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Skréty i akronimy

AAAAI American Academy of Allergy, Asthma & Immunology

AAP American Academy of Pediatrics

ACAAI the American College of Allergy, Asthma, and Immunology

ACSQHC Australian Commission on Safety and Quality in Health Care

AIT Immunoterapia alergenowa (ang. allergen immunotherapy)

ALS Zaawansowane zabiegi resuscytacyjne (ang. advanced life support)

AOTMIT Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

APD Analiza problemu decyzyjnego

ASCIA Australasian Society of Clinical Immunology and Allergy

BAT Test aktywacji bazofilow (ang. basophil activation test)

BLS Podstawowe zabiegi resuscytacyjne (ang. basic life support)

CcCT Poprawnie zaprojektowana kontrolowana proba kliniczna bez randomizacji
(ang. clinical controlled trial)

ChPL Charakterystyka produktu leczniczego

CRD Diagnostyka oparta na kemponentach alergenowych (ang. component-re-
solved diagnostics)

CSD-IA Anafilaksja idiopatyczna steroidozalezna (ang. corticosteroid-dependent id-
iopathic anaphylaxis)

DGAKI German Society for Allergology and Clinical Immunology

EAACI Europejska Akademia Alergii i Immunologii Klinicznej (ang. European
Academy of Allergy and Clinical Immunology)

EKG Elektrokardiografia

ERC Europejska Rada Resuscytacji (ang. European Research Council)

GKS Glikokortykosteroidy

HTA Ocena technologii medycznych (ang. Health Technology Assessment)

i.m. Domiesniowo (ang. intramuscularius)

i.v./lv Dozylnie (ang. intravenosus)

1A Anafilaksja idiopatyczna (ang. idiopathic anaphylaxis)

IA-A Anafilaksja idiopatyczna z obrzekiem naczynioruchowym (ang. idiopathic
anaphylaxis with angiodema)

IAEM Irish Association for Emergency Medicine

IA-G Anafilaksja idiopatyczna uogolniona (ang. idiopathic anaphylaxis, generea-
lized)

IA-Q Anafilaksja idiopatyczna watpliwa (ang. idiopathic anaphylaxis questiona-
ble)

IA-S Anafilaksja idiopatyczna o objawach sugerujgcych anafilaksje, ale brak jest
potwierdzenia klinicznego i reakcji na typowe leczenie

IA-V Anafilaksja idiopatyczna o objawach odmiennych od typowych (ang. idiopa-
thic anaphylaxis variant)

ICD-10 Miedzynarodowa Klasyfikacja Chorob ICD-10 (ang. International Statistical
Classification of Diseases and Related Health Problems)

IgE Immunoglobulina E

IL-13 Interleukina 13

IL-4 Interleukina 4

IL-5 Interleukina 5

mc. Masa ciata

MCSD-IA Anafilaksja idiopatyczna steroidozalezna - pacjent wymaga duzych dawek
steroidow
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NICE National Institute for Health and Care Excellence

NLPZ Niesteroidowe leki przeciwzapalne

OIoOM Oddzial intensywnej opieki medycznej

oIT Oddzial intensywnej terapii

p.o. Doustnie (ang. per os)

PEF Pomiar szczytowego przeptywu wydechowego za pomocg pikflometru (ang.
peak expiratory flow)

PICO(S) Populacja, interwencja, komparator, efekt zdrowotny, badania (ang. popu-
lation, intervention, comparison, outcome, study)

PMDI Inhalator cisnieniowy (ang. pressurized metered-dose inhaler)

POZ Podstawowa opieka zdrowotna

pRCT Pragmatyczna proba kliniczna z randomizacja (ang. pragmatic randomized
controlled trial)

PRR Polska Rada Resuscytacji

PTA Polskie Towarzystwo Alergologiczne

PTGHiZDz Polskie Towarzystwo Gastroenterologii, Hepatologii i Zywienia Dzieci

PTP Polskie Towarzystwo Pediatryczne

RC The Resuscitation Council UK

RCT Randomizowane kontrolowane badanie kliniczne (ang. randomized control-
led trial)

REMA Red Espanola Mastocitosis

SOR Szpitalny oddziat ratunkowy

Th2 Limfocyt Th2

VIP Wazoaktywny peptyd jelitowy

WAO World Allergy Organization

WMS Wilderness Medical Society

ZRM Zespot ratownictwa medycznego
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Streszczenie

Celem analizy jest okreslenie problemu decyzyjnego zwiazanego z finansowaniem w ramach srodkow
publicznych epinefryny (inaczej nazywanej adrenaling) (EpiPen® Jr., EpiPen® Senior) w leczeniu pa-
cjentow (dzieci, mtodziezy oraz osob dorostych) z ryzykiem wystapienia nagtej ciezkiej reakcji aler-
gicznej na uzadlenia lub ukaszenia owadow, pozywienie, leki lub inne alergeny, a takze z anafilaksja
idiopatyczng lub wywotang wysitkiem fizycznym.

Anafilaksja to ciezka, szybko rozwijajaca sie, potencjalnie zagrazajaca zyciu, uktadowa lub ogolnou-
strojowa reakcja nadwrazliwosci (alergicznej lub niealergicznej). Z kolei wstrzas anafilaktyczny to
ciezka, szybko rozwijajaca sie reakcja anafilaktyczna, w ktorej wystepuje obnizenie cisnienia tetni-
czego zagrazajace zyciu.

Najczestsze przyczyny wystapienia anafilaksji u dorostych to leki (34%), pokarmy (31%) i jady owadow
(20%). Z kolei u dzieci to pokarmy (70%), jady owadow (22%) i leki (7%). W okoto 30% przypadkow
u dorostych i w okoto 15% przypadkow u dzieci nie udaje sie ustalic przyczyny (anafilaksja idiopa-
tyczna).

Objawy (tj. swedzaca skora, Swiszczacy oddech, chrypka, obrzek ust, jezyka i gardta, zawroty gtowy)
pojawiaja sie zwykle w ciggu kilku do kilkunastu minut po narazeniu na czynnik wywotujacy. Moga
one wystepowac jednoczesnie lub sekwencyjnie, ale w krotkim czasie od wystapienia pierwszego ob-
jawu. Im szybciej sie rozwijaja, tym wieksze jest ryzyko anafilaksji ciezkiej i zagrazajgcej zyciu.

Rzeczywista zapadalnos¢ na anafilaksje w populacji ogélnej jest nieznana z powodu niedosta-
tecznego zglaszania sie chorych do placowek opieki zdrowotnej, niespéjnych definicji anafilaksji
oraz roznych populacji badanych. WAO podaje, ze rocznie na catym $wiecie zapadalnos¢ na anafi-
laksje oscyluje miedzy 50 do 112 epizoddw na 100 000 osobolat. Wedtug EAACI czestosc wystepowania
anafilaksji w Europie wynosi 1,5 do 7,9 na 100 000 osobolat. Z kolei dane statystyczne z Polski po-
daja, ze reakcja anafilaktyczna pojawia sie u 50-500 os6b na 1 min mieszkarncoéw z czego 130 tys.
Polakéw doswiadcza wstrzasu anafilaktycznego o réoznym nasileniu. Wsrod dzieci zapadalnos¢ na
anafilaksje waha sie od 1 do 761 na 100 000 osobolat. Zgony z powaodu anafilaksji s rzadkie i wynosza
0,05-0,51 na milion osdb rocznie w przypadku lekow, 0,03-0,32 w przypadku zywnosci i 0,09-0,13
w przypadku anafilaksji wywotanej jadem. Na podstawie wypowiedzi prof. Radostawa Gawlika z 2024
roku wiadomo, ze liczba zgonow w Polsce z powodu anafilaksji wynosi od 40 do 120, ale liczby te
s3 zanizone.

Postepowanie w przypadku wystapienia anafilaksji i wstrzasu anafilaktycznego nie zalezy od ich przy-
czyn. Jesli objawy nie ograniczaja sie tylko do skory, chorego nalezy przetransportowac do szpitala.
Adrenalina jest lekiem pierwszego rzutu, ktory podaje sie choremu domig$niowo.

Whioskuje sie o refundacje wstrzykiwaczy automatycznych adrenaliny (EpiPen® Jr. i EpiPen® Senior)
w leczeniu pacjentow z ryzykiem wystapienia nagtych przypadkow ciezkich reakcji alergicznych (ana-
filaksji) na uzadlenia lub ukaszenia owadow, pozywienie, leki lub inne alergeny, a takze w anafilaksji
idiopatycznej lub wywotanej wysitkiem fizycznym.

Zgodnie z Obwieszczeniem MZ z dnia 18 grudnia 2024 r. zaden preparat z adrenaling, nie jest obecnie
refundowany. Adrenalina WZF® podlegata refundacji przez ponad 9 lat i stanowi jeden z wykorzysty-
wanych sposobow praktyki klinicznej w leczeniu reakcji anafilaktycznych. Preparat Adrenalina WZF®
umozliwia podanie wytacznie dawki 0,3 mg adrenaliny, tak jak w przypadku preparatu EpiPen™ Senior,
tym samym obejmujac te sama populacje dorostych i dzieci o masie ciata powyzej 30 kg z ryzykiem
wystapienia anafilaksji. W zwiazku z tym, Adrenalina WZF®stanowi komparator dla preparatu EpiPen®
Senior. Amputko-strzykawka Adrenalina WZF® nie stanowi jednak komparatora dla autowstrzykiwacza
EpiPen® Jr. o dawce 0,15 mg adrenaliny.

Autowstrzykiwacze EpiPen® Jr. i EpiPen® Senior w wyniku pozytywnej decyzji refundacyjnej stanowi-
tyby metode leczenia wsrod pacjentow, u ktorych istnieje ryzyko wystapienia nagtej ciezkiej reakcji
alergicznej na uzadlenia lub ukaszenia owaddw, pozywienie, leki lub inne alergeny, a takze z anafi-
laksja idiopatyczna lub wywotana wysitkiem fizycznym, ktorg moga zaaplikowac samodzielnie.
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1 Cel analizy

Celem analizy jest okreslenie problemu decyzyjnego zwiazanego z finansowaniem w ramach
srodkow publicznych epinefryny (inaczej nazywanej adrenaling) (EpiPen® Jr., EpiPen® Senior)
w leczeniu pacjentow (dzieci, mtodziezy oraz osob dorostych) z ryzykiem wystapienia nagtej
ciezkiej reakcji alergicznej na uzadlenia lub ukgszenia owadow, pozywienie, leki lub inne
alergeny, a takze z anafilaksja idiopatyczna lub wywotana wysitkiem fizycznym.

Celem analizy problemu decyzyjnego jest opis zagadnien kontekstu klinicznego wedtug sche-
matu PICO(S) (ang. population, intervention, comparison, outcomes, study) w odniesieniu
do zastosowania pembrolizumabu w docelowej populacji chorych:

e populacja, w ktorej dana interwencja ma byc stosowana (P),
e interwencja (I},

e komparatory (C),

e efekty zdrowotne (0),

e rodzaj badan klinicznych (S).

W niniejszej analizie problemu decyzyjnego (APD) uwzgledniono nastepujace aspekty:

e opis problemu zdrowotnego;

e przeglad aktualnych standardow postepowania terapeutycznego (ang. practice gui-
delines) wraz z uwzglednieniem klasy zalecen oraz poziomu wiarygodnosci zgodnie
z gradacja dowodow naukowych, a takze uwzglednieniem pozycji analizowanej tech-
nologii i komparatorow w wyzej wymienionych wytycznych klinicznych;

o przeglad rekomendacji wybranych agencji oceny technologii medycznych (ang. he-
alth technology assessment, HTA);

e prezentacja analizowanego produktu leczniczego;

e wybor opcji terapeutycznych, z ktorymi nalezy porownac analizowany produkt w ra-
mach oceny technologii medycznych, a takze zestawienie danych farmakologicznych
dla alternatywnych opcji terapeutycznych;

s prezentacja efektow zdrowotnych zwigzanych z leczeniem danej jednostki chorobo-
wej i jej przebiegiem, istotnych z perspektywy chorego;

e prezentacja aktualnego statusu finansowania ze srodkow publicznych analizowanych
substancji leczniczych;

e wskazanie propozycji sposobu finansowania analizowanej technologii w ramach srod-
kow publicznych;

e schematyczny opis zagadnien kontekstu klinicznego wedtug schematu PICO(S).
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2 Problem zdrowotny

2.1 Definicja problemu zdrowotnego

Anafilaksja to ciezka, szybko rozwijajaca sie, potencjalnie zagrazajaca zyciu, uktadowa lub
ogolnoustrojowa reakcja nadwrazliwosci (alergicznej lub niealergicznej). Z kolei wstrzas
anafilaktyczny to ciezka, szybko rozwijajaca sie reakcja anafilaktyczna, w ktorej wystepuje
obnizenie cisnienia tetniczego zagrazajace zyciu. Wywotuje ja reakcja organizmu na aler-
gen, w trakcie ktorej stymulowana jest IgE-zalezna degranulacja komorek tucznych, ktora
powoduje uwolnienie duzej ilosci histaminy. To prowadzi do skurczu miesni gtadkich, posze-
rzenia naczyn krwionosnych i wzrostu ich przepuszczalnosci, nagtego i duzego spadku cisnie-
nia tetniczego krwi. Anafilaksja moze byc alergiczna lub niealergiczna i przebiega jako re-
akcja na nadwrazliwos¢ typu | (natychmiastowa) (Szczeklik 2024, Centrum Ratownictwa
2025).

Zgodnie z obowigzujacg w Polsce Miedzynarodowa Statystyczng Klasyfikacja Chordb i Pro-
blemoéw Zdrowotnych ICD-10 wstrzas anafilaktyczny obejmuje:

e T78.2 - wstrzas anafilaktyczny, nieokreslony (wstrzas alergiczny, reakcja ana-
filaktyczna, anafilaksja) (MSKCiPZ 2008).

Dodatkowo wyrdzni¢c mozna anafilaksje spowodowana:
e T88.6 - prawidtowo zastosowanym lekiem;
e T78.0 - niepozadang reakcja na produkty spozywcze;
e T80.5 - podaniem surowicy (MSKCiPZ 2008).

Anafilaksja idiopatyczna jest ciezka, zagrazajaca zyciu systemowa lub uogodlniong natych-
miastowa reakcja nadwrazliwosci o objawach podobnych/zblizonych do innych postaci ana-
filaksji. Dotyczy ok. 30-60% przypadkow u dorostych i ok. 20% przypadkow u dzieci (Lukaszyk
2019). Klasyfikacje anafilaksji idiopatycznej przedstawiono w tabeli ponizej.

Tab. 1. Klasyfikacja anafilaksji idiopatycznej (Lukaszyk 2019).

Klasyfikacja Parametr Komentarz

IA-G Pokrzywka lub obrzek naczynioru-
chowy z towarzyszacym skurczem
oskrzeli, hipotensja, omdlenie

IA-A Obrzek naczynioruchowy (krtan,
gardlo, jezyk); moze byc rowniez
pokrzywka

Czestosc Czeste Przynajmniej 2 epizody w okresie

2 miesiecy poprzedzajacych hospi-
talizacje lub przynajmniej 6 epi-
zodow/rok w roku poprzedzaja-

cym
Nieczeste Mniej niz 6 epizodow/rok
Ciezkosc (reakcja na steroidy) CSD-1A Dawka prednizonu nie moze byc
zmniejszona
MCSD-1A Pacjent wymaga przynajmniej 20

mg/dzien lub 60 mg/dzien predni-
zonu celem kontroli |A
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Klasyfikacja Parametr Komentarz
Warianty 1A-Q Pacjent ma objawy IA, ale doku-
mentacja i diagnoza sa niepewne
1A-V Objawy roznig sie od objawow ty-

powych w A

Somatoformy 1A (lA-S) Objawy nasladuja |A, ale pacjenci
nie maja choroby organicznej,
obiektywnych badan i nie reagujg

na standardowe leczenie

Skroty: 1A - anafilaksja idiopatyczna; |A-G - anafilaksja idiopatyczna uogolniona; IA-A - anafilaksja idiopatyczna z obrzekiem naczy-
nioruchowym; CSD-1A - anafilaksja idiopatyczna steroidozalezna; MCSD-1A - anafilaksja idiopatyczna steroidozalezna - pacjent wy-
maga duzych dawek steroidow; 1A-Q - anafilaksja idiopatyczna watpliwa; IA-V - anafilaksja idiopatyczna o objawach odmiennych
od typowych; |A-S - anafilaksja idiopatyczna o objawach sugerujacych anafilaksje, ale brak jest potwierdzenia klinicznego i reakcji
na typowe leczenie

2.1.1 Etiologia i patogeneza

Anafilaksja to gwattowna, ogolnoustrojowa reakcja nadwrazliwosci organizmu (alergiczna
lub niealergiczna), ktora pojawia sie w odpowiedzi na jakis czynnik - zwykle pokarm, lek lub
uzadlenie owada (Fundacja CWzA 2025).

Najczestsze przyczyny wystapienia anafilaksji u dorostych to leki (34%), pokarmy (31%) i jady
owadow (20%). Z kolei u dzieci to pokarmy (70%), jady owadow (22%) i leki (7%). W okoto
30% przypadkow u dorostych i w okoto 15% przypadkow u dzieci nie udaje sie ustalic przyczyny
(anafilaksja idiopatyczna). Zdarza sie, ze do wystapienia anafilaksji konieczne jest zadzia-
tanie w bliskim zwiazku czasowym dwoch lub wigcej czynnikow (np. uczulajacy alergen i wy-
sitek fizyczny) (Szczeklik 2024).

Przyczyny powstawania anafilaksji mozna podzieli¢ na alergiczne zalezne od IgE (wystepuje
najczesciej), alergiczne niezalezne od IgE oraz niealergiczne (wystepuja rzadziej). Gtowne
przyczyny powstawania anafilaksji zarowno alergicznych jak i niealergicznych wraz z opisem,
przedstawiono w Tab. 2.

Tab. 2. Gtowne przyczyny anafilaksji u dzieci i dorostych (Szczeklik 2024).

Gtowne przyczyny anafilaksji

Alergiczne zalezne od IgE

Alergiczne niezalezne od IgE

Niealergiczne

e leki - najczesciej antybiotyki
B-laktamowe, leki zwiotcza-
jace, cytostatyki, barbitu-
rany, leki biologiczne;

« pokarmy (zaleznie od rejonu
geograficznego i nawykow Zy-

wieniowych) u dorostych
orzeszki ziemne, orzechy
drzew, skorupiaki 1 ryby,

biatka mleka krowiego, psze-
nica, korzen selera, biatko
miesa ssakow (opozniona ana-
filaksja wystepujaca po 3-6 h
od spozycia produktow z
miesa ssakdw, np. wolowiny,
wieprzowiny, baraniny, miesa
kroliczego); u dzieci do 2. rz.
najczesciej bialko mleka i jajo
kurze, w wieku przedszkolnym

«  krew, skladniki krwi i produkty
krwiopochodne;

¢ immunoglobuliny;

e surowice zwierzece i
pionki;

« blony dializacyjne.

sIcie-

e bezposrednie uwalnianie me-
diatorow z mastocytow - opio-
idy, leki zwiotczajace migsnie
szkieletowe, roztwory koloi-
dowe (np. dekstran, hydrok-
syetylowana skrobia, roztwor
ludzkiej albuminy) lub hiper-
toniczne (np. mannitol), wysi-
lek fizyczny, niska tempera-

tura;
e zmiana metabolizmu kwasu
arachidonowego - nadwrazli-

wos¢ na ASA i inne leki prze-
ciwzapalne (NLPZ);

+ mediatory anafilaksji lub sub-
stancje podobne w pokarmach
(histamina, tyramina), zbyt
mata aktywnosc enzymow roz-
ktadajacych mediatory anafi-
laksji;
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Glowne przyczyny anafilaksji

Alergiczne zalezne od IgE Alergiczne niezalezne od IgE Niealergiczne
orzech laskowy i orzech ner- e inne lub nieznane mechani-
kowca, we wszystkich grupach zmy - radiologiczne srodki
wiekowych orzeszki arachi- kontrastowe, zanieczyszcze-
dowe (roslina z rodziny bobo- nia pokarmow i srodki konser-
watych [straczkowa], a nie wujace.

orzech drzewny), a w dalszej
kolejnosci ryby, sezam, psze-
nica;

e jady owadow btonkoskrzy-
dlych (osa, pszczota, szerszen,
trzmiel), niektore gatunki
mrowek (nie w Polsce);

e biatka podawane pozajelitowo
- krew, sktadniki krwi i pro-
dukty krwiopochodne, hor-
mony (np. insulina), enzymy
(np. streptokinaza), surowice
(np. przeciwteicowa), prepa-
raty alergenow stosowane w
diagnostyce in vive i w immu-

noterapii;

e alergeny wziewne - np. siersc
konia;

s lateks;

s leki biologiczne (u dzieci np.
tocylizumab, rytuksymab);

¢ srodki dezynfekujace z grupy
biguanidow (np. chlorheksy-
dyna);

* kannabinoidy;

o roztocze - anafilaksja (rzadko)
po spozyciu potraw przygoto-
wanych z przechowywanej
maki (pancake syndrome).

W przypadku anafilaksji idiopatycznej jako przyczyny jej powstawania zwraca si¢ gtownie
uwage na przyczyny alergiczne, tj. ukryte alergeny, np. barwniki, konserwanty, aspartam,
glutaminian sodowy lub lateks gumy naturalnej. Jedna z hipotez dotyczaca patogenezy ana-
filaksji idiopatycznej sugeruje, ze zmieniony profil cytokinowy obnizajacy prog wrazliwosci
komorki tucznej w procesie degranulacji moze byc odpowiedzialny za objawy kliniczne. Au-
torzy publikacji wykazali, ze u pacjentow z idiopatyczng anafilaksja poziom cytokin Th2 (IL-
4, IL-51 IL-13) byt istotnie wyzszy w poréwnaniu z osobami zdrowymi i pacjentami z objawami
alergicznego niezytu nosa. Warto wspomniec, ze epizody anafilaksji czesciej obserwowane
sa u kobiet i dlatego tez jedna z teorii sugeruje, ze zenskie hormony ptciowe moga obnizac
prog degranulacji komorek tucznej i zasadochtonnej. Kolejna teoria patogenezy anafilaksji
idiopatycznej zwraca uwage na role histaminy w tej patologii. Wykazano, ze niektorzy pa-
cjenci z anafilaksjg idiopatyczna maja zwiekszong wrazliwos¢ skory na iniekcje histaminy,
a takze zaobserwowano istotny wzrost stezenia w surowicy krwi pacjentow z anafilaksja
czynnika uwalniajacego histamine (ang. histamine-releasing factor) (Lukaszyk 2019).

Wsrod czynnikow ryzyka wystapienia anafilaksji wyroznia sie:
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przebyty epizod anafilaksji i ponowne narazenie na czynnik, ktory ja wywotat (anty-
biotyki B-laktamowe, jady owadow btonkoskrzydtych, surowice, szczepionki, radiolo-
giczne srodki kontrastowe);

wiek (u dorostych czesciej wystepuja reakcje po ekspozycji na wczesniej wymienione
czynniki);

pte¢ zenska (anafilaksja wystepuje czesciej u kobiet i przebiega ciezej niz u mez-
czyzn);

atopia;

miejsce przedostania sie alergenu do ustroju (po podaniu antygenu pozajelitowo,
zwtaszcza dozylnie, reakcje sg czestsze i o ciezszym przebiegu);

mastocytoza;
zespoty aktywacji mastocytow;
wrodzona alfa-hipertryptazemia;

choroby przewlekte (np. choroby uktadu sercowo-naczyniowego, zle kontrolowana
astma);

niedobory enzymatyczne, zwtaszcza enzymow metabolizujacych mediatory anafilak-
sji;

stres emocjonalny;

uprzednie narazenie na alergen (wieksze ryzyko ciezkiej anafilaksji przy narazeniu

przerywanym niz przy statym, jednoczesne narazenie na alergen podawany pozajeli-
towo i wystepujacy w srodowisku - np. podczas immunoterapii w okresie pylenia);

wykonywanie procedur medycznych (np. podawanie srodkow diagnostycznych, testy
in vivo, proby prowokacyjne, zabiegi chirurgiczne w znieczuleniu miejscowym lub
ogolnym) (Szczeklik 2024).

W okoto 30% reakcji anafilaktycznych, waznga role odgrywaja tzw. kofaktory (czynniki sprzy-
jajace), do ktorych mozna zaliczyc wysitek fizyczny, oziebienie, spozycie alkoholu, ostre
zakazenia, niektore leki (NLPZ) oraz stres emocjonalny (Szczeklik 2024).

W przypadku reakcji niealergicznych, w procesie powstawania anafilaksji nie biora udziatu
mechanizmy immunologiczne. W zwiazku z tym, wstrzas anafilaktyczny moze juz wystapic
przy pierwszej ekspozycji na dany czynnik (Szczeklik 2024).

2.1.2 Rozpoznanie

Rozpoznanie anafilaksji i wstrzasu anafilaktycznego ustala sie na podstawie typowych obja-
wow podmiotowych i przedmiotowych oraz rozwoju objawow w krotkim czasie po kontakcie
z czynnikiem mogacym wywotac reakcje anafilaktyczng (Podrecznik pediatrii 2025).

Kryteria kliniczne rozpoznania anafilaksji wedtug World Allergy Organization (WAQ) przed-
stawiono ponizej.
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Tab. 3. Kryteria kliniczne rozpoznania anafilaksji wg WAO 2020 (Podrecznik pediatrii 2025).

Kryteria kliniczne rozpoznania anafilaksji

Prawdopodobienstwo anafilaksji jest duze, gdy objawy kliniczne odpowiadaja konfiguracji jednego z dwoch
ponizszych punktow:

1) nagte pojawienie sig objawow (w ciagu minut lub godzin) w obrebie skory i/lub bton sluzowych (np.
uogolniona pokrzywka, swiad lub zaczerwienienie, obrzek warg, jezyka i jezyczka) oraz =1 z poniz-
szych:

a. zaburzenia oddychania (np. dusznosc, stridor, skurcz oskrzeli z towarzyszacym swistem,
zmniejszony PEF, hipoksemia);

b. spadek cisnienia krwi lub objawy wskazujace na niewydolnosc narzadow (np. hipotensja,
omdlenie, niekontrolowane oddanie moczu/stolca);

c. ciezkie objawy ze strony przewodu pokarmowego (kurczowy bol brzucha, wielokrotne wy-
mioty), zwtaszcza po ekspozycji na alergeny inne niz pokarmowe;

2) nagly spadek cisnienia krwi lub obturacja drzewa oskrzelowego lub stridor po ekspozycji na znany lub
bardzo prawdopedobny alergen® istotny dla pacjenta (w ciagu kilku minut lub godzin), nawet w przy-
padku braku typowych zmian skornych.

Spadek cisnienia tetniczego definiowany jako zmniejszenie cisnienia skurczowego >30% w stosunku do wyj-
sciowej wartosci osobniczej lub u niemowlat i dzieci do 10. rz. zmniejszenie do wartosci obliczonej ze wzory:
(70 mm Hg + [2 x wiek w latach]), a u starszych <90 mm Hg.

Prawidtowe tetno miesci sie w przedziale 80-140/min u dzieci w wieku 1-2 lat; 80-120/min w wieku 3 lat; 70-
115/min =3. rz. U niemowlat bardziej prawdopodobne jest wystapienie zaburzen oddychania niz hipotensji
czy wstrzasu; w tej grupie wiekowej wstrzas czesciej objawia sie poczgtkowo tachykardia niz hipotensja.

*lub innym czynnik, np. IgE niezalezna immunologiczna lub nieimmunologiczna aktywacja (bezposrednia) mastocytow

W celu rozpoznania anafilaksji oraz anafilaksji idiopatycznej mozna rowniez wykonac bada-
nia pomocnicze oraz rozpoznanie roznicowe.

