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Anafylaktické pfiznaky a anafylakticky Sok jsou zdvazné, rychle se rozvijejici systémové reakce s uvolnénim fady substanci, které
ovliviuji cévni permeabilitu, tonus hladkého svalstva cév a bronchi s aktivaci systémové zanétlivé kaskady. Z hlediska patofy-
ziologického se mUiZze jednat o imunologickou reakci, zprostfedkovanou protiladtkami typu IgE a nédslednym masivnim uvolnénim
biologicky aktivnich mediatord z mastocytl a bazofill (IgE dependentni). Pokud je mastocyt/bazofil degranulovan cestou pfi-
mou bez Ucasti IgE protilatek, jedna se o anafylaxi nealergickou (non IgE dependentni, starsi nazev anafylaktoidni). Bez ohledu
na etiopatogenezi anafylaxe je zasadnim lékem prvni volby adrenalin a neexistuje Zddné kontraindikace jeho podani. Vzhledem
k urgentnimu anafylaktickému stavu je vhodny adrenalin v predplnéném autoinjektoru k intramuskularni aplikaci. Preskripce
autoinjektoru neni vazana na odbornost lIékafe. Lékem musi byt rizikovy pacient jiz vybaven pfi propusténi z akutni péce. Pacient
by mél byt o pouziti adrenalinového autoinjektoru poucen, véetné praktického nacviku.
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Anaphylaxis and use of adrenalin autoinjectors

Anaphylactic symptoms and anaphylactic shock are serious, rapidly developing systemic reactions, followed by release of a num-
ber of substances that affect vascular permeability, smooth muscle tone of blood vessels and bronchi with activation of the
systemic inflammatory cascade. From a pathophysiological point of view, it can be an IgE-mediated immune response followed
by massive release of biologically active mediators from mast cells and basophils (IgE dependent). If the mastocyt/basophil is
degranulated via a direct IgE-free pathway, it is non-allergic (non-IgE dependent, anaphylactoid anaphylaxis). Regardless of the
etiopathogenesis of anaphylaxis, adrenaline is a critical drug of choice and there is no contraindication to its administration. Due
to the urgent anaphylactic condition, adrenaline in a pre-filled autoinjector is suitable for intramuscular administration. Prescrip-
tion of the autoinjector is not dependent on the physician's expertise. The cure should be already available to the at-risk patient
upon release from acute care. The patient should be properly instructed in the use of the autoinjector, including practical training.

Key words: anaphylaxis, adrenalin, auto-injector.

Uvod

Anafylaxe je tézkd, Zivot ohrozujici generalizo-
vana reakce s rychlym nastupem klinickych proje-
v{, kterd maze zapficinit Umrtf, Jeji nejtézsi formou
je anafylakticky Sok. Z hlediska patofyziologického
muzeme anafylaxi délit na IgE mediovanou a non
IgE mediovanou, lé¢ebné postupy jsou viak zcela
identické. U IgE mediované anafylaxe stoupa riziko
s délkou a frekvenciexpozice alergizujicim latkam,
u druhého typu je vznik zdvazného stavu vice ne-
predvidatelny. Anafylaxe patfiz hlediska klasifikace

Sokd do skupiny Sokd distribucnich, kdy dochaz
ke generalizované vazodilataci, Uniku tekutin ex-
travazalné se systémovou hypoperfuzi, hypoxif
a dysfunkci Zivotné dilezitych organ(l. Pfesto ma
anafylaxe pfirychlé a kvalitni lécebné pécize viech
typl Sokovych situaci nejlepsi prognézu (1, 2, 3).

Epidemiologie
a pri¢iny anafylaxe

Presny vyskyt a prevalenci anafylaxe
v Evropé je obtizné stanovit pro fadu faktord.

Soucasnéa definice anafylaxe je popisna a je
obtizné ji uzit v epidemiologickych studiich.
Kédy Mezindrodnf klasifikace nemoci (soucasné
ICD-10) se zaméruji pouze anafylakticky sok
a nezahrnuji celou fadu spoustécd. Je prav-
dépodobné, Ze u anafylaxe jsou data hldsena
nedostatecné (4).

Vysledky 10 evropskych studii uvadi in-
cidenci mezi 1,5 az 79 na 100000 osob/rok.
Na zakladé tif evropskych popula¢nich studif
se prevalence odhaduje na 0,3 %, celkové je
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mira Umrtnosti na anafylaxi nizka, pod 0,001 %.
Narlst potravinovych alergii u déti a kojenct
vede k riziku anafylaxe i v Utlém détském véku.
Dle britské studie se v pribéhu sledovanych let
2005 az 2014 ve véku 0-4 let zvysily kontakty
pro anafylaxi na oddélenich akutni péce pfi-
blizné 0 130% (5, 6).

Mezi klicové spoustéce anafylaxi patfi po-
traviny, léky, bodavy hmyz; bohuzel az ve 20%
neni pficina jasné identifikovédna. Spoustéce
anafylaxe se lisi dle véku a pohlavi, jsou rozdily
dle geografickych faktord, stravovacich zvyk-
losti. Napf. potraviny jsou nejc¢astéjsi pficinou
anafylaxe u déti (vajec¢né a mlécné bilkoviny),
s postupujicim vékem dochézi k narlstu alergic-
kych vazeb na stromové ofechy, burské ofisky,
ryby, mékkyse.

