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Vaiky létiniy kvépavimo organy ligy centro vadové (Eiveniy 2, Kaunas)
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Laimuté Vaideliené med. dr., prof.
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Vaiky ligy klinikos I-ojo vaiky ligy skyriaus vadové (Eiveniy 2, Kaunas)

Jolanta Kudzyté med. dr., doc.

Lietuvos sveikatos mokslo universiteto ligoninés Kauno kliniky gydytoja vaiky alergologe ir
pulmonologg,

Vaiky ligy klinikos Vaiky alergologijos sektoriaus vadove

Autorés apzvelge naujausia moksling literatlira ir parengé Sias naujas rekomendacijas
vadovaujantis jvairiy naujausiy klinikiniy studijy sisteminémis apzvalgomis, meta-analizémis,
atsizvelgdamos j Lietuvos, tarptautinius ir specialisty eksperty sutarimus pristatomu klausimu.

Literattros $altiniai buvo vertinami Zemiau pateiktu biidu:

Irodymy lygiai:

analizémis

B lygis — duomenys pagrjsti vienu atsitiktiniy im¢iy klinikiniu tyrimu ar neatsitiktiniy im¢iy tyrimu
C lygis — eksperty sutarimas ir/ar nedideli tyrimai.

Rekomendacijy klasés:

I klasé — jrodymais pagrjsta ir / ar bendru eksperty sutarimu priimta, kad procediira / gydymas yra
naudingas ir veiksmingas.

II klasé — jrodymai ir / ar nuomoné¢s apie procediros / gydymo nauda /veiksminguma priestaringi.
IIa klasé — yra daugiau jrodymy / nuomoniy, kad procediira / gydymas yra naudingas/
veiksmingas;

IIb klasé — yra daugiau jrodymy / nuomoniy, kad procediira / gydymas yra nenaudingas/
neveiksmingas.

III klasé — jrodymais pagrista ir / ar bendru eksperty sutarimu priimta, kad gydymas nenaudingas/
neveiksmingas ir tam tikrais atvejais gali biiti Zalingas.



1.1.Metodiniam dokumentui pritarusiy institucijy sarasas:

1. Lietuvos sveikatos moksly universitetas, Medicinos akademija, Vaiky ligy klinika

2. Vilniaus universiteto Medicinos fakultetas, Klinikinés medicinos institutas, Vaiky ligy klinika
3. Lietuvos Vaiky alergology draugija
Metodinio dokumento patvirtinimo data:
Metodinio dokumento elektroniné nuoroda: ..........ceeveeeveersuenene

2. Santrumpos ir reikSminiai ZodzZiai

CMV - citomegalo virusas

DIHS sindromas (angl. Drug — Induced Hypersesitivity Syndrome) — padidéjusio jautrumo vaistams
sindromas

DRESS sindromas (angl. Drug Reaction with Eosinofilia and Systemic Symptoms) — vaisty sukelta
reakcija su eozinofilija ir sisteminiais simptomais

DTaP vakcina — kokliuSo-difterijos-stabliges vakcina

HHV-6 (angl. Human Herpes Virus) — 6-tasis zmogaus herpes virusas
HLA (angl. Human Leucocyte Antigen) — zmogaus leukocity antigenai
HV — hiperjautrumas vaistams

IgE — imunoglobulinas E

IgG — imunoglobulinas G

IgM — imunoglobulinas M

MMR - tymy-kiaulytés-raudonukeés vakcina

MPE — makulopapuliné egzantema

NVNU - nesteroidiniai vaistai nuo uzdegimo

ODM - odos diirio méginys

PJR — padid¢jusio jautrumo reakcija

PJR]V — padidéjusio jautrumo reakcija j vaistg

PJV — padidéj¢s jautrumas vaistams

sIgE — specifinis imunoglobulinas E

SJS — Stevenso-Dzonsono sindromas

TD — terapiné (vaisto) doze

TEN - toksiné epidermio nekrolize

ZIV — zmogaus imunodeficito virusas

ReikS$miniai ZodZiai: vaikai, alergija, padidéjés jautrumas vaistams, desensibilizacija.



