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DIAGNOSTIKA A LECBA ANAFYLAXE

Uvod

Anafylaxi je mozné definovat jako tézkou a Zivot ohroZujici genera-
lizovanou nebo systémovou alergickou reakei s rychlym nastupem
klinickych projevtL. Jeji nejtézsi formou je anafylakticky $ok. Spous-
técem nebo etiologickym agens anafylaxe jsou potraviny (u dospé-
lych ofechy, arasidy, ryby a dalsi, u déti vejce, mléko, ofechy), léky
(beta-laktamova antibiotika, kyselina acetylsalicylova a nesteroidni
antirevmatika, event. diagnostické a 1é¢ebné alergeny), hmyzi jedy,
latex, semindlni tekutina, vakciny vyrobené na pta¢im zakladu, té-
lesnd zatéz, chlad a dalsi. Zivot ohrozujici anafylaxe po koznim tes-
tovani, 1é¢bé alergenovou imunoterapii nebo po oc¢kovacich vakei-
nach je velmi vzacna'*’/. Rizikovymi faktory pro vznik anafylaxe
nezavisle na jejich spoustécich je vysoky vék, tézké kardiovaskularni
onemocnéni, nekompenzované bronchidlni astma, 1é¢ba farmaky
zvy$ujicimi aktivaci mastocytii nebo leukotrient (napt. NSAID)
a mastocytéza. U hmyzi alergie 1é¢ba ACE inhibitory a beta-bloka-
tory, fyzicky a psychicky stres a pritomnost vyssi hladiny bazalni
tryptazy.

Dle mechanismu vzniku lze anafylaxi délit na imunologickou (vét-
$§inou zprostredkovanou IgE protildtkami) a neimunologickou. Pfi
anafylaxi zprostfedkované IgE protilatkami pronikne antigen do
organismu cestou parenteralni, ordlni, inhala¢ni, kontaktni apod.
a zpusobi premosténi specifickych IgE protilitek navadzanych na
svych vysokoafinnich receptorech ve sténé Zirnych bunék a bazo-
fild. Tim se iniciuje signdlni kaskdda vedouci k buné¢né degranu-
laci a k uvolnéni preformovanych medidtort (pfedev$im histaminu,
cytokinti a protedz) a k sekreci nové syntetizovanych vasoaktivnich
mediatord, jako jsou leukotrieny, prostaglandiny a desticky akti-
vujici faktory. Ty jsou pak zodpovédné za klinicky projev choroby.
Anafylakticka reakce ale miZe vzniknout i u pacientt, ktefi netvori
IgE protilatky, nejsou senzibilizovani a fazeni mezi atopiky. Ze studii
na mysich modelech je mozné usuzovat, ze podobny stav se d4 na-
vodit i tzv. non-IgE mechanismy, kdy anafylaxi Ize vyvolat obejitim
klasické cesty, zahrnujici vazbu antigenu na molekuly IgE navazané
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na zirné bunky. O tom, zda misto protilatek IgE se na patogenezi
reakce budou podilet protilatky IgG, mizZe rozhodovat i mnoz-
stvi antigenu a koncentrace v organismu piitomnych IgG protila-
tek. Ur¢itou roli sehravaji i neurogenni faktory. Pokud podstatou
obtizi neni imunologicka reakce zprostfedkovand protilatkami IgE,
ale jinym typem protilatek (napt.IgG), imunokomplexy ¢i anafyla-
toxiny, nebo se viibec nejednd o imunitni mechanismus, mluvime
o reakci anafylaktoidni. Klinicky obraz i 1é¢ebny postup vsak byva
obdobny**/.