Badania pomocnicze

Badania laboratoryjne najczesciej nie sg potrzebne do ustalenia rozpoznania. Mozna jednak
sprawdzic:

e stezenie tryptazy w surowicy (najczesciej stosowane) - poziom zwigksza sie maksy-
malnie po 60-90 min od wystapienia pierwszych objawow, a po 6-12 h wraca do war-
tosci wyjsciowej. Pobiera sie probke krwi (najlepiej do 2 h od wystapienia objawow)
i porownuje sie stezenie tryptazy podczas epizodu anafilaksji ze stezeniem podsta-
wowym (>24 h od ustapienia objawow);

e stezenie metylohistaminy w dobowej zbiorce moczu - metylohistamina jest metabo-
litem histaminy i jej zwiekszone stezenie utrzymuje sie do 24 h;

e stezenie histaminy w osoczu - zwiekszone po 5-10 min od wystapienia pierwszych
objawow (powraca do wartosci wyjsciowej po 30-60 min).

Badania majace na celu ustalenie przyczyny reakcji wykonuje sie nie wczesniej niz po upty-
wie 3-4 tygodni od wystapienia epizodu. Pomocne rowniez jest oznaczenie IgE swoistych dla
alergenu lub jego komponentow alergenowych przy uzyciu technik molekularnych. W przy-
padku podejrzenia, ze przyczyna jest pokarm lub lek, ewentualne proby prowokacyjne
trzeba przeprowadzac bardzo ostroznie. W niektorych sytuacjach pomocne mogg byc spe-
cjalistyczne testy in vitro, np.: BAT z uzyciem cytometrii przeptywowej (Podrecznik pediatrii
2025, Szczeklik 2024).

Rozpoznanie réznicowe
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W diagnostyce roznicowej anafilaksji nalezy uwzglednic schorzenia o przebiegu klinicznym
podobnym do niej. Wsrod schorzen, ktore przebieg kliniczny maja podobny do anafilaksji,
mozna wyréznic¢: inne postaci wstrzasu (krwotoczny, kardiogenny, septyczny), omdlenie,
ciezki napad astmy, ciezka reakcja lekowa, aspiracja ciata obcego, zaburzenia droznosci
krtani wywotane wysitkiem, wrodzony lub nabyty obrzek naczynioruchowy, ostre zatrucie,
hipoglikemia, padaczka, mastocytoza, rakowiak, guz chromochtonny, rak rdzeniasty tar-
czycy, ostry zespot wiencowy, zator tetnicy ptucnej i udar mozgu. Szczegolnie u pacjentow
z mastocytozg obserwuje sie zwiekszong czestos¢ wystepowania anafilaksji idiopatycznej
W praktyce w celu rozpoznania przyczyn anafilaksji wazne jest roznicowanie jej z czesciej
wystepujacymi reakcjami wazowagalnymi (omdleniem). W omdleniu, ktore zdarza sie znacz-
nie czesciej, poza towarzyszacym spadkiem cisnienia skora zwykle jest chtodna i blada, nie
ma pokrzywki, obrzekow, Swiadu, obturacji oskrzeli i nudnosci, a zamiast tachykardii wyste-
puje bradykardia (Podrecznik pediatrii 2025, tukaszyk 2019).

2.1.3 Obraz kliniczny, przebieg naturalny, rokowanie i
powiktania

Najczestszym mechanizmem anafilaksji jest reakcja immunologiczna zalezna od IgE. Rza-
dziej wystepuja reakcje immunologiczne niezalezne od IgE i reakcje niealergiczne. Ich
wspolng cecha jest degranulacja mastocytow i bazofilow. Uwolnione i wytwarzane mediatory
(m.in. histamina, tryptaza i metabolity kwasu arachidonowego, czynnik aktywujacy ptytki,
tlenek azotu) powoduja skurczenie miesni gtadkich w oskrzelach i przewodzie pokarmowym,
zwiekszaja przepuszczalnosc i rozszerzaja naczynia krwionosne, stymulujg zakonczenia ner-
wow czuciowych, a takze aktywuja komorki zapalne, uktad dopetniacza, uktad krzepniecia
i fibrynolizy oraz dziataja chemotaktycznie na eozynofile. Powoduje to nasilenie i przedtu-
zenie reakcji anafilaktycznej. Zwigkszona przepuszczalnosc naczyn i szybkie przemieszcze-
nie ptynow do przestrzeni zewnatrznaczyniowej moze spowodowac utrate nawet 35% efek-
tywnej objetosci krwi krazacej w ciagu okoto 10 min. Objawy kliniczne anafilaksji sa takie
same, niezaleznie od mechanizmu (Podrecznik pediatrii 2025, Szczeklik 2024).

Gtowne objawy anafilaksji ze strony:
e skory i tkanki podskornej:

o objawy duze: pokrzywka lub obrzek skory w miejscu innym niz miejsce poda-
nia leku, rozlany rumien skory ze swiadem (90% przypadkow, 80% u dzieci);

o objawy mate: zaczerwienienie i $wiad spojowek, uogolniony rumien skéry bez
Swigdu (50%);

e uktadu oddechowego:

o objawy duze: swiszczacy wydech i/lub stridor (udokumentowane przez pra-
cownika ochrony zdrowia), obrzek naczynioruchowy btony sluzowej gornych
drog oddechowych (obrzek gardta, jezyka, jezyczka i/lub krtani), wskazniki
niewydolnosci oddechowej (tachykardia, sinica, Sa0; <90%, widoczne zaanga-
Zzowanie dodatkowych migsni oddechowych) (50-60%);

o objawy mate: kaszel (50%), kichanie, niezyt nosa (15-20%);
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e uktad sercowo-naczyniowy - hipotensja, utrata swiadomosci (krotka, z wyjatkiem ty-
powej reakcji wazowagalnej);

e przewod pokarmowy - nudnosci, gwattowne wymioty, nasilony, kolkowy bol brzucha
(30%);

e reakcja ogolnoustrojowa - obnizenie cisnienia tetniczego i inne objawy wstrzasu
(30%): ciepta, zaczerwieniona, sucha skora (w zaawansowanej fazie wstrzasu
chtodna, blada i spocona), zapadniecie zyt podskornych, tachykardia, skagpomocz lub
bezmocz, bezwiedne oddanie stolca i utrata przytomnosci, zatrzymanie krazenia;

e rzadsze - zawroty lub bol gtowy, skurcze macicy, uczucie zagrozenia (Podrecznik pe-
diatrii 2025, Szczeklik 2024).

Objawy pojawiaja sie zwykle w ciggu kilku do kilkunastu minut po narazeniu na czynnik
wywotujacy. Moga one wystepowac jednoczesnie lub sekwencyjnie, ale w krotkim czasie
(w ciggu 1 h) od wystapienia pierwszego objawu. Im szybciej sie rozwijaja, tym wieksze jest
ryzyko anafilaksji ciezkiej i zagrazajacej zyciu. Objawy wyjsciowo tagodne (np. ograniczone
do skory i tkanki podskornej) mogg sie szybko rozwing¢ w zagrazajace zyciu, jesli niezwtocz-
nie nie zastosuje sie wtasciwego leczenia (Szczeklik 2024).

U ok. 80-90% chorych objawy rozwinietego wstrzasu anafilaktycznego poprzedza pojawienie
sie zmian skornych - np. pokrzywki po przyjeciu pokarmu lub leku. Groznymi objawami sa:
zawroty gtowy, uczucie silnego ostabienia, kotatanie serca, chrypka, uczucie braku powie-
trza, nudnosci i wymioty. Gwattowne obnizenie cisnienia tetniczego krwi dotyczy 1/3 cho-
rych. Skora u pacjenta we wstrzasie anafilaktycznym jest chtodna, blada, spocona. Osta-
tecznie moze dojs¢ do utraty przytomnosci, a nawet zgonu, najczesciej spowodowanego
opuchnieciem tkanek gardta, ze dochodzi do zamkniecia krtani i niemoznosci oddychania
(obrzek Quinckego). Chorobami, ktore sprzyjaja pojawieniu sie powiktan wstrzasu anafilak-
tycznego, sa choroby uktadu oddechowego (zwtaszcza zle leczona astma oskrzelowa u mto-
dych chorych) oraz choroby uktadu krazenia. Zazywane przez chorego leki moga by¢ przy-
czyna wstrzasu anafilaktycznego (np. stosowane w nadcisnieniu tetniczym tzw. inhibitory
konwertazy) lub utrudniac jego leczenie (stosowane w chorobach uktadu krazenia tzw. B-
blokery) (Gaszynski 2017).

Do szczegolnych przypadkow naleza: anafilaksja dwufazowa (wystepujaca z czestoscia okoto
5%), anafilaksja oporna na leczenie (wystepujaca z czestoscig okoto 1%) i anafilaksja prze-
wlekajaca sie. Wystapienie anafilaksji dwufazowej jest bardzo prawdopodobne, jesli zostang
spetnione nastepujace kryteria:

e nowe lub nawracajace objawy i/lub nieprawidtowosci stwierdzane w badaniu przed-
miotowym spetniajace kryteria rozpoznania anafilaksji;

e poczatkowe objawy i/lub nieprawidtowosci stwierdzane w badaniu przedmiotowym
muszg catkowicie ustapic przed pojawieniem sie nowych objawow;

e nie doszto do ponownej ekspozycji na alergen, ktory wywotat poczatkowe objawy;

e nowe lub nawracajace objawy i/lub nieprawidtowosci stwierdzane w badaniu przed-
miotowym pojawiaja sie w ciagu 1-48 h (najczesciej po okoto 8 h) po catkowitym
ustapieniu poczatkowych objawow.

Z kolei wystapienie anafilaksji opornej na leczenie jest bardzo prawdopodobne, jesli zostang
spetnione oba kryteria wymienione ponizej:
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utrzymywanie sie objawow anafilaksji pomimo wdrozenia wlasciwej interwencji;

poczatkowe objawy anafilaksji wymagaly podania 23 dawek adrenaliny i.m. lub roz-
poczecia leczenia od wlewu i.v. adrenaliny.

W przypadku anafilaksji przewlekajacej sie, jej wystapienie jest prawdopodobne, jesli ob-
jawy i/lub nieprawidtowosci stwierdzane w badaniu przedmiotowym spetniaja kryteria roz-
poznania anafilaksji i utrzymuja sie >4 h (Szczeklik 2024).

Istnieje kilka roznych skal oceniajacych stopien nasilenia objawow anafilaksji. Ring i Mess-
mer opracowali skale, ktora jest obecnie w Polsce najczesciej stosowana. W tej skali wyroz-
nia sie cztery stopnie anafilaksji. Uwzglednia ona reakcje ze strony skory, przewodu pokar-
mowego, uktadu oddechowego i uktadu sercowo-naczyniowego:

| - brak objawow;

Il - wystepuja objawy takie jak swiad, rumien, pokrzywka, obrzek naczynioruchowy,
a dodatkowo pojawiaja sie nudnosci, kurczowe bole brzucha, wyciek z nosa, chrypka,
dusznosc, tachykardia, spadek cisnienia tetniczego >20 mm Hg;

Il - wystepuja objawy wymienione wyzej, a dodatkowo pojawiajg sie obrzek gtosni,
obturacja oskrzeli, sinica, wstrzas;

IV - wystepuja wszystkie objawy wymienione wyzej, co w konsekwencji doprowadza
do zatrzymania oddechu, zatrzymanie krazenia (Gaszynski 2017).

Anafilaksja zagrozona wstrzasem anafilaktycznym jest bardzo prawdopodobna, gdy sa spet-
nione niektore z ponizszych kryteriow:

ostry poczatek choroby (czas wystapienia: od kilku minut do kilku godzin) z zajeciem
skory i/lub bton sluzowych (np. uogoélniona pokrzywka, swiad lub napadowe zaczer-
wienienie, obrzek warg/jezyka/jezyczka) oraz 21 z nastepujacych objawow:

o uposledzenie czynnosci uktadu oddechowego (np. dusznos¢, Swiszczacy od-
dech/skurcz oskrzeli, stridor, zmniejszenie szczytowego przeptywu wydecho-
wego, hipoksemia);

o obnizenie ci$nienia tetniczego lub towarzyszace objawy wskazujace na dys-
funkcje narzadu koncowego (np. hipotensja, omdlenie, mimowolne oddanie
moczu i/lub stolca);

>2 z nastepujacych objawow, ktore wystepuja szybko (czas wystapienia: od kilku mi-
nut do kilku godzin) po ekspozycji na prawdopodobny alergen u danego pacjenta:

o zajecie skory i/lub bton sluzowych (np. uogodlniona pokrzywka, swiad z zaczer-
wienieniem, obrzek warg/jezyka/jezyczka);

o uposledzenie czynnosci uktadu oddechowego (np. dusznosc, Swiszczacy od-
dech/skurcz oskrzeli, stridor, zmniejszenie szczytowego przeptywu wydecho-
wego, hipoksemia);

o obnizenie cisnienia tetniczego lub towarzyszace mu objawy;

o utrzymujace si¢ objawy ze strony uktadu pokarmowego (np. kurczowy bol
brzucha, wymioty);
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e obnizenie cisnienia tetniczego po ekspozycji na znany alergen (wystepujace w ciagu
kilku minut do kilku godzin):

o niemowleta i dzieci - niskie cisnienie skurczowe (specyficzne dla wieku) lub
jego spadek o >30%;

o dorosli - ci$nienie skurczowe <90 mm Hg lub jego spadek >30% (Gaszynski
2017).

2.1.4 Epidemiologia
2.1.4.1 Zapadalnos¢

Anafilaksja jest ostra i zagrazajaca zyciu reakcja nadwrazliwosci, ktora wymaga szybkiej
diagnozy i leczenia. Chociaz zapadalnosc na anafilaksje jest rozna w poszczegolnych krajach,
rosnie ona na catym swiecie. Warto dodac, ze rzeczywista zapadalnosc na anafilaksje w po-
pulacji ogolnej jest nieznana z powodu niedostatecznego zgtaszania sie chorych do placowek
opieki zdrowotnej, niespojnych definicji anafilaksji oraz roznych populacji badanych. Naj-
rzetelniejsze dane opierajg sie w duzej mierze na ilosci przyjetych chorych do szpitali, jed-
nak nalezy zwrocic uwage, ze dane te sg niedoszacowane (Aytekin 2025, Turner 2020).

World Allergy Organization podaje, ze rocznie na catym swiecie zapadalnosc na anafilaksje
oscyluje miedzy 50 do 112 epizodow na 100 000 osobolat. Niedawny przeglad systematyczny
przeprowadzony przez European Academy of Allergy and Clinical Immunology Food Allergy
& Anaphylaxis Group oszacowat czestos¢ wystepowania anafilaksji ze wszystkich przyczyn
w Europie na 1,5 do 7,9 na 100 000 osobolat. Co wigcej, 1 na 300 osob w Europie przynajmniej
raz w zyciu doswiadcza anafilaksji. W Niemczech zapadalno$c na anafilaksje wynosi 2-3 przy-
padki na 100 tys. oséb rocznie. W USA szacuje sig, ze czestos¢ wystepowania anafilaksji
dotyczy 40-50 osob na 100 tys. mieszkancow rocznie, podczas gdy w Wielkiej Brytanii jest to
ok. 6-8 przypadkow na 100 tys. mieszkancow rocznie. W przypadku dzieci szacowana zapa-
dalnos¢ na anafilaksje waha sie od 1 do 761 na 100 000 osobolat. Odnalezione dane wskazuja
rowniez, ze nawrot reakcji wystepuje u 26,5-54,0% pacjentéw z anafilaksja w okresie obser-
wacji wynoszacym od 1,5 roku do 25 lat. Z kolei reakcje podwojne dotycza 8-20% przypad-
kow, a te o nieznanej przyczynie stanowig 20% przypadkéow (RC UK 2021, WAO 2020, Gaszynski
2017, Ktak 2016).

W odniesieniu do danych z Polski, z raportu ,Anafilaksja problem zdrowotny i spoteczny”
wynika, ze w Polsce liczba pacjentow, ktorzy otrzymali Swiadczenia w ramach NFZ z powodu
anafilaksji (kody ICD-10: T78.0, 78.2, T80.5, T80.6) w latach 2008-2015, wyraznie sie zwiek-
szyta. W przypadku wstrzasu anafilaktycznego wskutek reakcji na pozywienie (T78.0), wzrost
w 2015 r. w stosunku do 2008 r. byt prawie trzykrotny (z 190 do 532), a w przypadku nieokre-
slonego wstrzasu anafilaktycznego (T78.2) wyniost on 35% (z 1 786 do 2 404). Nalezy jednak
zauwazyc, ze dane te sa niedoszacowane i rzeczywista liczba pacjentow jest wyzsza (Ktak
2016).

Prof. Radostaw Gawlik w 2024 roku w jednym z wywiadow powiedziat, ze: ,,poprawa diagno-
styki i rozpoznania anafilaksji spowodowata w ostatnich 10 latach szeSciokrotny wzrost cze-
stosci wystepowania anafilaksji. Dane statystyczne mowia, ze reakcja anafilaktyczna poja-
wia sie przecietnie u 50-500 o0s6b na 1 mln mieszkancow z czego 130 tys. Polakow doswiadcza
wstrzasu anafilaktycznego o roznym nasileniu” (Rynek zdrowia 2024).
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Wedtug danych statystycznych czesto$¢ wystepowania reakcji anafilaktycznych wsrod dzieci
w Polsce waha sie od 0,2 do 1,3%, a zjawisko dotyczy gtownie dzieci z towarzyszacymi cho-
robami atopowymi. W przypadku anafilaksji pokarmowej u dzieci do 2 r.z. czestosc jej wy-
stepowania uzalezniona jest rowniez od rodzaju uczulajacego alergenu. Wsrod nich najpo-
pularniejsze sg alergeny: biatek mleka krowiego, jaja kurzego, orzechow ziemnych i orze-
chéw drzewnych (PTGHiZDz 2015).

2.1.4.2 Chorobowos¢

Chorobowosc na anafilaksje w ciggu catego zycia szacuje sie w ogolnej populacji na 0,3-5,1%.
W Stanach Zjednoczonych chorobowosc¢ w ciggu catego zycia wynosi 0,05-2,0%, a w Europie
okoto 3,0% (WAO 2020, Joyce 2018).

W 2011 roku przeprowadzone zostaty dwa badania telefoniczne (jedno publiczne i jedno
wsrod pacjentow) majace na celu ocene chorobowosci na anafilaksje w Stanach Zjednoczo-
nych w ciaggu catego zycia. W badaniu publicznym wzieto udziat 1 000 osob dorostych, z kto-
rych 7,7% (95%Cl: 5,7-9,7) zgtosito wczesniejsza reakcje anafilaktyczna. Ankieta przeprowa-
dzona wsrod pacjentow obejmowata 1 059 respondentow, z ktorych 17% (n=344) zgtosito ana-
filaksje w wywiadzie. Po przeanalizowaniu danych ankietowych chorobowos¢ na anafilaksje
oszacowano na co najmniej 1,6% (Wood 2014).

Zaktada sie, ze 1 na 20 dorostych jest zagrozony anafilaksjg, a 1 na 13 dzieci w Stanach
Zjednoczonych ma alergie pokarmowa - czestg przyczyne anafilaksji. Alergia pokarmowa jest
zgtaszana jako przyczyna ponad potowy wszystkich ciezkich epizodow anafilaksji u wtoskich
dzieci leczonych na oddziatach ratunkowych i od jednej trzeciej do potowy przypadkow ana-
filaksji leczonych na oddziatach ratunkowych w Ameryce Pétnocnej, Europie i Australii. Cho-
robowosc na anafilaksje wywotang pokarmem rozni sie w zaleznosci od nawykow zywienio-
wych w danym regionie. W Stanach Zjednoczonych zaktada sie, ze kazdego roku wystepuje
okoto 29 000 epizodow anafilaksji zwigzanych z zywnoscig, ktore skutkuja okoto 2 000 hospi-
talizacji i 150 zgonami. Badanie przeprowadzone w Danii wykazato chorobowosc na poziomie
3,2 przypadkow anafilaksji zwiazanej z zywnoscig na 100 000 mieszkancow rocznie, ze
wskaznikiem Smiertelnosci wynoszacym okoto 5%, z podobnymi wynikami w Wielkiej Brytanii
i Francji (Lockey 2019).

2.1.4.3 Smiertelnoéé

Do najczestszych czynnikdéw wyzwalajacych anafilaksje nalezg pokarmy (szczegolnie wsrod
dzieci), leki oraz ukaszenia owadow (ERC 2021, WAO 2020, Tejedor-Alonso 2015). Zgony z
powodu anafilaksji sg rzadkie i wynoszg 0,05-0,51 na milion osob rocznie w przypadku lekow,
0,03-0,32 w przypadku zywnosci i 0,09-0,13 w przypadku anafilaksji wywotanej jadem. Cze-
stosc wystepowania zgonow u pacjentow z ciezka anafilaksja wynosi od 0,3% do 2%.

W Wielkiej Brytanii ogolne rokowanie w przypadku anafilaksji jest dobre, ze wskaznikiem
smiertelnosci wynoszacym ponizej 1% wsrod osob zgtaszajacych sie do szpitali, a wskaznik
smiertelnosci w populacji ogoélnej wynosi mniej niz jeden na milion rocznie. W przypadku
anafilaksji pokarmowej Smiertelnos¢ w Wielkiej Brytanii spadta o potowe w latach 1998-2018.
Ryzyko zgonu moze by¢ zwiekszone u 0s6b z wezesniej wystepujaca astma, szczegoblnie jesli
jest ona stabo kontrolowana lub jesli leczenie adrenalina jest opoznione. W Australii szaco-
wany wskaznik smiertelnosci wynosi 0,64 zgonu na milion mieszkancow rocznie. W Stanach
Zjednoczonych w latach 1999-2009 ogdlny wskaznik smiertelnosci wahat sie od 0,63 do 0,76
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na milion mieszkancow i wydawat sie stabilny w ciggu badanej dekady (roczna zmiana pro-
centowa: -0,31%; 95% Cl, -1,54% do 0,93) (RC UK 2021, Ben-Shoshan 2011, Ma 2014).

Pacjenci z alergia i chorobami wspotistniejacymi, takimi jak astma, choroby uktadu krazenia
i wiek (osoby starsze) sa bardziej narazeni na smiertelng reakcje anafilaktyczna. Badania
smiertelnej anafilaksji wywotanej przez zywnosc w Wielkiej Brytanii, Stanach Zjednoczonych
i Australii zidentyfikowaty spojne czynniki ryzyka $miertelnej anafilaksji wywotanej przez
Zywnosc: wspolistniejaca astma (90-100% przypadkow smiertelnych), wiek powyzej 10 lat
w momencie wystgpienia Smiertelnego epizodu anafilaksji (54-65% przypadkow smiertel-
nych), brak lub opézniony dostep do autowstrzykiwacza adrenaliny (80-87% przypadkow
smiertelnych) oraz alergia na orzeszki ziemne lub orzechy z drzew orzechowych (38-81%
przypadkow smiertelnych). Pacjenci z alergig i nieoptymalng kontrola astmy sa narazeni na
zwiekszone ryzyko $miertelnej anafilaksji wywotanej pokarmem. Smiertelna anafilaksja wy-
wotana pokarmem wystepuje zwykle przed 35. rokiem zycia, podczas gdy anafilaksja wywo-
tana lekami i owadami btonkoskrzydtymi wystepuje po 40. do 50. roku zycia. Do zgtoszonych
czynnikow ryzyka zgonow z powodu anafilaksji polekowej nalezy starszy wiek (75% ofiar
smiertelnych byto w wieku 55-85 lat) oraz obecnosc chorob uktadu krazenia (33% ofiar smier-
telnych) lub uktadu oddechowego (17% ofiar Smiertelnych) (Tejedor-Alonso 2015, Liew 2009,
Tang 2009, Pumphrey 2000).

Przypadki smiertelne spowodowane spozyciem alergizujacych pokarmow u podatnych osob
pozostajg powaznym problemem zdrowotnym. Brak terminowego podania adrenaliny na
wczesnym etapie reakcji anafilaktycznej wiaze sie z wieksza smiertelnoscia. Przeglad 32
smiertelnych przypadkow zgtoszonych do krajowego rejestru, ktory zostat utworzony przez
AAAAI, z pomoca the Food Allergy and Anaphylaxis Network wykazat, ze wiekszos¢ zgonow
(29 z 32 przeanalizowanych przypadkow) wystapita u nastolatkow lub mtodych dorostych (3
pacjentow miato mniej niz 10 lat) ze znang alergia pokarmowa. Czternastu z 32 pacjentow
cierpiato na astme. Orzeszki ziemne i orzechy drzewne spowodowaty zgon w 90% przypad-
kow. U mtodszych dzieci wystapity dwa zgony spowodowane innymi pokarmami (mleko
i ryby). Czterech pacjentéw otrzymato domiesniowo adrenaling, z czego dwoch z nich otrzy-
mato ja w ciagu kilku minut od wystapienia objawow, jednak wszyscy pacjenci zmarli z po-
wodu $miertelnej anafilaksji. U 10 pacjentow adrenalina zostata podana z opoznieniem, 12
pacjentow nie otrzymato adrenaliny, a u pozostatych 6 pacjentéw nie byto wiadomo, czy
otrzymali adrenaling. W latach 2001-2006 zidentyfikowano 31 dodatkowych pacjentow z udo-
kumentowanym zgonem z powodu wystapienia reakcji anafilaktycznej. Orzeszki ziemne byty
przyczyna 17 zgonow, orzechy z drzew - 8, mleko - 4, a krewetki - 2. Wszyscy pacjenci, dla
ktorych dostepne byty dane, cierpieli na astme, chociaz jej nasilenie i leczenie w chwili
sSmierci byto stabo udokumentowane. Czterech pacjentow miato dokumentacje dotyczacg
terminowego podania adrenaliny, jednak wszyscy zmarli. Autorzy badania doszli do wniosku,
ze brakowato edukacji i przygotowania alergikow i ich rodzin do odpowiedniego reagowania
w przypadku wystapienia reakcji anafilaktycznej (Bock 2001, Bock 2007, Boyce 2010, Lieber-
man 2010, Simons 2013).

W Polsce brak jest szczegotowych rejestrow medycznych, ktore odnotowywatyby przypadki
anafilaksji oraz zgony przez nig spowodowane. Eksperci szacuja, ze z powodu reakcji ana-
filaktycznej w Polsce w ciagu roku odnotowuje sie 2-3 zgony na milion mieszkancow, ale
dane te moga by¢ niedoszacowane. Z kolei prof. Radostaw Gawlik w 2024 roku powie-
dziat, ze liczba zgonow w Polsce z powodu anafilaksji wynosi od 40 do 120, ale liczby te
sa zanizone (Rynek zdrowia 2024, Kiak 2016).
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Raport ,,Anafilaksja problem zdrowotny i spoteczny” przedstawia wyniki badania kwestiona-
riuszowego przeprowadzonego w 2015 r. wsrod 305 alergologow z catego kraju. Uzyskane
wyniki wykazaty, iz blisko trzy czwarte badanych (73%) zadeklarowato, ze w chwili obecnej
posiada wsrod swoich pacjentow przynajmniej jedng osobe po przebytym wstrzasie anafi-
laktycznym. Wsrod tych pacjentow u 41% przyczyna wstrzasu anafilaktycznego byto uczulenie
na jad owadow. Druga przyczyna pod wzgledem czestosci wystepowania byto uczulenie na
pokarmy i dodatki do pokarmaow (30%), a trzecig uczulenie na leki (17%). W okoto 6% przy-
padkéw nie udato sie stwierdziC przyczyny wstrzasu. Wszyscy badani alergolodzy, ktorzy
mieli pod opieka pacjentow po wstrzasie anafilaktycznym, zabezpieczali swoich pacjentow
adrenalina. Prawie dwie trzecie z nich (62%) stosuje rowniez w tym celu leki przeciwhista-
minowe, a 59% glikokortykosteroidy. (Ktak 2016).

2.1.5 Aktualne postepowanie medyczne

Objawy anafilaksji mogg zmieniac si¢ w czasie. Ltagodne zmiany, ktore ograniczaja si¢ do
skory, moga przerodzic sie w krotkim czasie w zagrazajacy zyciu wstrzas anafilaktyczny, dla-
tego tak wazne jest, aby niezwtocznie podac¢ choremu odpowiednie leczenie. Opo6znione oraz
niewtasciwe leczenie sq najczestsza przyczyng zgonu z powodu wstrzasu anafilaktycznego
(Podrecznik pediatrii 2025).