3. Glausta informacija

Alergija vaistams — daznai klinikinéje praktikoje naudojamas terminas, kuriuo apibiidinama bet
kokia j alergija panasi reakcija, atsiradusi netikétai, pavartojus tam tikrg vaistg jprastomis dozémis
gydymo tikslu. Ivykus tokiai reakcijai, vaikams daznai net neatlikus jokiy tyrimy, nustatoma
alergijos vaistams diagnoze, jiems uzdraudziama vartoti efektyvy vaista, skiriamas alternatyvus,
kartais maziau veiksmingas ar daugiau nepageidaujamy reiskiniy turintis gydymas. Deja, tik
kliniskai nustatyta alergijos vaistams diagnozé¢ néra tiksli. Kol néra Zinomas reakcijos
mechanizmas, alergija vaistams teisingiau vadinti padidéjusiu jautrumu vaistams (PJV) arba kitaip
- hiperjautrumu vaistams (HV).

gali i8tikti anafilaksija, atsirasti jvairaus tipo bérimy, angioedema, kar$¢iavimas, virSkinamojo
trakto, kvépavimo taky bei kity sunkiy, pavojingy gyvybei patologiniy simptomy. Juos daznai
sunku atskirti nuo gydomo vaiko pagrindinés ligos simptomy, tod¢l diagnozé ne visada savalaiké
ir/ar teisinga.

Ivairiy autoriy duomenimis vaikams, kaip ir suaugusiems, kliniskai nustatomy arba paciento
deklaruojamy PJRIV daznis yra kur kas didesnis nei patvirtinama po nuosekliy tyrimy, tod¢l labai
svarbu jtarus PJR]V, diagnoze patikslinti.

Vaikams PJR]V jtaria bet kuris gydytojas, kurio akivaizdoje jvyko reakcija, teikiant paslaugas
vaikams arba jam apie tai praneSa pacientas, tévai (glob¢jai). Diagnoz¢ pagrindzia ir
rekomendacijas teikia vaiky gydytojas alergologas, iSsiaiSkings anamnezg¢ bei atlikes tyrimus,
parinktus kiekvienam pacientui individualiai: odos diirio, odos lopo (aplikacinius), jodinius
méginius (ODM; OLM; IOM), slIgE, provokacinius méginius ir kitus. Irodzius PJRIV, galima
patarti vengti iSaiSkinto vaisto, parinkti alternatyvy gydyma, o jei reikia ir jmanoma, pravesti
desensibilizacija.

Atskirai parengty vaiky alergijos vaistams metodiniy rekomendacijy Lietuvoje néra buve, todél
tikimes, Sios rekomendacijos padés visy sri¢iy gydytojams, teikiantiems paslaugas vaikams, geriau
suprasti vaiky PJRIV ypatumus ir uZtikrins optimaliausias sveikatos paslaugas, atitinkancias

kiekvieno paciento individualius poreikius visose gydymo grandyse.

Metodiky taikymo sritis — vaiky alergijos vaistams jtarimas, diagnozavimas, gydymas, ilgalaiké
stebésena ir profilaktika. Dokumento taikymo apimtys ir specialisty atsakomybés pateikiamos

toliau algoritmuose ir tekste.



4. Ligos kodai pagal TLK-10-AM

L23.3 Ant odos patekusiy vaisty sukeltas alerginis kontaktinis dermatitas

L25.1 Ant odos patekusiy vaisty sukeltas nepatikslintas kontaktinis dermatitis

L27.0 Vaisty ir medikamenty sukeltas iSplites odos bérimas

L27.1 Vaisty ir medikamenty sukeltas lokalus odos bérimas

L27.9 Nepatikslinty i vidy patekusiy medziagy sukeltas dermatitas

L30.9 Dermatitas, nepatikslintas

L50 Alergine dilgeline

L51.0 Nepusliné daugiaformé raudoné (eritema)

L51.1 Pasliné daugiaformé raudoné (eritema)

L51.2 Toksiné epidermio nekrolizé [Lajelio (Lyell)]