Diagnostika

V ptipadé vzniku anafylaxe nemdme k dispozici pfimo u liizka ne-
mocného proveditelny diagnosticky test s jasnou vypovédni hodno-
tou, jeji rozpoznani je Cisté klinické. Priznaky anafylaxe zahrnuji
zarudnuti kize, svédéni, kopfivku a angioedém, postizeni hornich
a dolnich dychacich cest (stridor, dusnost, piskoty nebo apnoe),
zavrat nebo synkopu s hypotenzi nebo bez hypotenze, gastrointes-
tindlni pfiznaky jako jsou nauzea, zvraceni, kfece a prijem; nékdy
nuceni na moéeni, pomoceni, pokaleni, metroragie. Umrti nastava
zdstavou dechu a obéhu. Pruibéh anafylaxe muzZe byt jednofizovy
nebo dvoufazovy, s recidivou za 1 az 72 hodin. Ta vznika dle lite-
rarnich udaji u 1 az 20 procent postizenych a rozviji se vétsinou do
24 hodin. Jeji priibéh je mirné;jsi, vétSinou uz neohrozuje pacienta na
zivoté a pric¢ina vzniku je neznama, muize zaviset i na kvalité prove-
dené 1é¢by. Diagnoza v akutni fazi se provadi pouze podle anamnézy
a symptomd, alergologické vySetfeni md vyznam az s ¢asovym od-
stupem. Protoze anafylaxe je vidy stresovou zaleZitosti pro pacienta,
jeho okoli i zasahujici zdravotnicky personadl, je tfeba vytvofit co nej-
jednodussi kritéria hodnotici zdvaznost stavu. Jako nejjednodussi se
jevi recentni doporuceni prednich svétovych odborniki zabyvaji-
cich se anafylaxi. Zahrnuje celé spektrum alergickych reakci, které
déli do tfi stupiid. V prvnim stupni jsou zarazeny reakce lokalni, ne-
systémové, prognosticky nerizikové. Ve druhém stupni jsou reakce
zavaznéjsi, systémoveé, ale bez respiracnich nebo obéhovych projevi.

Ve tietim stupni jsou tézkeé reakce s postizenim dechu a /nebo obéhu
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Tabulka 1. Navrh jednotného hodnoceni alergickych reakci dle Niggemanna a Beyera®/

L. stupen

II. stupen

Lokalni reakce (nap¥. zarudnuti, svédéni, otok)

Lehka az stfedné tézka systémova reakce bez respira¢nich nebo obéhovych projevii

A. Kuaze: urtikarie, angioedém, erytém, nebo GIT: bolest bticha, zvraceni, prijem
B. Kiize: urtikarie, angioedém, erytém, plus GIT: bolest biicha, zvraceni, prijjem

III. stupen

Tézka systémova anafylakticka reakce s respira¢nimi a/nebo obéhovymi projevy

A. Respiracni projevy: kasel, sipani, stridor, nebo obéhové projevy: tachykardie, hypotenze
B. Zavazné respira¢ni projevy: dusnost, zapojeni pomocnych svald, a/nebo tézké obéhové projevy - Sok
C. Resuscitace: zastava dechu a/nebo zastava obéhu

(viz tab. 1). Toto déleni ma prakticky vyznam pro spravné vedeni

1é¢by, adrenalin je nutno aplikovat pfi reakci II. a IIL stupné">¢/.

Diferencialné diagnosticky nutno odli$it od anafylaxe vSechny
stavy, které se projevuji obdobné, tj. pfedev$im tézky astmaticky za-
chvat, synkopu, kolaps, hysterii, hypoglykémii, infarkt myokardu,
hereditarni angioedém, hypertenzni krizi, endotoxinovy ¢i jiny Sok,
iktus, epilepticky zachvat, syndrom Hoigné po i.m. aplikaci penici-
linu, systémovou mastocytézu, scombroid syndrom po poziti ryb
obsahujicich histamin a dalsi’/.