Hmyzi jedy a léky vyvolavaji anafylaxi ¢asté-
jiu dospélych nez u déti. Ve srovnani s dospé-
lymi muzi maji zeny vyssi frekvenci anafylaxe

jsou nejcastéjsi pricinou anafylaxe u hospitali-
zovanych pacientl, za anafylaktické priznaky
v pribéhu anestezie jsou ¢asto odpovédny
neuromuskularni blokatory, zejména u Zen (7).
B-laktamovad antibiotika (v konjugatu s protei-
ny) jsou schopna vyvolat anafylaktické pfizna-
ky napfi¢ vékovymi skupinami (8, 9). Zdznam
o ,alergiina PNCv détstvi” je viak nutné v do-
kumentaci pacienta verifikovat, nebot c¢asto
tam byl tento Udaj zapsén bez kauzélni vazby
a kozni projevy mohly byt v détstvi zplsobeny
jinym, casto infekénim, podnétem ¢i potravi-

novou alergi.
Etiopatogeneze anafylaxe

IgE-mediovana anafylaxe

Mohutné uvolnéni medidtord z mastocytd
a basofild je zplsobeno imunologickou reakci
zprostredkovanou IgE pfi opakované expozici
senzibilizovanych bunék. K aktivaci a degra-
nulaci mastocytl a bazofilll dochézi pres vy-
sokoafinni receptor pro Igk — Fce RI. Vazbou
alergenu na specifické IgE protildtky dochazf
k agregaci a pfemosténi sousednich receptord,
pfes transmembranovy receptor je uskute¢nén
pfenos signalu do bunky, coz vede k okamzité
degranulaci mastocytd a bazofilll s uvolnénim
preformovanych medidtord a cytokind. Dochazi
k nové tvorbé mediatord, cytokind s naslednou
exocytézou téchto latek do tkani.

www.medicinapropraxi.cz

Granula bunék obsahuji zejména
histamin — biogenni amin, ktery zplsobuje
bronchokonstrikci, zvysenou sekreci hlenu
v dychacich cestach, vazodilataci a zvysenou
permeabilitu stén venul. Dal$imi vyznam-
nymi preformovanymi medidtory anafylaxe
v mastocytovych granulich je skupina prote-
azy (tryptdza, chymaza, katepsin G, karboxy-
peptidaza A, kininogenaza), z nichz zejména
tryptdza ma vyznamnou Ulohu. Existuji dve
formy tryptdzy — a a 3, z nichz a-tryptdza je se-
cernovana konstitu¢né a B-tryptaza pouze pfi
degranulaci mastocytl. V pradbéhu anafylaxe
hodnota sérové B-tryptazy vrcholi do 60-90
minut a pfetrvava 6 az 12 hodin po epizodé,
coz byva vyuzivéano v diagnostice. Tryptdza
ma fadu biologickych ucinkd, nékteré se pre-
kryvaji s ucinky histaminu. ZvySuje expresi
adhezivnich molekul a plsobi chemotakticky
na eozinofily. Z fady protedz je tfeba jmenovat
téz kininogenazu, kterd napomaha tvorbé
vazoaktivniho bradykininu. Bazické proteo-
glykany (heparin, chondroitinsulfat), které
tvofi soucast obsahu granul, maji schopnost
stabilizace uvedenych proteaz.

Premosténi gk na povrchu mastocytl vede
k aktivaci fosfolipazy A2, ktera se soustfeduje na
jaderné membréané. Fosfolipaza A2 je schopna
uvolnit z membranovych fosfolipidd kyselinu
arachidonovou, kterd je ddle metabolizova-
na cyklooxygenazovou a 5-lipoxygenazovou
cestou. Pfi metabolizaci cyklooxygenazou je
hlavnim produktem u mastocytd PGD2, ktery
pusobi bronchokonstrikéné, podili se na cév-
ni permeabilité a vazodilataci, je schopen pfi-
mé aktivace eozinofild. Metabolizaci kyseliny
arachidonové 5-lipoxygendzovou cestou jsou
produkty u mastocytl a eozinofill leukotrieny.
Leukotrien B4 zvy3uje expresi adhezivnich mo-
lekul na leukocytech. Cysteiny-leukotrieny LTC
4, LTD4 a LTE4 odpovidaji za prolongovanou
bronchokonstrikci, narlst kapildrni permeability,
plsobi chemotakticky pro eozinofily a neutrofily.
Dalsim produktem, ktery vzniké pfi metabolizaci
kyseliny arachidonové, je faktor aktivujici des-
ticky (PAF) s obdobnymi Ucinky pfedchozich
metabolitl. K syntéze nové tvofenych media-
torl dochézi béhem nékolika minut po aktivaci
bunék.

Z kaskadovitého ucinku vyse uvedenych
mediatorl je zfejmé, Zze maji bezprostredni

klinicky efekt — zpUsobuji bronchokonstrikci,

/ Med. praxi 2020; 17(3): 174-181 / MEDICINA PRO PRAXI 175

MEZIOBOROVE PREHLEDY (
ANAFYLAXE A UZITI ADRENALINOVYCH AUTOINJEKTORU

laryngalni edém, kontrakce hladké svaloviny,
zvysenou permeabilitu cév, vazodilataci vedouci
k poklesu krevniho tlaku se vsemi ddsledky.

Urcitou roli sehravaji i faktory neurogennf
(8, 10).

Non IgE-mediovana anafylaxe

Aktivace komplementu a koagula¢ni-
ho systému mUze byt pficinou reakce, pfi
které vznikajf tzv. ,anafylatoxiny” C3a a C5a,
které jsou schopny degranulovat mastocyty
a bazofily. Soucasné se u nich predpoklada
pfimy Gcinek na specifické bunécné receptory
s naslednou kontrakci hladkych svald a zvyse-
nou cévni permeabilitou. Typickym pfikladem
v praxi je substitu¢ni Ié¢ba intravendznimi
imunoglobuliny u pacientd s pfitomnosti
protilatek IgG proti IgA. Je uvadéno, Ze az
polovina nemocnych s deficitem IgA mé tyto
protilatky. Byvaji pfitomny u polytransfundo-
vanych pacient(.