L51.9 Daugiaformé raudoné¢ (eritema), nepatikslinta

L56.0 Fototoksin¢ reakcija j vaistus

L56.1 Fotoalerginé reakcija j vaistus

J45.0  Dominuojanti alerginé astma

T78.2  Anafilaksinis Sokas, nepatikslintas

T78.3 Angioneuroziné edema

T78.4 Nepatikslinta alergija

T88.7 Nepatikslintas vaisto ar medikamento nepageidaujamas poveikis

788.0  Buvusi asmeniui alergija penicilinui

7Z88.1 Buvusi asmeniui alergija kitam antibiotikui

788.2  Buvusi asmeniui alergija sulfanilamidams

Z88.3  Buvusi asmeniui alergija kitiems prieSinfekciniams preparatams

7Z88.4 Buvusi asmeniui alergija anesteziniams preparatams

Z88.5 Buvusi asmeniui alergija narkotiniams preparatams

788.6  Buvusi asmeniui alergija analgetiniams preparatams

7Z88.7 Buvusi asmeniui alergija serumams ir vakcinoms

7Z88.8  Buvusi asmeniui alergija kitiems narkotikams, vaistams ir biologinéms medziagoms

7Z88.9 Buvusi asmeniui alergija nepatikslintiems narkotikams, vaistams ir biologinéms
medziagoms



5. Diagnostikos ir gydymo algoritmai, anketos, protokolai

Algoritmas Nr. 1. Paciento, kuriam jtariama alerginé reakcija | vaista, kelias

Greito tipo reakcijos (daZniausiai per <1 val):
e  Anafilaksija; dilgéliné arba angioedema be

sisteminiy reakcijy; astmos pafiméjimas

Léto tipo reakcijos (daZniau kelios dienos, savaités

arba per 3 paras po antros ekspozicijos):
| e odos reakcijos be vidaus organy pazeidimo

~ . o] * sunkios odos reakcijos su vidaus organy

Umi PJRIV g pazeidimu: SJS/TEN, DRESS/DIHS, AGEP

v

Itariama alerginé reakcija j vaista

e Nutraukti vaisto vartojima

Pracityje buvusi PJRIV e Umiy simptomy gydymas - antihistamininiai vaistai, vietiniai/sisteminiai
GKS, beta-2 agonistai ir kt. pagal vyraujan¢ius simptomus

e Anafilaksiné reakcija — Zr. anafilaksijos gydymo protokolg

e  Laboratoriniai tyrimai - BKT, biocheminiai ir kiti tyrimai pagal reikala

e Odos biopsija atlickama, pasireiSkus sunkioms odos alerginéms reakcijoms
(jtariant DRESS sindroma, SJS/TEN ir kt.)

e  [Ivykusios reakcijos dokumentavimas - Zr. skubios diagnostikos anketa

A4 \4

Pirminéje grandyje (vaiky ligy arba Seimos gydytojas):
e  Anamnezes ir simptomy vertinimas / dokumentavimas - Zzr. skubios diagnostikos anketa
e  Fizinis iStyrimas, liekamyjy reiskiniy vertinimas
e  Siuntimas vaiky alergologui po 1-6 mén. nuo jvykusios alerginés reakcijos diagnozés
patikslinimui ir diferenciacijai, galutiniy rekomendacijy sudarymui

A 4

Antrinio*/tretinio** lygio vaiky alergologo konsultacija:
e Anamnezés ir simptomy dokumentavimas/vertinimas - Zr. skubios ir specializuotos diagnostikos anketa
o Diferenciné diagnostika:
o Kitos galimos odos ligos — pagal reikala dermatologo k-ja.
o Alergija kontaktiniams, maisto, aplinkos alergenams, nespecifiniy veiksniy jtaka
o Infekcinés ligos, sukeliancios odos ir/ar kvépavimo sistemos pazeidimus — specialisty k-jos p.r.
o Kitos retos ligos, genetiniai pokyciai, imuninio atsako sutrikimai ir kt. — genetiko, alergologo klinikinio
imunologo ir kity specialisty p.r. k-jos.
e Tyrimai:
o [tariama greito tipo reakcija — atlikti ODM*, JOM*
[tariama léto tipo reakcija — atlikti JOM (atidéto vertinimo) *, OLM*
Provokaciniai méginiai (i/v; p/o)** - Zr. provokaciniy méginiy su vaistais protokola
Tirti sIgE vaistams (§iuo metu tik peniciliny grupés antibiotikams)
Tirti dél alergijos kitiems alergenams pagal poreikj
o Atlikti genetinj, imunologinj ir kitokj iStyrima pagal reikala.
* atlieka tik tuomet, jei PJRIV nebuvo pavojinga paciento gyvybei
** atlieka tik tretinio lygio SP] specialistas