Laboratorni diagnostika anafylaxe spo¢iva v prikazu zvysené kon-
centrace tryptazy v séru. Tryptaza je mediator uvolnovany z mas-
tocytl. Existuji dvé formy tryptazy - a a B, z nichz a-tryptaza je
secernovana konstitu¢né a B-tryptdza pouze pfi degranulaci mas-
tocytt. Hodnota sérové B-tryptazy vrcholi do 60 - 90 minut a pre-
trvava 6 hodin (nékdy se uvadi az 12 hodin) po epizodé. Hladiny
B-tryptazy jsou pfimo imérné zavaznosti anafylaxe. Pokud je krevni
odbér proveden v uvedeném intervalu po reakci, tak hodnoty nad
20 pg/1 jsou typické pro reakci zprostiedkovanou protilatkami IgE,
nizsi koncentrace by dle nékterych zdroji mohly svéd¢it pro neimu-
nologickou aktivaci mastocytll. Stanoveni tryptazy je mozné i post
mortem pro podporu diagnézy anafylaxe jako pfi¢iny smrti, neni
v$ak mozné tento nalez hodnotit jako pro anafylaxi patognomicky.
Provedeni dvou odbért - pti reakci (za 15 minut az 3 hodiny) a s od-
stupem 24 hodin ¢i pozdéji - zvy$uje diagnostickou senzitivitu vyset-
feni®/). Bliz§i informace o podminkach odbéru a zpracovani vzorka
veetné adres pracovist provadéjicich toto vySetfeni jsou uvedeny na

www.sli-csaki.cz.

Hlavnim medidtorem anafylaxe, uvoliiujicim se pti degranulaci Zir-
nych bunék a bazofili a hlavni mérou se podilejicim na klinické
symptomatologii anafylaxe, je histamin. AvSak z dtivodu jeho rychlé
metabolizace je vySetfeni sérové koncentrace histaminu technicky
neproveditelné. Jeho hladina v plazmé nartista do 5 - 10 minut po
zalatku anafylaxe a rychle klesd jiz po 30 — 60 minutach. Déle setr-
vavaji jeho metabolity (methyl-histamin) v moci, je uvddéno az do
24 hodin po nastupu ataky. Avsak u nas se toto vySetfeni v rutinni

praxi neprovadi.
Lécba
Uspésné léebné zvlddnuti anafylaxe zahrnuje komplex farmako-

terapeutickych a nefarmakologickych opatieni. Radime sem laic-

kou prvni pomoc, snahu o zajisténi vitalnich funkci, zachranarské
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postupy dle obecnych pravidel pro 1é¢bu $oku a lékatskou ambu-

lantni a nemocni¢ni terapii.

Inicialni faze 1écby: Po zhodnoceni aktualniho zdravotniho stavu
(dychani, srde¢ni ¢innost, krevni tlak, prokrveni, pulzova a dechova
frekvence) a stanoveni diagndzy je lé¢bou 1. volby okamzité podani
nefedéného adrenalinu natazeného z ampule (1:1000) v davce
0,1 mg/10 kg, max. 0,5 mg (tj. 0,1 ml/10 kg, max. 0,5 ml) intramus-
kularné. Pri absenci odpovédi na 1é¢bu je vhodné tuto davku tfeba
ivicekrat opakovat a 5 minut, v zavislosti na klinickém stavu, pulzové
frekvenci a vysi krevniho tlaku. Jsou popisovany i uspé$né postupy
pfi jeho sublingvalni injekci v piipadé, ze neni mozné zajistit vstup
do zily pro intravenézni lécbu. Ta je nutnd v 1éc¢bé kritickych stavii
amuze byt dopliiovana i endotrachealni aplikaci u intubovanych pa-
cienttl. Fatdlni pfipady jsou velmi ¢asto zapfi¢inény opozdénym za-
héjenim adrenalinové terapie, pfipadné komplikacemi zptisobenymi
selhdanim respira¢niho nebo kardiovaskularniho systému’/.