Nékteré terapeutické a diagnostic-
ké latky jsou schopny pfimo pusobit na
mastocyty/bazofily s jejich okamzitou
degranulaci. Stav mdze nastat jiz pfi prvnim
podani farmaka. Mezi tuto skupinu jsou fazeny
opidty, rentgenové kontrastni latky, myorela-
xancia, dextran a jiné plazmatické expande-
ry. Recentné je v literatufe uvadén reaktivni
receptor na mastocytech/bazofilech, ktery je
odpovédny za pfimou degranulaci (receptor
MRGPRX2 — Mast-related G protein-coupled
receptor X2) (11).

Kyselina acetylsalicylova a nesteroidni
antirevmatika jsou schopny vyvolat u dispono-
vanych jedincl systémovou reakci. Etiologicky je
uvazovano o modulaci metabolismu kyseliny
arachidonové se snizenim aktivity cyklooxy-
genazy a prevazenim 5-lipoxygenazové cesty
s tvorbou cysteinyl-leukotriend. K této skupiné
|ékd Ize pravdépodobné prifadit i potravinarské
konzervacni latky (benzoaty) a barviva (tartrazin),
které viak raritné zplsobuji systémovou anafylaxi.

Pokud i pfes komplexnf vysetieni neni pfi-
¢ina a mechanismus anafylaxe u pacienta ob-
jasnén, hovoiime o tzv. idiopatické anafylaxi,
diagndza je stanovena ,per exclusionem”. Jsou
diskutovany mozné patofyziologické cesty —
autoimunita vUci IgE, nekontrolovana degra-
nulace bunék, porucha regulace histaminu. Lze
ocCekdvat, ze se jednd o heterogenni skupinu
7 hlediska etiopatogeneze (1, 12, 22).
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Klinicka manifestace
a diagnostika anafylaxe

Anafylaxe nema u akutniho pacienta
jasny diagnosticky test s definovanou vypo-
védni hodnotou, diagnéza anafylaxe je cisté
klinicka. V tabulce 1 jsou uvedeny systémy,
ve kterych se anafylaktické pfiznaky projevuijf
(1,13, 14).

Priznaky anafylaxe se rozvijeji v prabéhu
vtefin az minut. Nékteré reakce v3ak nasta-
vaji az s odstupem 30 minut i déle. Priblizné
ve 20% pfiipadl jsou popisovany opozdéné
nebo bifazické reakce s pfiznaky 8-12 hodin
po Uvodni atace. Nelze vyloucit i ndsledné
pfiznaky s delSim ¢asovym odstupem v roz-
mezi 24-72 hod. Nastup anafylaxe zac¢ina
¢asto koznimi pfiznaky, nasleduje nauzea,
usilovné dychani, tiha na hrudi, bolesti bfi-
cha. Je nutné stale hodnotit stav védomi,
jehoz zhorseni muze signalizovat mozkovou
hypoxii. Z hlediska vitalnich funkci jsou nej-
zavaznejsi respiracni projevy (chrapot, stridor,
kasel, piskoty, zrychlené a zkracené dychani)
a kardiovaskularni pfiznaky (nastup hypoten-
ze, tachykardie, srde¢nich arytmif). Arterialni
hypotenzi v diagnostice odpovida klinicka
manifestace celkové hypotonie, synkop (¢i
mdloby), inkontinence. Smrt pfi anafylaxi na-
stdva na podkladé generalizované obstrukce
dychacich cest a obéhového selhanf (15).

Jsou ur¢ité rizikové faktory pro rozvoj ana-
fylaxe, které jsou specifické pro konkrétniho
pacienta. Soubézné nekontrolované astma
je vyznamnym rizikovym faktorem az fataini
anafylaxe. Choroby zirnych bunék (syndrom
aktivace mastocytl, mastocytdza), zvysené
koncentrace sérové tryptazy, kardiovaskularnf
onemocnéni jsou taktéz spojeny se zvysenym
rizikem tézké anafylaxe. Mezi rizikové faktory
je fazena lé¢ba beta-adrenergnimi blokatory
a/nebo inhibitory angiotenzin konvertujiciho
enzymu (ACE) (13).

Pro klinicky popis a Ié¢bu anafylaxe je vhod-
né klasifikovat jeji tizi. Jednoduché a recentni dé-
leni je uvedeno v tabulce 2 (16). V prvnim stupni
jsou zafazeny reakce lokalni, nesystémové, ve
druhém stupni reakce zadvaznéjsi, systémové,
ale bez respira¢nich nebo obéhovych projeva.
Ve tfetim stupni jsou tézké reakce s postizenim
dechu a/nebo obéhu. Adrenalin jako Iék prvni
volby je zasadnf aplikovat ve stupni druhém
a tretim (17).
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Tab. 1. Klinické priznaky anafylaxe

edém, kasel

Pokozka svédéni, pocit horkosti, makulopapuldrni vyrazka, urtikarie az angioedém
O¢i svétloplachost, sveédéni az slzeni, konjunktivaini injekce
Horni cesty dychaci nosni kongesce, kychani, chrapot, stridor, oropharyngealini ¢i laryngeaini

Dolni cesty dychaci

zrychlené, usilovné dychani, dusnost, stah pridusek, cyandza, zastava dechu

Kardiovaskularni systém

tachykardie, hypotenze, arytmie, infarkt myokardu, srde¢ni zastava

Gastrointestinalni systém

nauzea, zvraceni, kfecovité bolesti bficha, prdjem

Neurologicky systém

bolesti hlavy, slabost, zavraté, mdloby

Pohlavni systém délozni kiece

Tab. 2. Hodnocenf tize (stupné) alergickych/anafylaktickych pfiznakd

projevy — sok

I. stupen Lokdlni reakce (napf. zarudnuti, svédéni, otok dle vstupu alergenu)

1. stupen Lehkd az stfedné tézkd systémovd reakce bez respiracnich nebo obéhovych pfiznakii
A. Klze: urtikdrie, angioedém, erytém, nebo GIT: bolest bficha, zvracent, prijem
B. KGze: urtikérie, angioedém, erytém, plus GIT: bolest bricha, zvraceni, prdjem

lll. stupen Tézkd systémovd anafylaktickd reakce s respiracnimi a/nebo obéhovymi pfiznaky