Postepowanie w przypadku wystapienia anafilaksji i wstrzasu anafilaktycznego nie zalezy od
ich przyczyn. Jesli objawy nie ograniczajg sie tylko do skory, chorego nalezy przetranspor-
towac do szpitala, nawet jesli wydaje sie, ze zmiany ustepuja (objawy mogg nawrocic po
kilku godzinach w zwiazku z pozng faza reakcji anafilaktycznej). Jedng z grozniejszych sy-
tuacji jest brak objawow skornych, a anafilaksja objawia sie tylko gwattownym skurczem
oskrzeli i/lub spadkiem cisnienia krwi (Podrecznik pediatrii 2025).

Algorytm postepowania w przypadku wystapienia wstrzasu anafilaktycznego przedstawiono
na Ryc. 1.
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Ryc. 1. Algorytm postepowania we wstrzgsie anafilaktycznym (wg wytycznych WAO 2011-2015)
(Podrecznik pediatrii 2025).
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Pierwsza pomoc w przypadku anafilaksji, anafilaksji idiopatycznej lub wstrzasu anafilaktycz-
nego polega najpierw na przerwaniu narazenia na substancje podejrzewang o wywotanie
reakcji anafilaktycznej. Jest to konieczne, ze wzgledu na to, zeby do krwi dostata sie jak
najmniejsza ilosc alergenu (Gaszynski 2017).

Kolejnym waznym krokiem jest ocena droznosci drog oddechowych, krazenia i przytomnosci.
Jezeli obserwowany jest stridor lub obrzek twarzy oraz gornych drog oddechowych nalezy
rozwazyc niezwtoczne wykonanie intubacji dotchawiczej. Opoznienie intubacji moze utrud-
ni¢ jej wykonanie, a nieudana préba intubacji moze nasili¢ obrzek, bol i rabdomiolize. W ra-
zie obrzeku zagrazajacego niedroznoscia drog oddechowych i niemoznosci intubacji dotcha-
wiczej nalezy wykonac konikotomie, chociaz narastanie obrzeku moze tez utrudnic jej wy-
konanie (Szczeklik 2024).

W nastepnym korku podaje sie adrenaline. Adrenaline podaje sie rowniez w razie watpliwo-
sci, czy jest to anafilaksja lub czy rozwinie sie wstrzas anafilaktyczny, ze wzgledu na to, ze
jest to najskuteczniejsza metoda leczenia, w przypadku jej natychmiastowego podania po
wystapieniu objawow. W zwiagzku z tym, adrenalina jest lekiem pierwszego rzutu, ktory po-
daje sie domiesniowo lub podskornie. Dorostym podaje sie 0,3-0,5 mg w rozcienczeniu
1:1 000, powtarzajac w razie braku poprawy po 5-15 minutach (rzadko chorzy wymagajg le-
czenia dozylnego). Profil bezpieczenstwa adrenaliny stosowanej domiesniowo jest wysoki,
chociaz przejsciowo moga wystapic bladosc, kotatanie serca i bol glowy. U oséb z reakcja
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anafilaktyczna w wywiadzie, ktore noszg przy sobie amputko-strzykawke lub autowstrzyki-
wacz z adrenaling, nalezy natychmiast wstrzykna¢ 1 dawke adrenaliny w przednio-boczna
powierzchnie uda, nawet jesli objawy sa wytacznie tagodne. Dawkowanie adrenaliny u dzieci
jest inne i podaje sie im 0,01 mg/kg masy ciata (mc.) (maks. 0,5 mg). W przypadku au-
towstrzykiwacza z adrenalina: 0,15 mg mozna podac u dzieci z mc. 7,5-25 kg (z uwagi na
dtugosc igty w autowstrzykiwaczu, u dzieci z mc. 7,5-15 kg nalezy zachowac ostroznosc, aby
uniknac podania doszpikowego) oraz 0,3 mg (autowstrzykiwacz lub amputko-strzykawka)
u dzieci z mc. >25 kg. W wielu wytycznych podaje sie uproszczone dawkowanie zaleznie od
wieku dziecka (>12 lat: 0,5 mg [lub 0,3 mg u matych dzieci lub przed okresem pokwitania],
6-12 lat: 0,3 mg, 6 mies. do 6 lat: 0,15 mg i <6 mies.: 0,1-0,15 mg). U wiekszosci chorych
poprawe stanu ogolnego obserwuje sie po podaniu 1-2 dawek (u 98% po 3 dawkach). Brak
poprawy po 2 dawkach wymaga intensyfikacji leczenia (Gaszynski 2017, Pediatria dziecieca
2025).

Jesli podejrzewa sie wstrzas anafilaktyczny lub mozliwosc jego wystapienia, konieczne jest
wezwanie zespotu ratownictwa medycznego z lekarzem. Czekajac na profesjonalng pomoc,
powinno sie potozyc chorego z uniesionymi nogami. Jest to pomocne w leczeniu hipotensji.
Wyjatek stanowig kobiety w zaawansowanej cigzy, chorzy wymiotujacy oraz osoby z zabu-
rzeniami oddychania. W przypadku chorych wymiotujacych oraz kobiet ciezarnych zaleca sie
utozenie ich w pozycji bocznej ustalonej, z czego kobiet w cigzy nalezy utozy¢ na lewym
boku. W przypadku chorych z zaburzeniami oddychania zalecana jest pozycja pétsiedzaca
Z uniesionymi nogami. Niemowleta powinny pozostac w utozeniu horyzontalnym. Jesli anaf-
ilaksja wynika z uzadlenia owada w konczyne gorna lub dolng, nad miejscem uzadlenia
mozna zatozyC opaske uciskowa, a konczyne unies¢ powyzej poziomu serca. W miejscu uza-
dlenia nalezy zrobic¢ zimny oktad np. z kostek lodu. Wszystkie te czynnosci spowolnig wchta-
nianie sie jadu do krazenia (Gaszynski 2017, Pediatria dziecieca 2025).

Kolejnym krokiem jest podanie tlenu. Tlen przez maske twarzowg (zwykle 8-10 /min) nalezy
podawac chorym:

e z zaburzeniami oddechowymi (ktére moga skutkowac nawet niewydolnos¢ odde-
chowa);

e z przedtuzajaca sie anafilaksja (wymagajacym podania >2 dawek adrenaliny);

e z przewlektymi chorobami drog oddechowych;

e 7z przewlektymi chorobami uktadu sercowo-naczyniowego;

e otrzymujacym krotko dziatajacy B-mimetyk wziewnie (Pediatria dziecieca 2025).

Nastepnie zapewnia sie dostep do zyt obwodowych dwoma kaniulami o duzej srednicy (naj-
lepiej =1,8 mm) i stosuje sie do tego zestawy do szybkich przetoczen (w razie trudnosci
wykorzystuje sie dostep doszpikowy) (Szczeklik 2024).

Chorym ze znacznym spadkiem cisnienie tetniczego i niereagujacym na podanie domie-
sSniowo adrenaliny przetacza sie 1-2 | 0,9% NaCl tak szybko, jak to mozliwe (5-10 ml/kg mc.
w ciagu pierwszych 5-10 min u dorostych i 10-20 ml/kg mc. u dzieci). Czes$c chorych wymaga
przetoczenia duzych objetosci ptynow (np. 4-8 ) i wowczas stosuje sie zrownowazone roz-
twory krystaloidow. Nie powinno sie stosowac roztworow glukozy ani roztworow hydroksye-
tylowanej skrobi (Szczeklik 2024).
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Nastepnym krokiem jest monitorowanie cisnienia tetniczego oraz wykonanie EKG, pulsoksy-
metrii lub gazometrii krwi tetniczej w zaleznosci od stanu chorego. U chorego z ciezkim
obrzekiem gornych drog oddechowych, skurczem oskrzeli lub spadkiem cisnienia tetniczego,
bez reakcji na kilkukrotne wstrzykniecie adrenaliny i.m. i przetaczanie ptynow i.v. nalezy
rozwazyc stosowanie adrenaliny we wlewie ciagltym (i.v.) zaczynajac u dorostych od 1
pg/min. W zaleznosci od odpowiedzi klinicznej mozna zwiekszy¢ dawke do 10 pg/min. Wy-
jatek stanowi zatrzymanie krazenia. Nie podaje sie wtedy adrenaliny w bolusie ze wzgledu
na ryzyko niedotlenienia miesnia sercowego i ciezkich komorowych zaburzen rytmu serca.
W przypadku dzieci rozwazy¢ mozna podanie adrenaliny w ciagtym wlewie i.v. w dawce 0,1-
0,2 pg/kg mc./min lub w przypadku braku poprawy klinicznej, w bolusie 2-4 pg/kg mc. po-
dawanym w ciggu 1-2 min. Podawanie adrenaliny i.v. wiaze sie z duzym ryzykiem wystapienia
zaburzen rytmu serca. U chorych przyjmujacych B-bloker adrenalina bywa nieskuteczna.
Wtedy przede wszystkim przetacza sie ptyny i.v. (maks. 50 ml/kg mc. w ciagu pierwszych 30
min) i nalezy rozwazyc podanie glukagonu i.v. (Pediatria dziecieca 2025, Szczeklik 2024).

W aktualnym postepowaniu medycznym mozna rowniez wyroznic interwencje dodatkowe tj.:

» leki przeciwhistaminowe - nie nalezy ich stosowac zamiast adrenaliny, poniewaz nie
wykazano, aby miaty istotny wptyw na przebieg obturacji drog oddechowych, spadek
cisnienia tetniczego ani wystapienie wstrzasu anafilaktycznego. Stosowane sa one
jako leczenie dodatkowe, w podwojnej dawce, gdy wystepuja: izolowany swiad skory,
wysiew babli pokrzywkowych, nasilenie obrzeku naczynioruchowego lub izolowane
objawy ze strony nosa i oczu;

e leki rozkurczajace oskrzela - stosowane, gdy skurcz oskrzeli nie ustepuje po podaniu
adrenaliny;

e leki obkurczajace naczynia krwionosne - podawane u chorych z cisnieniem tetniczym
skurczowym <90 mm Hg pomimo stosowania adrenaliny i.m. i przetoczenia ptynow
w duzej dawce;

e glukagon - rozwazany u chorych przyjmujacych B-blokery i nieodpowiadajacych na
leczenie adrenaling (takze u kobiet ciezarnych);

o glikokortykosteroidy - nie nalezy ich stosowac zamiast adrenaliny ani w 1. rzucie.
Znajduja one zastosowanie przy obrzeku krtani, jezyka, jezyczka, gardta, obturacja
oskrzeli;

e podanie adrenaliny w nebulizacji tlenowej - stosowane w przypadku obrzeku podgto-
sniowego krtani (Szczeklik 2024).

Ostatnim krokiem postepowania medycznego w przypadku anafilaksji, anafilaksji idiopatycz-
nej oraz we wstrzasie anafilaktycznym jest obserwacja po ustapieniu objawow anafilaksji.
Chorego obserwuje sie przez >2 h, jesli wykazat dobra odpowiedz (w ciagu 5-10 min) na
pojedyncza dawke adrenaliny podang do 30 min od poczatku objawow i ustapity u niego
wszystkie zdarzenia niepozadane. Jesli chory wymagat podania 2 dawek adrenaliny lub prze-
byt reakcje dwufazowa, obserwacje nalezy prowadzic przez =6 h. W przypadku ciezkiej re-
akcji wymagajacej podania >2 dawek adrenaliny lub chorego na astme ciezka lub wystepu-
jace ciezkie objawy ze strony uktadu oddechowego lub mozliwos¢ dalszego narazenia na
czynnik, ktory wywotat objawy anafilaksji lub pacjenta zgtaszajacego sie w poznych godzi-
nach nocnych lub mieszkajacego w miejscu o utrudnionym dostepie do placowki medycznej,
obserwacje prowadzi sie przez 212 h (Szczeklik 2024).
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Po wypisaniu chorego ze szpitala i podejrzeniu mozliwosci nawrotu anafilkasji, przypisuje
sie mu amputko-strzykawke z adrenaling lub wstrzykiwacz (Adrenalina WZF®, EpiPen®), ktore
chorzy zawsze powinni nosi¢ przy sobie (Szczeklik 2024).

Bardzo wazne jest, aby u chorych z podejrzeniem anafilaksji lub z potwierdzonym epizodem
anafilaksji w wywiadach ustalono, czy rzeczywiscie byta to reakcja anafilaktyczna i co ja
wywotato. Badania w celu ustalenia przyczyny wykonuje sig nie wczesniej niz po uptywie 4
tygodni od epizodu anafilaksji. Algorytm postepowania przy podejrzeniu anafilaksji w wy-
wiadzie przedstawiono na Ryc. 2.

Ryc. 2. Algorytm postepowania w przypadku podejrzenia anafilaksji (wg wytycznych AAAAIZACAAI
z 2024 r.) (Szczeklik 2024).
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2.1.6 Rekomendacje i wytyczne kliniczne

Wyszukiwanie rekomendacji dotyczacych leczenia nagtej ciezkiej reakcji alergicznej na uza-
dlenia lub ukaszenia owadow, pozywienie, leki lub inne alergeny, a takze z anafilaksjg idio-
patyczna lub wywotang wysitkiem fizycznym u dzieci, mtodziezy oraz osob dorostych prze-
prowadzono w dniu 07.02.2025 roku. Przeszukano baze MEDLINE oraz strony towarzystw zaj-
mujacych sie przygotowaniem wytycznych klinicznych. W trakcie przegladu skupiono sie na
rekomendacjach i wytycznych klinicznych opublikowanych w ciggu 10 ostatnich lat.

Zgodnie z definiowang populacja w niniejszym podrozdziale wyszukiwano rekomendacji do-
tyczacych leczenia pacjentow dorostych jak i dzieci, z wysokim ryzykiem kolejnego epizodu
ostrych reakcji alergicznych (anafilaksji), wywotywanych przez pokarmy, leki, ukaszenia
i uzadlenia owadow, leki, wysitek fizyczny i inne (w tym anafilaksja idiopatyczna).

Zidentyfikowano rekomendacje nastepujacych organizacji towarzystw naukowych:
e World Allergy Organization (WAO) z 2020 roku;
e Europejska Akademia Alergii i Immunologii Klinicznej (EAACI) z 2021 roku;
e Europejska Rada Resuscytacji (ERC) z 2021 roku;

e Polskie Towarzystwo Pediatryczne (PTP) z 2024 roku (streszczenie wytycznych, ogolne
zatozenia);

e Polskie Towarzystwo Alergologiczne (PTA) z 2022 roku
¢ Polska Rada Resuscytacji (PRR) z 2021 roku;

e Polskie Towarzystwo Gastroenterologii, Hepatologii i Zywienia Dzieci (PTGHiZDz)
z 2015 roku;

e The Resuscitation Council UK (RC) z 2021 roku;

e National Institute for Health and Care Excellence (NICE) z 2021 roku;

e [rish Association for Emergency Medicine (IAEM) z 2022 roku;

e German Society for Allergology and Clinical Immunology (DGAKI) z 2022 roku;

e American Academy of Allergy, Asthma & Immunology (AAAAl) and the American Col-
lege of Allergy, Asthma, and Immunology (ACAAI) z 2024 roku;

e Wilderness Medical Society (WMS) z 2022 roku;

e American Academy of Pediatrics (AAP) z 2017 roku;

e Australasian Society of Clinical Immunology and Allergy (ASCIA) z 2024 roku;

e Australian Commission on Safety and Quality in Health Care (ACSQHC) z 2021 roku.

We wszystkich wymienionych powyzej wytycznych, niezaleznie czy dotyczyty one dzieci, czy
dorostych jako pierwsza linie leczenia anafilaksji, wstrzasu anafilaktycznego lub anafilaksji
idiopatycznej rekomendowane jest stosowanie domiesniowego zastrzyku adrenaliny.

Dawkowanie epinefryny jest rozne. Niektore wytyczne uzalezniaja podawana dawke adre-
naliny od masy ciata chorego (EACCI| 2021, PTA 2022, PTGHiZDZ 2015, DGAKI 2022, AAAAI &
ACAAI 2024, WMS 2022, ASCIA 2024, ACSQHC 2021), a niektore od jego wieku (WAO 2020, RC
UK 2021, IAEM 2022, AAP 2017, ASCIA 2024, ACSQHC 2021). W wytycznych: WAO 2020, ERC
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2021, PRR 2021, RC UK 2021, IAEM 2022, AAP 2017, ASCIA 2024 i ACSQHC 2021 rekomendowana
dawka adrenaliny do stosowania przez pracownikow stuzby zdrowia wynosi 0,01 mg/kg masy
ciata, do maksymalnej dawki catkowitej 0,5 mg. Maksymalna dawka catkowita 0,5 mg reko-
mendowana jest dla dzieci powyzej 12. roku zyciu i dla osob dorostych lub dla os6b wazacych
powyzej 50 kg. Wyjatek stanowig wytyczne DGAKI z 2022 roku, ktore podaja, ze maksymalna
dawka adrenaliny jaka mozna podac osobie dorostej wynosi 0,6 mg. W przypadku dzieci wy-
tyczne podaja, ze jesli ich masa ciata jest mniejsza niz 10 kg, powinny otrzymac 0,1 mg
adrenaliny (WAO 2020, PTA 2022). Wytyczne wskazuja rowniez, ze u dzieci o masie powyzej
7,5 kg mozna zastosowac autowstrzykiwacz adrenaliny o dawce 0,15 mg (EAACI 2021, PTA
2022, WMS 2022, AAP 2017, ASCIA 2024). W wytycznych PTGHiZDZ 2015 mozna znalez¢ infor-
macje, ze podanie adrenaliny dzieciom o masie ciata ponizej 15 kg wiaze sie z przekrocze-
niem dawki: trzykrotnym dla dziecka wazacego 5 kg i dwukrotnym dla dziecka o wadze 7,5
kg.

W odniesieniu do stosowania autowstrzykiwacza adrenaliny, jest on rekomendowany przez
nastepujace wytyczne: WAO 2020, EAACI 2021, AAAAI & ACAAI 2024, AAP 2017, ASCIA 2024
i ACSQHC 2021. Wytyczne WMS z 2022 roku podaja, ze autowstrzykiwacze moga by¢ mniej
podatne na btedy w dawkowaniu, ale wymagajg okresowego przeszkolenia pacjentéw oraz
zespotu medycznego w celu prawidtowego jego uzycia i unikniecia obrazen. Z kolei wytyczne
RC UK 2021 podaja, ze na rynku sa dostepne autowstrzykiwacze, ktore pacjent z ryzykiem
wystgpienia anafilaksji moze zastosowac, ale we wszystkich placowkach opieki zdrowotnej
preferowane jest podawanie adrenaliny z amputki za pomoca strzykawki i igly w naglych
wypadkach, poniewaz automatyczne wstrzykiwacze nie pozwolg na podanie dawki odpo-
wiedniej dla wieku/masy ciata u wiekszosci pacjentow. Jesli jedynym dostepnym preparatem
adrenaliny jest automatyczny wstrzykiwacz, mozna go uzyc w pierwszej kolejnosci. Niektore
placowki (np. kliniki alergologiczne) moga zalecic¢ pacjentowi samodzielne podawanie adre-
naliny za pomoca automatycznego wstrzykiwacza pod nadzorem, aby przeszkoli¢ go w jego
stosowaniu, co wigze sie ze znacznymi korzysciami dla pacjenta. Automatyczne wstrzykiwa-
cze nie sg zalecane w placowkach opieki zdrowotnej do podawania adrenaliny pacjentom
potrzebujacym wiecej niz jednej dawki adrenaliny.

Tab. 4. Przeglad rekomendowanych interwencji w leczeniu pacjentow z ryzykiem wystapienia

alergeny, a takze z anafilaksja idiopatyczna lub wywotana wysitkiem fizycznym.

Organizacja, | Populacja Rekomendowane interwencje
rok (kraj/re-

gion)
WAO 2020 Dorosli i e U pacjentow, u ktorych w przesztosci wystapita anafilaksja, ostre postepo-
(Swiat) dzieci wanie sklada sie z dwoch etapow:

1. Samodzielne postepowanie pacjenta z wykorzystaniem protokolu postepo-
wania w naglych wypadkach, w ktorym wazne jest podkreslenie kluczowej roli
domigsniowego podania adrenaliny

2. Dodatkowe interwencje podejmowane przez pracownikow stuzby zdrowia po
przybyciu pomocy medycznej, ktore muszg obejmowac dalsze podawanie ad-
renaliny, jesli objawy anafilaksji utrzymuja sie. Dlatego tez, gdy u pacjenta
wystapi anafilaksja, wazne jest, aby postepowac nastepujaco: usunac ekspo-
zycje na czynnik wyzwalajacy, jesli to mozliwe (np. przerwac podawanie lekow
/srodkow terapeutycznych), ocenic drogi oddechowe, oddychanie, krazenie,
stan psychiczny i skore, a jednoczesnie wezwac pogotowie ratunkowe, wstrzy-
kujac epinefryne (adrenaline) domiesniowo w miesien obszerny boczny miesnia
czworogtowego (przednio-boczne udo) i uktadajac pacjenta zgodnie z jego pre-
zentowanymi cechami.

25



Epinefryna (EpiPen™) w leczeniu pacjentow z ryzykiem naglych przypadkow cigzkich reakcji alergicznych (anafilaksji) — analiza pro-
blemu decyzyjnego

Organizacja, | Populacja Rekomendowane interwencje
rok (kraj/re-

gion)

» Dawka rekomendowana do stosowania przez pracownikow stuzby zdrowia
wynosi 0,01 mg/kg masy ciata, do maksymalnej dawki catkowitej 0,5 mg,
podawana droga domigsniowa. Szczegotowe dawkowanie przedstawiono
ponizej.

0,01 mg/kg masy ciata, do maksymalnej dawki catkowitej 0,5 mg - jest to
rownowazne 0,5 ml 1 mg/ml (1:1 000) epinefryny (adrenaliny)

Niemowleta ponizej 10 kg 0,01 mg/kg = 0,01 ml/kg na 1 mg/mt
(1:1 000)

Dzieci w wieku 1-5 lat 0,15 mg = 0,15 ml na 1 mg/ml
(1:1 000)

Dzieci w wieku 6-12 lat 0,30 mg = 0,30 ml na 1 mg/ml
(1:1 000)

Mtodziez i dorosti 0,50 mg = 0,50 ml na 1 mg/ml
(1:1 000)

e Dawkowanie nalezy powtarzac co 5-15 minut, jesli objawy sa oporne na
leczenie. Epinefryna podawana drogg domigsniowa jest ogolnie dobrze to-
lerowana.

« Epinefryna podawana droga dozylna nie jest rekomendowana do poczatko-
wego leczenia anafilaksji, a jesli jest stosowana, powinna byc podawana
monitorowanym pacjentom przez personel z do$wiadczeniem w rozcien-
czaniu i podawaniu prawidtowych dawek; a najlepiej podawana jako wlew
dozylny za pomoca pompy infuzyjnej,

* Postepowanie w przypadku anafilaksji jest kontynuowane po przeniesieniu
do placowki opieki zdrowotnej (w tym w karetce pogotowia) z: tlenem o
wysokim przeptywie (najlepiej 100% przy uzyciu maski twarzowej bez od-
dechu) dla wszystkich pacjentéw z niewydolnoscia oddechowa i tych, kto-
rzy otrzymuja kolejne dawki epinefryny.

s Tam, gdzie jest to wskazane, nalezy przeprowadzicC resuscytacje kraze-
niowo-oddechowa z ciagtym uciskaniem serca.

e U pacjentow z anafilaksja i objawami skurczu oskrzeli mozna podac wziew-
nie krotko dziatajacych B2-agonistow (np. salbutamol/albuterol). Nalezy
jednak pamietac, ze leki rozszerzajace oskrzela podawane w inhalacji lub
nebulizacji nie sg alternatywa dla wielokrotnego podawania domigsnio-
wego adrenaliny (adrenaliny) w przypadku utrzymujacych sie objawow.

e W przypadku niedroznosci gornych drog oddechowych nalezy rozwazyc po-
danie epinefryny w nebulizacji.

* Leki drugiego rzutu obejmujg agonistow B2-adrenergicznych, glikokorty-
koidy i leki przeciwhistaminowe.

e Leki przeciwhistaminowe sa obecnie lekiem trzeciego rzutu w niektorych
wytycznych, ze wzgledu na obawy, zZe ich podanie moze opoznic stosowa-
nie innego leczenia, takiego jak wielokrotne podawanie domiesniowej epi-
nefryny.

* Glikokortykosteroidy sa powszechnie stosowane w anafilaksji, w celu za-
pobiegania przedtuzajacym sie objawom, w szczegolnosci u pacjentow z
objawami astmatycznymi, a takze w celu zapobiegania reakcjom dwufa-
zowym (np. dozylny hydrokortyzon lub metyloprednizolon). Istnieje jednak
coraz wiecej dowodow na to, ze glikokortykosteroidy moga nie przynosic
korzysci w ostrym leczeniu anafilaksji, a nawet moga byc szkodliwe.

« Pozajelitowe podawanie glukagonu moze by¢ stosowane u pacjentow
z anafilaksja bez optymalnej odpowiedzi na epinefryne (adrenaline),
w szczegolnosci u pacjentow przyjmujacych B-blokery, pomimo bardzo
ograniczonych dowodaw.

s Pacjentom nalezy przepisac jeden lub wiecej autowstrzykiwaczy epi-
nefryny (adrenaliny).
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* Konieczne jest wyjasnienie pacjentom, dlaczego, kiedy i jak wstrzykiwac
autowstrzykiwacze epinefryny lub alternatywy (takie jak dostepne na
rynku amputko-strzykawki lub fiolki z adrenaling), gdy autowstrzykiwacze
epinefryny nie sa dostepne.

EAACI 2021 Dorosli i Postepowanie dorazne w przypadku anafilaksji:

(Europa) dzieci e Zaleca sie niezwloczne domiesniowe podanie adrenaliny w okolicy
srodkowej uda jako leczenia pierwszego rzutu w anafilaksji.

» Sugeruje sie stosowanie autowstrzykiwaczy zawierajacych adrenaline
jako leczenia pierwszego rzutu w anafilaksji przez osoby bez prze-
szkolenia medycznego.

o Zaleca sige uzyskanie danych farmakokinetycznych dla kazdego typu au-

towstrzykiwacza zawierajacego adrenaline, poniewaz roznych typow au-
towstrzykiwaczy nie mozna uznawac za rownorzedne.

e Sugeruje sie przepisywanie autowstrzykiwaczy zawierajgcych adre-
naline w dawce:
o 0,15 mg dla dzieci o masie ciata od 7,5 do 25-30 kg,
o 0,3 mg dla dzieci o masie ciala >25-30 kg,
o conajmniej 0,3 mg dla mtodziezy i dorostych zagrozonych anafilak-
sja.
Postepowanie dlugoterminowe w przypadku anafilaksji:

o Zaleca sie przeprowadzanie zorganizowanego i kompleksowego szkolenia
w celu poprawy umiejetnosci rozpoznawania anafilaksji i stosowania au-
towstrzykiwaczy zawierajacych adrenaline u oséb zagrozonych anafilak-
sja, jako postepowania uzupetniajgcego przekazanie pacjentom podsta-
wowych instrukcji dotyczacych ich stosowania.

s Brak jest zalecen dotyczacych stosowania czy niestosowania premedyka-
cji lekami przeciwhistaminowymi w celu zapobiegania anafilaksji.

* Sugeruje sig stosowanie premedykacji adrenaling podawana podskornie
w celu zapobiegania anafilaksji w przypadku podawania surowicy prze-
ciwjadowe]j (antytoksyny jadu) po ukaszeniu przez weza.

* Sugeruje sie, aby regulaminy organizacyjne obowigzujace w szkotach od-
zwierciedlaty wytyczne dotyczace anafitaksji.

