastowego leczenia, kto-
rego naczelng zasada jest szybkie domie$niowe podanie
adrenaliny w kazdym przypadku rozpoznanej anafilak-
sji, niezaleznie od stopnia ciezko$ci. Opdznienie w po-
daniu adrenaliny wiaze si¢ z wigkszym ryzykiem ciezkie-
go przebiegu anafilaksji oraz zgonu"®. Wtasciwe i szybkie
leczenie anafilaksji jest jeszcze bardziej istotne w okre-
sie pandemii COVID-19 (coronavirus disease 19), z racji
utrudnionego dostepu do szpitalnych oddziatéw ratunko-
wych, stad w aktualnych wytycznych leczenia anafilaksji
rygorystycznie podkresla si¢ koniecznos$¢ podania adre-
naliny natychmiast po wystapieniu pierwszych, nawet ta-
godnych objawéw oraz zaleca sie, aby chory posiadal przy
sobie co najmniej dwie autostrzykawki lub ampulkostrzy-
kawki z adrenaling®®.

EPIDEMIOLOGIA ANAFILAKSJI
ZWIAZANEJ Z POKARMEM

Wedlug opublikowanych danych epidemiologicznych FIA
stanowi 30-50% wszystkich przypadkéw anafilaksji, a w po-
pulacji pediatrycznej reprezentuje zdecydowana wigkszo$¢
reakcji®®. Motosue i wsp. stwierdzili w swoim badaniu, ze
wigkszo$¢ FIA miala miejsce w pierwszych 2 latach zycia,
z czestoscig 20 przypadkéw na 100 000 dzieci, natomiast naj-
wiekszy wzrost liczby przypadkow FIA, o 413% (p < 0,001),
w badanym okresie (lata 2005-2014) dotyczyl mltodzie-
zy w wieku 13-17 lat"®). Najczestsza przyczyng FIA wéréd
dzieci polskich (0-18 lat) sa alergeny bialka mleka krowie-
go, orzeszkow arachidowych, jaja kurzego, orzechow drzew
i ziaren. Zgony zwigzane z nadwrazliwo$cig na pokarm zda-
rzajg si¢ w kazdym wieku, natomiast w populacji pedia-
trycznej stanowia wiekszo$¢ zgondw z powodu anafilaksji.
Wystepuja najczesciej po przypadkowym spozyciu pokarmu,
opisano réwniez przypadki zgonu w trakcie OFC (mleko pie-
czone, orzeszki ziemne), a nawet po kontakcie biatek mleka ze
skorg23), Pomimo gwaltownego wzrostu czestosci wystepo-
wania FIA czesto$¢ zgondw w jej przebiegu w ostatnich latach
sie zmniejsza i jak wskazujg Turner i wsp., wynosi 1,35-2,71
na milion osobolat®. Najczestsza przyczyng zgonéw spowo-
dowanych FIA sg orzechy arachidowe i orzechy drzew.

KLINICZNA DEFINICJA ANAFILAKSIJI

Wedlug stanowiska ekspertow Polskiego Towarzystwa
Alergologicznego anafilaksja jest cigzka, potencjalnie zagraza-
jaca zyciu, uogolniong lub ogdlnoustrojowa reakcja nadwraz-
liwosci®. Rozszerzong definicje, oparta na objawach klinicz-
nych opublikowali w 2006 roku Sampson i wsp.® i nadal jest
ona stosowana w licznych publikacjach, budzi jednak zastrze-
zenia wielu ekspertéw). Stad tez obecnie proponowana kli-
niczna definicja anafilaksji opiera si¢ na kryteriach opubliko-
wanych przez ekspertéw World Allergy Organization® oraz
Australasian Society of Clinical Immunology and Allergy®.
Wedlug tej definicji anafilaksje zwigzang z pokarmem mozna
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Nagty poczatek choroby rozwijajacej sie po ekspozygji

na alergen pokarmowy, obejmujacy:

- objawy ze strony skory/bton sluzowych (uogéiniona
pokrzywka, rumien, Swiad, obrzek naczynioruchowy)

oraz

objawy ze strony co najmniej jednego z ponizszych uktadéw:

1 |- oddechowego (dusznos¢, obturacja drzewa oskrzelowego, obrzek
w obrebie gardfa/krtani)

« sercowo-naczyniowego (spadek cisnienia tetniczego,
dysfunkcje zwigzane ze zmniejszeniem perfuzji tkanek
osrodkowego uktadu nerwowego)

+ pokarmowego (uporczywe wymioty i/lub nasilone, kurczowe
bole brzucha)

Kazdy gwattowny spadek dsnienia tetnizego* i/lub nagfa obturaga

2 | dolnych i/lub gémych drég oddechowych, ktore wystapity po ekspozygi
naalergen pokarmowy, niezaleznie od obecnosd objawow skomych

* Spadek cisnienia tetniczego definiowany jest wedtug wytycznych NIAID/FAAN
(National Institute of Allergy and Infectious Disease i Food Allergy and
Anaphylaxis Network)® jako: <70 mm Hg u dzieci w wieku 1.—12. miesiaca
zycia; <70 mm Hg + 2 X wiek w latach u dzieci od 2. do 10. roku zycia;
<90 mm Hg u dzieci >10. roku zycia.

Tab. 1. Kryteria kliniczne rozpoznania anafilaksji zwigzanej z po-
karmem®-

rozpozna¢ w przypadku spelnienia jednego sposréd dwdch
kryteriéw klinicznych przedstawionych w tab. 1. Omawiajac
ostre reakcje alergiczne po spozyciu pokarmu, nalezy rowniez
zdefiniowad SAR. Jak wskazujg Cox i wsp., s to fagodne, wol-
no postepujace reakcje, wylacznie ze strony jednego ukladu
iograniczone do objawdw ze strony skory/blon sluzowych (po-
krzywka, niewielki obrzek naczynioruchowy, rumien, $wiad)
lub uktadu pokarmowego (swiad jamy ustnej, nudnosci, §li-
notok) albo gérnych drég oddechowych (tfagodne objawy ze
strony nosa/spojowek, $wigd gardta)!1?.

STOPNIE CIEZKOSCI ANAFILAKSJI

Okreslenie stopnia cigzkosci anafilaksji warunkuje sposéb
jej leczenia i postepowanie z pacjentem. Opublikowano juz
kilkadziesigt systemdéw oceny przebiegu klinicznego anafi-
laksji, z ktorych zaden nie jest idealny i nie byt walidowany
w badaniach populacyjnych®. Najbardziej znane, uzywane
powszechnie systemy opublikowali w kolejnosci chronolo-
gicznej: Mueller (1966)©, Ring i Messmer (1977)"), Sampson
(2003)®, Muraro i wsp. (2007)® oraz Cox i wsp. (2017)19,
Niestety, wystepuja pomiedzy nimi znaczne rdznice utrudnia-
jace jednolita ocene stopnia cigzkosci (tab. 2). Przyczyny tych
réznic sg wielorakie: (i) niejednorodno$¢ populacji, ktore byly
podstawa do okreslenia danej skali; (ii) przyczyny wywoluja-
ce anafilaksje, m.in. jady owadéw blonkoskrzydtych (Mueller),
plyny koloidowe (Ring i Messmer), pokarmy (Sampson),
szczepionki alergenowe (Cox i wsp.); (iii) fakt, ze niektore
skale opierajg sie wylacznie na opinii ekspertéw, inne zas na
ocenie klinicznej w trakcie wykonywania prob prowokacyj-
nych z pokarmami; (iv) wykorzystywanie réznych definicji
anafilaksji w czasie tworzenia poszczegolnych systemow;
(v) fakt, ze czes¢ skal obejmuje tylko bardziej istotne objawy,
inne natomiast zawierajg szerokie spektrum objawéw, w tym
tagodne reakcje systemowe; (vi) czeste wystepowanie trans-
pozycji istotnych klinicznie objawdw pomiedzy stopniami
poszczegolnych systemow, m.in. w zakresie objawow ze stro-
ny ukladu sercowo-naczyniowego czy oddechowego®®1,
Co wigcej, zaden z tych systemdw nie jest w pelni dostosowany
do oceny stopnia ciezkosci anafilaksji wystepujacej po natural-
nej ekspozycji na pokarm w homogennej populacji dziecigcej.