A. Respiracni projevy: kasel, sipani, stridor, nebo obéhové projevy: tachykardie, hypotenze
B. Z&vazné respiracni projevy: dusnost, zapojeni pomocnych svald, a/nebo tézké obéhové

C. Resuscitace: zéstava dechu a/nebo zéstava obéhu

Laboratorni diagnostika anafylaxe

Je pridatnym diagnostickym postupem.
Hlavnim medidtorem anafylaxe, uvoliujicim se
pfi degranulaci zimych bunék a bazofild a hlav-
ni mérou se podilejicim na klinické sympto-
matologii anafylaxe, je histamin. Nabizelo by
se tudiz stanoven( histaminu v séru pacienta.
Histamin v3ak podléhd rychlé metabolizaci,
hladina histaminu v plazmé nardsta do 5-10
minut po zacatku anafylaxe a rychle klesa po
jiz po 30-60 minutach. Test, ktery je dostup-
ny a nékdy diagnosticky pfinosny, je stanoventi
tryptdzy v séru. Tryptdza je mediator uvolhiovany
z mastocytl. Tryptdza je vysetfovéna pomoci
fluoroimunoanalyzy a rozmezi u zdravych osob
je uvadéno mezi 5,6 pug/laz 13,5 pg/l. Provedent
dvou odbérd — pfi reakci a s odstupem 24 hodin
¢i pozdéji — zvysuje pfi diagnostickych rozpacich
senzitivitu vysetfeni (17).

Diferencialni diagnostika
anafylaxe

Anafylakticky Sok bychom méli viak odli-
Sit od jinych cirkula¢nich kolapsa. Nejcastéji
byva anafylaxe zaménovana s vazovagalni syn-
kopou, kterd je taktéz provdzena hypotenzi, ale
jejf dalsi pfiznaky jsou odlisné — chybi kopfivka,
byva sklon k bradykardii spiSe neZ k tachykardii.
Hyperventilace sice mize vyvolat pocit dusnos-
ti spojeny s paresteziemi, nenf viak pfitomen
bronchospasmus ¢i jiné typické respiracni pro-
jevy. Pokozka je chladnd a bleda. Stav obvykle
spontanné odezniva ve vodorovné poloze s po-

stupnou normalizaci krevniho tlaku.
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Pokud vznikne kratké bezvédomi bez koz-
nich pfiznakd, méli bychom uvazovat zejména
v détském véku o aspiraci ciziho télesa. U do-
spélych pacientl prichazi v Uvahu spise infarkt
myokardu, arytmie s ndhlym hemodynamickym
kolapsem ¢&i plicni embolizace.

OkamZzité neurologické symptomy az
s dramatickym ndstupem bezvédomi mohou
vzniknout pfi intravendzni aplikaci suspenznich
preparatl, kdy dochazi k mikroembolizaci do
CNS. Méné dramatickd, ale s moznou zadmeé-
nou za reakci IgE-zprostfedkovanou, mdze byt
Jarish-Herzheimerova reakce pfiintenzivni lé¢bé
antibiotiky. Dochézi ke vzniku vyraznych exanté-
mU v disledku masivniho uvolnéni endotoxint
usmrcenych bakterii. V ndsledném osudu paci-
enta pak mohou byt zbyte¢né vyloucena napf.
beta-laktamova antibiotika z jeho terapie.

Napodobovat pfiznaky anafylaxe mohou
ataky pocitu tepla a z¢ervenani. Anamnéza by
vzdy méla obsahovat soucasnou farmakotera-
pii pacienta. Nékteré |éky a pozité latky (jako
niacin, nikotin, katecholaminy, ACE inhibitory,
vankomycin, alkohol) mohou indukovat erytém.
Viyraznym erytémem se mohou prezentovat téz
postprandiaini syndromy, z nichZ nejznaméjsi je
reakce zplsobena glutamanem sodnym (,syn-
drom ¢inskych restauraci”). Soubézné nékteré
potraviny patii mezi pfimé histaminoliberatory
i pacient reaguje na vy3si obsah histaminu v po-
traving, coz je pomérné frekventni, zejména ve
spojeni s alkoholem.

Z dalsich pficin provazenych pocity horkosti
a erytémem jsou gastrointestindlnf a tyreoidal-
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ni tumory, karcinoid, feochromocytom, hyper-
glykemie, postmenopauzalni ndvaly horkosti.
Laboratorni analyza by méla byt ndpomocna
ve zjisténi kauzality.

Kozni projevy mohou nastupovat u cho-
linergni urtikarie, ktera se rozviji pfi vzestupu
télesné teploty zejména s vazbou na fyzickou
z4téz a vzruseni. Systémova mastocytdza, kterou
charakterizuje proliferace mastocytl v rznych
organech, je téZ provazena koZnimi pfiznaky.
Projevy u této choroby nebyvaji osamoceny.
Pacient trpf gastrointestindlnim postizenim
a Casto necekané nastupujici anafylaxi az s obé-
hovym selhdnim.