ERC 2021 (Eu- | Dorosli Anafilaksja

ropa) e Rozpoznanie anafilaksji nalezy opierac na stwierdzeniu objawow z drog
oddechowych (obrzek), uktadu oddechowego (swist lub utrzymujacy sie
kaszel) lub krazenia (hipotensja) z towarzyszacymi zmianami skornymiiw
obrebie bton sluzowych lub bez nich. Objawy moga miec zwiazek z ekspo-
zycja na znany czynnik wyzwalajacy u pacjenta z alergia, ale mozna po-
dejrzewac anafilaksje takze u pacjenta bez alergii w wywiadzie.

e Nalezy wczesnie wezwac pomoc.

e Jesli to mozliwe, nalezy usunac lub przerwac kontakt z czynnikiem wyzwa-
lajacym anafilaksje.

s Gdy podejrzewa sie anafilaksje, nalezy jak najszybciej podac pacjentowi
domiesniowo adrenaline (0,5 mg - tj. 0,5 ml z amputki zawierajacej 1 mg
leku w 1 ml) w przednio-boczna czesc uda. Jesli stan pacjenta nie ulegnie
poprawie, domiesniowa dawke adrenaliny nalezy powtorzyc po okoto pie-
ciu minutach.

e Pacjent powinien zostac ulozony w pozycji lezacej. Nalezy unikac gwal-
townych prob posadzenia lub postawienia pacjenta.

e Nalezy zastosowac schemat ABCDE i wczesnie rozpoczac leczenie objawow
(tlenoterapia, plynoterapia, monitorowanie).

e Nalezy wczesnie podac bolus krystaloidéw i.v. oraz monitorowac odpo-
wiedz na plynoterapie - moze sig okazac konieczne podanie duzych obje-
tosci ptynow.

s W opornej na leczenie anafilaksji lub na oddziatach specjalistycznych do-
swiadczony personel moze podawac adrenaling w bolusach i.v. (20-50 pg)
lub w ciagtym wlewie dozylnym.
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« W opornej na leczenie anafilaksji nalezy rozwazyc zastosowanie alterna-
tywnych lekow naczynioskurczowych (wazopresyny, noradrenaliny, meta-
raminolu, fenylefryny).

e U pacjentow przyjmujacych B-blokery nalezy rozwazyc podanie glukagonu
iv.

e Gdy tylko podejrzewa sig zatrzymanie krazenia, nalezy jak najszybciej roz-
poczac ucisniecia klatki piersiowej i postepowac zgodnie ze standardo-
wymi wytycznymi.

« W sytuacji zagrozenia zatrzymaniem krazenia lub u pacjentow z zatrzyma-
niemn krazenia nalezy rozwazyC pozaustrojowe techniki podtrzymywania
funkcji narzadow lub resuscytacji, jesli sa dostepne.

e W leczeniu pacjentow z podejrzewana lub potwierdzong anafilaksjg nalezy
postepowac zgodnie z obowiazujacymi wytycznymi dotyczacymi diagno-
styki i obserwacji pacjenta.

PTP (Polska) Dzieci Rekomendacje proponuja praktyczny system szybkiej oceny stopnia ciezkosci

2024 (stresz- oraz algorytm postepowania i leczenia anafilaksji z podkresleniem konieczno-

czenie) sci natychmiastowego, domigéniowego podania adrenaliny jako leku pierw-
szego wyboru w reakcji anafilaktycznej kazdego stopnia ciezkosci. Kazde
dziecko, ktore przebylo anafilaksje lub jest nia zagrozone, musi byc¢ bezwzgled-
nie zaopatrzone w co najmniej jedno opakowanie adrenaliny do samodzielnego
podania w kazdym miejscu, w ktdrym przebywa.

PTA 2022 Dorosli i Anafilaksja - algorytm postepowania w pomocy doraznej/ SOR

(Polska) dzieci 1. Nalezy oceni¢, czy ma sie do czynienia z anafilaksja:

=  Objawy skorne + objawy co najmniej jednego z pozostatych ukladow

LUB

« Gwaltowne objawy po kontakcie z alergenem:
o spadek cisnienia tetniczego lub
= obturacja gornych drog oddechowych lub
o skurcz drzewa oskrzelowgo.
Nawet pomimo braku objawow skornych.
Przy ocenie czy ma sie do czynienia z anafilaksja pod uwage nalezy wziac na-
stepujace objawy:
e objawy skorne: pokrzywka, rumien, obrzek, swiad;
» wydolnos¢ uktadu oddechowego: stridor, swisty, dusznosc;

= wydolnos¢ uktadu krazenia: tachykardia, spadek cisnienia, omdlenie,
wstrzas;
« abjawy z przewodu pokarmowego: nagte wymioty, kurczowe bole, bie-
gunka.
Nastepnie podaje sie adrenaline domie$niowo w miesien czworogtowy uda.
» Jesli podaje sie amputke 1 ml = 1mg:
Zalecana dawka wg masy ciata: 0,01 mg/kg mc.
- 10 kg: 0,1 mg = 0,1 ml;
-20kg: 0,2 mg = 0,2 ml;
-30kg: 0,3 mg =0,3 ml;
- 40 kg: 0,4 mg = 0,4 ml;
- 250 kg: 0,5 mg = 0,5 ml (dawka maksymalna).
o Jesli podaje sie amputko-strzykawke lub wstrzykiwacz i.m.:
Zalecana dawka wg masy ciata:
-7,5kg - 25 kg: 0,15 mg;
->25 kg: 0,3 mg.
Objawy wiodace - postepowanie:
e hipotensja/wstrzas: podaj tlen 10 I/min, poloz chorego, zatéz dostep do-
naczyniowy, bolus 0,9% NaCl 10 ml/kg mc. maks. 500 ml i.v. lub doszpi-
kowo, metyloprednizolon 1 mg/kg i.v., wezwij pomoc z OIOM/ZRM;

28



Epinefryna (EpiPen™) w leczeniu pacjentow z ryzykiem naglych przypadkow cigzkich reakcji alergicznych (anafilaksji) — analiza pro-

blemu decyzyjnego

Organizacja,
rok (kraj/re-
gion)

Populacja

Rekomendowane interwencje

= stridor: podaj tlen 10 l/min, pozycja pétsiedzaca, adrenalina 1-2 mgw 2
ml 0,9% NaCl w nebulizacji tlenowej, budezonid 2 mg w nebulizacji, za-
toz dostep donaczyniowy, metylprednizolon 1 mg/kg i.v.;

e swiszacy oddech: podaj tlen 10 L/min, pozycja potsiedzaca, salbutamol
2,5-5 mg w nebulizacji tlenowej lub 4-6 dawek pMDI, zatdz dostep dona-
czyniowy, metylprednizolon 1 mg/kg i.v.

Jezeli do 5-10 min nie ma odpowiedzi na leczenie nalezy:

1. powtorzyc adrenaline i.m., powtorzy¢ bolus ptynow, przekazac pacjenta na
OIOM/ZRM lub

2. powtorzyc adrenaline i.m., powtorzyc adrenaline w nebulizacji, wezwac
pomoc z OIOM/ZRM lub

3. powtorzyc adrenaline i.m., powtorzy¢ salbutamol w nebulizacji lub pMDI,
wezwac pomoc z OIOM/ZRM.

W przypadku poprawy stanu klinicznego wskazana jest obserwacja pacjenta
do 12-24 h przed wypisem:

= wydac pacjentowi informacje o objawach klinicznych oraz podanych le-
kach;
= wydac skierowanie do alergologa;
e wypisac recepte na:
o adrenaline do samodzielnego podania;
o doustny glikokortykosteroid (opcjonalnie);
o lek przeciwhistaminowy |l generacji w podwojnej dawce.

PRR 2021
(Polska)

Dorosli

Wytyczne opieraja sie na wytycznych przedstawionych przez Europejska Rade
Resuscytacji, ktore opisane sa powyzej. W odniesieniu do podawania adrena-
liny rekomendacje Polskiej Rady Resuscytacji sa nastepujace:

Gdy podejrzewa sie anafilaksje, nalezy jak najszybciej podac pacjentowi do-
miesniowo adrenaline (0,5 mg - tj. 0,5 ml z amputki zawierajacej 1 mg leku w
1 ml) w przednio-boczng czes¢ uda. Jesli stan pacjenta nie ulegnie poprawie,
domiesniowa dawke adrenaliny nalezy powtarzyc po okoto pieciu minutach.

PTGHiZDz
(Polska) 2015

Dzieci

W przypadku wystapienia reakcji anafilaktycznej nalezy postepowac zgodnie z
aktualnym protokolem dla rozpoznania i leczenia anafilaksji.
Adrenalina

e Lek pierwszego rzutu w postepowaniu we wstrzasie anafilaktycznym.

e Dawka podawana u dzieci drogg domiesniowa wynosi 0,01 mg/kg m.c.
(0,01 ml/kg m.c., stezenie 1:1 000).

e Dostepne na rynku postaci leku zawierajg odpowiednio 0,15 mg i 0,3 mg
adrenaliny w amputko-strzykawce.

* UWAGA: Podanie adrenaliny dzieciom o masie ciata ponizej 15 kg wiagze
sig z przekroczeniem dawki: 3-krotnym dla dziecka wazacego 5 kg i 2-
krotnym dla dziecka o wadze 7,5 kg.

W warunkach domowych i pozaszpitalnych - z powodu braku innych dostepnych
form leku oraz ze wzgledu na korzysci wynikajace z podazy adrenaliny znacz-
nie przewyzszajace potencjalne ryzyko dziatan niepozadanych - nalezy poda-
wac dawke 0,15 mg. Bledem jest niepodanie adrenaliny we wstrzasie anafilak-
tycznym.

Inne leki stasowane we wstrzqsie anafilaktycznym

e B-mimetyki wziewne: moga byc pomocne przy objawach obturacji drog
oddechowych.

e Adrenalina w nebulizacji: moze byc stosowana przy obrzeku krtani.

e  Glikokortykosteroidy: zastosowanie tych lekow w anafilaksji jest dysku-
syjne, brakuje dowodow naukowych w postaci badan z randomizacia
wskazujacych na skutecznosc ich stosowania w ostrej reakcji anafilak-
tycznej, ale moga byc stosowane w leczeniu wspomagajacym.

e Leki przeciwhistaminowe: brak wiarygodnych danych potwierdzajacych
ich przydatnosc w leczeniu reakcji anafilaktycznej, aczkolwiek leki prze-
ciwhistaminowe-H1 s powszechnie stosowane jako leki drugiego rzutu
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w leczeniu swigdu, pokrzywki lub obrzeku naczynioruchowego w prze-
biegu anafilaksji.
UWAGA: Kazde dziecko, u ktorego wystapita reakcja anafilaktyczna w warun-
kach pozaszpitalnych, powinno byc bezwzglednie hospitalizowane.
RC UK 2021 Dorosli i Leki stosowane w leczeniu reakcji anafilaktycznej:
(Wielka dzieci e adrenalina:
Brytania)

o domigsniowe podanie adrenaliny jest leczeniem pierwszego rzutu
w przypadku anafilaksji (nawet jesli dostepny jest dostep dozylny);

pojedyncza dawka adrenaliny podana domiesniowa jest dobrze tolero-
wana i stwarza minimalne ryzyko dla osoby z reakcjg alergiczna;

o jesli objawy anafilaksji utrzymujg sie pomimo podania dwach dawek
adrenaliny w postaci doustnej, nalezy postepowac zgodnie z algoryt-
mem postepowania w przypadku anafilaksji opornej na leczenie i we-
zwac specjalistyczna pomoc, aby umozliwic rozpoczecie dozylnego
wlewu adrenaliny.

Dawkowanie adrenaliny podawanej domigéniowo:

- dorosli i dzieci* powyzej 12 roku zycia: 0,5 mg (0,5 ml na 1 mg/ml adrena-
liny);

- 6-12 lat: 0,3 mg (0,3 ml na 1 mg/ml adrenaliny);

- 6 miesiecy - 6 lat: 0,15 mg (0,15 ml na 1 mg/ml adrenaliny);

- ponizej 6 miesiaca: 0,1-0,15 mg (0,1-,15 ml na 1 mg/mt adrenaliny).

* Podac 0,3 mg (0,3 ml) dziecku, ktore jest mate lub w okresie przedpokwita-

0

niowym.
* adrenalina podawana we wlewie dozylnym (podawana tylko przez spe-
cjalistow);

* adrenalina w nebulizacji: moze byc skuteczna jako srodek pomocniczy w
leczeniu niedroznosci goérnych drog oddechowych spowodowanej obrze-
kiem krtani, ale tylko po leczeniu adrenaling podawang domiesniowo
(lub dozylnie), a nie jako alternatywa;

e autowstrzykiwacze adrenaliny: s3 czesto przepisywane pacjentom za-
grozonym anafilaksja w celu wczesnego samodzielnego podania lub
wstrzyknigcia przez opiekuna lub cztonka rodziny w przypadku reakcji
anafilaktycznej. W zaleznosci od marki, s one dostepne w trzech daw-
kach adrenaliny: 0,15 mg, 0,3 mg i 0,5 mg. We wszystkich placowkach
opieki zdrowotnej preferowane jest podawanie adrenaliny z amputki
za pomocg strzykawki i igly w nagtych wypadkach, poniewaz automa-
tyczne wstrzykiwacze nie pozwolg na podanie dawki odpowiedniej dla
wieku/masy ciata u wiekszosci pacjentdw. Jesli jedynym dostepnym
preparatem adrenaliny jest automatyczny wstrzykiwacz, moina go
uzy¢ w pierwszej kolejnosci. Niektore placowki (np. kliniki alergolo-
giczne) mogg zalecic¢ pacjentowi samodzielne podawanie adrenaliny za
pomoca automatycznego wstrzykiwacza pod nadzorem, aby przeszkolic
g0 W jego stosowaniu, co wiaZe sie ze znacznymi korzysciami dla pa-
cjenta. Automatyczne wstrzykiwacze nie sa zalecane w placowkach
opieki zdrowotnej do podawania adrenaliny pacjentom potrzebuja-
cym wiecej niz jednej dawki adrenaliny. Jesli potrzebne sa kolejne
dawki adrenaliny, nalezy podac je z amputki za pomoca strzykawki i igty;

e tlen;

e ptyny dozylne: w przypadku spadku cisnienia/wstrzasu lub stabej odpo-
wiedzi na poczatkowa dawke adrenaliny;

= leki przeciwhistaminowe: nie sa rekomendowane jako czesc wstepnego
leczenia anafilaksji w naglych wypadkach, ale moga by¢ stosowane w le-
czeniu objawow skornych, ktore czesto wystepuja jako czesc reakcji
alergicznych, w tym anafilaksji;

e sterydy: nie zaleca sie rutynowego stosowania kortykosteroidow w lecze-
niu anafilaksji. Nalezy rozwazyc podanie sterydow po wstepnej resuscy-
tacji w przypadku reakcji opornych na leczenie lub trwajacej
astmy/wstrzasu. Sterydy nie moga byc podawane preferencyjnie w sto-
sunku do adrenaliny;
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« inne leki: leki rozszerzajace oskrzela (nie powinny byc¢ stosowane jako
alternatywa dla dalszego leczenia pozajelitowego adrenaling w przy-
padku utrzymujacych sie problemow z oddychaniem), leki nasercowe
(adrenalina pozostaje lekiem wazopresyjnym pierwszego rzutu w lecze-
niu anafilaksji).

NICE 2021 Dorosli i Ocena w celu potwierdzenia epizodu anafilaktycznego i decyzja o skierowaniu
(Wielka dzieci po leczeniu ratunkowym w przypadku podejrzenia epizodu anafilaktycznego
Brytania)  Nalezy udokumentowac ostre objawy kliniczne podejrzewanej reakcji ana-

filaktycznej (szybko rozwijajace sie, zagrazajace zyciu problemy doty-
czace drog oddechowych [obrzek gardta lub krtani] i/lub oddychania
[skurcz oskrzeli z tachypnoe] i/lub krazenia [niedocisnienie i/lub tachy-
kardia] oraz w wiekszosci przypadkow, zwiazane z nimi zmiany skorne
i $luzdéwkowe).

e Zanotowac czas wystapienia reakcji.

« Zanotowac okolicznosci bezposrednio poprzedzajace wystapienie obja-
wow, aby pomoc zidentyfikowac mozliwy czynnik wyzwalajacy.

 Powystapieniu podejrzewanej reakcji anafilaktycznej u dorostych lub mto-
dziezy w wieku co najmniej 16 lat, nalezy pobrac probki krwi do badania
tryptazy z komorek tucznych w nastepujacy sposob:

o probka jak najszybciej po rozpoczeciu leczenia ratunkowego;
o druga probka najlepiej w ciagu 1-2 godzin {ale nie pozniej niz 4 go-
dziny) od wystgpienia objawow.

* Po podejrzeniu reakcji anafilaktycznej u dzieci w wieku ponizej 16 lat na-
lezy rozwazyc pobranie probek krwi do badania tryptazy komorek tucznych
w nastepujacy sposob, jesli uwaza sie, ze przyczyna jest zwigzana z ja-
dem, lekiem lub idiopatyczna: - probka jak najszybciej po rozpoczeciu le-
czenia ratunkowego - druga probka najlepiej w ciagu 1-2 godzin (ale nie
pozniej niz 4 godziny) od wystapienia objawow.

* Poinformuj dang osobe (lub w stosewnych przypadkach, jej rodzica i/lub
opiekuna), ze probka krwi moze byc wymagana podczas wizyty kontrolnej
w specjalistycznym osrodku alergologicznym w celu pomiaru wyjsciowej
tryptazy komorek tucznych.

« Dorosli i mtodziez w wieku 16 lat lub starsi, u ktorych zastosowano leczenie
dorazne z powodu podejrzenia anafilaksji, powinni byc obserwowani przez
6-12 godzin od wystapienia objawow, w zaleznosci od ich reakcji na lecze-
nie dorazne. U osdb z reakcjami, ktore sg kontrolowane szybko i tatwo,
mozna rozwazy¢ krotszy okres obserwacji, pod warunkiem, ze otrzymaja
one odpowiednig opieke po reakcji przed wypisaniem ze szpitala.

» Dzieci w wieku ponizej 16 lat, ktére zostaty poddane leczeniu doraznemu
z powodu podejrzenia anafilaksji, powinny zostac przyjete do szpitala pod
opieka pediatrycznego zespotu medycznego.

* Po zastosowaniu leczenia doraznego w przypadku podejrzenia anafilaksji,
nalezy zaoferowac pacjentom skierowanie do specjalistycznego osrodka
alergologicznego (w miare mozliwosci dostosowanego do wieku), sktadaja-
cego sie z pracownikow stuzby zdrowia posiadajacych umiejetnosci i kom-
petencje niezbedne do doktadnego zbadania, zdiagnozowania, monitoro-
wania i zapewnienia ciagtego leczenia oraz edukacji pacjentow w zakresie
podejrzenia anafilaksji.

* Pozastosowaniu leczenia doraznego w przypadku podejrzenia anafilak-
sji, nalezy zaoferowac pacjentom (lub, w stosownych przypadkach, ich
rodzicom i/lub opiekunom) odpowiedni wstrzykiwacz adrenaliny jako
srodek tymczasowy przed wizyta u alergologa.

* Przed wypisem pracownik stuzby zdrowia posiadajacy odpowiednie umie-
jetnosci i kompetencje powinien zaoferowac pacjentom (lub w stosawnych
przypadkach, ich rodzicom i/lub opiekunom) nastepujgce informacje:

o informacje o anafilaksji, w tym oznaki i objawy reakcji anafilaktycz-
nej;
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o informacje o ryzyku wystapienia reakcji dwufazowej informacje o
tym, co nalezy zrobic, jesli wystapi reakcja anafilaktyczna (uzyc
wstrzykiwacza adrenaliny i wezwac pogotowie ratunkowe);
demonstracja prawidtowego uzycia wstrzykiwacza adrenaliny i kiedy
g0 UzZyc;
o porady dotyczace unikania podejrzanego czynnika wyzwalajacego
(jesli jest znany);
o informacje o potrzebie skierowania do specjalistycznej stuzby aler-
gologicznej i procesie skierowania;
o informacje o grupach wsparcia dla pacjentow.
Kazdy szpital zapewniajacy leczenie w nagtych wypadkach w przypadku podej-
rzenia anafilaksji powinien mie¢ oddzielne $ciezki skierowan dla podejrzenia
anafilaksji u dorostych (i mtodziezy) i dzieci.

IAEM 2022 (Ir- | Dorosli i Leczenie anafilaksji

landia) dzieci - Nalezy najpierw oceni¢, czy ma sie do czynienia z anafilaksja. Stosuje sie do
tego metode ABCDE. Anafilaksja jest prawdopodobna, gdy spelnione sa wszyst-
kie 3 ponizsze kryteria:

1. Nagly poczatek i szybka progresja objawow - wiekszos¢ reakcji rozwija sie
w ciggu kilku minut.

2. Problemy z drogami oddechowymi (ang. airway) i/lub oddychaniem (ang.
breathing) i/lub krazeniem (ang. circulation) (ABC).

s Nalezy postepowac zgodnie z zasada ABC, a wszelkie problemy zagra-
zajace zyciu nalezy leczyc na biezaco.

e Drogi oddechowe - obrzek gardia i jezyka (obrzek gardta/krtani),
ochryply gtos, stridor, pacjent moze skarzyc sie na ,,zacisnigcie gar-
dta”.

e QOddychanie - dusznosc, swiszczacy oddech, zwiekszona czestosc od-
dechow, skurcz oskrzeli, zatrzymanie oddechu

e Krazenie - blado$¢, tachykardia, niedocisnienie, zawroty glowy, za-
pasc, zatrzymanie akcji serca.

3. Zmiany skorne i/lub sluzéwkowe - moga by¢ subtelne lub niecbecne w 20%
reakcji anafilaktycznych.

Moga rowniez wystapic objawy zotadkowo-jelitowe, takie jak wymioty, bol
brzucha i nietrzymanie moczu.

- W nastepnej kolejnosci dzwoni sie po pogotowie ratunkowe.

- Po tym nalezy usunac czynnik wywolujacy reakcje anafilaktyczng i potozyc
pacjenta w odpowiedniej pozycji (siedzaca lub lezaca). Nalezy unikac chodze-
nia lub stania podczas ostrej reakcji, poniewaz moze to spowodowac Smierc¢
w cigeu kilku minut. Odpowiednia jest pozycja potlezaca lub lezaca ptaska,
z uniesieniem nog lub bez.

- Adrenalina domiesniowa to lek pierwszego rzutu (nawet jesli jest dostepna
adrenalina dozylna). Dawka domigsniowa dla dorostych: stosowac 1 mg/ml
(1:1 000) adrenaliny. Zalecana dawka podawana domigsniowo to: 0,5 mg = 0,5
ml 1 mg/ml adrenaliny. Adrenaling wstrzykuje sie w przednio-boczna czesc
uda, na jego 1/3 wysokosci, Dawkowanie adrenaliny przedstawiono ponizej:

e dorosli i dzieci >12 lat: 0,5 mg i.m.;
e dzieci 6-12 lat: 0,3 mg i.m.;
e dzieci 6 mies. - 6 lat: 0,15 mg i.m.;
e dzieci <6 mies.: 0,1-0,15 mg i.m.
Podanie pojedynczej dawki adrenaliny domigsniowo jest zwykle dobrze tole-

rowane i stwarza minimalne ryzyko w kontekscie reakcji alergicznej u danej
osaby.

- Jak najszybciej podtaczy¢ monitorowanie (puls, ci$nienie krwi, EKG, pulsok-
symetria): pomoze to ocenic¢ reakcje pacjenta na adrenaline. Zmierzyc para-
metry zyciowe (czestosc oddechow, nasycenie tlenem, tetno, cisnienie krwi,
poziom swiadomosci) 1 ostuchac swiszczacy oddech, aby monitorowac efekt
leczenia i ocenic, czy konieczne jest podanie kolejnych dawek adrenaliny.

@]
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- Jesli stan pacjenta nie ulegnie poprawie, nalezy powtdrzyc dawke adrenaliny
podanej domiesniowo. Kolejne dawki nalezy podawac w odstepach okoto 5-
minutowych, w zaleznosci od reakcji pacjenta.

- Jedli cechy anafilaksji utrzymuja sie pomimo podania 2 dawek adrenaliny
domiesniowe, pacjent powinien byc leczony z powodu opornej anafilaksji i na-
lezy rozpoczac wlew adrenaliny przy wsparciu eksperta.

- Tlen: poczatkowo nalezy podac najwyzsze mozliwe stezenie tlenu za pomocg
maski z rezerwuarem tlenu. Jesli to mozliwe, nalezy miareczkowac tlenotera-
pie w celu utrzymania saturacji tlenem na poziomie 94-98%. Jesli pacjent jest
zagrozony hiperkapniczng niewydolnoscig oddechowa, saturacja 88-92% moze
by< odpowiednia.

- Plyny podawane dozylnie: w przypadku niedocisnienia/wstrzasu lub stabej
reakcji ha poczatkowa dawke adrenaliny nalezy podac szybki bolus ptynow do-
zylnych w ilosci 500-1000 ml ptynu krystaloidowego. W celu zmniejszenia ry-
zyka hiperchloremii nalezy uzyc ptynu krystaloidowego niezawierajacego glu-
kozy, np. ptynu Hartmanna.

- Leki przeciwhistaminowe: nie sa zalecane jako czesc wstepnego leczenia
anafilaksji w nagtych wypadkach. Wykazano, ze nie przynoszg one zadnych
korzysci w leczeniu zagrazajacej zyciu ostrej anafilaksji i nie powinny by¢ sto-
sowane, dopoki pacjent nie zostanie ustabilizowany. Leki przeciwhistaminowe
moga byc stosowane w celu ztagodzenia objawow skarnych po ustabilizowaniu
stanu pacjenta.

- Sterydy: nie zaleca sie rutynowego podawania kortykosteroidow. Nie ma sil-
nych dowoddw na to, ze kortykosteroidy pomagaja skrocic przedtuzajace sie
objawy lub zapobiegaja reakcjom dwufazowym. W przypadku anafilaksji wecze-
sne podanie sterydow wiaze sie ze zwigkszonym ryzykiem przyjecia na inten-
sywng terapie, nawet po uwzglednieniu nasilenia poczatkowych objawow. Do-
ustne steroidy mogg byc korzystne w przypadku, gdy ostre zaostrzenie astmy
mogto przyczynic sie do nasilenia reakcji.

DGAKI 2021 Dorosli i  Najwazniejszym lekiem w ostrym leczeniu anafilaksji jest adrenalina (epi-

(Niemcy) dzieci nefryna).

* U pacjentow niewymagajacych resuscytacji, natychmiastowe domigsniowe
podanie adrenaliny w dawce 0,15-0,6 mg w zewnetrzng czesc gornej czesci
uda jest leczeniem farmakologicznym pierwszego wyboru. W przypadku
braku efektu i w zaleznosci od zdarzen niepozadanych, wstrzykniecie
mozna powtarzac co 5-10 minut w zaleznosci od objawow klinicznych.

+ Dawkowanie adrenaliny w wystapieniu objawow ze strony uktadu oddecho-
wego, wstrzasie: (stezenie adrenaliny 1:1 000, 1 mg/ml) dawka 10 pg/kg.
Masa ciata <15 kg - 0,05-0,1 ml; 15-30 kg - 0,15-0,3 ml; >30-60 kg - 0,3-0,6
ml; >60 kg u dorostych - 0,3-0,6 ml.

e Podskérne wstrzykniecie adrenaliny nie jest juz zalecane ze wzgledu na
jej niewystarczajace wehlanianie i wynikajace z tego opoznione dzialanie,

« Jesli objawy nie ustabilizuja sie, a dekompensacja krazeniowa lub odde-
chowa jest nieuchronna, adrenaline nalezy podaé dozylnie. W tym celu
stosuje sie rozcienczenie 1 mg adrenaliny w 100 ml 0,9% NaCl, tj. roztwor
10 pg/ml miareczkowany pojedynczymi bolusami 1 pg/kg masy ciata, pod
ciaglym monitorowaniem parametrow krazenia w zaleznosci od efektow
i skutkow ubocznych.

e Dopamina, noradrenalina i wazopresyna sg stosowane w nagtych wypad-
kach przez lekarzy medycyny ratunkowej, a takze w warunkach intensyw-
nej terapii z wykorzystaniem motoryki krazeniowo-oddechowej.