Uktad

Objawy kliniczne

Mueller, 1966

Ring i Messmer, 19777

Pokarmowy

Swiad jamy ustnej

Brak

Brak

Sampson, 2003®

Nudnosci

Kurczowe béle brzucha

Brak

Uporczywe wymioty

Biegunka

Oddechowy

Objawy ze strony nosa

Swiad gardta

Chrypka

Obrzek gérnych
drég oddechowych

Stridor

Ucisk w klatce piersiowej/
duszno$¢

tagodne/umiarkowane Swisty

Ciezka obturacja dolnych
drég oddechowych

Ostra niewydolnos¢ oddechowa

Sercowo-naczyniowy

Nagty spadek
cisnienia tetniczego

Bladei,lecace przez rece”
dziecko

Omdlenie

Ostra niewydolnos¢ serca

Tab. 2. Gléwne réznice pomiedzy najczesciej stosowanymi systemami oceny cigzkosci przebiegu klinicznego anafilaksji (opracowanie wiasne)

DOI: 10.15557/PiMR.2021.0001

PEDIATR MED RODZ Vol. 17 No. 1, p. 8-16




Anafilaksja zwigzana z pokarmem u dzieci — aktualny stan wiedzy

Zrédto alergenowe Alergeny zwiazane z ryzykiem rozwoju anafilaksji s?slteerrgne:vz ezjvllllu?)z::s::z :":;;';;?;m:'n:zﬂ(gg o
Orzech nerkowca Ana o 3 (albumina 25)
Cora 8 (nsLTP)
Cora 9 (globulina 115) Cora 1 (rodzina Betv 1)
Orzech laskowy Cora 11 (globulina7s) Cor a2 (profilina)
Cor a 14 (albumina 25)
Jug r 1 (albumina 25)
Jugr2 (globulina 75) Jug r5 (rodzina Bet v 1)
Orzech wioski Jugr3 (nsLTP) Jug r 8 (profilina)
Jug r4 (globulina 115)
Jug r6 (globulina 75)
Arah 1 (globulina 75)
Ara h 2 (albumina 25)
Arah3 (globullpa 19) Arah 5 (profilina)
Orzech arachidowy Arah 6 (albumina 25) Arah 8 (rodzina Betv 1)
Arah7 (albumina 25)
Arah 9 (nsLTP)
Arah 14,15 (oleozyna)
Arah 16,17 (nsLTP)
Glym 1 (nsLTP)
Gly m 4 (rodzina Betv 1)
Soja Gly m 5 (globulina 75) Gly m 3 (profilina)
Gly m 6 (globulina 115)
Gly m 8 (albuminy 25)
Sesi 1 (albumina 25)
Ses i 2 (albumina 25)
Sezam Sesi 3 (globulina 75) Ses i 8 (profilina)
Ses i 6 (globulina 115)
Sesi7 (globulina 115)
Tria 14 (nsLTP)
Tria 19 (w-5 gliadyna)
Pszenica ?rll‘;%% ((gllﬂm'lrr]]: ll-.IM\\/,VV)) Tria 12 (profilina)
TriaaA_Tl(Tria15,28,29,30)
Tri a gliadin (Tria 19, 20, 21)
Actd 1 (aktynidyna)
Actd 2 (TLP)
Kiwi Actd 5 (kiwelina) Act d 8 (rodzina Bet v 1)
Actd 10 (nsLTP) Actd 9 (profilina)
Actd 12 (globulina 115)
Act d 13 (albumina 25)
Prup 2 (TLP) .
Brzoskwinia Prup 3 (nsLTP) PruPp 1 (TZ)(:ZIH?.F et)v N
Pru p 7 (biatko requlowane przez gibereling) rup = {protilina
Jabiko Mald 2 (TLP) Mal d 1 (rodzina Bet v 1)
Mal d 3 (nsLTP) Mal d 4 (profilina)
Seler ﬁg: g é E::EE_B Apig 1 (rodzina Betv 1)
Solal3 (nsLTP-1) .
Pomidor Sola 6 (nsLTP-2) o ('rl {hrofilia) )
Sola |7 (nsLTP-1)
Bos d 4 (a-laktalbumina) Bos d 2 (lipokalina)
Mleko krowie Bos d 5 (B-laktoglobulina) Bos d 6 (albumina surowicza)
Bos d 8 (kazeina) Bos d (laktoferyna)
Gal d 1 (owomukoid)
Jajo kurze Gal d 2 (owoalbumina) Gal ga3l éo;A/(tiitxellsf:gna)
Gal d 4 (lizozym) y
Gad ¢ 1 (parwalbumina)
Gad m 1(parwalbumina)
Dorsz Gad m 2 (enolaza)
Gad m 3 (aldolaza)
Pen m 1 (tropomiozyna)
Pen m 2 (kinaza argininowa)
Krewetka Pen m 3 (lekki faricuch miozyny)
Pen m 4 (sarkoplazmatyczne biatko wiazace wapri)
Cra 6 (troponina ()
HMW - high molecular weight, wysokoczasteczkowa (glutenina); LMW — low molecular weight, niskoczasteczkowa (glutenina); nsLTP — non-specific lipid transfer proteins;
biatka przenoszace lipidy; TLP — thaumatin-like protein, biatko taumatynopodobne.