V ramci diferencidlni diagnostiky pfichazi
v Uvahu taktéz hereditarni angioedém, pro ktery
jsou typické symptomy koznf (nesvédivé otoky
bez erytému) a slizni¢ni (otok laryngu) s posti-
Zenim bfidnich orgdnd a imitaci ndhlé pfihody
brisni. Otok laryngu byva vzacny, ale asfyxie se
podili na mortalité az ve 30 %. Nezadouci ved-
lejsf Ucinky podobné projeviim hereditarniho
angioedému mohou mit inhibitory angioten-
zin konvertujictho enzymu (ACE) s incidenci do
02%(1,2).

Lécba anafylaxe

Zpusob lécby neni zavisly na vyvolava-
Dle doporuceni EAACI (Evropskd akademie
pro alergologii a klinickou imunologii) jsou
|écebné postupy rozdéleny do tfech Urov-
ni, pfi akutnim stavu se Urovné |éCby rychle
prolinaji (1).

Lécebnd intervence 1. linie

Adrenalin je Iékem prvni volby v [é¢bé
anafylaxe a neexistuje zadna kontraindika-
ce podani adrenalinu u anafylaxe. Jakmile
je anafylaxe diagnostikovana (anamnéza,
klinicka symptomatologie), je spravné dav-
kovana nitrosvalova aplikace adrenalinu
zasadni véasnou lé¢bou. Lék by mél byt po-
dan vzdy i u pacientl s klinickymi rysy anafy-
laktickych pfiznakd, nebot nelze nikdy vyloucit
rychlou progresi do systémové anafylaxe (14).
Subkutanniinjekce diky periferni vazokonstrikci
v podkozi vede k pomalejSimu vstfebavani. Je
tedy dlleZité Iék vzdy aplikovat intramusku-
larné.

Adrenalin je silnym stimuldtorem alfa i beta
adrenergnich receptorll sympatiku.

www.medicinapropraxi.cz

Adrenalin plsobi na receptory a-1, ¢imz
navodi periferni vazokonstrikci, omezi rozvoj
hypotenze a snizf slizni¢nf edém. Adrenalin zvy-
Suje krevni tlak pfimym pUsobenim na myokard
(receptory B-1) se zvysenim rychlosti a sily srde¢-
nich kontrakcf (U¢inek inotropni a chronotropn),
¢fmz se omezi rozvoj hypotenze.

Adrenalin také zlepsuje koronarni prokr-
veni, jednak relativnim prodlouzenim trvani
diastoly ve srovnani se systolou a dilatacnim
Uc¢inkem vyplyvajicim ze zvysené kontrakeni
sily myokardu. Tento efekt je vétsinou silnéjsi
nez pfimé vazokonstrikéni pdsobeni adrena-
linu vyplyvajici ze stimulace alfa receptortd
v koronérnich cévach. Takovyto poznatek mi-
Ze mirnit obavy téch lékard, kteff jsou nuceni
aplikovat adrenalin lidem s anamnézou koro-
narniho postizeni. Je pravdou, ze byly doku-
mentovany pfipady vzniku ischemie myokar-
du po adrenalinu. Tato ischemie viak nemusi
byt vzdy zplsobena adrenalinem, pficinou
mohou byt i jiné faktory (napf. hypotenze).
Prinosy lé¢by prevysuji vzdy rizika, 1ék by mél
byt aplikovan i u pacientd seniorského véku
a u pacientl s jiz existujicim kardiovaskularnim
onemocnénim.

Dulezitym ucinkem adrenalinu s pdsobenim
na receptory (3-2 je dilatace hladkych svald, coz
je vyhodné zejména u bronchospasmu s navo-
zenim bronchodilatace. Adrenalin snizuje uvol-
novani zanétlivych mediatord.

Adrenalin @mp. 1T mg/ml) by mél byt po-
dan intramuskularni injekci do stfednf oblasti
laterdIniho stehna (popf. anterolateralné) v dav-
ce 0,01 ml/kg télesné hmotnosti do maximalni
jednordzové celkové déavky 0,5 ml. Pfi pouziti
autoinjektort s obsahem adrenalinu by déti
s hmotnosti mezi 7,5-25 kg méli dostat davku
0,15 mg, jedinci s hmotnosti nad 25 kg by jiz
méli mit aplikovanou déavku 0,3 mg. Davka se
mUZze opakovat po nejméné Sminutovém in-
tervalu v zavislosti na klinickém stavu, pulzové
frekvenci a vysi krevniho tlaku. Bezpec¢nostni
profil intramuskuldrniho adrenalinu je vynika-
jicl, pfesto mohou pacienti zaznamenat pfe-
chodnou bledost, palpitace a bolesti hlavy (18).
Plazmaticky polocas adrenalinu je kolem 2,5
minuty. Nicméné pfi intramuskuldrnim podanf
je absorpce zpomalovéna lokalni vasokonstrikci,
takze Ucinky nastupuji pozvolna a pfetrvavaji
mnohem déle, nez by pfedpovidal plazmaticky
polocas.
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Infuzni aplikace adrenalinu by méla byt
omezena na pacienty, ktefi nemohou byt sta-
bilizovani opakovanymi davkami intramuskular-
niho adrenalinu. Zejména pfi rozvoji respiracnich
nebo obéhovych symptomd (laryngospasmus,
arterialni hypotenze — $0k) je nezbytné podat
adrenalin intravaskularné bolusoveé 5-50 ug (50
tg = 0,5 ml 1:10 000). Dalsi titrace davky jsou
aplikovany dle U¢inku v kontinudlnim iv. podani.
Pacienti by méli byt ddsledné monitorovani.

Predevsim v mediciné dospélych lidi se ¢as-
to diskutuje vztah Ié¢by betablokatory k vzniku
tzv. adrenalin-rezistentni anafylaxe. Z farmako-
logickych studif vyplyva, Ze tyto vztahy nejsou
jednoduché a nemuseji byt jen projevem rezi-
stence vaci adrenalinu.