O O O O

A 4

Gydymas ir paciento bei jo tévy (globéju) mokymas:

e  Vengti vaisto vartojimo, jei patvirtinama PJR]V
Saugiy alternatyviy vaisty pacientui parinkimas
Esant indikacijoms — desensibilizacija**, zr. desensibilizacijos protokola
Paciento ir jo tévy (globéjy) mokymas atpaZzinti iimius alergijos simptomus 7
Paciento ir jo tévy (globéjy) mokymas apie priemones, kuriy reikéty imtis nedelsiant, jvykus PJRIV




Algoritmas Nr. 2. Padidéjusio jautrumo reakcijos j vaista diagnostikos algoritmas
(pagal E.R. Gomes ir kt., 2016)

Padidéjusio jautrumo reakcija j vaista
v
ITtariama greito tipo reakcija |« Anamnezé » Itariama léto tipo reakcija
. -v- . . A Y q
Odos méginiy atlikimas Lengva egzantema Sunki egzantema SJS/TEN, DRESS
(ODM, IOM) sindromas, AGEP
j y A 4
+ In vitro tyrimai Odos meginiy atlikimas
(IOM veélyvas vertinimas, OLM)
+ \ 4
| Provokaciniai méginiai |,
(i/v, p/o) +
+ -
v
Padidéjusio jautrumo reakcija i vaista (+), [«
vengti vaisto < 3

Padidéjusio jautrumo reakcija i vaista (-),
vaistg vartoti galima




Anketa Nr. 1. Vaiky medikamentinés alergijos skubaus vertinimo anketa

VAIKU MEDIKAMENTINES ALERGIJOS SKUBAUS VERTINIMO ANKETA
Adaptuota pagal EAACIENDA; Kvedariene V. Medikamentinés alergijos diagnostikos principai, 2002

Data
Pacianto vards, prvards, gimimo dzta
Sveikatos prieziliros jstaiga
Paciento ogis Svoris
VAISTU SUKELTA REAKCIJA —
Simptomai Trukmé
1.
2.
3.
4.
5.
IS karto po reakcijos atlikti tyrimai: 0 BKT, eoz.sk. UOCRB/ENG
OTriptaze O Kepeny fermentai: AST JALT .SF . GGT
0 Inksty rodikliai OCitokinai, mediatoriai
0 Komplemento tyrimas O Odos biopsija
Anksc¢iau buve panasis simptomai: 0 Taip O Ne 00 Nezinoma

.....

ITARIAMI VAISTAI
Vaisto pavadinimas, Dozé, kartai/p, | Laikas tarp | Ankstenis gydymas | Ar vaisto
vartojimo bidas ir vartojimo laikas | dozés ir vaistu vartojimas
indikacija reakcijos nutrauktas?
| P S A mg.. ... | <)) ) QR O Taip O Ne 0 Taip O Ne
........................................................................ O Nezinoma
R P P mg........ | ¢ 1 [ [P O Taip O Ne O Taip O Ne
........................................................................ 0 Nezinoma
£ SN mg....... | 7 ) | [T O Taip O Ne 0 Taip O Ne
........................................................................ 0 Nezinoma
4 mg. ... ¢+ N O Taip O Ne O Taip O Ne
........................................................................ O Nezinoma

Vaistas pakeistas kitu vaistu: 0 Taip, ONe [ Nezinoma

ALERGINES REAKCIJOS GYDYMAS:

OGliukokortikosteroidai: vietimai, sisteminiai

Gretutinés ligos:

OAntihistaminiai: vietiniai, sisteminiai
OBronchodilatatoriai: vietiniai, sisteminiai
[ Anafilaksinio Soko gydymas: epinefrinas (adrenalinas). plazmos pakaitalai

Alerginés ligos:

Seimos anamnezé (alerginés ligos, medikamentiné alergija):

Klausimyna uzpildes gydytojas:

Spendar, paratas




Anketa Nr.2. Vaiky medikamentinés alergijos specializuotos diagnostikos anketa

VAIKU MEDIKAMENTINES ALERGIJOS SPECIALIZUOTOS DIAGNOSTIKOS ANKETA
Adaptuota pagal EAACIVENDA; Kvedariene V. Medikamentinés alergijos diagnostikos principai, 2002