Tab. 3. Alergeny pokarmowe (molekuly alergenowe) zwigzane z duzym ryzykiem rozwoju anafilaksji, reakcji systemowej lub zespotu pytkowo-pokar-
mowego (opracowanie wlasne) 11
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DIAGNOSTYKA ALERGENU
ODPOWIEDZIALNEGO ZA WYSTAPIENIE
ANAFILAKSJI

Metoda referencyjna diagnostyki alergii IgE-zaleznej na po-
karm jest proba prowokacji pokarmem (OFC) wykonana
w warunkach zabezpieczenia medycznego. Jednak w przy-
padku anafilaksji zwigzanej z pokarmem OFC ma mniejsze
znaczenie, a nawet — ze wzgledow bezpieczenstwa — moze
by¢ przeciwwskazana'”?%). Eksperci uwazaja, ze ciezko§é
przebiegu klinicznego anafilaksji w trakcie OFC nie od-
zwierciedla przebiegu klinicznego anafilaksji naturalnej
(real-life), gdyz OFC zawsze jest przerywana przy pierw-
szych, zwykle fagodnych objawach, nie daje wigc mozliwo-
$ci oceny pelnego obrazu FIA®. Réwnoczeénie przebycie
epizodu anafilaksji na dany pokarm w przesztoéci nie deter-
minuje wystgpienia anafilaksji w trakcie OFC®®.

W przypadku wykazania jednoznacznego zwigzku ekspo-
zycji na okre$lony pokarm w wywiadzie z obrazem klinicz-
nym anafilaksji rozpoznanie alergenu odpowiedzialnego za
wystapienie FIA zazwyczaj nie nastrecza trudnosci. W celu
ostatecznego potwierdzenia oznacza si¢ stezenie alergeno-
wo swoistych IgE (sIgE) w stosunku do zZrédla alergeno-
wego oraz — po uwzglednieniu potrzeby i bezpieczenstwa
wykonania — przeprowadza si¢ punktowe testy skorne z eks-
traktami i/lub punktowe testy natywne z danym pokarmem.
Jednak nawet w przypadku pewnosci co do zrodla alerge-
nowego powyzsze badania nie dostarczaja odpowiedzi, jaka
molekuta alergenowa jest odpowiedzialna za wywolanie
FIA, a dokfadne okre§lenie alergenu na poziomie moleku-
larnym jest niezwykle istotne w okresleniu ryzyka wystapie-
nia anafilaksji w przyszlosci. Ponadto w wielu przypadkach
dostepny wywiad nie jest zbyt przejrzysty, czesto pacjent
przed wystapieniem objawow spozywal réwnoczesnie kil-
ka pokarmow, a badania sIgE w stosunku do zrddta alerge-
nowego nie sg precyzyjne. Wowczas niezbedne jest zasto-
sowanie jednej z metod diagnostyki molekularnej (CRD),
dzigki ktorej mozemy oznaczy¢ sIgE w stosunku do molekut
alergenowych, czyli wlasciwych alergenéw®”. CRD nie tyl-
ko daje nam mozliwo$¢ doktadnego okreélenia konkretne-
go alergenu sposrod wielu zawartych w danym zrédle aler-
genowym, ale takze pozwala na ocene ryzyka wystapienia
anafilaksji po kolejnej, przypadkowej ekspozycji na dany
alergen lub — w przypadku duzej homologii — na alergeny
reagujace krzyzowo®. Liste molekut alergenowych zwia-
zanych z duzym ryzykiem rozwoju cigzkich reakgji syste-
mowych lub zespotu pylkowo-pokarmowego przedstawio-
no wtab. 3.