Dalsi postup zavisi na reakci nemocného na injek¢né podany adre-
nalin. Pokud nedoslo k odezvé na predchozi terapii a prohlubuji
se klinické pfiznaky systémové reakce vcetné rozvoje hypovole-
mického $oku, je nutné ulozeni pacienta do horizontalni polohy,
zdvizeni dolnich kondetin, zajisténi volnych dychacich cest, podani
inhalace zvlh¢eného kysliku podaného rychlosti 6-8 litri/min a za-
jisténi zilniho pfistupu zavedenim kanyly k podani tekutin formou
kapaci infuze (fyziologicky roztok, 5% glukéza apod.). Déti by mély
dostat béhem prvni hodiny 30 ml na 1 kg télesné hmotnosti, dospély
pacient 5-10 ml/kg télesné hmotnosti. Trva-1i hypotenze i nadéle, je
nutno rychle podat koloidni roztoky.

Pokud pacient neodpovida na nékolik i.m. aplikaci, je vhodné podat
naredény adrenalin, nejlépe na koncentraci 1:100 000 (0,5 ml adre-
nalinu 1:1000 / 500 ml fyziologického roztoku) intravendézné ve
formé infuze (rychlost 1 ug/min., tj. 1 ml/min., mozno zvysit az do
2-10 pg/min., tj. 2-10 ml/min.). Pfi refrakternim kardiorespirac-
nim selhdni se za¢ina davkou 10 pg/kg, mozno zvysit na 100 pg/
kg kazdych 3-5 minut, pfi trvajici absenci odpovédi aZz na maxi-
mum 200 pg/kg. Pacient 1é¢eny adrenalinem intravenézné musi byt

monitorovan.

Dal$im lékem, ktery je vhodné podat, je injek¢ni H1 antihistamini-
kum, napt. bisulepin v ddvce 1 mg (détem 0,5 mg), nejlépe i.v. Ap-
likace kortikosteroidi je mozna, ale jejich tcinek ve smyslu ovliv-
néni akutni fize anafylaktické reakce je omezeny. Md vyznam az pro

1é¢bu pozdni faze reakce. Vzhledem k tomu, Ze nikdy neni pfedem



znamo, jak se bude dalsi stav vyvijet, doporucuje se presto ihned
podat kortikosteroidy (hydrokortison, methylprednisolon apod.)
parenteralné, nejlépe intravendzné, v protiSokovych davkach. V pti-
padé znamek bronchospasmu je mozno aplikovat pfes ndstavec in-
hala¢ni agonisty beta2-adrenergnich receptori v davkovaném ae-
rosolu (salbutamol 4 davky a 100 pg). Pti hypotenzi refrakterni na
terapii adrenalinem a infuzemi solnych roztoki ¢i koloidi je nutné
zahdjit 1é¢bu dopaminem, alternativou muze byt aplikace noradre-
nalinu. Nemocni lé¢eni beta-blokatory, jejichZ odezva na adrenalin
je nedostate¢nd, by méli dostat intraven6zné glukagon 1-5 mg jako
bolus, potom v infuzi 5-15 pug/min. dle stavu. Efekt je moZno pozo-
rovat béhem nékolika minut po uvodni narazové dévce, v CR se véak
jednd o 1é¢bu oft-label>*7/.

Pfi selhani vitdlnich funkei (dechu, obéhu) je nutno zahdjit kardio-
pulmonadlni resuscitaci a transportovat pacienta na jednotku inten-

zivni péce nebo na resuscita¢ni oddéleni.
Prevence

Soubor preventivnich opatfeni zahrnuje anamnesticky rozbor pred
poddnim farmak, eliminaci kontaktu s anafylaktogennimi latkami,
imunoprofylaxi (antihistaminika, u potravinové alergie perordlni

kromony) a u hmyzi alergie specifickou alergenovou imunoterapii.

Prevenci rozvoje zavazného priibéhu anafylaxe s moznym letalnim
koncem je i v¢asné pouziti 1€kt z tzv. protiSokového bali¢ku (tab. 2).

Jeho nejdulezitéjsi soucasti je adrenalinovy autoinjektor (laicka in-

jekeni stiikacka).