Pacianto vardas, pavards, gimino data
Sveikatos prieziiiros jstaiga
Paciento nigis Svoris
VAISTU SUKELTA REAKCIJA
Roskcijos data
Simptomai Trukmeé
1.
2.
3
4.
5.
Skubi diagnostika: J BKT, eoz.sk. JCRB/ENG -
OTriptazé O Kepeny fermentai: AST ,ALT ., SF . GGT
O Inksty rodikliai O Citokinai, mediatoriai
J Komplemento tyrimas O Odos biopsija
ALERGOLOGINE DIAGNOSTIKA
Kraujo tyrimai: 0 Specifiniai IgE
0 Bendras IgE OBAT
O Tiesiog. Kumbso méginys O Netiesiog. Kumbso méginys
O Kita
Odos méginiai Teigiama Neigiama Abejotina
JOdos diirio JUminé OVeélyvoji O
Olodinis OUminé DOVeélyvoji a
J Lopo JUminé OVeélyvoji O
Provokacinis méginys
0 B-laktamy grupés antibiotikai:
a a a
O Ne p-laktamy grupés antibiotikai:
a a O
O Analgetikai:
a a O
O Kita:
a g 0

VAISTO IR REAKCIJOS RYSIO TIKIMYBE:
O Aiski Galima [ Tikétina  Abejotina [ Negalima
ISVADA:

Komentarai:

Gydytojas:

10



Protokolas Nr. 1.

VAIKU IR PAAUGLIU, KURIEMS ITARIAMA BUVUSI ALERGINE REAKCIJA |
VAISTA, ODOS DURIO MEGINIO ATLIKIMO IR VERTINIMO PROTOKOLAS

I SKYRIUS
PROTOKOLO PASKIRTIS IR TAIKYMO SRITIS

Protokolas skirtas reglamentuoti odos diirio méginiy su vaistu atlikimo bei vertinimo
metodika, skirtag vaiky ir paaugliy alerginiy reakcijy 1 wvaista diagnostikai. Protokola
rekomenduojama taikyti antrinio arba tretinio lygio asmens sveikatos prieziliros paslaugas
teikianciose jstaigose, kuriose tiriami vaikai dél buvusios padidéjusio jautrumo reakcijos i vaista.

II SKYRIUS
SAVOKOS IR SUTRUMPINIMAI

AKS — arterinis kraujo spaudimas

DIHS sindromas (angl. Drug — Induced Hypersesitivity Syndrome) — padidéjusio jautrumo vaistams
sindromas

DRESS — (angl. Drug Reaction with Eosinofilia and Systemic Symptoms) — vaisty sukelta reakcija su
eozinofilija ir sisteminiais simptomais

IgE — imunoglobulinas E

ODM - odos durio méginiai

SJS — Stevenso - Dzosono sindromas

SSD — sirdies susitraukimy daZnis

TEN — toksiné epidermio nekrolizé

III SKYRIUS
ATSAKOMYBE

1. Gydytojas vaiky alergologas atsakingas uz indikacijy odos diiriy méginiams atlikti nustatyma,
teisingg tyrimo vertinimg ir dokumentavima.

2. Slaugytoja atsakinga uz tyrimui reikalingy priemoniy parinkima, skubios pagalbos priemoniy
buvima patalpoje, kurioje atliekamas tyrimas, procediros atlikima pacientui.

3. Gydytojas ir/ar slaugytoja atlieka paciento steb¢jima po tyrimo.

IV SKYRIUS
DIAGNOSTIKOS PROCESO APRASYMAS
Odos durio méginiai (ODM) atliekami norint nustatyti nuo IgE priklausoma, greito tipo
alergineg reakcija j vaista. Siuo metu penicilinas ir amoksicilinas yra vieninteliai patvirtinti vaistai
odos méginiy su vaistais atlikimui vaikams, taciau parinkus tinkama vaisto koncentracijg, méginiai
gali biiti atliekami ir su kitais medikamentais, jei yra biitinybe.
1. Bendrosios nuostatos
1.1. ODM su vaistais atliekami antrinio arba tretinio lygio asmens sveikatos priezitiros
paslaugas teikianciose jstaigose, kuriose yra galimybe¢ teikti neatidélioting pagalba.
1.2. ODM su vaistais vertina gydytojas vaiky alergologas.
1.3. Atliekant tyrimg netoliese turi biiti visos priemonés, reikalingos suteikti skubig
pagalba, jvykus alerginei reakcijai | vaistg (adrenalinas, deguonis ir kt.).
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1.4. Jeigu yra vidutin¢ ar didelé sunkios alerginés reakcijos rizika, turi biti galimybé
skubiai transportuoti pacientg | vaiky intensyviosios terapijos skyriy. Tokiu atveju,
rekomenduojama ODM su vaistais atlikti tretinio lygio asmens sveikatos prieziiiros
paslaugas teikianciose jstaigose.