W przypadku wyraznych reakcji sercowo-naczyniowych lub ptucnych za-
leca sie podawanie tlenu przez maske oddechowa, w szczegolnosci maske
do bezdechu.

« Centralna rola histaminy jako mediatora reakcji alergicznych i dziatanie
antagonistow receptora histaminowego H1 w ostrej pokrzywce lub zapale-
niu btony sluzowej nosa i spojowek sa bezsporne; nie wykazano jednak ich
wplywu na krazenie i skurcz oskrzeli

« Glikokortykoidy odgrywaja drugorzedna role w ostrej fazie anafilaksji ze
wzgledu na ich stosunkowo powolny poczatek dzialania.
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W przypadku anafilaksji nalezy najpierw ustali¢, czy mozliwe jest po-
wstrzymanie dalszej ekspozycji na alergen. Jesli to mozliwe, nalezy we-
zwac dalsza pomoc w celu uzyskania warunkow do odpowiedniej opieki
medyczne;j.

AAAAl B Dorosli i Wytyczne AAAAI & ACAAI z 2024 roku stanowia uzupetnienie wytycznych z 2015
ACAAI 2024 dzieci roku, ktore uaktualniaty wytyczne z 2014 roku. Zmiany jakie nastapity to:
(Stany ZJ)Ed‘ e Aktualizacja zalecen dotyczacych tego, czy pacjent musi udac sie na po-
noczone

gotowie, jesli stosuje epinefryne w przypadku anafilaksji. Wezwanie po-
gotowia ratunkowego po zastosowaniu autowstrzykiwacza z epinefryna
moze nie by¢ wymagane, jesli pacjent doswiadcza szybkiej, catkowitej
i trwatej odpowiedzi na leczenie i ma dostep do dodatkowych au-
towstrzykiwaczy epinefryny. Sytuacje, ktore uzasadniajg wezwanie po-
gotowia ratunkowego, obejmuja ciezka anafilaksje, objawy, ktore nie
ustepuja szybko, catkowicie lub prawie calkowicie, lub objawy, ktore
powracaja lub nasilajg sie.

e Uzupetnienie zalecen dotyczacych tego, jak, gdzie i kto powinien prze-
chowywac automatyczne wstrzykiwacze z epinefryna.

e Aktualizacja dotyczaca diagnozy anafilaksji. Zrewidowane Kryteria
World Allergy Organization (WAQ), Brighton & Delphi Consensus maja na
celu stworzenie bardziej powszechnie akceptowanych definicji i kryte-
riow reakcji anafilaktycznych.

e Aktualizacja dotyczaca rozpoznawania i leczenia anafilaksji u niemow-
lat. Diagnozowanie anafilaksji u niemowlat i matych dzieci moze byc
trudne, a nie ma kryteriow diagnostycznych anafilaksji specyficznych dla
wieku. Dlatego tez, aktualne kryteria anafilaksji National Institute of
Allergy and Infectious Diseases/Food Allergy & Anaphylaxis Netwark lub
World Allergy Organization powinny byc stosowane w celu ustalenia dia-
gnozy anafilaksji u niemowlat/matych dzieci.

e Aktualizacja dotyczaca oceny i leczenia wstrzasu anafilaktycznego
w kontekscie zabiegu chirurgicznego.

e Aktualizacja dotyczace niuansow zwiazanych ze stosowaniem beta-blo-
kerow i inhibitorow ACE u pacjentow narazonych na ryzyko wystapienia
wstrzasu anafilaktycznego.

Wytyczne AAAAI & ACAAI dotyczqce postepowania w anafilaksji z 2014 roku:

e Chorych z objawami anafilaksji nalezy szybko i ostroznie monitorowac i
przygotowac do podania preparatu z adrenaling (poziom rekomendacji
Q).

e Utozyc chorego w odpowiedniej pozycji (poziom rekomendacji: C).

e Podac tlen osobom z objawami ze strony uktadu eddechowego, sercowo
naczyniowego i osobom z obnizong saturacja oraz rozwazy¢ podanie
tlenu wszystkim osobom niezaleznie od objawow ze strony uktadu odde-
chowego (poziom rekomendacji: D).

= Rozwazyc mozliwosc istnienia innych schorzen/przyczyn niz anafilaksja
odpowiadajacych za stan pacjenta, aby wlaczyc optymalne leczenie (po-
ziom rekomendacji: C).

e Sprawdzic czy u pacjenta wystepuje ryzyko ostrej reakcji anafilaktycznej
(opoznione podane adrenaliny, astma, pozna faza reakcji anafilaktycznej
w wywiadzie, choroby sercowo-naczyniowej) i postepowac z uwzglednie-
niem tych czynnikow (poziom rekomendacji: C).

= Podac adrenaline domiesniowo w migsnie uda jako leczenie poczatkowe
ostrej anafilaksji po jej potwierdzeniu. Adrenalina jest pierwsza linig le-
czenia (poziom rekamendacji: C).

e Jezeli pacjent nie odpowiada na adrenaline podana domiesniowa podac
ja w infuzji dozylnej w warunkach monitorowanych (poziom rekomenda-
cji: C).

e Jezeli dostep dozylny nie jest mozliwy do uzyskania, rozwazyc¢ pedanie
adrenaliny srodkostnie (poziom rekomendacji: D).
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= Przygotowac sie do intubacji, jezeli jest konieczna (poziom rekomenda-
cji: C).

e Pacjentom z zapascig naczyniowg z powodu anafilaksji podac duze iloici
dozylnych lub podanych srodkostnie ptynow (fizjologiczna NaCl) przez
duzej srednicy dostep donaczyniowy/doszpikowy (poziom rekomendacji:
B).

e Podac dodatkowo wazopresory lub glukagon (szczegolnie u pacjentow
przyjmujacych B-blokery), jezeli parenteralnie podana adrenalina i ply-
noterapia zawiodty w normalizacji cisnienia tetniczego (poziom reko-
mendacji: B).

e Podac B-agoniste w inhalacji, jezeli anafilaksji towarzyszy skurcz oskrzeli
(poziom rekomendacji: B).

e Rozwazyc pozaustrojowe utlenowanie krwi (ang. extracorporeal mem-
brane oxygenation) u osob z anafilaksja nieodpowiadajacych na standar-
dowag resuscytacje (poziom rekomendacji: D).

= Nie podawac rutynowo lekow antyhistaminowych lub kortykosteroidow
zamiast adrenaliny. Ich podanie powinno by¢ rozwazane jako terapia
wspomagajaca (poziom rekomendacji: B).

= Zidentyfikowac czynniki wyzwalajace anafilaksje, uwzgledniajac nieja-
sne i mniej czeste czynniki (poziom rekomendacji: C).

e Powaznie rozwazyc obserwacje pacjentow, ktorzy doswiadczyli anafilak-
sji przed 4 do 8 godzinami i obserwowac pacjentow z czynnikami ryzyka
ostrej anafilaksji w wywiadzie (np. astma, pézna faza reakcji anafilak-
tycznej w wywiadzie lub przedluzona reakcja anafilaktyczna) przez dtuz-
szy czas (poziom rekomendacji: C).

e Przepisac¢ adrenaline w autowstrzykiwaczu pacjentom, ktorzy doswiad-
czyli reakcji anafilaktycznej i poinstruowac ich odnosnie do wiasciwego
uzywania i podawania adrenaliny w autowstrzykiwaczu (poziom reko-
mendacji: C).

= Zalecic wizyte u alergologa/immunologa po wypisaniu ze szpitala (AWA
Adrenatina WZF™).

Poziom rekomendacji: A - oparte na badaniach o poziomie dowodow I; B -
oparte na badaniach o poziomie dowodow Il lub ekstrapolacji badan o poziomie
dowodow |; C - oparte na badaniach o poziomie dowodow Il lub ekstrapolacji
badan o poziomie dowodow | lub Il; D - oparte na badaniach o poziomie dowo-
dow IV lub ekstrapolacji badan o poziomie dowodow I-l1l.

Poziom dowodow: la - metaanalizy badan RCT; Ib - przynajmniej jedno RCT;
lla - przynajmniej jedno CCT; lIb - przynajmniej jedno badanie quasi-ekspery-
mentalne; Ill - jedno badanie nieeksperymentalne opisowe (np. typu compa-
rative study); IV - opinie ekspertow, rady eksperckie, praktyka kliniczna.

W wytycznych z 2015 roku zostaty dodane lub uaktualnione nastepujace za-
gadnienia:

e Dyskusja na temat definicji anafilaksji.

* Kontrowersje i nierozstrzygniete kwestie zwiazane z anafilaksja.

« Anafilaksja w mastocytozie i zespole monoklonalnej aktywacji komorek
tucznych (MCAS).

s Nietypowe objawy anafilaksji.

Wytyczne AAAAl & ACAAI z 2024 roku odnoszqce sie do wnioskowanego wska-
zania:
Wybrane rekomendacje dotyczace diagnozy anafilaksji:

e Sugeruje sig, aby spetnienie kryteriow. diagnostycznych anafilaksji nie
bylo wymagane przed zastosowaniem epinefryny (sita rekomendacji: wa-
runkowa; jakosc dowodow: bardzo niska).

e Sugeruje sie, aby ani decyzja kliniczna o podaniu epinefryny, ani odpo-
wiedz kliniczna na epinefryne nie byty stosowane jako marker zastepczy
w celu ustalenia rozpoznania anafilaksji (sita rekomendacji: warunkowa;
jakos¢ dowodow: bardzo niska).

Anafilaksja u niemowlat oraz dzieci
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e Sugeruje sie, aby klinicysci korzystali z aktualnych kryteriow National
Institute of Allergy and Infectious Diseases/Food Allergy & Anaphylaxis
Network lub kryteriow anafilaksji World Allergy Organization, aby po-
moc w rozpoznaniu anafilaksji u niemowlat/dzieci, poniewaz nie ma kry-
teriow specyficznych dla tej grupy wiekowej (sita rekomendacji: warun-
kowa; jakos¢ dowodow: niska).

e Sugeruje sie, aby klinicysci byli Swiadomi, ze u niemowlat i matych dzieci
wiek pacjenta nie jest skorelowany z ciezkoscia reakcji (sita rekomenda-
cji: warunkowa; jakosc dowodow: bardzo niska).

e Sugeruje sig, aby klinicysci byli swiadomi, ze anafilaksja jest mato praw-
dopodobna jako poczatkowa reakcja na pokarm lub lek przy pierwszej
ekspozycji u niemowlat (sita rekomendacji: warunkowa; jakosc¢ dowo-
dow: niska).

e Sugeruje sie, aby klinicysci byli swiadomi, ze rodzice niemowlat i malych
dzieci moga zglaszac objawy specyficzne dla wieku, ktore sa rzadziej
zglaszane przez starsze dzieci i dorostych (sita rekomendacji: warun-
kowa; jakos¢ dowodow: bardzo niska).

e Sugeruje sie, aby lekarze przepisywali automatyczny wstrzykiwacz epi-
nefryny o dawce 0,1 mg lub 0,15 mg niemowletom/dzieciom o masie
ciata ponizej 15 kg (sita rekomendacji: warunkowa; jakos¢ dowodaw: ni-
ska).

Autowstrzykiwacze epinefryny: kiedy i jak przepisywac

+ Rekomenduje sie, aby lekarze rutynowo przepisywali autowstrzyki-
wacze epinefryny pacjentom z podwyzszonym ryzyvkiem anafilaksji.
Przy podejmowaniu decyzji, czy przepisac autowstrzykiwacze epine-
fryny pacjentom z nizszym ryzykiem, sugeruje sie, aby lekarze zaan-
gazowali sie we wspdlny proces podejmowania decyzji, ktory
uwzglednia czynniki ryzyka, wartosci i preferencje pacjentéw (sita re-
komendacji: warunkowa; jakos¢ dowodow: bardzo niska).

e Sugeruje sig, aby w jurysdykcjach, w ktorych dostepne sg pojedyncze
opakowania autowstrzkiwaczy epinefryny, lekarze brali pod uwage czyn-
niki ryzyka ciezkiej anafilaksji u pacjenta, jego wartosci i preferencje
oraz czynniki kontekstowe przy podejmowaniu decyzji o przepisaniu
tylko jednego lub wielu autowstrzkiwaczy epinefryny. Sugeruje sie, aby
rutynowo przepisywali wiecej niz jeden autowstrzkiwacz epinefryny,
gdy pacjenci wymagali wczesniej wielu dawek epinefryny w celu le-
czenia epizodu anafilaksji i/lub mieli w wywiadzie reakcje dwufazowe
(sila rekomendacji: warunkowa; jako$¢ dowodéw: bardzo niska).

e Sugeruje sie, aby lekarze doradzali pacjentom i opiekunom, aby poda-
wali epinefryne przy pierwszych oznakach podejrzenia anafilaksji. Suge-
ruje sie, aby klinicysci doradzali pacjentom lub opiekunom, aby nie po-
dawali adrenaliny z wyprzedzeniem pacjentowi bezobjawowemu (sita re-
komendacji: warunkowa; jakosc dowodow: bardzo niska).

e Sugeruje sie, aby lekarze doradzali pacjentom, Ze natychmiastowa akty-
wacja stuzb ratownictwa medycznego moze nie by¢ wymagana, jesli pa-
cjent doswiadczy szybkiej, pelnej i trwatej odpowiedzi na leczenie epi-
nefryng, pod warunkiem, ze dodatkowa epinefryna i opieka medyczna sg.
tatwo dostepne, jesli zajdzie taka potrzeba. Sugeruje sie, aby klinicysci
doradzali pacjentom, aby zawsze aktywowali stuzby ratownictwa me-
dycznego po zastosowaniu epinefryny, jesli anafilaksja jest cigzka, nie
ustepuje szybko, nie ustepuje catkowicie lub prawie catkowicie, lub na-
wraca lub pogarsza sig po pierwszej dawce epinefryny (sila rekomenda-
cji: warunkowa; jakosc dowodow: bardzo niska).

e C(iezkie dzialania niepozadane domigsniowej epinefryny sa rzadkie i nie
powinny stanowi¢ przeszkody w przepisywaniu lub wczesnym podawaniu
autowstrzykiwacza epinefryny, gdy jest to wskazane. Aby zarzadzac ry-
zykiem zdarzen niepozadanych, zalecamy, aby lekarze doradzali pacjen-
tom i opiekunom w zakresie wlasciwego stosowania autowstrzykiwacza
epinefryny, czestych dzialan niepozadanych oraz potrzeby natychmiasto-
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wej oceny i leczenia w przypadku wystapienia oznak lub objawow po-
waznych zdarzen niepozadanych (sita rekomendacji: silne; jakosc¢ dowo-
dow: niska).

= Sugeruje sig, aby lekarze omawiali z pacjentami potencjalne obcigzenia
finansowe i psychospoteczne zwigzane z autowstrzykiwaczami epine-
fryny, angazujac sie we wspolne pedejmowanie decyzji (sita rekomenda-
cji: warunkowa; jakosc dowodow: bardzo niska).

e Podejmujac decyzje o wyborze autowstrzykiwacza epinefryny do przepi-
sania, sugeruje sie, aby lekarze wzieli pod uwage dawkowanie, dlugosc
igly, przystepnosc cenowa, dostep i preferencje terapeutyczne pacjenta
(sita rekomendacji: warunkowa; jakos¢ dowodow: bardzo niska).

e Podczas wizyt z pacjentami, ktorym przepisano autowstrzykiwacze epi-
nefryny, zalecamy, aby klinicysci rutynowo dokonywali przegladu pod-
stawowych zasad przenoszenia, przechowywania i stosowania au-
towstrzykiwacza epinefryny; zachecali pacjentow do regularnego cwi-
czenia podawania autowstrzykiwacza epinefryny za pomoca urzadzenia
treningowego; oraz omowic strategie radzenia sobie z barierami w prze-
strzeganiu zalecen, ktorych mogli doswiadczyC pacjenci (sita rekomen-
dacji: silne; jako$¢ dowoddw: niska).

WMS 2022
(Stany Zjed-
noczone)

Dorosli i
dzieci

e Epinefryna jest podstawowym, podstawowym leczeniem, ktore nalezy za-

stosowac po zdiagnozowaniu anafilaksji (1A). Jesli to mozliwe, rozsadne
jest odseparowanie pacjenta od wywolujacego alergenu, ale nie nalezy
wywolywac wymiotéw w celu wyeliminowania alergenu pokarmowego
(1C).

« Rekomendowana dawka: standardowa dawka poczatkowa dla dorostych

w przypadku anafilaksji wynosi 0,3 do 0,5 mg i.m. w Stanach Zjednoczo-
nych i 0,5 mg w Europie (stezenie 1 mg/ml). Dawka pediatryczna i.m. wy-
nosi 0,01 mg/kg mc., az do osiagniecia dawki dla dorostych. W przypadku
pediatrycznych autowstrzykiwaczy epinefryny, 0,15 mg jest akceptowang
dawka dla pacjentow wazacych od 7,5 do 25 kg. Zarowno dla dzieci, jak
i dorostych, nie ma skumulowanej dawki maksymalnej.

* Biorac pod uwage skutecznosc i szybkosc podania, epinefryna podawana

domiesniowo jest lekiem pierwszego rzutu w leczeniu anafilaksji. Prefero-
wanym miejscem wstrzyknigcia jest przednia czesc uda, a nastepnie mie-
sien naramienny (1B). Inhalatory epinefryny dostepne bez recepty nie oka-
zaly sie praktycznym ani skutecznym sposobem leczenia anafilaksji (1B).

« Wybor urzadzenia do podawania epinefryny przez organizacje zalezy od

kosztow, szkolenia operatora i bezpieczenstwa zarowno dla pacjenta, jak
i osoby udzielajacej pierwszej pomocy (1C). Autowstrzykiwacze moga
by¢ mniej podatne na btedy w dawkowaniu, ale wymagaja okresowego
szkolenia w celu prawidtowego uzycia i unikniecia obrazen. Dzieki re-
gularnemu szkoleniu, metoda amputki lub fiolki i strzykawki jest bezpiecz-
nie stosowana od dziesiecioleci przez National Outdoor Leadership School
i Outward Bound. Trzecia opcja obejmuje amputko-strzykawki lub strzy-
kawki z ustalona dawka epinefryny.

e Standardowe dawki epinefryny podawane domiesniowo moga byc powta-

rzane co 5 do 15 minut w przypadku niewystarczajacej odpowiedzi na po-
czatkowe leczenie anafilaksji lub kilka godzin pozniej w przypadku reakcji
dwufazowej (1B).

e Brak jest bezwzglednych przeciwwskazan do podawania epinefryny w ana-

filaksji; jednak podawanie dozylne wiaze sie z dodatkowym ryzykiem i na
ogot wymaga zaawansowanej wiedzy medycznej i monitorowania (1C).

* Prawidtowe unieruchomienie konczyny i technika iniekcji moga zmniejszyc

ryzyko urazow zwigzanych z autowstrzykiwaczem epinefryny, zwtaszcza u
dzieci. W przypadku niezamierzonego cyfrowego wstrzykniecia epinefryny,
opcje leczenia obejmujg ciepte oktady, miejscowa nitrogliceryne,
a w ciezkich przypadkach miejscowe wstrzykniecie fentolaminy (1C).

e Leki przeciwhistaminowe moga pomoc ztagodzic ogolne nasilenie anafilak-

sji, jesli zostang podane wczesnie z epinefryng (1C).
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* Leki przeciwhistaminowe nie wywotujace sedacji moga byc¢ preferowane
w terenie, aby pomoc pacjentowi zachowac czujnosc i potencjalng zdol-
nosc do chodzenia (2B).

s Dodanie leku przeciwhistaminowege H2 do leku przeciwhistaminowego H1
poprawito wyniki w reakcjach alergicznych i moze by¢ korzystne w przy-
padku anafilaksji, ale doktadna przyrostowa korzysc nie jest znana (2B).

* Wziewni B-agonisci moga byC podawani jako leczenie wspomagajace
w przypadku swiszczacego oddechu, zwtaszcza u osob z astma w wywia-
dzie (1C).

 Dowody na korzysc kortykosteroidow w anafilaksji sq niespojne; jednak
w oczekiwaniu na rozstrzygajace dowody, dalsze empiryczne stosowanie
jest uzasadnione, biorac pod uwage potencjalne korzysci w polaczeniu
z niskim profilem skutkéw ubocznych (1C). W szczegdlnosci, kortykostero-
idy powinny byc podawane w przypadku anafilaksji z komponenta odde-
chowa u pacjentow z astma (1C).

« Epinefryna moze by¢ podawana co 5 do 15 minut domiesniowe w celu le-
czenia opornej anafilaksji, wraz z dodatkowym leczeniem lekami przeciw-
histaminowymi i kortykosteroidami, a takze wziewnymi agonistami B u pa-
cjentow ze skurczem oskrzeli (1C).

Rekomendacje:

1A - silna rekamendacja, dowody wysokiej jakosci;

1B - silna rekomendacja, dowody umiarkowanej jakosci;

1C - silna rekomendacja, dowody niskiej lub bardzo niskiej jakosci;

2A - staba rekomendacja, dowody wysokiej jakosci;

2B - staba rekomendacja, dowody umiarkowanej jakosci;

2C - staba rekomendacja, dowody niskiej lub bardzo niskiej jakosci.

AAP 2017 Dzieci e Szybkie domigsniowe podanie epinefryny w srodkowa czesc uda w celu le-
(Stany Zjed- czenia anafilaksji zmniejsza smiertelnosc i zachorowalnosc.
noczone) » Przepisywanie automatycznych wstrzykiwaczy epinefryny do uzytku

w spotecznosci jest wazne dla pacjentow wysokiego ryzyka, aby umoz-
liwi¢ szybkie leczenie i zmniejszy¢ Smiertelnosc.

» Zapobieganie nawrotom powinno obejmowac skierowanie do specjalisty
alergologa i pisemny spersonalizowany plan postepowania w nagtych wy-
padkach.

« Dzieci i opiekunowie powinni zostac przeszkoleni w zakresie rozpoznawa-
nia anafilaksji i udzielania pierwszej pomocy. Epinefryna do wstrzykiwan
jest dostepna w dwach mocach. W przypadku anafilaksji nalezy stosowac
epinefryne o stezeniu roztworu 1:1 000 (1 mg/ml) do podawania domie-
$niowego.

e  Wytyczne AAP zalecajg dawkowanie w oparciu o mase ciata dziecka lub
status dojrzewania ptciowego w pordwnaniu do stosowania dawek zwigza-
nych z wiekiem podanych w wytycznych RC UK (AAP: 10 pg/kg (max 300
peg u dzieci w wieku przedpokwitaniowym i maks. 500 pg u nastolatkow);
RC UK: dorosti lub dzieci »12 lat: 500 pg, dzieci 6-12 lat: 300 pg, dzieci <6
lat: 150 pg). Zgodnie z wytycznymi AAP w placowkach opieki zdrowotnej
mazna rowniez stosowac automatyczne wstrzykiwacze epinefryny. Dawki
te sa zgodne z aktualnymi wytycznymi WAQ.

« AAP zaleca stosowanie dawki 150 pg do automatycznego wstrzykiwania
u niemowlat, chociaz uznaje sie, ze jest to podwodjna dawka dla osob wa-
zacych <7,5 kg.

e W Wielkiej Brytanii dostepne sa obecnie trzy wstepnie odmierzone dawki
do autoiniekcji: 150, 300 i 500 pg, podczas gdy w USA dostepne sa tylko
dwie dawki (dawka 500 pg nie jest dostepna).

e Gdy trudno jest odroznic anafilaksje od innych problemow medycznych,
takich jak astma lub wdychane ciata obce, bezpieczniejsze jest leczenie
domiesniowe epinefryna, a nastepnie scista obserwacja.

e Nalezy pamietac, ze wiele rodzin obawia sie stosowania wstrzykiwaczy au-
tomatycznych ze wzgledu na ryzyko zranienia dziecka. Do urazéw moze
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dojs¢ w przypadku niezamierzonego wstrzykniecia w palce lub inne czesci
ciata, a takZe gdy dziecko nie jest odpowiednio zabezpieczone. Edukacja
ma zatem kluczowe znaczenie dla podkreslenia wagi stosowania wstrzyki-
waczy automatycznych.

« Nastolatki sg narazone na zwiekszone ryzyko smierci z powodu zachowan
wysokiego ryzyka, takich jak spozywanie alkoholu, zazywanie narkotykow
lub nieposiadanie przy sobie wstrzykiwacza automatycznego.

s  Wiekszos¢ zgonow ma miejsce w spotecznoici; dlatego wazne jest, aby
rozwazyc przepisanie autowstrzykiwaczy osobom z grupy ryzyka i za-
pewnic odpowiednie szkolenie. Niektorzy eksperci zalecaja, aby wszy-
scy pacjenci z alergiami pokarmowymi IgE-zaleznymi posiadali au-
towstrzykiwacz, poniewaz trudno jest przewidziec wystapienie lub na-
silenie przysztych reakcji.

e Kontynuowac leczenie drugiego rzutu, jak opisano w poprzednich wytycz-
nych, takie jak leki przeciwhistaminowe i steroidy, w stosownych przypad-
kach.

« Wspotpracowac z lokalnymi specjalistami ds. alergii w zakresie wypisu,
dalszego postepowania i badan.

ASCIA 2024
(Australia,
Nowa Zelan-
dia)

Dorosli i
dzieci

Leczenie anafilaksji

Adrenalina jest lekiem pierwszego rzutu w leczeniu anafilaksji i dziala w celu
zmniejszenia obrzeku blony sluzowej drog oddechowych, wywotania rozszerze-
nia oskrzeli, wywolania zwezenia naczyn krwionosnych i zwigkszenia sity skur-
CZuU serca.

Dawkowanie adrenaliny:

Wiek (lata) Waga (kg) Objetosc (ml) ad- | Urzadzenia do wstrzy-
renaliny 1:1.000 | kiwania  adrenaliny
amputek® (do stosowania za-

miast amputek)

<1 <7,5 0,1 Niedostepne

1-2 10 0,1 7,5-20 kg (-<5 lat)

953 15 0,15 Urzadzenie 0,15 mg**

4-6 20 0,2

7-10 30 0,3 >20 kg (~->5 lat)

10-12 40 0,4 Urzadzenie 0,3 mg***

>12 i dorosli | >50 0,5 >50 kg (-12 lat)

Urzadzenie 0,5 mg****

*Amputki z adrenaling 1:1 000 zawierajg 1 mg adrenaliny na 1 mi;

**EpiPen” Jr jest urzadzeniem zawierajacym adrenaline w dawce 0,15 mg;
** EpiPen® jest urzadzeniem zawierajacym adrenaling w dawce 0,3 mg;
***Anapen” 500 jest urzadzeniem zawierajacym adrenaline w dawce 0,5 me.

UWAGA:

o Jesli w przypadku ciezkiej reakcji wymagane jest podanie wielu dawek
(np. 2-3 dawek podawanych w odstepach 5-minutowych), nalezy rozwazyc
podanie adrenaliny we wlewie, jesli dostepne sa odpowiednie umiejetno-
sci i sprzet.

« W przypadku leczenia anafilaksji w nastych wypadkach nalezy stosowac
amputki adrenaliny 1:1 000 zaréwno do podawania domigéniowego, jak
i do infuzji w razie potrzeby (nie nalezy stosowac adrenaliny 1:10 000).

Podczas gdy 10-20 kg byto poprzednig wytyczng dotyczaca wagi dla stosowania
urzadzenia do wstrzykiwania adrenaliny o dawce 0,15 mg, urzadzenie o dawce
0,15 mg moze byc obecnie przepisywane rowniez niemowletom o wadze 7,5-
10 kg przez pracownikow sluzby zdrowia, ktorzy dokonali rozwaznej oceny.
Stosowanie wstrzykiwacza o dawce 0,15 mg u niemowlat wazacych 7,5 kg lub
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wigcej wiaze sie z mniejszym ryzykiem, zwtaszcza w przypadku stosowania
bez przeszkolenia medycznego, niz stosowanie amputki i strzykawki z adrena-
ling.