Doposud nebylo nikde publikovadno, ze
by lécba selektivnimi betablokdtory negativ-
né ovlivnila terapeuticky efekt aplikovaného
adrenalinu.

Ucinnost adrenalinu mohou potencovat tri-
cyklickd antidepresiva (napf. amitriptylin) a inhi-
bitory monoaminooxydazy (MAO).V prvnim pfi-
padé se jednd o mechanismus blokddy zpétné
absorpce adrenalinu v terminalnich nervovych
zakoncenich. Inhibitory MAO zase mohou tlumit
degradaci adrenalinu pravé monoaminooxi-
dézou, kterd je jednim z dllezitych enzym(
katabolizujici adrenalin. U pacientl lécenych
uvedenymi farmaky se doporucuje dévkovat
adrenalin opatrnéji (3, 18).

U diabetickych pacientd je vhodné pamato-
vat na hyperglykemicky ucinek adrenalinu, coz
mUZe zpUsobit potfebu zvyseni davky inzulinu
nebo peroralnich hypoglykemik.

Lécebna intervence 2. linie

Druhd lé¢ebna intervence spociva v odstra-
néni spoustéce (pokud viibec Ize).

VCasné zajisténi zilniho vstupu je u pa-
cienta zasadni, nez se plné rozvine hypotenze.
Agresivniinfuzniterapie (krystaloidni roztoky,
10-20 ml/kg) je dllezitd zejména u nemocnych
pii pretrvavajici arteridIni hypotenzi nereagujici
na podavani katecholamint. Kyslik s vysokym
prdtokem by mél byt aplikovan maskou u véech
pacientl s anafylaxi.

Inhala¢ni beta-2 agonisté s kratkodo-
bym ucinkem (napf. salbutamol) mohou byt
podavéany inhalacné k ulevé od ptiznakd bron-
chokonstrikce. Beta-2 agonisté stimuluji beta re-
ceptory sympatiku s néslednou bronchodilataci.
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Nejucinnéjsi je inhala¢ni podani aerosolovych
forem pomoci ndstavcl. Aplikujeme 4 déavky,
pokud neni terapeutickd odezva, davky po né-
kolika minutach opakujeme.

Dulezitd je poloha pacienta. Pacienti s ana-
fylaxi by méli byt polohovani dle jejich klinickych
pfiznakd: (a) s projevem dechové tisné je prefe-
rencni pozice vsedé; (b) pfi cirkula¢ni nestabilité
je vhodna lezici poloha se zvysenymi dolnimi
koncetinami k zachovani krevniho objemu; (0)
pokud je pfitomna gravidita, je preferovéna
¢aste¢nd poloha na levé strané se zvysenymi
dolnimi koncetinami; (d) pokud je pacient v bez-
vedomli, je obvykle zvolena stabilizovana poloha.
Pacient s probihajici anafylaxi by se mél vyhnout
nahlému pfechodu do vzpfimené polohy (1).

Lécebna intervence 3. linie

Systémova antihistaminika se bézné
pouzivaji pfi anafylaxi, ale jejich ucinky byly do-
kumentovany pouze ve zmirnéni koznich pfi-
znakd. Nastup ucinku antihistaminik je ve srov-
nani's adrenalinem pomalejsi a jsou indikovany
v dnesni dobé zejména proti rozvoji urtikarie.
V nasich podminkach je uzivanym antihistamini-
kem bisulepin (Dithiaden). Dithiaden se podava
dospélym v dévce 1 mg, tj. 2 ml pomalu intra-
vendzné, a v pfipadé potfeby Ize ddvku navysit
aZ do 8 mg/24 hodin. Dévka pro détiod 2 do 6
let je 0,5 mg (max. 3 mg/24 hodin), déti v rozme-
zi 7 aZzdo 14 let do 1 mg (max. 6 mg/24 hodin).

Aplikace kortikosteroid(i ma vyznam az
pro lé¢bu pozdni faze anafylaxe. Predpoklada
se, ze mohou omezit prodlouzeni pfiznakd
anafylaktické reakce (zejména bifazické reakce).
Zejména jsou indikovany u pacientl s bronchial-
nim astmatem.

Ucinek systémové aplikace kortikosteroid{
zacin plsobit aZ po 4-6 hodindch po podéni.
Vzhledem k tomu, Ze v pocatku Soku nejsme
plné schopni rozpoznat dalsi vyvoj, je dopo-
ru¢eno je podat hned po aplikaci adrenalinu
a antihistaminik. Inicidlni intravendzni davka
je 1-2 mg/kg vahy metylprednisolonu i. v. a 6
hodin nebo ekvivalent jiného kortikosteroidu.
Kortikosteroidy snizuji exsudaci plasmy, sekreci
hlenu, snizuji infiltraci tkdni eozinofily, zvysujf
vnimavost beta receptor( hladkych svall dy-
chacich cest.

Pfi lé¢bé pacientd s anafylaxi, ktefi nerea-
guji na adrenalin, zejména u pacientl na léché

betablokatory, miZze byt pfinosem intravendzni

podani glukagonu (Glucagen) 1,5 mg jako bo-
lus, potom v infuzi 5-15 ug/min. V CR se jednéa
o 1é¢bu off-label (2).

Je dulezité si uvédomit, Ze intravenézni
aplikace kalcia neni pti lécbé anafylaxe indi-
kovana, jedna o Iécbu obsolentni a ve svétle
dnesnich poznatki o 1écbu ,non lege artis”.

V piipadé, ze se podafilo zvladnout $o-
kovy stav a nemocny je stabilizovén, musi byt
zajisténa na dobu minimalné 24 hodin jeho ob-
servace na lizkovém oddélent.