1.5. Vaistas, su kuriuo bus atlickamas ODM parenkamas pagal anamnezés duomenis.
1.6. Néra apatinés amziaus ribos atliekant ODM, todé¢l ji galima atlikti jvairaus amziaus
vaikams, taip pat ir kudikiams.
2. Indikacija
2.1. Jtariama su IgE susijusi (greito tipo) padidéjusio jautrumo reakcija j vaistg

3. Kontraindikacijos

3.1. Absoliucios:
3.1.1. anksc€iau dél vaisto vartojimo nustatytas SJS, TEN ar DRESS/DIHS sindromas
3.1.2. iminé¢ infekcija
3.1.3. alerginés ligos patiméjimas (iSskyrus atopinio dermatito paimejima)
3.1.4. iSberta méginio atlikimo vieta

3.2. Santykinés:
3.2.1. buvusi anafilaksiné reakcija
3.2.2. létinés dekompensuotos ligos
3.2.3. iSreikStas dermografizmas
3.2.4. menstruacijos
3.2.5. néStumas
3.2.6. antihistamininiy ir kity preparaty (antidepresanty, vietiniy GKS, kalcineurino

inhibitoriy) vartojimas.
4. PasiruoSimas tyrimui

4.1. Pacientui ODM su vaistu gali biiti atliekami pra¢jus ne maziau kaip 1 ménesiui po
buvusios alerginés reakcijos.

4.2. Prie§ tyrima rekomenduojama nutraukti medikamenty, kurie gali paveikti tyrimo
rezultatus, vartojimg (1 Lentelé).

4.3. ParuoSiama vaisto, su kuriuo bus atlickamas ODM, reikiama koncentracija (2 Lentelé).

4.4. Pries tyrima pacientui matuojamas AKS, SSD, o jeigu yra buvusi reakcija, pasireiskusi
dusuliu, Svokstimu, kvépavimo taky obstukcija, atliekama spirometrija.

1 lentelé. Galima medikamenty jtaka odos diirio méginio reakcijai

Medikamentai ODM reakcijos slopinimas: | Nevartotini
0 —néra jrodymuy; iki tyrimo
(+): galimas poveikis;
+: silpnas poveikis;
++: vidutinis poveikis;
+++: stiprus poveikis

Antihistamininiai vaistai

I-os kartos Hi-blokatoriai +++ 2d.
II-os kartos H;-blokatoriai +++ 7 d.
Ketotifenas +++ 5d.
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H»-blokatoriai [ 0-+ [0

Gliukokortikosteroidai

Vietiniai (tyrimo vietoje) + 1 sav.!
Nosies, jkvepiami 0 0
Sisteminiai/trumpas kursas (<10d.) 0/(+)
<50 mg/d Prednizolono ekvivalento 0/(+) 3d
>50 mg/d Prednizolono ekvivalento () 1 sav.
Sisteminiai/ilgas kursas (>10d.)
<10 mg/d Prednizolono ekvivalento 0 0
>10 mg/d Prednizolono ekvivalento 0 3 sav.
Vietiniai kalcineurino inhibitoriai + 1 sav
Kiti sisteminiai vaistai
Omalizumabas ++ 4 sav.
Leukotrieny receptoriy antagonistai 0 0
Ciklosporinas A 0 0
Antidepresantai ++ 3-7d.

! Priklauso nuo dozés ir gydymo trukmés (1- 3sav).