FENOTYPY ANAFILAKSJI

Dotychczas opisano kilka fenotypéw anafilaksji, jednak wy-
tacznie w zalezno$ci od czasu jej wystapienia (anafilaksja
jednofazowa, dwufazowa), od alergenu, ktéry wywofal re-
akgje, lub od stopnia cigzkosci reakeji®*!¥). Tymczasem ana-
filaksja zwigzana z pokarmem jest wybitnie heterogenna,
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w wyniku czego obraz kliniczny rézni si¢ istotnie nie tyl-
ko pomiedzy epizodami u tego samego chorego, ale nawet
w przypadku tego samego alergenu bedacego przyczyna
anafilaksji. R6znorodnos¢ reakcji warunkuje wiele czyn-
nikéw, m.in.: zréznicowany wiek pacjentéw, rézna dawka
alergenu, wspolistnienie chordb z kregu atopii czy tez obec-
no$¢ kofaktorow®). Oczywiste jest zatem, Ze nie ma obec-
nie klinicznie uzytecznych czynnikéw predykcyjnych cigz-
kiego przebiegu anafilaksji>'".

Chong i wsp. uwazaja, ze w przebiegu FIA zaangazowane s
inne mechanizmy patofizjologiczne niz w przypadku anafi-
laksji wywolanych przez inne alergeny i jest prawdopodob-
ne, ze istnieja fenotypy oparte na reakcjach stereotypowych,
ktére warunkuja ciezko$¢ przebiegu klinicznego?). Istotnie,
analiza 505 przypadkéw anafilaksji zwigzanej z pokarmem,
ktore wystapily w homogennej populacji dzieci w wieku
0-18 lat leczonych w Klinice Alergologii i Pneumonologii
w Rabce-Zdroju?, wykazata, ze epizody FIA naturalnie
grupuja si¢ w dwa fenotypy (klastry) o réznej ciezkosci
obrazu klinicznego, a co wazniejsze, badania te potwierdza-
ja wysoka stabilno$¢ w czasie obu fenotypow opartych na
obrazie klinicznym pierwszego epizodu anafilaksji (fenotyp
z objawami tagodnymi jest stabilny w 90%, a fenotyp z ob-
jawami ciezkimi w 70%). Nalezy jednak pamietaé, ze pomi-
mo duzej powtarzalnosci obrazéw klinicznych FIA przebieg
odpowiednio 10% i 30% kolejnych reakcji jest calkowicie
nieprzewidywalny, stad natychmiastowe podanie adrenali-
ny stanowi podstawe leczenia kazdego przypadku anafilak-
sji, niezaleznie od stopnia ciezko$ci®.