Tabulka 2. Obsah protiSokového balicku

Adrenalin ve formé adrenalinového autoinjektoru
Inhala¢ni beta2-mimetikum v aerosolu
Kortikosteroid v tabletich nebo ¢ipku (pro malé déti)
Antihistaminikum v kapkéch nebo tabletach

Navod k pouziti

Indikace preskripce adrenalinového autoinjektoru vychazi z mezina-
rodnich doporuceni Evropské akademie alergie a klinické imunolo-
gie (EAACI). Musi byt provedena, pokud pacient nékdy v minulosti
prodélal anafylaxi navozenou potravinami, aeroalergeny, latexem ¢i

fyzickou zatézi, nebo idiopatickou anafylaxi. A také tehdy, kdy ana-
fylaxi zatim neprodélal, ale je v riziku anafylaxe, tj. md nestabilni

Tabulka 3. Adrenalinové autoinjektory na nasem trhu

Epipen JR inj.sol.pep. 150
Epipen inj.sol.pep. 300
Emerade 150 mikrogrami inj.sol.pep. 150
Emerade 300 mikrogrami inj.sol.pep. 300
Emerade 500 mikrogrami inj.sol.pep. 500
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stfedné tézké nebo tézké perzistujici astma a soucasné alergii na
potraviny (s vyjimkou oralniho alergického syndromu). U nékte-
rych nemocnych je vhodné zvazit preskripci dvou davek adrena-
linu. Jednd se o pacienty, ktef{ maji v anamnéze udaj o téméf fatalni
anafylaxi, nestabilni nebo stfedné tézké ¢i tézké perzistujici astma
+ alergii na potraviny, je pfitomna mastocytdza nebo zvysend sérova
tryptaza, horsi dostupnost lékar'ské péce nebo jazykova bariéra, obe-
zita nebo nadvéha.

Na naem trhu mdme v soucasnosti adrenalinové autoinjektory
dvou vyrobcti (tab. 3). Obsluha kazdého z nich se v detailech lisi,
proto je nutné vzdy pacienta pti jejich preskripci spravné instruo-
vat. Po odji$téni a prilozeni ke stfedni bo¢ni ¢asti stehna se autoin-
jektor pritlaci v kolmé poloze ke koncetiné. Aplikace se pozna podle
cvaknuti, které se pfi ni ozve. Pak je tfeba asi 5 - 10 vtefin podrzet
stiikacku v misté vpichu tak, aby byl ¢as pro prinik adrenalinu do
svalu. Po vynéti je vhodné misto podani lehce masirovat. Oba pfi-
pravky se mohou uchovavat pii teploté do 25 °C, ale nemaji se vysta-
vovat vys$im teplotam nebo slune¢nimu zareni, a je tfeba je chranit

pted chladem a mrazem.

Autoinjektor s obsahem 150 pg adrenalinu je uréeny pro déti s téles-
nou hmotnosti 7,5 — 25 kg, pacienti s hmotnosti nad 25 kg by méli
pouzit autoinjektor s obsahem 300 ug adrenalinu. Zatim v Zddném
evropském nebo americkém doporuceni 1é¢by anafylaxe neni uve-
deno, kdo by mél byt 1é¢en pripravkem obsahujicim 500 pg adrena-
linu. Lze pfedpoklddat, Ze to je proto, ze autoinjektor je predev§im
ur¢en do rukou laikd, a proto je snaha uzit co nejniz$i bezpe¢nou
a pfitom jiz Gc¢innou davku, tj. 300 pg. Z toho pohledu se nabizi
moznost preskripce autoinjektoru s obsahem 500 pig adrenalinu do-
spélému nemocnému s anamnestickym tdajem témér fatalni ana-
fylaxe, s nutnosti opakované aplikace davky 300 pg nékdy v minu-
losti, s nadvéhou ¢i obezitou (BMI nad 30,0 kg/m?). Je-li v rukou
lékafe, mize byt pouzit u nemocného s télesnou hmotnosti nad
50 kg. Tento nazor v$ak neni podloZen zadnymi validnimi dikazy
dle EBM (evidence-based medicine)*'?/.