ACSQHC 2021
(Australia)

Dorosli i
dzieci

Pacjentowi z anafilaksjq lub podejrzeniem anafilaksji bezzwtocznie podaje sie
adrenaline domiesniowo, przed jakimkolwiek innym leczeniem, w tym lekami
na astme. Kortykosteroidy i leki przeciwhistaminowe nie sg lekami pierwszego
rzutu w przypadku anafilaksji.

Wytyczne dla pacjentow

Po rozpoznaniu objawow anafilaksji nalezy niezwltocznie uzyc wstrzykiwacza
adrenaliny (jesli zostat przepisany) i natychmiast wezwac pomoc. Wykonac do-
migsniowe wstrzykniecie adrenaliny w zewnetrzng czesc uda. Uzycie wstrzyki-
wacza adrenaliny przy pierwszych objawach anafilaksji moze pomaéc odwrocic
reakcje alergiczng i zapobiec zagrozeniu zycia. Jesli pacjent nie ma pewnosci,
bezpieczniej jest uzyc adrenaliny niz czeka¢ na nasilenie sie objawow. Zastrzyk
adrenaliny powinien zadzialac w ciggu kilku minut. Jesli po pieciu minutach
chory nie poczuje sie lepiej, nalezy uzy¢ drugiego wstrzykiwacza adrenaliny,
jesli chory jest w jego posiadaniu.

Wytyczne dla klinicystow

Natychmiast po rozpoznaniu anafilaksji nalezy podac adrenaline we wstrzyk-
nieciu domigsniowym w srodkowa czesc przednio-bocznego uda za pomoca igly
o odpowiedniej dtugosci. Podskorne lub wziewne drogi podania adrenaliny nie
sg rekomendowane, poniewaz sg mniej skuteczne. Kobiety w cigzy doswiad-
czajace anafilaksji wymagajg takiej samej dawki adrenaliny podawanej domie-
sniowo jak inni pacjenci. Rekomendowane dawki adrenaliny podawanej domie-
sniowo sg wskazane ponizej.

Wiek (lata) ' Waga (kg) Objetos¢ (ml) ad- | Urzadzenia do wstrzy-
renalinyg  1:1000 | kiwania  adrenaliny
ampulek* (do stosowania za-

miast amputek)

<1 <7,5 0,1 Niedostepne

1-2 10 0,1 7,5-20 kg (-<5 lat)

2-3 15 0,15 Urzadzenie 0,15 mg*

4-6 20 0,2

7-10 30 0,3 >20 kg (->5 lat)

10-12 40 0,4 Urzadzenie 0,3 mg*

>12 i dorosli | >50 0,5 >50 kg (-12 lat)

Urzadzenie 0,5 mg***"

*Amputki z adrenaling 1:1 000 zawieraja 1 mg adrenaliny na 1 ml;

**EpiPen™ Jr i Anapen® Junior sa urzadzeniami zawierajacymi adrenaling w dawce 0,15 mg;
*** EpiPen” | Anapen® 30 sa urzadzeniami zawierajacymi adrenaling w dawce 0,3 mg;
“**Anapen® 500 jest urzadzeniem zawierajacym adrenaling w dawce 0,5 mg.

e Opodznione podanie adrenaliny jest czynnikiem ryzyka $miertelnej anafi-
laksji.

» Jesli podejrzewa sie anafilaksje w obecnosci alergii lub historii anafilaksji
lub po ekspozycji na potencjalny alergen, bezpieczniej jest pedac adrena-
line wczesnie niz czekac na progresje, ktora moze byc trudna do odwroce-
nia. Nie ma bezwzglednych przeciwwskazan do podania adrenaliny w ana-
filaksji.

o W wiekszosci sytuacji preferowane jest podanie adrenaliny domiesniowo
i jest ono bezpieczniejsze niz droga dozylna (IV). Zdarzenia niepozadane
byly zgtaszane u dorostych pacjentow, ktorzy otrzymali przedawkowang
adrenaline IV, ale sg one rzadkie w przypadku adrenaliny i.m.

e Dozylna infuzja adrenaliny powinna by¢ podawana tylko wtedy, gdy jest to
klinicznie uzasadnione oraz przez klinicystow przeszkolonych w stosowaniu
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dozylnej adrenaliny i w warunkach opieki krytycznej, gdzie dostgpne jest
odpowiednie monitorowanie hemodynamiczne.

e Powtarzane iniekcje adrenaliny dozylnie mozna podawac w odstepach pie-
ciominutowych, jesli objawy pacjenta nie ulegajg poprawie. Jesli stan pa-
cjenta nie poprawia sie po dwdch do trzech dawkach adrenaliny, nalezy
eskalowac opieke zgodnie z protokotami organizacyjnymi.

+ Nie nalezy podawac kortykosteroidow ani lekéw przeciwhistaminowych
jako lekéw pierwszego rzutu, poniewaz nie sg one skuteczne w leczeniu
anafilaksji. Kortykosteroidy dzialaja z opdznieniem od czterech do szeiciu
godzin i sa srodkami pomocniczymi w leczeniu anafilaksji - nie zastepuja
adrenaliny.

e Nie nalezy podawac prometazyny ani innych uspokajajacych lekow prze-
ciwhistaminowych, poniewaz dziatanie uspokajajace moze maskowac po-
gorszenie stanu pacjenta lub reakcje dwufazowg. Wstrzykniecie prometa-
zyny moze pogorszy¢ niedocisnienie i spowodowac martwice miesni.

e MNalezy rozwazyc implikacje leczenia prowadzonego w placowce opieki
zdrowotne]j i to, co komunikuje ono w odniesieniu do stosowania adrena-
liny. Unikanie stosowania adrenaliny w przypadku ciezkiej reakcji alergicz-
nej lub preferencyjne stosowanie kortykosteroidow, lekow rozszerzaja-
cych oskrzela lub lekow przeciwhistaminowych moze nieumyslnie przeka-
za¢ pacjentom komunikat, ze powinni opoznic uzycie wstrzykiwacza adre-
naliny, zwigkszajac w ten sposob potencjalne ryzyko pozniejszej anafilak-
sji.

o Jesli pacjent ma znana alergie i zostat mu przepisany wstrzykiwacz ad-
renaliny, nalezy umiesci¢ w karcie lekow pacjenta zlecenie podania ad-
renaliny domiesniowo w razie potrzeby. Moze to przyspieszy¢ podanie
adrenaliny domiesniowej, jesli pacjent doswiadczy anafilaksji podczas
opieki.

2.2 Wybér populacji docelowej

Populacje docelowa stanowia pacjenci z ryzykiem wystapienia nagtego epizodu ostrych re-
akcji alergicznych (anafilaksji), wywotywanych przez pokarmy, leki, ukgszenia i uzadlenia
owadow, leki, wysitek fizyczny i inne (w tym anafilaksja idiopatyczna). W przypadku dzieci,
otrzymanie przez nich EpiPen® Jr., zalezne jest od ich wagi. Zastosowanie produktu u dzieci
0 masie ciata mniejszej niz 7,5 kg nie jest zalecane, chyba ze w stanach zagrozenia zycia
i na wyrazne zalecenie lekarza.

Wskazania refundacyjne sa zgodne ze wskazaniami rejestracyjnymi (ChPL EpiPen® Jr., ChPL
EpiPen® Senior).

Analiza dotyczaca liczby potencjalnych pacjentow znajduje sie w analizie wptywu na budzet.
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3 Interwencja - epinefryna (EpiPen® Jr.,
EpiPen® Senior)

3.1 Charakterystyka interwencji

Ponizej przedstawiono szczegbtowe dane dotyczace EpiPen® Jr. i EpiPen® Senior. Dane doty-
czace analizowane]j interwencji opracowano na podstawie Charakterystyki Produktu Leczni-
czego (ChPL EpiPen® Jr., ChPL EpiPen® Senior). W Tab. 5 podsumowano charakterystyke oce-
nianego produktu leczniczego.

Tab. 5. Charakterystyka ocenianego produktu leczniczego we wskazaniu leczenie pacjentow
z nagtymi ciezkimi reakcjami alergicznymi na uzadlenia lub ukaszenia owadéw, pozywienie, leki
lub inne alergeny, a takze z anafilaksjq idiopatyczng lub wywotang wysitkiem fizycznym.

Nazwa handlowa, posta¢ |e EpiPen® Jr., 150 mikrogramaw, roztwor do wstrzykiwan we wstrzykiwa-

i dawka leku, okres waz- czu (wstrzykiwacz automatyczny). Przejrzysty i bezbarwny roztwor.

nosci, kod GTIN Okres waznosci: 19 miesiecy;

e EpiPen® Senior, 300 mikrogramow, roztwor do wstrzykiwan we wstrzy-
kiwaczu (wstrzykiwacz automatyczny). Przejrzysty i bezbarwny roztwor.
Okres waznosci: 2 lata.

s GTIN EpiPen® Jr: 05909990613366 (1 wstrzykiwacz 2 ml),
05909990949434 (2 wstrzykiwacze 2 ml),

¢« GTIN EpiPen® Senior: 05909990613373 (1 wstrzykiwacz 2 ml),
05909990949441 (2 wstrzykiwacze 2 ml)

Kod ATC i nazwa grupy Grupa farmakoterapeutyczna: leki pobudzajace serce, z wyjatkiem glikozy-
dow nasercowych, leki wplywajace na receptory adrenergiczne i dopami-
nergiczne.

Kod ATC: CO1CA24.

Substancja czynna Epinefryna (adrenalina)

Whnioskowane wskazanie Leczenie nagltych przypadkow ciezkich reakcji alergicznych (anafilaksji) na
uzadlenia lub ukaszenia owadow, pozywienie, leki lub inne alergeny, a takze
w anafilaksji idiopatycznej lub wywotanej wysitkiem fizycznym.

Dawkowanie EpiPen® Jr
Dzieci i mtodziez:
Dawka u dzieci wynosi zazwyczaj 0,01 mg/kg masy ciata. Jednakze lekarz
moze zaleci¢ wigksza lub mniejsza dawke produktu, w oparciu o dokladng
ocene kazdego pacjenta i rozpoznanie ryzyka wystapienia reakcji zagrazaja-
cych zyciu, ktore sa wskazaniem do podania produktu. Przy uzyciu wstrzyki-
wacza automatycznego EpiPen™ Jr. nie mozna podac dawki mniejszej niz 150
mikrogramow. Lekarz powinien rozwazyc zastosowanie innych postaci far-
maceutycznych epinefryny do wstrzykiwan u matych dzieci, jesli konieczne
bedzie podawanie mniejszych dawek.

o Dzjeci i mtodziez o masie ciata powyzej 30 kg*:
Zazwyczaj dawka podawana domigsniowo wynosi 300 mikrogramow.
*Dla tych pacjentow dostepny jest EpiPen® Senior zawierajacy 300 mikrogra-
mow epinefryny w jednej dawce.

s Dzieci o masie ciata od 15 kg do 30 kg:
Zazwyczaj dawka podawana domiesniowo wynosi 150 mikrograméw.

e Dzieci o masie ciala ponizej 15 kg:
To czy EpiPen® Jr. jest odpowiedni, nalezy ocenic indywidualnie dla kazdego
pacjenta. Zastosowanie produktu u dzieci o masie ciata mniejszej niz 7,5 kg
nie jest zalecane, chyba Ze w stanach zagrozenia Zycia i na wyrazne zalece-
nie lekarza.
Dorosli:
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Zazwyczaj dawka podawana domiesniowo wynosi 300 mikrogramow.
Pierwsza dawke nalezy poda¢ mozliwie najszybciej po rozpoznaniu objawow
anafilaksji.

W przypadku braku poprawy stanu klinicznego lub jego pogorszenia, moze
byc podane drugie wstrzykniecie dodatkowym wstrzykiwaczem automatycz-
nym EpiPen™ Jr., 5 do 15 minut po pierwszej iniekcji. Zaleca sie przepisywa-
nie pacjentom dwoch wstrzykiwaczy EpiPen® Jr., ktore powinni miec zawsze
przy sobie.

Lekarz przepisujacy EpiPen” Jr. powinien upewnic sie, ze pacjent zna wska-
zania do stosowania i wie, jak nalezy prawidlowo podawac lek.

Dlatego lekarz powinien dokladnie omowic z pacjentem tresc ulotki informa-
cyjnej, sposob obchodzenia sie ze wstrzykiwaczem automatycznym oraz
mozliwe objawy wstrzasu anafilaktycznego.

EpiPen® Senior
Dzieci i mtodziez:
Dawka u dzieci wynosi zazwyczaj 0,01 mg/kg masy ciata. Jednakze lekarz
moze zaleci¢ wigksza lub mniejsza dawke produktu, w oparciu o doktadna
ocene kazdego pacjenta i rozpoznanie ryzyka wystapienia reakcji zagrazaja-
cych zyciu, ktore sq wskazaniem do podania produktu. Przy uzyciu wstrzyki-
wacza automatycznego EpiPen® Senior nie mozna podac dawki mniejszej niz
150 mikrogramow. Lekarz powinien rozwazyc zastosowanie innych postaci
farmaceutycznych epinefryny do wstrzykiwan u matych dzieci, jesli ko-
nieczne bedzie podawanie mniejszych dawek.

» Dzieci i mtodziez o masie ciata powyzej 30 kg:
Zazwyczaj dawka podawana domigsniowo wynosi 300 mikrogramow.

e Dzieci o masie ciata od 15 kg do 30 kg*;
Zazwyczaj dawka podawana domiesniowo wynosi 150 mikrogramow.
*Dla tych pacjentow dostepny jest produkt EpiPen® Jr. zawierajacy 150 mi-
krogramow epinefryny w jednej dawce.

s Dzieci o masie ciala ponizej 15 kg:
To czy EpiPen® Jr. jest odpowiedni, nalezy ocenic indywidualnie dla kazdego
pacjenta. Zastosowanie produktu u dzieci o masie ciata mniejszej niz 7,5 kg
nie jest zalecane, chyba ze w stanach zagrozenia zycia i na wyrazne zalece-
nie lekarza.
Dorosli:
Zazwyczaj dawka podawana domiesniowo wynosi 300 mikrogramow.
Pierwsza dawke nalezy podac mozliwie najszybciej po rozpoznaniu objawow
anafilaksji.
W przypadku braku poprawy stanu klinicznego lub jego pogorszenia, moze
byc podane drugie wstrzykniecie dodatkowym wstrzykiwaczem automatycz-
nym EpiPen Senior, 5 do 15 minut po pierwszej iniekcji. Zaleca sig przepisy-
wanie pacjentom dwoch wstrzykiwaczy EpiPen® Senior, ktore powinni miec
zawsze sobie.
Lekarz przepisujacy EpiPen® Senior powinien upewnic sie, ze pacjent zna
wskazania do stosowania i wie, jak nalezy prawidiowo podawac lek.
Dlatego lekarz powinien doktadnie omoéwic z pacjentem tresc ulotki informa-
cyjnej, sposob obchodzenia sie ze wstrzykiwaczem automatycznym oraz
mozliwe objawy wstrzasu anafilaktycznego.

Droga podania Zastrzyk domiesniowy w przednio-boczna czesc uda (nie w posladki). Moze
byc podawany przez ubranie lub bezposrednio przez skore.

Mechanizm dziatania Epinefryna jest aming katecholowa, ktora dziata pobudzajaco na wspotczulny
uklad nerwowy (zarowno na receptory alfa, jak i beta), wskutek czego do-
chodzi do zwigkszenia czestosci pracy serca, rzutu serca oraz krazenia wien-
cowego. Przez dziatanie na receptory beta w miesniach gtadkich oskrzeli epi-
nefryna powoduje rozkurcz miesni gladkich oskrzeli, co zmniejsza swisty i
dusznosc.

Epinefryna jest szybko inaktywowana, duza czesc¢ dawki jest wydalana w po-
staci metabolitow z moczem.
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3.1.1 Status rejestracyjny wnioskowanej interwencji

W Tab. 6 przestawiono status rejestracyjny wnioskowanego produktu leczniczego.

Tab. 6. Status rejestracyjny wnioskowanego produktu leczniczego.

Pozwolenie na dopuszcze-

’ . eV —
Kib'do ohroti 6 lipca 2006 r. (zarowno dla EpiPen® Jr. i EpiPen® Senior)

Zarejestrowane wskaza- «  Wstrzykiwacze automatyczne EpiPen™ Jr. (epinefryna) wskazane sa w le-

nia do stosowania czeniu naglych przypadkow ciezkich reakcji alergicznych (anafilaksji) na
uzadlenia lub ukaszenia owadow, pozywienie, leki lub inne alergeny,
a takze w anafilaksji idiopatycznej lub wywolanej wysitkiem fizycznym.

s  Wstrzykiwacze automatyczne EpiPen® Senior (epinefryna) sa wskazane
w leczeniu nagtych przypadkow ciezkich reakcji alergicznych (anafilak-
sji) na uzadlenia lub ukaszenia owadow, pozywienie, leki lub inne aler-
geny, a takze w anafilaksji idiopatycznej lub wywotanej wysitkiem fi-
zycznym.

Status leku sierocego Brak

Warunki dopuszczenia do | grak
obrotu

Podmiot odpowiedzialny | Viatris Healthcare Limited
Damastown Industrial Park
Mulhuddart

Dublin 15

DUBLIN

Irlandia

3.1.2 Dziatania niepozadane

Dziatania niepozadane (Tab. 7) zwiazane z aktywacja receptorow alfa- i beta-adrenergicz-
nych moga obejmowac objawy, takie jak tachykardia i nadcisnienie tetnicze oraz dziatania
niepozadane z osrodkowego uktadu nerwowego.

Dziatania niepozadane uporzadkowano wg klasyfikacji uktadow i narzadow MedDRA, i wy-
mieniono wedlug czestosci ich wystepowania w nastepujacy sposob:

e bardzo czesto (= 1/10);

e czesto (> 1/100 do < 1/10);

e niezbyt czesto (= 1/1 000 do < 1/100);
e rzadko (= 1/10 000 do < 1/1 000);

e bardzo rzadko (< 1/10 000);

¢ nieznana (czestosc nie moze byc¢ okreslona na podstawie dostepnych danych).

Tab. 7. Dziatania niepozadane.

Uktady i narzady Czestosc¢ wystepowania Niepozadane dziatanie leku
Zakazenia i zarazenia pasozytni- Czestosc nieznana Zakazenie miejsca wstrzykniecia®
cze

Zaburzenia psychiczne Czestosc nieznana Zaburzenia lekowe (niepokoj)
Zaburzenia ukladu nerwowego Czestos¢ nieznana Bol gtowy, zawroty gtowy, drzenie




Epinefryna (EpiPen™) w leczeniu pacjentow z ryzykiem naglych przypadkow ciezkich reakcji alergicznych (anafilaksii) — analiza pro-
blemu decyzyjnego

Uktady i narzady Czestos¢ wystepowania Niepozadane dziatanie leku

Zaburzenia serca Rzadko Kardiomiopatia indukowana stre-
sem (zespol tako-tsubo)

Czestosc nieznana Tachykardia, zaburzenia rytmu
serca, kotatanie serca, dusznica
bolesna, migotanie komor

Zaburzenia naczyniowe Czestosc nieznana Nadcisnienie tetnicze, bladosc,
niedokrwienie obwodowe po przy-
padkowym wstrzyknieciu leku w
reke lub stope

Zaburzenia uktadu oddechowego, | Czesto$c nieznana Trudnosci w oddychaniu

klatki piersiowej i srodpiersia

Zaburzenia zotadka i jelit Czestosc nieznana Nudnosci, wymioty

Zaburzenia skory i tkanki podskor- | Czestos¢ nieznana Nadmierna potliwosc

nej

Zaburzenia ogolne i stany w miej- | Czestosc nieznana Oslabienie psychofizyczne

scu podania

Urazy, zatrucia i powiktania po Czesto$c nieznana Przypadkowe skaleczenie igta#
zabiegach

# Przypadkowe wstrzykniecia lub nieprawidtowe uizycie moga prowadzic do urazéw w miejscu wstrzykniecia skutkujacych sinia-
kami, krwawieniem, przebarwieniem, rumieniem lub uszkodzeniem ukladu kostnego.

* z danych po wprowadzeniu do obrotu znane sa rzadko wystepujace przypadki ciezkich zakazen skory i tkanek migkkich, w tym
martwicze zapalenie powiezi i martwica migsni spowodowane przez bakterie z rodzaju Clostridium (zgorzel gazowa)

3.1.3 Monitorowanie stosowania technologii

Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotu istotne jest zgtaszanie podejrzewanych
dziatan niepozadanych. Umozliwia to nieprzerwane monitorowanie stosunku korzysci do ry-
zyka stosowania produktu leczniczego. Osoby nalezace do fachowego personelu medycznego
powinny zgtaszac¢ wszelkie podejrzewane dziatania niepozadane za posrednictwem Departa-
mentu Monitorowania Niepozadanych Dziatan Produktow Leczniczych Urzedu Rejestracji Pro-
duktéw Leczniczych, Wyrobow Medycznych i Produktow Biobéjczych. Dziatania niepozadane
mozna zgtaszac rowniez podmiotowi odpowiedzialnemu.

3.1.4 Kompetencje personelu

Wstrzykiwacze automatyczne EpiPen® Jr. i EpiPen® Senior zaprojektowano tak, aby byty ta-
twe w uzyciu dla kazdej osoby i muszg byc traktowane jako lek pierwszej pomocy.

3.2 Status refundacyjny w Polsce i innych krajach

3.2.1 Aktualna sytuacja refundacyjna w Polsce

Zgodnie z obwieszczeniem Ministra Zdrowia z dnia 18 grudnia 2024 r. w sprawie wykazu re-
fundowanych lekow, srodkow spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz
wyrobow medycznych na 1 stycznia 2025 r., wstrzykiwacze automatyczne EpiPen” Jr. i Epi-
Pen®Senior nie sa refundowane ze srodkow publicznych w Polsce.
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3.2.2 Wnioskowane warunki refundacji

Whnioskuje sie o dostepnosc leczenia autowstrzykiwaczem epinefryny (EpiPen” Jr., EpiPen®

Senior) w leczeniu pacjentow z ryzykiem wystapienia nagltych przypadkow ciezkich reakcji
alergicznych (anafilaksji) na uzadlenia lub ukaszenia owadow, pozywienie, leki lub inne aler-
geny, a takze w anafilaksji idiopatycznej lub wywotanej wysitkiem fizycznym, w ramach re-
fundacji aptecznej z poziomem odptatnosci 50% w ramach nowej grupy limitowej.

Tab. 8. Wnioskowany sposéb finansowania dla EpiPen® Jr. i EpiPen® Senior.

Proponowana cena zbytu
et I

Kategoria dostepnosci re- Lek, dostepny w aptece na recepte

fundacyjnej
Poziom odptatnosci 50%
Grupa limitowa Nowa grupa limitowa

Proponowany instrument

podziatu ryzyka e

Tab. 9. Wnioskowane wskazanie.

Wskazanie zgodne z wnio- | Leczenie pacjentow z ryzykiem wystapienia naglych przypadkow ciezkich re-
skiem refundacyjnym akcji alergicznych (anafilaksji) na uzadlenia lub ukaszenia owadow, pozywie-
nie, leki lub inne alergeny, a takze w anafilaksji idiopatycznej lub wywolanej
wysitkiem fizycznym.

Kryteria kwalifikacji do

programu lekowego Nie dotyczy

3.2.3 Uzasadnienie grupy limitowej dla epinefryny

Whnioskowane jest wprowadzenie finansowania epinefryny (EpiPen® Jr., EpiPen® Senior) w po-
staci wstrzykiwacza automatycznego, ze srodkow publicznych w leczeniu pacjentow z ryzy-
kiem wystapienia nagtych przypadkow ciezkich reakcji alergicznych (anafilaksji) na uzadle-
nia lub ukaszenia owadow, pozywienie, leki lub inne alergeny, a takze w anafilaksji idiopa-
tycznej lub wywotanej wysitkiem fizycznym.

Zgodnie z obwieszczeniem Ministra Zdrowia z dnia 18 grudnia 2024 r., adrenalina nie jest
obecnie refundowana w ramach refundacji aptecznej. Od 01.07.2015 r. do 31.12.2024 r. re-
fundacji podlegata Adrenalina WZF®, Adrenalina podawana w amputko-strzykawce, przez
caty ten okres, refundowana byta w ramach refundacji aptecznej z poziomem odptatnosci
rownym 50% w ramach grupy limitowej 32.1. Leki stosowane doraznie w nagtych przypadkach
anafilaksji - leki adrenergiczne i dopaminergiczne - epinefryna - do podawania pozajelito-
wego.

Wstrzykiwacze automatyczne EpiPen® Jr. i EpiPen® Senior sg produktami leczniczymi spet-

niajacym wymagania okreslone w art, 15 ustawy z dnia 23 maja 2024 r. o refundacji lekow,
srodkow spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych,
ktore warunkuja mozliwosc¢ uzyskania refundacji jej ceny ze srodkéw publicznych (Ustawa
refundacyjna 2024).
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Zgodnie z Ustawa Refundacyjng (Dz.U. 2024 poz. 930) o refundacji lekow, srodkéw spozyw-
czych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych, minister wta-
sciwy do spraw zdrowia, wydajac decyzje o objeciu refundacja, dokonuje kwalifikacji do
nastepujacych odptatnosci na dzien wydania decyzji:

1. bezptatnie - leku, wyrobu medycznego majacego udowodniong skutecznosc¢ w lecze-
niu nowotworu ztosliwego, zaburzenia psychotycznego, uposledzenia umystowego lub
zaburzenia rozwojowego albo choroby zakaznej o szczegolnym zagrozeniu epidemicz-
nym dla populacji, albo leku, srodka spozywczego specjalnego przeznaczenia zywie-
niowego stosowanego w ramach programu lekowego;

2. ryczattowej - leku, Srodka spozywczego specjalnego przeznaczenia zywieniowego,
wyrobu medycznego: a) wymagajacego, zgodnie z aktualng wiedzg medyczna, stoso-
wania dtuzej niz 30 dni oraz ktorego miesieczny koszt stosowania dla swiadczenio-
biorcy przy odptatnosci 30 % limitu finansowania przekraczatby 5 % minimalnego wy-
nagrodzenia za prace, ogtaszanego w obwieszczeniu Prezesa Rady Ministrow wyda-
nym na podstawie art. 2 ust. 4 ustawy z dnia 10 pazdziernika 2002 r. o minimalnym
wynagrodzeniu za prace, albo b) zakwalifikowanego na podstawie art. 72 lub jego
odpowiednika, albo

3. 50 % - leku, srodka spozywczego specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobu
medycznego, ktory wymaga, zgodnie z aktualng wiedza medyczna, stosowania nie
dtuzej niz 30 dni;

4. 30 % - leku, srodka spozywczego specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobu
medycznego, ktory nie zostat zakwalifikowany do poziomow odptatnosci okreslonych
w pkt 1-3.

W zwiazku z powyzszym wnioskodawca wnioskuje o refundacje produktu leczniczego,
wstrzykiwacza automatycznego EpiPen® Jr. i EpiPen® Senior w ramach kategorii odptatnosci
,»Za odptatnoscig 50%” w ramach osobnej grupy limitowej.

3.2.4 Wczesniejsze oceny przez AOTMIT

W zakresie leczenia nagtych przypadkow ostrych reakcji alergicznych (anafilaksji), wywota-
nych przez pokarmy, leki, ukaszenia i uzadlenia owadow oraz inne alergeny, Agencja Oceny
Technologii Medycznych i Taryfikacji ocenita wytacznie adrenaline - roztwor do wstrzykiwan
w amputko-strzykawce (Adrenalina WZF®).

Wczesniejsze uchwaty/stanowiska/rekomendacje/opinie Agencji dotyczace leczenia nagtych
ostrych reakcji alergicznych przedstawiono w Tab. 10.

Wstrzykiwacze automatyczne EpiPen® Jr. i EpiPen® Senior nie byty do tej pory oceniane przez
AOTMIT.

Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji ocenita jednokrotnie adrenaline - roz-
twor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce (Adrenalina WZF®) w ramach leczenia nagtych
przypadkach ostrych reakcji alergicznych (anafilaksji), wywotanych przez pokarmy, leki,
ukaszenia i uzadlenia owadow oraz inne alergeny, jak rowniez w przypadku anafilaksji sa-
moistnej. Wniosek otrzymat negatywna rekomendacje Prezesa Agencji. Z kolei stanowisko
Rady Przejrzystosci uznato za zasadne objecie refundacjq produktu leczniczego Adrenalina
WZF® w ramach osobnej grupy limitowej i wydawanie go pacjentom za odptatnoscia 50%.
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Tab. 10. Wczesniejsze uchwaty/stanowiska/opinie/rekomendacje AOTMIT dotyczace leczenia nagtych ostrych reakcji alergicznych.

Nr dokumentu i data
wydania

Wskazanie

Uchwata/Stanowisko/Opinia RK/RP

Rekomendacja Prezesa AOTM/AOTMIT

Stanowisko Rady
Przejrzystosci nr
67/2015 z dnia 7 maja
2015 roku

Rekomendacja  Pre-
zesa  AOTMIT  nr
42/2015 z dnia 7 maja
2015 .

Leczenie dorazne w naglych
przypadkach ostrych reakcji
alergicznych (anafilaksji), wy-
wotanych przez pokarmy, leki,
ukaszenia i uzadlenia owadow
oraz inne alergeny, jak row-
niez w przypadku anafilaksji
samoistne.

Stanowisko:

Rada Przejrzystosci uwaza za zasadne objecie refundacjq
produktu leczniczego Adrenalina WZF (adrenalina), 1 amp. -
strzyk. a 1 ml, roztw. do wstrzykiwan, 300 mcg/0,3 ml, kod
EAN: 5909991069711, we wskazaniu: ,,leczenie dorazne w na-
glych przypadkach ostrych reakcji alergicznych (anafilaksji),
wywotanych przez pokarmy, leki, ukaszenia i uzadlenia owa-
dow oraz inne alergeny, jak rowniez w przypadku anafilaksji
samoistnej”, w ramach osobnej grupy limitowej i wydawanie
go pacjentom za odplatnoscia 50%.

Uzasadnienie:

Adrenalina jest lekiem skutecznym i ratujacym zycie
w przedmiotowym wskazaniu, pomimo braku formalnych ba-
dan typu RCT. Wytyczne wszystkich towarzystw naukowych
uwazaja, Ze adrenalina podawana domiesniowo jest lekiem
pierwszego wyboru w momencie wystapienia reakcji anafi-
laktycznej i nie ma do niej przeciwskazan w sytuacji zagro-
Zenia zycia z powodu zaburzen oddechowych i krazeniowych.
Obecnie nie istnieje alternatywna technologia, finansowana
ze srodkow publicznych, dla adrenaliny, stosowanej domie-
sniowo w amputko-strzykawce, do samodzielnego podawania
w przypadku leczenia doraznego w naglych przypadkach
ostrych reakcji alergicznych (anafilaksji). Refundowany te-
raz w Polsce produkt leczniczy Adrenalina WZF 0,1%, roztwor
do wstrzykniec, 1 mg/ml (10 amp. a 1 ml), przeznaczony jest
do podawania w omawianym wskazaniu przez lekarza, co
moze odwlekaé podanie leku. Lek jest efektywny kosztowo.
Nie jest zasadne zakwalifikowanie go do istniejacej grupy li-
mitowej 32.0, Leki pobudzajace czynnosc serca - leki adre-
nergiczne i dopaminergiczne - epinefryna - do podawania po-
zajelitowego, gdyz przy odptatnosci ryczattowej, pacjent be-
dzie ponosil praktycznie caty koszt zakupu produktu Adrena-
lina WZF w amputko-strzykawce tj. (zazotcone) (refundacja
NFZ wyniesie zaledwie (zazotcone)).

Adrenalina w amputko-strzykawce powinna byc wiec zakwa-
lifikowana do nowej grupy limitowej, z odptatnoscia 50%, co

Rekomendacja:

Prezes Agencji nie rekomenduje objecia refunda-
cjg produktu leczniczego Adrenalina WZF, adrena-
linum, 300 mcg/0,3 ml, roztwor do wstrzykiwan, 1
amp. -strzyk. a 1 ml w leczeniu doraznym w naglych
przypadkach ostrych reakcji alergicznych (anafilak-
sji), wywotanych przez pokarmy, leki, ukaszenia
i uzadlenia owadow oraz inne alergeny, jak rowniez
w przypadku anafilaksji samoistnej z uwagi na wia-
rygodnosc przedstawionych oszacowan.

Uzasadnienie:

Prezes Agencji, biorac pod uwage stanowisko Rady
Przejrzystosci, brak wiarygodnosci przedstawio-
nych oszacowan, wskazuje na niezasadnosc finan-
sowania terapii przy uwzglednieniu proponowanych
warunkow. W porownaniu do technologii opcjonal-
nej, jaka jest objeta refundacja adrenalina w am-
putkach, adrenalina dostepna w formie amputko-
strzykawki jest terapig o znacznie wyzszym koszcie,
co moze nie zachecac do porownania sie z przed-
miotowym komparatorem. Natomiast brak tego po-
rownania stanowi istotne ograniczenie wiarygodno-
sci oszacowan, ogranicza ich uzytecznosc w proce-
sie podejmowania decyzji refundacyjnych i nie
wspiera w rzetelnym zmierzeniu sie z ocenianym
tematem. Malezato dazyc¢ do poszukiwania dowo-
dow naukowych, ktére pozwolityby na wskazanie
roznic miedzy porownywanymi interwencjami, a w
przypadku braku takich dowodéw naukowych - na
potwierdzenie tego faktu, Nie kwestionuje sie dzis
zasadnosci zastosowania adrenaliny we wstrzasie
anafilaktycznym i w stanach alergicznych, w kto-
rych podanie adrenaliny moze uchronic od zgonu i
innych powiktan i nie jest to tez celem Agencji. Do-
stepne dowody naukowe, eksperci kliniczni oraz re-
komendacje kliniczne jednoznacznie wskazuja na
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Nr dokumentu i data
wydania

Wskazanie

Uchwata/Stanowisko/Opinia RK/RP

Rekomendacja Prezesa AOTM/AOTMIT

zabezpieczy racjonalne zuzycie leku (pacjent zaptaci (zazot-
cone) za 1 amputko-strzykawke). Przy mniejszej odptatnosci
mogtby on byc kupowany w nadmiernych ilosciach i w wigk-
szosci marnowany, gdyz jego waznosc trwa 6 miesiecy.

zasadno$c zastosowania epinefryny we wnioskowa-
nym wskazaniu w jak najkrotszym czasie od wysta-
pienia pierwszych objawow anafilaksji. Forma am-
putko-strzykawki w porownaniu do obecnie refun-
dowanej amputki oferuje pacjentowi mozliwosc
szybkiego podania leku bez koniecznosci udania sig
do lekarza badz tez samodzielnego odmierzenia
leku i aplikacji za posrednictwem igly i strzykawki.
W opinii Agencji, zmiana opakowania adrenaliny
z amputki na amputko-strzykawke, ktora wptywa na
okolicznosci przygotowania i podania leku, moze
miec istotny wpltyw na efekt terapeutyczny. Szcze-
golnie dotyczy to sytuacji tak wyjatkowych, jak
wstrzas anafilaktyczny, w ktorych moze nastapic
zgon z powodu opoznienia podania terapii, co jest
dalece powazniejszg konsekwencjg niz hospitaliza-
cja, ktorej w czesci przypadkow i tak nie da sie
uniknac. Objecie refundacja adrenaliny w amputko-
strzykawkach jest istotne nie tylko ze wzgledu na
pacjentow, ktorzy zabezpieczaja sie terapeutycz-
nie przed wstrzasem anafilaktycznym adrenaling
w amputkach, ale tez dla tych pacjentow, ktorzy ze
wzgledow finansowych rezygnowali z zakupu adre-
naliny i narazali sie na ryzyko utraty zycia. Jedno-
czesnie jest to rowniez mozliwos¢ zabezpieczenia
dla pacjentow, ktorzy dotychczas nabywali am-
putko-strzykawki i autowstrzykiwacze po cenach
rynkowych. W zwigzku z powyzszym, majac na
wzgledzie dobro pacjentow zagrozonych anafilak-
sja, ale tez zachowanie dyscypliny budzetowej,
Prezes Agencji rekomenduje objecie refundacjg
leku Adrenalina WZF pod warunkiem obnizenia ceny
i wdrozenia instrumentu dzielenia ryzyka, ktory po-
zostawi minimalng odpowiedzialnosé finansowa pa-
cjenta (odplatnosc ryczaltowa), a pozostate koszty
terapii podzieli w znaczacym stopniu miedzy plat-
nika a podmiot odpowiedzialny.
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3.2.5 Przeglad rekomendacji refundacyjnych

Ponizej przedstawiono przeglad rekomendacji refundacyjnych dotyczacych finansowania ad-
renaliny (EpiPen® Jr., EpiPen” Senior) w analizowanym wskazaniu. W dniu 4 lutego 2025 roku
przeprowadzono wyszukiwanie na stronach nastepujacych agencji HTA oraz instytucji dzia-
tajacych w ochronie zdrowia:

e Wielka Brytania - http://www.nice.org.uk/

e Szkocja - http://www.scottishmedicines.org.uk

e Walia - http://www.awmsg.org/

o Irlandia - http://www.ncpe.ie/

e Francja - http://www.has-sante.fr/

e Holandia - http://www.zorginstituutnederland.nl/

e Niemcy - https://www.g-ba.de/ oraz https://www.iqwig.de/

e Australia - http://www.health.gov.au oraz http://www.pbs.gov.au

¢ Nowa Zelandia - http://www.pharmac.health.nz
e Kanada - http://www.cadth.ca
e Szwecja - http://www.sbu.se/en/

e Norwegia - https://www.helsebiblioteket.no/helsebiblioteket

W wyniku powyzszego przegladu odnaleziono 5 rekomendacji refundacyjnych dotyczacych
stosowania EpiPen® Jr. i EpiPen® Senior (w rekomendacjach zagranicznych nazywany: Epi-
Pen®) w leczeniu naglych reakcji alergicznych (anafilaksji).

Na stronie agencji HAS znaleziono 3 rekomendacje dotyczace refundacji autowstrzykiwacza
EpiPen® w 2 roznych dawkach. Wszystkie 3 rekomendacje byty pozytywne. Agencja podkre-
slata, ze dostarczone dane nie wykazuja zadnych dodatkowych korzysci klinicznych ze sto-
sowania produktu EpiPen” w poréwnaniu z innymi preparatami adrenaliny do samodzielnego
wstrzykiwania, ale EpiPen® jest lekiem pierwszego rzutu o znacznym stosunku skutecznosci
do dziatan niepozadanych. Ponadto, EpiPen” jest nowa alternatywna opcja leczenia,
w zwiazku z czym nie przewiduje sie wynikajacych z niego korzysci dla zdrowia publicznego.
Agencja wspomina rowniez, ze rzeczywiste korzysci kliniczne wynikajace ze stosowania pro-
duktu EpiPen” sa znaczace.

W 2023 agencja PBAC wydata dokument, w ktorym zestawita wszystkie rekomendacje dla
EpiPen”, jakie zostaty wydane do tego roku. W 2003 roku, PBAC zarekomendowat EpiPen®
i EpiPen” Jr. do umieszczenia w wykazie lekow refudnowanych na podstawie efektywnosci
kosztowej w porownaniu z brakiem interwencji. W dalszych latach (2010 i 2011) ta decyzja
zostata zmieniona. W 2023 roku PBAC nie zarekomendowat refundacji automatycznego
wstrzykiwacza adrenaliny z powodu zbyt wysokich kosztéow w porownaniu z amputkg adre-
naliny oraz braku dowodow na poparcie twierdzenia klinicznego o wiekszej tatwosci i termi-
nowosci podawania oraz zmniejszonym ryzyku przedawkowania.
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Z kolei w 2022 roku nowozelandzka agencja Pharmac zarekomendowata, aby EpiPen® Jr.
i EpiPen® (Senior) byty refundowane ze srodkow publicznych. Autowstrzykiwacze z adrena-
ling miaty by¢ finansowane dla oséb spetniajacych okreslone kryteria kwalifikowalnosci. Ta
decyzja byta przedmiotem listu konsultacyjnego z dnia 28 wrzesnia 2022 r.

Tab. 11. Rekomendacje refundacyjne dla adrenaliny w leczeniu naglych przypadkéw ciezkich re-

akcji alergicznych.

Organizacja, rok

Wskazanie

Tresc i uzasadnienie

HAS 2009

Leczenie nagtych reakcji aler-
gicznych (anafilaksji) na uza-
dlenia lub ukaszenia owadow,
orzeszki ziemne lub inne po-
karmy, leki i inne alergeny, a
takze anafilaksji idiopatycznej
lub wywotanej wysitkiem fi-
zZycznym.

Komitet Przejrzystosci rekomenduje umieszczenie
leku EpiPen® i EpiPen® Jr. w wykazie lekéw refundo-
wanych w ramach powszechnego ubezpieczenia zdro-
wotnego oraz w wykazie lekow dopuszczonych do sto-
sowania w szpitalach i réznych placowkach publicznych
we wskazaniach i dawkach okreslonych w pozwoleniu
na dopuszczenie do obrotu.

EpiPen® jest drugim produktem leczniczym wprowadza-
nym na rynek w postaci amputko-strzykawki z adrena-
ling w automatycznym wstrzykiwaczu do stosowania
domiesniowego, przeznaczonym do leczenia wstrzasu
anafilaktycznego.

Dostarczone dane nie wykazuja zadnych dodatkowych
korzysci klinicznych ze stosowania produktu EpiPen® w
poréwnaniu z innymi preparatami adrenaliny do samo-
dzielnego wstrzykiwania.

AnaPen® i EpiPen® maja rozne urzadzenia do samodziel-
nego wstrzykiwania.

EpiPen® jest lekiem pierwszego rzutu o znacznym sto-
sunku skutecznosci do dziatan niepozadanych.

EpiPen® jest nowa alternatywna opcja leczenia.
W zwiazku z tym nie przewiduje sie korzysci dla zdro-
wia publicznego w przypadku produktu leczniczego Epi-
Pen?. Rzeczywiste korzysci kliniczne wynikajace ze sto-
sowania produktu EpiPen® sa znaczace.

EpiPen® nie zapewnia Zadnej poprawy rzeczywistych
korzysci (poziom V IAB) w porownaniu z AnaPen®. Epi-
Pen® jest uzyteczna dodatkowsa forma leczenia.
EpiPen?® jest przydatng dodatkowa forma leczenia (po-
siadanie drugiego autowstrzykiwacza pomaga rowniez
zmniejszyc ryzyko zaktécen w dostawach tych lekow ra-
tunkewych).

HAS 2014

1.Dorazne leczenie cigzkich
reakcji alergicznych
(wstrzasu anafilaktycznego)
wywotanych np. ukasze-
niami lub uzadleniami owa-
dow, pokarmem, lekami lub
innymi alergenami, a takze
do leczenia idiopatycznego
lub wywolanego wysitkiem
wstrzasu anafilaktycznego.

2.Natychmiastowe  leczenie
pacjentow z wysokim ryzy-
kiem ciezkiej reakcji aler-
gicznej, w tym pacjentow z
reakcjami anafilaktycznymi
w wywiadzie,

HAS zarekomendowat aby EpiPen® 0,15 mg/0,3 ml
(Jr.) i 0,30 mg/0,3 ml (Senior) zostaty wiaczone do
wykazu produktow leczniczych podlegajacych refun-
dacji w ramach systemu zabezpieczenia spotecznego
oraz do wykazu produktéw leczniczych dopuszczonych
do powszechnego stosowania we wskazaniu ,dorazne
leczenie ciezkich reakcji alergicznych (wstrzasu anafi-
laktycznego) spowodowanych na przyktad ukaszeniami
lub uzadleniami owadow, pokarmem, produktami lecz-
niczymi lub innymi alergenami oraz w leczeniu idiopa-
tycznego lub wywolanego wysilkiem wstrzasu anafilak-
tycznego"”. Autowstrzykiwacze EpiPen® sa przezna-
czone do ,natychmiastowego podawania pacjentom
z wysokim ryzykiem ciezkich reakcji alergicznych,
w tym pacjentom z reakcjami anafilaktycznymi w wy-
wiadzie” oraz w dawkach okreslonych w pozwoleniu na
dopuszczenie do obrotu,

Nie oczekuje sig, ze EpiPen” bedzie mial znaczenie dla
zdrowia publicznego, biorac pod uwage istniejace al-
ternatywy terapeutyczne i brak jakiegokolwiek dodat-
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Organizacja, rok | Wskazanie Tresc i uzasadnienie

kowego wptywu na kryteria zdrowia publicznego (po-
prawa jakosci zycia, zmiana organizacji opieki) w po-
rownaniu z obecnym postepowaniem we wstrzasie ana-
filaktycznym.

HAS 2019 Dorazne leczenie cigzkich re- | HAS zarekomendowat, aby dalej w wykazie produk-
akeji  alergicznych (wstrzasu | téw leezniczych refundowanych wtaczony byt EpiPen®™
anafilaktycznego) wywotanych | 0,15 mg/0,3 ml (Jr.) i 0,30 mg/0,3 ml (Senior).

np. ukaszeniami lub uzadle-
niami owadow, pokarmem, le-
kami lub innymi alergenami, a
takze do leczenia idiopatycz-
nego lub wywotanego wysit-
kiem wstrzasu anafilaktycz-

nego.
PBAC 2023 (Au- Leczenie ostrych reakcji aler- (o PBAC zarekomendowat _EpiPen@' i EpiPen® Jr. do
stralia) gicznych z anafilaksja. umieszczenia w wykazie w czerwcu 2003 r. na

podstawie efektywnosci kosztowej w porownaniu
z brakiem interwencji. PBAC zaakceptowat Kli-
niczne zapotrzebowanie na automatyczny wstrzyki-
wacz adrenaliny w kontekscie dostepnosci ampultki
w PBS po znacznie mzsze_r cenie. W swoich rozwa-
zanjach PBAC wskazal, ze popartby zalecenie przez
Pricing Authority porozumienia cenowo-wolumeno-
wego, ze wzgledu na obawy zwiazane z potencjal-
nym przepisywaniem tego preparatu na szeroka
skale i wysokim potencjalem marnotrawstwa ze
wzgledu na krotki efektywny okres trwatosci. Au-
towstrzykiwacz zostat rekomendowany do umiesz-
czenia w wykazie wymaganym przez Urzad dla:

o poczatkowego zaopatrzenia w celu przewidy-
wanego leczenia doraznego ostrych reakcji
alergicznych z anafilaksja u pacjenta, ktory
Zostat oceniony jako narazony na znaczne ry-
zyko anafilaksji przez lub w porozumieniu
z immunologiem klinicznym lub alergologiem;

o ciaglego zaopatrzenia w celu przewidywanego
leczenia doraznego ostrych reakcji alergicz-
nych z anafilaksja w przypadku, gdy pacjent
otrzymat wczesniej recepte z uprawnieniami
na ten lek. Dolaczono uwage stwierdzajacq.
ze ,wstrzykiwacz automatyczny powinien byc
dostarczany w ramach kompleksowego pro-
gramu zapobiegania anafilaksji i planu dziata-
nia w naglych wypadkach, w tym szkolenia
w zakresie rozpoznawania objawow anafilak-
sji i stosowania wstrzykiwacza automatycz-
nego”.

e W listopadzie 2010 r. PBAC odroczylo decyzje
w sprawie zmiany statusu leku z “Authority Requi-
red" na "Authority Required (STREAMLINED)", aby
uzyskac opinie od Australasian Society of Clinical
Immunology and Allergy (ASCIA).

e« W marcu 2011 r. PBAC odrzucito ten wniosek ze
;wzg.ledu na ryzyko niewlasciwego przepisywania
eku.

¢ W 2023 r. PBAC nie zarekomendowal refundacji
automatycznego wstrzykiwacza adrenaliny z po-
wodu zbyt wysokich kosztow w porownaniu z am-
putka adrenaliny oraz braku dowodow na poparcie
twierdzenia klinicznego o wigkszej latwosci i termi-
nowosci podawania oraz zmniejszonym ryzyku prze-
dawkowania.
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Organizacja, rok | Wskazanie Tresc i uzasadnienie

Pharmac 2022 Leczenie pacjentow z kolejng | W 2022 r. Pharmac zarekomendowal, aby EpiPen® Jr.
(Nowa Zelandia) ciezka reakcjg alergiczng | i EpiPen® byly refundowane ze srodkow publicznych.
(anafilaksjg) lub ze znacznym | Autowstrzykiwacze z adrenaling beda finansowane dla
ryzykiem jej wystapienia. osob spelniajacych okreSlone kryteria kwalifikowalno-
sci. Ta decyzja byla przedmiotem Llistu konsultacyjnego
z dnia 28 wrze$nia 2022 r.
Specjalne upowaznienie do refundacji
Whniosek poczatkowy - (anafilaksja) od dowolnego od-
powiedniego lekarza. Zatwierdzenia wazne bez dal-
szego odnawiania, chyba ze powiadomiono o wnioskach
spetniajacych nastepujace kryteria:
Obydwa:
1. Albo:
a) U pacjenta wystapita reakcja anafilaktyczna,
ktora skutkowata zgtoszeniem sie do szpitala
lub na oddzial ratunkowy; Lub

b) U pacjenta stwierdzono znaczne ryzyko wysta-
pienia wstrzasu anafilaktycznego, ocenione
przez odpowiedniego lekarza.

3. Nie nalezy przepisywac pacjentowi wiecej niz
dwoch urzadzen na raz.
Ograniczony dostep, poczatkowe - anafilaksja
Albo:

1. U pacjenta wystapita wczesniej reakcja anafi-
laktyczna, ktéra skutkowata zgloszeniem sie
do szpitala lub na oddziat ratunkowy; lub

2. U pacjenta stwierdzono znaczne ryzyko wysta-
pienia wstrzasu anafilaktycznego na podstawie
oceny lekarza.

3.2.6 Refundowane technologie medyczne

Zgodnie z obwieszczeniem Ministra Zdrowia z dnia 18 grudnia 2024 r. w sprawie wykazu re-
fundowanych lekow, srodkow spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz
wyrobow medycznych na 1 stycznia 2025 r., adrenalina nie jest obecnie refundowana ze
srodkow publicznych.

Obecnie w Polsce zarejestrowanych jest osiem preparatow zawierajacych adrenaline (epi-
nefryne) (Tab. 12), ale zaden z nich nie jest refundowany.

0d 01.07.2015 r. do 31.12.2024 r. refundacji podlegata Adrenalina WZF®, ktora mozna byto
stosowac samodzielnie. Adrenalina podawana w amputko-strzykawce, przez caty ten okres,
refundowana byta w ramach refundacji aptecznej z poziomem odptatnosci rownym 50% w ra-
mach grupy limitowej 32.1. Leki stosowane doraznie w nagtych przypadkach anafilaksji - leki
adrenergiczne i dopaminergiczne - epinefryna - do podawania pozajelitowego.

W zwiazku z powyzszym zarowno wsrod dzieci i mtodziezy jak i osob dorostych, nie jest
obecnie refundowana zadna technologia medyczna we wnioskowanym wskazaniu.
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Tab. 12. Preparaty na polskim rynku zawierajace epinefryne (URPL 2025).

Nazwa Pro-|Nazwa po- IMoc Posta¢ far- Podmiot  [Substancja |Opakowanie - [Numer GTIN
duktu szechnie maceu- odpowie- |czynna Zgody Pre-
Leczni- tosowana tyczna dzialny zesa
czego
EpiPen Jr. [Epinephri- 10,15 Roztwor do |Viatris Heal-|Adrenali- |1 wstrzykiwacz |05909990613366
num meg/dawke |wstrzyki- thcare Limi- jnum 2 ml
wail ited -
2 wstrzykiwa- [05909990949434
cze 2 ml
EpiPen Se- [Epinephri- (0,3 Roztwor do |Viatris Heal-{Adrenali- |1 wstrzykiwacz 05909990613373
nior num meg/dawke  (wstrzyki-  [thcare Limi- jnum 2 ml
e ted 2 wstrzykiwa- {05909990949441
cze 2 ml
Adrenalina |Adrenali- 1 mg/10 ml |Roztwor do [Laboratoire |Adrenaline |1 amp.-strzyk. [05909991282844
Aguettant |num wstrzyki-  |Aguettant |Acid Tar- 10 ml
i Hate 10amp.-  [05909991282851
kawce strzyk. 10 ml
Adrenalina [Adrenali- 300 mcg/0,3 Roztwor do [Zaktady Far-fAdrenali- |1 amp.-strzyk. 05909991069711
WZF num ml wstrzyki-  jmaceu- num 1 ml
wan tyczne POL- ”
PHARMA 2 amp.-strzyk. 05909991291440
1 ml
S.A.
Adrenalina |Adrenali- 1 mg/ml Roztwor do [Zaktady Far-{Adrenali- [10 amp. 1 ml j05909990182510
WZF 0,1% [num wstrzyki-  |maceu- num
wan tyczne POL-
IPHARMA
S.A.
Jext Adrenali- 150 mcg Roztwor do |Alk-Abello  |Adrenaliny |1 wstrzykiwacz|08435588301010
num wstrzyki-  [A/S winian 0,15 ml
wan we
wstrzykiwa-
czu
Jext Adrenali- 300 mcg Roztwor do |Alk-Abello [Adrenali- |1 wstrzykiwacz|08435588301027
num wstrzyki-  |A/S num 0,3 ml
wan we
wstrzykiwa-
czu
EURneffy [Epinephrine |2 mg Aerozol do |ARS Phar-  |Epi- 1 aplikator (skasowane)
nosa, roz- |maceuticals [nephrine |2 aplikatory
twor w po- |IRL, Limi-
jemniku ted
jednodaw-
kowym
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4 Komparator

Zgodnie z rozporzadzeniem Ministra Zdrowia porownanie technologii wnioskowanej nalezy
przeprowadzic z refundowanymi technologiami opcjonalnymi, a w przypadku braku refundo-
wanych technologii opcjonalnych - z innymi technologiami opcjonalnymi, a w przypadku
braku technologii opcjonalnej - z naturalnym przebiegiem choroby, odpowiednio dla danego
stanu klinicznego we wnioskowanym wskazaniu (Rozporzadzenie MZ 2023).

Zgodnie z Wytycznymi oceny technologii medycznych (HTA): , Komparatorem dla ocenianej
interwencji w pierwszej kolejnosci musi byc istniejaca (aktualna) praktyka medyczna, czyli
sposob postepowania, ktory w praktyce medycznej prawdopodobnie zostanie zastapiony
przez oceniang technologie” (AOTMIT 2016).

Dla omawianej interwencji epinefryna (EpiPen® Jr.) podawana dzieciom, komparator bedzie
stanowic brak adrenaliny podawanej w autowstrzykiwaczu lub amputko-strzykawce w czasie
wystapienia epizodu anafilaktycznego potaczony ze standardowa terapia. Nalezy to rozumiec
jako opdznione podanie adrenaliny. Z kolei dla epinefryny (EpiPen® Senior) podawanej oso-
bom dorostym, komparator stanowic bedzie rowniez brak adrenaliny podawanej w au-
towstrzykiwaczu lub amputko-strzykawce w czasie wystapienia epizodu anafilaktycznego po-
taczony ze standardowa terapig oraz adrenalina podawana w amputko-strzykawce (Adrena-
lina WZF®).

4.1 Uzasadnienie wyboru komparatora

Rozwazanym wskazaniem refundacyjnym jest leczenie pacjentow (dzieci, mtodziezy oraz
osob dorostych) z ryzykiem wystapienia nagtej ciezkiej reakcji alergicznej na uzadlenia lub
ukaszenia owadow, pozywienie, leki lub inne alergeny, a takze z anafilaksjq idiopatyczna lub
wywotang wysitkiem fizycznym.