ENDOTYPY ANAFILAKSJI

Wspolczesna medycyna precyzyjna, dostosowana do kon-
kretnego chorego, i jej wymagania sprawiaja, ze okreélenie
endotypu choroby jest niezwykle pozadane. Wigkszo$¢ re-
akcji anafilaktycznych jest mediowana przez przeciwciala
IgE, chociaz mozliwy jest alternatywny, niezalezny od IgE
patomechanizm, polegajacy na uwolnieniu mediatoréw za-
palnych bezposrednio z komorek tucznych i bazofilow lub
na drodze aktywacji dopelniacza. Dwa ostatnie mecha-
nizmy, spotykane gtéwnie w przypadkach reakcji po poda-
niu lekéw czy srodkéw radiokontrastowych, nie sg do kon-
ca jasne, a gtéwne informacje pochodzg z badan na modelu
zwierzecym™. W anafilaksji zwigzanej z pokarmem endo-
typ inny niz IgE-zalezny stanowi niestychang rzadkos¢.
Niezwykla heterogennos¢ i nieprzewidywalno$¢ anafilaksji
sprawiaja, ze usilnie poszukuje si¢ endotypow, ktore umoz-
liwityby predykcje wystapienia ciezkiego przebiegu reakcji.
Wykonane w klinice autoréw badania z wykorzystaniem
metod diagnostyki molekularnej pozwolily na wyodreb-
nienie w grupie 237 dzieci w wieku 0-18 lat endotypu FIA
o najwiekszym ryzyku cigzkiego przebiegu, jakim jest mo-
nowalentne uczulenie na Ana o 3, albumine 2S pochodzaca
z orzecha nerkowca, bez wspolistnienia uczulenia na inne
alergeny pokarmowe'". Kolejne lata przyniosa zapewne
wigcej informacji o innych endotypach FIA.
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Adrenalina 0,1% (1:1000): 1 amputka=1mg=1ml

Dawkowanie Uwagi
0,01 mg/kg m.c./dawke )
Maksymalna pojedyncza dawka i.m. Podanie DOMIESNIOWE
0,5mg
Masa ciata Dawka
10kg 0,Tmg=0,1ml
- Bez rozciericzania
20kg 0,2mg=02ml | .\ przednio-boczna powierzchnie
30kg 03mg=03ml Srodkowej czesci migsnia
czworogtowego uda
40kg 0,4mg=0,4ml
50kgiwiecej | 0,5mg=0,5ml

Tab. 4. Zasady dawkowania adrenaliny 1:1000 (opracowanie wlasne)

Amputkostrzykawka 0,3 pg/0,3 ml

Uwagi

Adrenalina WZF 0,3 pg/0,3 ml

Podanie DOMIESNIOWE

Dorosli i dzieci =30 kg m.c.
(wg Charakterystyki Produktu

W przednio-boczng powierzchnie
Srodkowej czesci migdnia

Leczniczego) czworogtowego uda
Autowstrzykiwacz
Uwagi
EpiPen Jr . ¢
0,15 mg/dawke Podanie DOMIESNIOWE

Dzieci od 15 kg m.c. do 25 kg m.c.

EpiPen Senior
0,3 mg/dawke

Dzieci >25 kg m.c. i dorosli

«W przednio-boczng powierzchnie
Srodkowej czesci migsnia
czworogtowego uda

Tab. 5. Zasady dawkowania adrenaliny w amputkostrzykawce/
autowstrzykiwaczu (opracowanie wlasne)

Adrenalina 0,1% (1:1000): 1 amputka =1mg=1ml
Sposdb przygotowania

. ' roztworu, ktéry zawiera Szybko$¢ podawania

Sposéb podania 1 ug/ml (1:1000 000) roztworu 1 pg/ml

adrenaliny
. =0,1 ml roztworu/
Dodanie 1 mg (1 ml) v="9,1mir h

Ciagty wlew i.v./i.0. | adrenaliny (1:1000) do :( (?WT];\A{;;& 32553;

1000 ml 0,9% Nadl 0,1 pg/kg m.c./min

Tab. 6. Zasady dawkowania i podawania adrenaliny w powolnej
infuzji donaczyniowej/doszpikowej®

Adrenalina 0,1% (1:1000): 1 amputka=1mg=1ml

Sposéb przygotowania
Sposéb podania roztworu, ktéry zawiera Davglaa ro;rth\lloru
20 pg/ml adrenaliny hg
2 pg/kg m.c., co jest
réwnowazne dawce
Dodanie 1mg (1ml) | 0,1 ml roztworu/kgm.c.
Bolus i.v./i.o. adrenaliny (1:1000) Jezeli brak poprawy:
do 49 ml 0,9% Nadl 4g/kg m.c., cojest
réwnowazne dawce
0,2 ml roztworu/kg m.c.