Nasledna péce a vybaveni
pacienta adrenalinovymi
autoinjektory

Pred propusténim z lékafské péce je nutno
nemocného poucit a vybavit jej léky prvni po-
modi veetné pisemného navodu. Kazdy rizikovy
pacient by mél byt vybaven adrenalinem v auto-
injektoru. Preskripce adrenalinového autoinjek-
toru neni vazana na alergologa/imunologa, Iék
je zcela bez preskrip¢niho omezeni. Bohuzel,
z hlediska legislativnich omezeni, neni mozné
autoinjektory s adrenalinem umistit volné do
Skolnich zafizenti, jak je laickou vefejnosti obcas
pozadovéno.

V Ceské republice méame k dispozici dva
typy adrenalinovych autoinjektord, Epipen
a Emerade. Obsluha kazdého z nich se v né-
kterych detailech lisi, proto je nutné pacienta
pfi jejich preskripci sprdvné instruovat. Po od-
jisténi a pfilozenf ke stfedni bocni ¢asti stehna
se autoinjektor pfitlaci v kolmé poloze ke kon-

Cetiné (anterolatedlni/laterdInf strana stehennt).
Aplikace se pozna podle cvaknuti, které se pfi
ni ozve (obrazek 1).

Al je pIna davka adrenalinu z autoinjektoru
podana jiz béhem tif sekund, pfesto je doporu-
¢ovano v misté intramuskuldrnf aplikace pone-
chat jehlu po dobu 10 sekund a nasledné misto
vpichu lehce masirovat (19). Je prokdzano, ze
intramuskularné podany adrenalin se vstfebava
do obéhu rychleji, je-li injikovan do stehna, nez
kdyby byl vpichnut do paze. Tyto studie byly
vsak provadény u dobrovolnikd, ktefi nebyli
v prabéhu anafylaxe.

Oba lé¢ebné pripravky se mohou uchovévat
pfi teploté do 25 °C, nemaji se vystavovat vyssim
teplotdm nebo slune¢nimu zareni, a je tfeba je
chranit pred mrazem.

Autoinjektor s obsahem 0,15 mg adrena-
linu je urCeny pro déti s télesnou hmotnostf
7,5-25kg, pacienti s hmotnosti nad 25 kg by
méli jiz pouzit autoinjektor s obsahem 0,3 mg
adrenalinu.

Pro pourziti autoinjektoru s obsahem adre-
nalinu 0,5 mg (pouze Emerade) nejsou k dispo-
zici dostate¢nd data — mél by byt doporucovan
dospélym pacientlim s anamnézou zévazné az
fatalni anafylaxe a pacientm, u kterych byla
u pfedchozi anafylaxe potfeba opakovaného
pouziti davky 0,3 mg (5, 9, 17). Autoinjektor s ob-
sahem adrenalinu 0,5 mg by mél byt zvazen tak-
téZ u pacientd s obezitou (BMI nad 30,0 kg/m?).

Autoinjektor s obsahem adrenalinu 0,5 mg
vsak mUze byt s ¢asovou vyhodou pouzit Iékarem

Obr. 1. Preferovand lokalita k intramuskuldrni aplikaci adrenalinu

u Autoinjektor

10 sek ——— j
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l__zevni stiedni tretina
stehna

b Vastus lateralis
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Tab. 3. Adrenalinové autoinjektory registrované v Ceské republice

Nézev Aplikovana davka v ug Exspirace Délka jehly vcm
Epipen JRinj. sol. 150 24 mésicl 13
Epipen inj. sol. 300 24 mésicl 1,6
Emerade 150 ug 150 18 mésicl 1,6
Emerade 300 pg 300 18 mésicl 23
Emerade 500 pg 500 18 mésicl 23

v terénu, mlze byt soucasti ékarskych brasen.
Lékar tak nema casovou prodlevu, kterd vznika
pfi manipulaci s ampulkou injekéniho léku.

Prehled dostupnych autoinjektord je uve-
den v tabulce 3.

Autoinjektorem s adrenalinem maji byt
délali nebo jsou ve vysokém riziku vzniku
anafylaxe. Ve vysokém riziku jsou zejména pa-
cienti s nestabilnim a/nebo tézkym astmatem
a soucasné s klinicky vyznamnou potravinovou
alergif (s vyjimkou ordlniho alergického syndro-
mu), zejména se senzibilizaci na proanafylaktické
potravinové komponenty.

Pacient musi byt o pouZiti autoinjektoru
fadné poucen, vcetné praktického nacviku
(edukacni materidly, trenazér a zapis o nacviku
do dokumentace). Ddrazné se doporucuje také
proskolit blizké osoby pacienta (napft. rodice,
opatrovniky, ucitelé). Pacient/opatrovnik ma byt
informovén také o moznosti vzniku bifazické
anafylaxe, kterd je charakterizovana recidivou
symptomU o nékolik hodin pozdéji. Proto paci-
ent/jeho opatrovnik po kazdém pouZitf adrena-
linového autoinjektoru musf vyhledat okamzitou
|ékarskou pomoc, popffpadé volat tisiovou linku
a oznamit, ze se jedna o ,anafylakticky sok”, a to
i v pfipadé, Ze se priznaky zlepsily. Pacient nems,
pokud mozno, zlstat sam, dokud nedorazi 1é-
kafsk& pomoc.

Celozivotné je nezbytné dbat na exspiraci
autoinjektoru vzhledem k degradaci adrena-
linu. Po exspiraci adrenalin ménf{ svou barvu
dor@izova nebo dohnéda diky své oxidaci na
adrenochrom nebo melanin. V roztoku Umérmné
s casem klesa mnozstvi Ui¢inné latky, a tim pfi
mozném pouziti dojde k poddavkovani léku.
V autoinjektoru Ize roztok kontrolovat pres kon-
trolnf okénko, zda je preparét ¢iry a bezbarvy.