Wytyczne przedstawione w rozdziale 2.1.6 jednogtosnie podaja, ze pierwsza linig leczenia
anafilaksji, wstrzasu anafilaktycznego lub anafilaksji idiopatycznej u osob dorostych
i u dzieci, jest podanie choremu zastrzyku domiesniowego z adrenaling. Wytyczne wskazuja,
ze choremu mozna podac rowniez adrenaling w formie dozylnej lub w postaci nebulizacji,
jednak nie sg one preferowane. Inne formy leczenia, okreslone jako interwencje dodatkowe
to podanie choremu lekow przeciwhistaminowych, lekow rozkurczajacych oskrzela, lekow
obkurczajacych naczynia krwionosne, glukagonu lub glikokortykosteroidow. Nalezy podkre-
$li¢, ze leki te nie moga zastapic podania adrenaliny, w zwigzku z czym nie beda one stanowic
dla niej komparatoréw (WAO 2020, PTGHiZDz 2015, RC UK 2021, |IAEM 2022, AAAAI & ACAAI
2024, WMS 2022, AAP 2017, ACSQHC 2021).

Obecnie w Polsce zarejestrowanych jest osiem preparatow zawierajacych adrenaline. Zaden
z tych preparatow nie jest obecnie refundowany ze srodkow publicznych.

Zgodnie z Wytycznymi oceny technologii medycznych (HTA): , Komparatorem dla ocenianej
interwencji w pierwszej kolejnosci musi byc istniejaca (aktualna) praktyka medyczna, czyli
sposob postepowania, ktory w praktyce medycznej prawdopodobnie zostanie zastapiony
przez oceniana technologie”. W zwiazku z tym nalezy rozpatrzyc inne preparaty zawierajace
adrenaline jako komparatory dla adrenaliny podawanej w autowstrzykiwaczu.

Adrenalina WZF® - preparat w amputkostrzykawce zawierajacy adrenaline, podlegata refun-
dacji od 01.07.2015 r. do 31.12.2024 r. Refundowana ona byta w nastepujacym wskazaniu:
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sleczenie dorazne w nagtych przypadkach ostrych reakcji alergicznych (anafilaksji), wywo-
tanych przez pokarmy, leki, ukaszenia i uzadlenia owadow oraz inne alergeny, jak rowniez
w przypadku anafilaksji samoistnej”. Zgodnie z Obwieszczeniem MZ z dnia 18 grudnia 2024
r. obecnie nie jest ona refundowana. Z racji tego, ze Adrenalina WZF® podlegata refundacji
przez ponad 9 lat stanowi jeden z wykorzystywanych sposobow praktyki klinicznej w leczeniu
reakcji anafilaktycznych. Zgodnie z Charakterystyka Produktu Leczniczego (ChPL Adrenalina
WZF®) jedna dawka amputko-strzykawki Adrenalina WZF® (0,3 ml) zawiera 300 mikrogramow
adrenaliny i zaleca sie ja osobom o masie powyzej 30 kg. Z kolei jedna dawka autowstrzyki-
wacza EpiPen® Senior (0,3 ml) rowniez zawiera 300 mikrogramoéw adrenaliny i zaleca sie jg
osobom powyzej 30 kg. W zwiazku z tym, ze preparat Adrenalina WZF® umozliwia podanie
wytacznie dawki 0,3 mg adrenaliny, tak jak w przypadku preparatu EpiPen® Senior, tym sa-
mym obejmujac te sama populacje dorostych i dzieci o masie ciata powyzej 30 kg z ryzykiem
wystapienia anafilaksji, stanowi komparator dla preparatu EpiPen® Senior. Amputko-strzy-
kawka Adrenalina WZF® nie stanowi jednak komparatora dla autowstrzykiwacza EpiPen® Jr.
o dawce 0,15 mg adrenaliny. Powodem tego jest zapis przedstawiony w Charakterystyce Pro-
duktu Leczniczego Adrenalina WZF® wedtug ktorego dzieciom o masie ciata ponizej 30 kg nie
mozna podac dawki mniejszej niz 0,3 mg z odpowiednia doktadnoscig ze wzgledu na kon-
strukcje amputko-strzykawki tj. preparat ten nie jest zalecany do stosowania u dzieci <30
kg. Autowstrzykiwacz EpiPen® Jr. w 0,3 ml zawiera 150 mikrogramow epinefryny. Przezna-
czony on jest dla dzieci o masie ciata od 15 do 30 kg, co dodatkowo uzasadnia nierozwazanie
amputko-strzykawki Adrenalina WZF® jako komparatora dla autowstrzykiwacza EpiPen® Jr.

Adrenalina WZF® 0,1% jest kolejng stosowana praktyka przez stuzby medyczne, ktora byta
kiedys refundowana, ale obecnie nie jest. Zgodnie z Charakterystyka Produktu Leczniczego
i ulotky dla pacjenta, produkt ten moze by¢ podawany wytacznie przez lekarza (ChPL Adre-
nalina WZF® 0,1%), w zwiazku z czym nie stanowi komparatora dla EpiPen® Jr. i EpiPen® Se-
nior, ktore chory moze stosowac samodzielnie.

Innym potencjalnym komparatorem wskazywanym w wytycznych jest Anapen® (ASCIA 2024,
ACSQHC 2021). Produkt ten to wstrzykiwacz automatyczny wskazany w leczeniu doraznym
w nagtych przypadkach ostrych reakcji alergicznych (anafilaksji) wywotanych przez orzeszki
ziemne lub inne pokarmy, leki, ukaszenia i uzadlenia owadow oraz inne alergeny, jak rowniez
w przypadku anafilaksji powysitkowej lub samoistnej (ChPL Anapen®). Dostepnos¢ Anapen®
jest w Polsce bardzo ograniczona (Stachurski 2019). Na stronie URPL brakuje informacji o sta-
tusie rejestracyjnym tego preparatu. Ze wzgledu na ograniczong dostepnos¢ Anapen”® oraz
brak informacji o statusie rejestracyjnym, nie bedzie on rozwazany jako komparator dla
wnioskowanych interwencji.

W Polsce tacznie zarejestrowanych jest osiem preparatow zawierajacych adrenaline. Dwa
z nich to EpiPen® Jr. i EpiPen® Senior. Kolejne dwa to Adrenalina WZF® oraz Adrenalina WZF®
0,1%. Pozostate cztery to Adrenalina Aguettant®, Jext® o dawce 0,3 mg i 0,15 mg oraz EUR-
neffy®. Ostatni z nich to aerozol do nosa. Jako ze wytyczne podaja, ze adrenalina w przy-
padku wystapienia reakcji anafilaktycznej powinna byc podana domiesniowo, to nie stanowi
on dla analizowanych interwencji komparatora. Z kolei Adrenalina Aguettant® tak jak i Ad-
renalina WZF® 0,1%, zgodnie z Charakterystyka Produktu Leczniczego moze by¢ podawany
wytacznie przez lekarza (ChPL Adrenalina Aguettant®). Ponadto jest to produkt, ktory poda-
wany jest dozylnie a nie domiesniowo, wiec zgodnie z wytycznymi, powinien byc¢ stosowany
po zastrzyku domigsniowym, jesli nie przeniost pozadanego efektu, w zwigzku z czym nie
stanowi on komparatora dla EpiPen® Jr. i EpiPen® Senior. Ostatnim produktem jest Jext®.
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Przeszukano nastepujace strony internetowe aptek, aby sprawdzic czy produkt ten jest ak-
tualnie dostepny: DOZ.pl, Gemini.pl, AptekaOlmed.pl, Aptego.pl, apteka-melissa.pl,
lek24.plom. Na podanych stronach internetowych aptek nie odnaleziono informacji, ktére
wskazywatyby, ze Jext” jest obecnie w sprzedazy. W zwigzku z tym, preparat Jext® nie jest
brany pod uwage jako komparator dla analizowanych interwencji.

Nalezy takze rozwazyc sytuacje, w ktorej chory w trakcie wystapienia reakcji anafilaktycz-
nej, nie ma przy sobie adrenaliny. Powodem tego moze byc na przyktad nie przepisanie re-
cepty na adrenaline przez lekarza POZ lub alergologa. Nalezy wtedy niezwtocznie powiado-
mic stuzby ratunkowe, a adrenalina moze zosta¢ podana przez personel medyczny (np.
w kartce pogotowia ratunkowego lub na SOR) (WAO 2020, ERC 2021, PTA 2022, NICE 2021,
IAEM 2022, DGAKI 2021, ACSQHC 2021). W zwigzku z powyzszym komparatorem dla EpiPen”
Jr. i EpiPen® Senior jest brak adrenaliny podawanej w autowstrzykiwaczu lub amputko-strzy-
kawce w czasie wystapienia epizodu anafilaktycznego potaczony ze standardowa terapia.
Nalezy to rozumiec jako opoznione podanie adrenaliny przez zespot ratownictwa medycz-
nego lub na SOR.

4.2 Charakterystyka komparatoréow

W ponizszych podrozdziatach przedstawiono szczegotowe dane dotyczace adrenaliny, roz-
tworu do wstrzykiwan w amputko-strzykawce. Dane dotyczace komparatora opracowano na
podstawie Charakterystyki Produktu Leczniczego (ChPL Adrenalina WZF®).

4.2.1 Charakterystyka adrenaliny (amputko-strzykawka)

W Tab. 13 przedstawiono charakterystyke adrenaliny (roztworu do wstrzykiwan w amputko-
strzykawce) opracowang na podstawie ChPL Adrenalina WZF®.

Tab. 13. Charakterystyka potencjalnego komparatora we wskazaniu leczenie

Nazwa handlowa, postac Adrenalina WZF®, 300 mikrogramow/0,3 ml, roztwor do wstrzykiwan w am-

i dawka leku, kod GTIN putko-strzykawce
Kod GTIN: 05909991069711 (1 amp.-strzyk. 1 ml), 05909991291440 (2 amp.-
strzyk. 1 ml)

Kod ATC i nazwa grupy Grupa farmakoterapeutyczna: leki adrenergiczne i dopaminergiczne,
kod ATC: CO1CA24

Substancja czynna Adrenalina

Dawkowanie Zazwyczaj stosuje sie od 0,005 mg/kg mc. do 0,01 mg/kg mc., jednak w nie-

ktorych przypadkach moze by¢ konieczne zastosowanie wiekszej dawki.
Dorosli i dzieci 0o masie ciala powyzej 30 kg: zazwyczaj stosuje sie 300 mi-
krogramow (0,3 ml). W przypadku braku poprawy stanu klinicznego lub jego
pogorszenia, 5-15 minut po pierwszym zastrzyku mozna podac drugi zastrzyk
z dodatkowa dawka produktu Adrenalina WZF®. Zaleca sie przepisywanie pa-
cjentom dwoch amputko-strzykawek produktu Adrenalina WZF®, ktore po-
winni miec zawsze przy sobie,

Dzieciom o masie ciala ponizej 30 kg nie mozna podac dawki mniejszej niz
300 mikrograméw z odpowiednia doktadnoscia ze wzgledu na konstrukcje
amputko-strzykawki. Dlatego tez mniejsze dawki moga byc stosowane wy-
tacznie w sytuacjach zagrazajacych zyciu i pod kontrola lekarza.

Droga podania Domiesniowo

Mechanizm dziatania Adrenalina to naturalnie wystepujaca katecholamina wydzielana przez rdzen
nadnerczy w odpawiedzi na wysitek lub stres. Jest to sympatykomimetyczna
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amina, ktora silnie pobudza receptory alfa-, jak i beta-adrenergiczne i dla-
tego jej dziatanie na narzady docelowe jest ztozone. Jest to lek z wyboru w
przypadku szybkiego tagodzenia reakcji nadwraztiwosci (na alergeny) lub
w przypadku anafilaksji idiopatycznej lub powysitkowej.

Adrenalina silnie zweza naczynia krwionosne w wyniku pobudzenia recepto-
row alfa. Przeciwdziala to rozszerzaniu naczyn krwionosnych i zwiekszonej
przepuszczalnosci naczyn, prowadzacej do utraty ptynu wewnatrznaczynio-
wego i niedocisnieniu, ktore sg gtownymi cechami farmakotoksycznymi
wstrzasu anafilaktycznego. Poprzez pobudzenie receptorow beta-adrener-
gicznych znajdujacych sie w oskrzelach, adrenalina silnie rozszerza oskrzela,
co tagodzi $wiszczacy oddech i dusznosci.

Adrenalina tagodzi rowniez $wiad, pokrzywke i obrzek naczynioruchowy
zwigzane z anafilaksja.

4.2.2 Status rejestracyjny komparatora

W Tab. 14 przestawiono status rejestracyjny produktu leczniczego, bedacego komparatorem
dla wnioskowanej interwencji.

Tab. 14, Status rejestracyjny produktu leczniczego bedacego komparatorem dla wnioskowanej

interwencji.

Pozwolenie na dopuszcze-
nie do obrotu

30.04.2004 r.

Zarejestrowane wskaza-
nia do stosowania

Leczenie dorazne w naglych przypadkach ostrych reakcji alergicznych (ana-
filaksji), wywotanych przez pokarmy, leki, ukaszenia i uzadlenia owadow
araz inne alergeny, jak rowniez w przypadku anafilaksji samoistnej.

Status leku sierocego

Brak

Warunki dopuszczenia do
obrotu

Brak

Podmiot odpowiedzialny

Zaktady Farmaceutyczne POLPHARMA S.A.
ul, Pelplinska 19, 83-200 Starogard Gdanski

4.2.3 Dziatania niepozadane

Wystapienie dziatan niepozadanych zalezy od wrazliwosci pacjenta na adrenaling oraz od

podanej dawki.

Dziatania niepozadane wystepujace czesto, nawet po podaniu matych dawek adrenaliny to:

e zaburzenia psychiczne:

o stan lekowy,

o pobudliwos¢ nerwowa,

o niepokoj;

e zaburzenia uktadu nerwowego:

o bol gtowy, zawroty gtowy,

o ostabienie,
o drzenie;

e zaburzenia serca:
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o kotatanie serca,
o tachykardia;
e zaburzenia naczyn:
o zimne konczyny;
e zaburzenia uktadu oddechowego, klatki piersiowej i srodpiersia:
o trudnosci w oddychaniu;
e zaburzenia zotgdka i jelit:
o nudnosci, wymioty;
e zaburzenia skory i tkanki podskornej:
o bladosc.
e zaburzenia ogolne i stany w miejscu podania:
o nadmierna potliwosc.
Dziatania niepozadane wystepujace rzadko:
e zaburzenia metabolizmu i odzywiania:
o hiperglikemia,
o hipokaliemia,
o kwasica metaboliczna;
e zaburzenia psychiczne:
o omamy;
e zaburzenia uktadu nerwowego:
o omdlenia;
e zaburzenia oka
o rozszerzenie zrenic;
e zaburzenia nerek i drég moczowych
o trudnosci w oddawaniu moczu z zatrzymaniem moczu wtacznie;
e zaburzenia miesniowo-szkieletowe i tkanki tacznej
o drzenia migsniowe.

Dziatania niepozadane, ktore wystepowaty po zastosowaniu wiekszych dawek adrenaliny lub
u 0sob wrazliwych: zaburzenia rytmu serca (migotanie przedsionkow lub zatrzymanie czyn-
nosci serca), nagty wzrost cisnienia tetniczego (czasami prowadzacy do krwotoku mozgo-
wego) oraz skurcz naczyn (np. skory, bton sluzowych, nerek).

Produkt zawiera pirosiarczyn sodu, ktory moze powodowac reakcje alergiczne, w tym reak-
cje anafilaktyczne lub reakcje zagrazajace zyciu lub mniej ciezkie napady astmy u osob
wrazliwych.
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4.2.4 Monitorowanie stosowania technologii

Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotu istotne jest zgtaszanie podejrzewanych
dziatan niepozadanych. Umozliwia to nieprzerwane monitorowanie stosunku korzysci do ry-
zyka stosowania produktu leczniczego. Osoby nalezace do fachowego personelu medycz-
nego powinny zgtaszac wszelkie podejrzewane dziatania niepozadane za posrednictwem De-
partamentu Monitorowania Niepozgdanych Dziatan Produktow Leczniczych Urzedu Rejestra-
¢ji Produktow Leczniczych, Wyrobéw Medycznych i Produktow Biobojczych. Dziatania niepo-
zadane mozna zgtaszac rowniez podmiotowi odpowiedzialnemu.
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5 Efekty zdrowotne

W wyborze efektow zdrowotnych uwzglednionych w ramach analizy klinicznej kierowano sie
wytycznymi Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji, zgodnie z ktorymi ocenie
powinny by¢ poddane efekty zdrowotne, ktore stanowia istotne klinicznie punkty koncowe,
odgrywajace istotng role w danej jednostce chorobowej w zakresie skutecznosci i bezpie-
czenstwa zastosowanego leczenia (AOTMIT 2016).

Istotne klinicznie punkty koncowe majace szczegolne znaczenia dla pacjenta (ang. clinically
important endpoint, clinically relevant endpoint, patient important outcome, patient -
oriented endpoint) to parametry lub wyniki, ktérych zmiana pod wptywem zastosowanego
leczenia sprawia, ze analizowane leczenie bedzie pozadane przez docelowa grupe chorych.
Istotnym jest rowniez fakt, iz punkty koncowe zawarte w analizie klinicznej powinny doty-
czy¢ ocenianej jednostki chorobowej oraz jej przebiegu, odzwierciedla¢ medycznie istotne
aspekty problemu zdrowotnego i jednoczesnie umozliwia¢ wykrycie potencjalnych réznic
miedzy porownywanymi interwencjami, a takze miec zasadnicze znaczenie dla podejmowa-
nia racjonalnej decyzji co do wyboru lub finansowania alternatywnych opcji (punkty kry-
tyczne danego problemu zdrowotnego).

Anafilaksja stanowi do 0,26% ogolnej liczby przyjec do szpitala. Ogolnie rzecz biorac, litera-
tura donosi o globalnym (Wielka Brytania, Europa, Stany Zjednoczone, Australia, Nowa Ze-
landia) wzroscie liczby hospitalizacji z powodu anafilaksji - zaréwno w odniesieniu do anaf-
ilaksji spowodowanej dowolng przyczyna, jak i wedtug czynnikow wyzwalajacych (Turner
2020).

W publikacji Sundquist 2019 oceniono dostep do opieki i czynniki ryzyka hospitalizacji w przy-
padku wystapienia reakcji anafilaktycznej, poréwnujac populacje pediatryczne i doroste
w nowojorskim oddziale ratunkowym. Autorzy stwierdzili, ze dorosli sg przyjmowani na od-
dziat intensywnej terapii czesciej niz dzieci, a objawy jakie wystepuja u pacjentow i sa
zwiazane z przyjeciem na oddziat intensywnej terapii obejmowaty objawy sercowo-naczy-
niowe lub skorne. Autorzy publikacji stwierdzili rowniez, ze wiek dorosty wiazat sie z wyz-
szymi wskaznikami hospitalizacji i przyje¢ na OIOM. Inne badania populacyjne, takze wyka-
zaty zwiekszone wskazniki hospitalizacji z powodu anafilaksji zwigzane ze wzrostem wieku,
w tym we wszystkich grupach wiekowych od dziecinstwa do dorostosci. Moze to byc zwigzane
z odkryciem autorow publikacji Sundquist 2019, ze ciezkosc prezentacji anafilaksji rozni sie
miedzy dzie¢mi i dorostymi. Dorosli wykazujg wiecej objawow sercowo-naczyniowych, takich
jak niedocisnienie i trudnosci w oddychaniu, podczas gdy dzieci czesciej majaq objawy zotad-
kowo-jelitowe, takie jak wymioty i bol brzucha. Autorzy publikacji Sundquist 2019 wykazali,
ze doroste osoby, ktore otrzymaty epinefryne przed przybyciem na SOR, byty mniej narazone
na pozniejsza hospitalizacje. Podanie epinefryny przed przybyciem na SOR wigzato sie takze
z wiekszym prawdopodobienstwem wypisania pacjenta do domu, czesciej u dzieci niz u do-
rostych, nawet u tych, ktérzy otrzymali dwie dawki epinefryny przed przybyciem na SOR.
Dlatego szybkie leczenie epinefryng przed przybyciem na SOR wiaze sie ze zmniejszona cze-
stoscig hospitalizacji.

Wedtug wszystkich wytycznych przedstawionych w rozdziale 2.1.6 adrenalina stanowi pierw-
sza linie leczenia reakcji anafilaktycznej, wstrzasu anafilaktycznego i anafilaksji idiopatycz-
nej. Istnieje kilka metod podawania choremu adrenaliny, ale najlepsza i rekomendowang
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drogg podania jest droga domiesniowa. Wsrod dostepnych w Polsce preparatow, ktore podaje
sie domigsniowo mozna wyrdznic autowstrzykiwacze i amputko-strzykawki.

Majac na uwadze powyzsze wytyczne oraz dostepnosc danych klinicznych ocena skutecznosci
przeprowadzona zostanie w oparciu o nastepujace punkty koncowe:

wskaznik compliance;
ryzyko przedawkowania;
ryzyko wystapienia zaburzen sercowo-naczyniowych po podaniu adrenaliny;

dtugosc hospitalizacji zalezna od wczesnego lub poznego podania adrenaliny (przed
lub po przybyciu na oddziat ratunkowy);

poprawa natezenia pierwszych objawow anafilaktycznych po podaniu adrenaliny;
czas od wstrzykniecia adrenaliny do ustapienia objawow;
ryzyko wystapienia zdarzen niepozadanych;

odsetek zgonow z powodu anafilaksji spowodowanych zbyt péznym podaniem adre-
naliny lub brakiem podania adrenaliny;

odsetek hospitalizacji po wstrzyknieciu adrenaliny w autowstrzykiwaczu.

Ocena bezpieczenstwa zostanie przeprowadzona na podstawie raportowanych w badaniach
zdarzen i dziatan niepozadanych.

Przedstawione powyzej efekty kliniczne (zarowno w zakresie skutecznosci klinicznej, jak
i profilu bezpieczenstwa) sa w sposob jednoznaczny zwigzane z oceniang jednostka choro-
bowa i jej przebiegiem oraz odzwierciedlaja medycznie istotne aspekty problemu zdrowot-
nego, jak roéwniez pozwola na ocene efektywnosci klinicznej porownywanych schematow
leczenia.
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6 Rodzaj i jakos¢ dowodow

Do analizy skutecznosci klinicznej, zgodnie z wytycznymi oceny technologii medycznych
(HTA) AOTMIT 2016, poszukiwano dowodow naukowych najwyzszej jakosci, ktorych metodyka
umozliwia uzyskanie najbardziej wiarygodnych danych w zakresie efektywnosci eksperymen-
talnej ocenianej interwencji (zgodnie z klasyfikacja przedstawiong w Tab. 15) oraz ktore
uwzgledniaty punkty koncowe zdefiniowane w rozdziale 5. Z kolei do analizy skutecznosci
praktycznej oraz analizy bezpieczenstwa poszukiwano takze dowodow z nizszych poziomow
wiarygodnosci, w tym pragmatycznych prob klinicznych z randomizacja, badan obserwacyj-
nych, badan opisowych, czy rejestrow pacjentow.

Tab. 15. Klasyfikacja doniesieri naukowych odnoszacych si¢ do terapii, wedtug Wytycznych Oceny
Technologii Medycznych AOTMIT 2016.

Typ badania | Rodzaj Opis podtypu
badania
Przeglad sys- | [A Metaanaliza na podstawie wynikow przegladu systematycznego RCT.
It;ecr#atyczny IB Systematyczny przeglad RCT bez metaanalizy.
Badanie eks- | IlA Poprawnie zaprojektowana kontrolowana proba kliniczna z randomizacjg (ang.
perymen- randomized controlled trial, RCT), w tym pragmatyczna préoba kliniczna z ran-
talne domizacja (ang. pragmatic randomized controlled trial, pRCT)
1B Poprawnie zaprojektowana kontrolowana praba kliniczna z pseudorandomizacjg.
lc Poprawnie zaprojektowana kontrolowana proba kliniczna bez randomizacji (ang.
clinical controlled trial, CCT).
D Badanie jednoramienne
Badanie ob- A Przeglad systematyczny badan obserwacyjnych.
SRIE I B Poprawnie zaprojektowane prospektywne badanie kohortowe z rownoczasowa
Z grupg kon-
grupa kontrolng.
trolng
e Poprawnie zaprojektowane prospektywne badanie kohortowe z historyczna
grupg kontrolng.
1o Poprawnie zaprojektowane retrospektywne badanie kohortowe z rownoczasowa
egrupa kontrolna.
lIE Poprawnie zaprojektowane badanie kliniczno - kontrolne (retrospektywne).
Badanie opi- | IVA Seria przypadkow - badanie pretest / posttest (badanie opisowe ze zbieraniem
sowe danych przed zastosowaniem ocenianego postepowania i po nim).
VB Seria przypadkow - badanie posttest (badanie opisowe ze zbieraniem danych
tylko po zastosowaniu ocenianego postepowania).
IvC Inne badanie grupy pacjentow.
VD Opis przypadku.
Opinia eks- vV Opinia ekspertow w oparciu o doswiadczenie kliniczne, badania opisowe oraz ra-
pertow porty paneli ekspertow.
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7 Podsumowanie

Na podstawie analizy problemu decyzyjnego okreslono cel analizy, ktorym jest ocena sku-
tecznosci klinicznej i bezpieczenstwa stosowania epinefryny (inaczej nazywanej adrenaling)
(EpiPen® Jr., EpiPen™ Senior) w leczeniu pacjentow z ryzykiem wystapienia nagtej ciezkiej
reakcji alergicznej (anafilaksji).

Whnioskowane wskazania refundacyjne dotycza dzieci, ktorych masa ciata wynosi minimum
15 kg, mtodziezy oraz osob dorostych, u ktorych istnieje ryzyko wystapienia nagtej ciezkiej
reakcji alergicznej na uzadlenia lub ukaszenia owadow, pozywienie, leki lub inne alergeny,
a takze z anafilaksjg idiopatyczng lub wywoltang wysitkiem fizycznym, w ramach refundacji
aptecznej z poziomem odptatnosci wynoszacym 50%.

Refundacja autowstrzykiwaczy EpiPen® Jr. i EpiPen® Senior umozliwi zwigkszenie dostepu do
lekow majacych na celu leczenie nagtych reakcji anafilaktycznych, ktére moga byc wywo-
tane przez czynniki takie jakie: pozywienie, uzadlenie lub ukaszenie owadow, leki i inne,
minimalizujac ryzyko wystapienia u chorego wstrzasu anafilaktycznego oraz zgonu.

Okreslony w ramach niniejszej analizy schemat PICO(S) (ang. population, intervention, com-
parison, outcome, study) przedstawiono w ponizszej tabeli.

Tab. 16. Kontekst kliniczny wg schematu PICO.

Kryterium Charakterystyka

Populacja (P) Pacjenci z ryzykiem nagtych przypadkow cigezkich reakcji alergicznych (anafilaksji) na
uzadlenia lub ukaszenia owadaw, pozywienie, leki lub inne alergeny, a takze w ana-
filaksji idiopatycznej lub wywolanej wysitkiem fizycznym.

Interwencja (1) s EpiPen® Senior (epinefryna) + standardowa terapia
e EpiPen® Jr {epinefryna) + standardowa terapia

Komparator (C) e Brak adrenaliny w autowstrzykiwaczu lub amputko-strzykawce w czasie wy-
stapienia epizodu anafilaktycznego + standardowa terapia (inaczej: opoz-
nione podanie adrenaliny przez zespot ratownictwa medycznego lub na
SOR)

e Adrenalina WZF (adrenalina w amputko-strzykawce) + standardowa terapia

Efekty zdrowotne (O) | Skutecznosc:
e zgodnie z odnalezionymi w badaniach klinicznych,
e poprawnosc uzycia autowstrzykiwacza.
Bezpieczenstwo:
» zdarzenia niepozadane ogotem.

Typ badan (5) « badania wtorne (przeglady systematyczne badan randomizowanych, obser-
wacyjnych i RWE),

e badania randomizowane z grupa kontrolna,
* badania bez randomizacji,
¢ badania obserwacyjne.
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