Tab. 7. Zasady dawkowania i podawania adrenaliny w bolusie
donaczyniowym/doszpikowym®
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CZYNNIKI ZWIAZANE Z CIEZKIM
PRZEBIEGIEM KLINICZNYM ANAFILAKSJI

Anafilaksja - z definicji - jest reakcja potencjalnie $mier-
telng, jednak wiekszo$¢ natychmiastowych epizodow
po spozyciu pokarmu ma przebieg tagodny lub umiar-
kowany"'*?%). Dominuja w nich objawy skérne (pokrzyw-
ka, ograniczony obrzek naczynioruchowy) oraz tagodne ob-
jawy ze strony przewodu pokarmowego ($wiad jamy ustnej,
nudnosci, slinotok, pojedyncze wymioty). W zdecydowa-
nej wiekszosci sg to objawy samoograniczajgce, ustepujg-
ce czesto bez stosowania jakiejkolwiek farmakoterapii®®.
Z drugiej strony nieprzewidywalnos¢ przebiegu reakeji ana-
filaktycznej determinuje niezwykla ostroznos¢ w ocenie ro-
kowania rozpoczynajacego sie epizodu, ktéry po kilku mi-
nutach moze zagraza¢ zyciu chorego.

Analizowano rézne czynniki, ktére moglyby wplywa¢ na
cigzkos¢ przebiegu anafilaksji: predyspozycje genetycz-
ne, czynniki zalezne od wlasciwosci danego alergenu czy
zwigzane z samym pacjentem (ple¢, wiek, obecnoé¢ innych
chorob atopowych, takich jak astma czy atopowe zapale-
nie skory, nadwrazliwos$¢ na wiele pokarmow). FIA wyste-
puje czesciej u chtopcow, u ktérych cechuje sie takze cigz-
szym przebiegiem klinicznym®). W wielu opracowaniach
podkresla si¢ wieksze ryzyko ciezkiej anafilaksji — zwigza-
nej gléwnie z wystepowaniem objawdw ze strony ukladu
sercowo-naczyniowego i osrodkowego ukladu nerwowe-
go — w przypadku dzieci starszych, a zwlaszcza miodzie-
zy w poréwnaniu z niemowletami i dzie¢mi przedszkol-
nymi‘>!**), Natomiast niejednoznaczne wyniki dotycza
astmy jako czynnika ryzyka cigzkiej anafilaksji. Jakkolwiek
zle kontrolowana astma zdecydowanie pogarsza sam prze-
bieg reakcji®?, to jednak w duzych badaniach epidemio-
logicznych nie potwierdzono wiekszego ryzyka ciezkiego
obrazu klinicznego anafilaksji u pacjentéw z rozpoznana
astma!'”?!). Nie wykazano réwniez zaleznosci pomiedzy wy-
stepowaniem atopowego zapalenia skory a ciezkim przebie-
giem anafilaksji®"'2?V. Takze uczulenie, a nawet alergia na
liczne pokarmy nie wydaja si¢ czynnikami zwigkszajacymi
ryzyko cigzkiej FIA. Odwrotnie, ryzyko takiej reakeji zwiek-
sza uczulenie monowalentne, zwlaszcza na istotne moleku-
ly alergenowe (gtéwnie albuminy 2S)*"'2. W wielu pracach
podkredla sie tez role wysilku fizycznego jako czynnika ry-
zyka cigzkiego przebiegu FIA(216:21),

KOFAKTORY ANAFILAKSJI

W wielu przypadkach reakcje anafilaktyczne nigdy by nie
wystapily, gdyby nie czynniki (kofaktory), ktére ulatwily
i przyspieszyly ich rozwdj. Do najcze$ciej wymienianych
kofaktorow naleza: wysitek fizyczny, alkohol, infekcja, men-
struacja oraz niesteroidowe leki przeciwzapalne. W przy-
padku dzieci zdecydowanie najbardziej istotnym kofakto-
rem jest wysitek fizyczny, zwlaszcza intensywny, ktory moze
mie¢ miejsce nawet do kilku godzin przed spozyciem lub
po spozyciu pokarmu. Czesto pokarm zawierajacy dany
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MDI — metered dose inhaler, inhalator z odmierzang dawka.

glikokortykosteroid;

; GKS —

elektrokardiogram;

EKG -

14 | Ryc. 1. Algorytm postepowania w anafilaksji u dzieci (opracowanie wiasne)
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alergen byl przez chorego wczeéniej tolerowany, a anafilak-
sja wystapilta dopiero wowczas, gdy spozyciu tego pokarmu
towarzyszyt wysitek fizyczny.