S aplikaci adrenalinu je mozné podat pero-
ralné (u malych déti mozno rektalné) glukokorti-
koidy (naptf. 2 tabletky Prednisonu 20 mg, event.
Rectodelt ¢ipek a 100 mg) a antihistaminikum.
V pfipadé vzniku astmatické dusnosti je nut-
na inhalace 4 davek beta-2 sympatomimetika

(Ecosal Inhaler, Ventolin Inhaler N, apod.) (8).
Viybaveni pacienta uvedenymi léky mize byt
soucastf tzv. ,SOS balicku”. Jsou viak ndzory, Zze

pacient nékdy prvné uzije antihistaminikum i

kortikoidy, ¢ekd na vyvoj a mlze vzniknout pro-

dleva v aplikaci adrenalinu. Zpozdéni v podanf
adrenalinu bylo identifikovdno jako vyznamny
faktor pfi Umrti na anafylaxi.

Je zajimavosti, Ze je v soucasné dobé vyvi-
jen i autoinjektor s obsahem adrenalinu 0,1 mg
(AUVI-Q 0,1 mqg) urc¢eny pecovatellim o kojence
a batolata s historii ¢i rizikem anafylaxe. Jehla
u tohoto autoinjektoru je kratkd, v délce 75 mm,
k zabranéni kostniho poranéni pfi aplikaci (7).

Za urcitych podminek nemusi jedna apli-
kovana davka adrenalinu v autoinjektoru za-
jistit dostate¢ny ucinek. Proto EMA (European
Medicines Agency) a SUKL doporucuiji predpis
dvou baleni adrenalinového autoinjektoru,
které by mél mit pacient vzdy u sebe.

Toto doporuceni upfesiiuje Evropska akade-
mie alergologie a klinické imunologie (EAACI)
a uvadf situace vhodné k vybaveni pacienta
druhym autoinjektorem:

B predchozi témeéf fatdlni anafylaxe,

B predchozf uZiti vice neZ jedné davky adre-
nalinu,

B pokud je davka v jednom autoinjektoru pfi-
li§ nizkd z ddvodu vyssi télesné hmotnosti
pacienta,

B soucasna pritomnost nestabilniho nebo
stfedné tézkého az tézkého perzistujiciho
astmatu a klinicky vyznamné potravinové
alergie (s vyjimkou oralniho alergického
syndromu),

B soucasna pfftomnost onemocnénf Zirych
bunék nebo zvysenibazalni hladiny tryptazy,

B obt{Znd dostupnost |ékafské pécle, napf.
z geografickych nebo jazykovych ddvodu.

Uvedené doporuceni je v souhlasu s dopo-
ru¢enim Ceské spole¢nosti alergologie a klinické
imunologie (CSAKI) (3). V nékterych zemich je
k dispozici autoinjektor (tzv. Twinject), ktery ob-
sahuje dvé davky léku, takZe po prvnim podani
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je dle potfeby mozné aplikovat jesté druhou
davku. V klinické praxi pfevazuji pacienti s jed-
nim autoinjektorem, pokud anafylaktické pfi-
znaky nebyly vyznamné zdvazné. Rozhodnutf
je vzdy na osetfujicim lékafi.

Moznosti prevence anafylaxe

K ndsledné diagnostice a péci je dilezité
doporucit nemocného k alergologickému vy-
Setfeni. Soubor preventivnich opatienf obsahu-
je anamnesticky rozbor pred podanim farmak,
eliminaci kontaktu s anafylaktogennimi latkami,
imunoprofylaxi (@antihistaminika) a u hmyzi alergie
specifickou alergenovou imunoterapii. U anafy-
laktickych reakcf vyvolanych hmyzim jedem je
alergenova imunoterapie kauzalnim postupem
vitalniindikaci. Terapeutickou efektivitu prokézala
injek¢ni forma standardizovanych alergenovych
vakcin, podéavana po dobu 3 az 5 let, i déle. Tento
lécebny postup je provadén na specializovanych
pracovistich oboru alergologie a klinické imuno-
logie. Ucinnost alergenové imunoterapie hmy-
zim jedem je vysoka, u vos vice nez90% a u veel
v 75-80 % (20). V oblasti potravinové alergie je
schvadlena v USA ordIni alergenova imunoterapie
vindikaci tézkych alergickych reakci na burské
ofechy, v EU nenf zatim povolena (21).

Zavér

Ze vsech Sokovych situaci ma anafylaxe
nejlepsf progndzu, kterd je odvisld od rychlosti
a kvality lécebné péce. Intramuskuldrné podany
adrenalin je Iékem prvni volby a neexistuje zadna
kontraindikace podani adrenalinu u anafylaxe.
V¢asna aplikace je umoznéna predplnénym adre-
nalinovym autoinjektorem, ktery je urcen pro
rizikové pacienty k autoaplikaci, jedna se o 1é¢bu
Zivot zachranujici. Autoinjektor s vys$im obsahem
adrenalinu 0,5 mg mUze byt s ¢asovou vyhodou
pouzit lékafem v terénu, kdy pfi urgentnim stavu
nevznikne ¢asova prodleva, kterd vznika pfi ma-
nipulaci s ampulkou injekéniho Iéku.

Intravendzni aplikace kalcia neni pfi lé¢bé
anafylaxe indikovana, ve svétle dnesnich poznat-
kd se jednd o 1é¢bu obsolentnia ,non lege artis”.
Mezi dalsi chyby, které mohou stav pacienta
v anafylaxi zhorsit, je podcenéni prvnich symp-
tomd a nezajisténi pristupu do krevniho obéhu.

V osudu rizikového pacienta byvéa nedostat-
kem opomenuti nasledné péce s vybavenim
nemocného adrenalinovym autoinjektorem

a opomenuti indikovat alergologické vy3etient.

www.medicinapropraxi.cz
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