Zavér

Anafylaxe je urgentné nastupujici a Zivot ohroZujici stav, ktery ve
svém vzniku i dal$im vyvoji je nepfedvidatelny. Pfitom ze vSech
obdobnych $okovych situaci ma relativné nejlepsi prognézu. Ta je
v8ak pfimo odvisld od rychlosti a kvality poskytnuté lé¢ebné péce.
Proto je velmi dilezita troven vzdélani vSech, kteti bud nahodné,
nebo profesionalné zasahuji pfi takovéto alarmujici ptihodé. Jedna
se o laiky, 1ékare, zdravotni sestry i dalsi zdravotniky poskytujici
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prvni pomoc i dal$i pé¢i. Odborna ¢innost spociva vétsinou v prove-
deni prvniho osetfeni postizeného posadkou vozu rychlé zachranné
sluzby nebo praktickym ¢i jinym o$etfujicim lékafem. Po vyfeSeni
urgentni situace nebo alespon stabilizaci stavu ¢i zaji$téni pacienta
dochézi k transportu do nemocnice k dal§imu monitorovani (stan-
dardni oddéleni) nebo k intenzivni pé¢i (ARO, JIP). V kazdém pri-
padé s odstupem nékolika tydnii po piihodé je indikovano vyset-
feni pacienta u specialisty oboru alergologie a klinickd imunologie.
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INFORMACE O ZMENE REGISTRACE LECIVEHO PRIPRAVKU
GUAJACURAN, 5% INJEKCNI ROZTOK

Statni ustav pro kontrolu 1é¢iv schvalil ke dni 11. 7. 2018 zménu
registrace 1é¢ivého pripravku Guajacuran 5 %, inj. sol., regis-
tra¢ni &islo 70/557/69-C, SUKL kod 58249, tykajici se ztizeni
terapeutickych indikaci a posunuti vékové hranice pro pou-
Ziti u déti, v ramci které byly vypustény indikace prolongovani
relaxace pfi chirurgickych vykonech, myorelaxace v anesteziolo-
gii, premedikace pred bronchografii a pouziti jako anxiolytikum.
Zaroven doslo k posunuti vékové hranice pro pouZiti u déti ze

6 na 12 let a byla pfidana kontraindikace téhotenstvi a kojeni a po-
uziti u déti do 6 let. Dale bylo upraveno vyjadieni sily v nazvu
lécivé pripravku, kdy vyjadfeni sily v procentech (5%) bylo na-
hrazeno vyjadienim sily v mg/ml (50 mg/ml), nedoslo tedy ke
zméné obsahu 1é¢ivé latky guaifenesinu v pfipravku. V souvis-
losti s vy$e uvedenymi zménami doslo i ipravam souhrnu adaji
o pripravku, pfibalové informace a idaji uvadénych na obalech

(www.sukl.cz).

Postup, jakym jsou naSe ¢lanky pfipravovany: témata navrZena redakéni radou jsou zpracovavana vybranymi odborniky z oboru a prochézeji recenzi a event. dopracovanim
oponenty a redakéni radou. Autor ma moznost vlastniho kritického pohledu, ale €lanky reprezentuji i ndzor redakéni rady. Nadale proto nebudeme autory uvadét, v poslednim
Cisle kazdého rocniku vSak naleznete souhrnné podékovani vsem, ktefi pro nas ¢lanky do prislu$ného roéniku napsali. Podobné pracuiji i ostatni nezavislé Iékové bulletiny (napf.
britsky DTB), sdruzené v Mezinarodni spolecnosti lékovych bulletinti (ISDB), jejimz fadnym ¢lenem jsou Farmakoterapeutické informace od roku 1996.

Farmakoterapeutické informace jsou vydavany Statnim stavem pro kontrolu léGiv a distribuovany jako piloha Casopisu Geskych Iékarnika a Zdravotnickych novin.

Material publikovany ve FI nemiZe byt pouZivan pro Zadnou formu reklamy, prodeje nebo publicity, ani nesmi byt reprodukovan bez svoleni.
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