Patofizjologia anafilaksji zaleznej od pokarmu i indukowa-
nej wysitkiem (food-dependent exercise-induced anaphylaxis,
FDEIA) nie jest jasna, a teorie dotyczace jej rozwoju nie s3
spdjne. Natomiast niezwykle istotny jest fakt, ze FDEIA wy-
stepuje gtéwnie u starszych dzieci i w wigkszosci wigze sie
z cigzkim przebiegiem klinicznym?. Alergeny, ktore czesto
s odpowiedzialne za wystgpienie FDEIA, to alergen pszeni-
cy Tri a 19 (omega-5-gliadyna) oraz alergeny z rodziny bia-
tek przenoszacych lipidy (non-specific lipid transfer proteins,
nsLTP), wystepujace gléwnie w owocach, warzywach, orze-
chach drzewnych, roélinach straczkowych i ziarnach®.

LECZENIE ANAFILAKSJI

Podjecie leczenia natychmiast po rozpoznaniu reakgji ana-
filaktycznej ma kluczowe znaczenie dla zycia chorego.
Ze wzgledu na nieprzewidywalno$¢ przebiegu klinicznego
w kazdym stopniu anafilaksji rekomenduje si¢ podanie ad-
renaliny jako najwazniejszego leku odwracajacego wiekszo$¢
patomechanizméw zaangazowanych w jej rozwoj. Kazde
dziecko zagrozone wystapieniem FIA powinno by¢ zaopa-
trzone w adrenaline w postaci autowstrzykiwacza lub ampul-
kostrzykawki. Co wigcej, w zwigzku z pandemig COVID-19,
ktéra wigze sie z utrudnieniem dostepu do placéwek me-
dycznych, w najnowszych algorytmach postepowania w ana-
filaksji podkresla si¢ koniecznos¢ podania adrenaliny natych-
miast po wystgpieniu pierwszych, nawet fagodnych objawéw
oraz zaleca si¢ zaopatrzenie kazdego pacjenta z uczuleniem
na istotne alergeny pokarmowe nie tylko w jeden, ale co naj-
mniej w dwa autowstrzykiwacze z adrenaling®@?.

Adrenaline podaje si¢ domig$niowo w migsien czworoglowy
uda, przednio-boczng powierzchnie jego srodkowej czesci.
W przypadku braku poprawy klinicznej dopuszcza si¢ po-
danie drugiej i trzeciej dawki adrenaliny domie$niowo
w odstepach 5-15-minutowych. Jezeli sg wskazania, dal-
sze podawanie adrenaliny powinno by¢ prowadzone droga
wlewu donaczyniowego lub doszpikowego (w zaleznosci od
uzyskanego dostepu) przy uzyciu pompy infuzyjnej, najle-
piej w warunkach oddzialu intensywnej opieki medyczne;.
Wyjatkowo, w przypadku zatrzymania krazenia, w cza-
sie akgji resuscytacyjnej mozna poda¢ donaczyniowy bo-
lus adrenaliny. Dawki adrenaliny i.m./i.v. oraz zasady ich
przygotowania przedstawiono w tab. 4-7. Zasady postepo-
wania w anafilaksji u dzieci zostaly zaprezentowane w al-
gorytmie na ryc. 1. Nalezy pamieta¢, ze skuteczne leczenie
reakgji anafilaktycznej opiera si¢ zawsze na dziataniu zespo-
fowym z wymogiem okresowego ¢wiczenia zasad postepo-
wania wraz z calym zespotem pielegniarsko-lekarskim®”.

Konflikt intereséw

Autorzy nie zglaszajg Zadnych finansowych ani osobistych powigza#
z innymi osobami lub organizacjami, ktére moglyby negatywnie wply-
ngd na tres¢ publikacji oraz rosci¢ sobie prawo do tej publikacji.
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