2 lentelé. Vaisty koncentracijos, naudojamos atliekant ODM

Vaistas Odos diirio méginys
Ampicilinas 20 mg/ml
Amoksicilinas 20 mg/ml
Benzilpenicilinas 10 000 VV
Cefalosporinas 2 mg/ml
Klaritromicinas 50 mg/ml
Gentamicinas 40 mg/ml
Vankomicinas 50 mg/ml
Paracetamolis 10 mg/ml
Lidokainas 10 mg/ml
Chloheksidinas 2%
Atrakuriumas 1 mg/ml
Rokuroniumas 10 mg/ml
Fentanilis 0,05 mg/ml
Morfinas 1 mg/ml
Deksametazonas 4 mg/ml
Metilprednizolonas 40 g/ml

5. Tyrimo atlikimo technika
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5.1

5.2.

5.3.

5.4.

5.5.

Dazniausiai ODM atliekamas dilbio vidinio pavirSiaus arba nugaros odoje. Nugaroje
galima atlikti kuidikiams ir maziems vaikams, jei dilbiy oda iSberta.

Skaiciais ar simboliais ant odos pazymimos reagenty lasinimo vietos.

Pirmiausia (2-3 c¢cm nuo alkiinduobés linkio) laSinama kontrolinio skyscio (0,9%
fiziologinio tirpalo - neigiama kontrol¢) ir histamino 10 mg/ml tirpalas (teigiama
kontrol¢), toliau las§inamas vaistas, su kuriuo atlickamas ODM.

Per uzlasintus laSus atskiromis steriliomis specialiomis adatomis, kuriy smaigalio ilgis
1 mm, statmenai odos pavirSiui duriama 1 sekundg¢ pazeidziant tik epidermj.

LasSai nusausinami (atsargiai paspaudziant, netrinant) sugeriamuoju popieriumi.

Tyrimo vertinimas

6.1.

6.2.

6.3.

6.4.

6.5.

Reakcija vertinama po 15-20 minuciy. Susidariusi piikslé (ne aplinkiné eritema)
apibréziama, prilipinama permatoma plévelé ir piukslés konttrai plévelés pagalba
perneSami ant medicininio odos diirio méginio vertinimo blanko.

Liniuote iSmatuojamas didziausias pukslés skersmuo (milimetrais), eritema
nematuojama.

Pirmiausiai vertinama teigiama ir neigiama kontrolé. Neigiama kontrol¢ atmeta
dermografizmo buvima. Histamino kontrolé turi biiti teigiama (3 mm ar didesné), tai
leidzia jvertinti testo atlikimo kokybe ir atmesti klaidingai neigiamas reakcijas dél
medikamenty vartojimo. Jei histamino puksl¢ maZesné negu 3 mm arba kontrolinio
tirpalo piikslé didesné negu 2 mm, ODM nevertinamas.

Toliau vertinamas méginio pukslés didziausias diametras. Kadangi odos reakcija |
histaming labai individuali ir nepriklauso nuo odos jautrumo alergenams,
neberekomenduojama lyginti alergeno piikslés dydzio su histamino puksle, taip pat
neberekomenduojama atsizvelgti | neigiama kontroleg.

Meéginio rezultatas yra teigiamas, jei susidariusios piikslés skersmuo yra 3 mm ar
daugiau.

Tyrimo dokumentavimas

7.1.
7.2.
7.3.

ODM metu pildomas ODM protokolas.

Tyrimo rezultatas dokumentuojamas paciento ligos istorijoje.

Esant teigiamam rezultatui, pacientui patvirtinama alergija vaistui, su kuriuo buvo
atliktas ODM.
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Protokolo Nr. 1 - Priedas 1.

ODOS DURIO MEGINIO PROTOKOLAS

Paciento vardas, pavardé

Gimimo data

Ligos istorijos nr.

Vaistas, su kuriuo atliekamas ODM

Biiklés vertinimas pries odos diirio mégini

SSD | K/min | AKS |

Spirometrija (jei reikia):

Odos dirio méginys Medziaga Rezultatas

Teigiama kontrolé Histaminas 10 mg/ml

Neigiama kontrolé NaCl10,9%

Vaistas

Isvada:

Tyrima atlikes gydytojas Slaugytoja

Spandes, paratas Vardas, pavards, paratas



Protokolas Nr. 2.

VAIKU IR PAAUGLIU, KURIEMS ITARIAMA BUVUSI ALERGINE REAKCIJA |
VAISTA, JODINIO MEGINIO ATLIKIMO IR VERTINIMO PROTOKOLAS

I SKYRIUS
PROTOKOLO PASKIRTIS IR TAIKYMO SRITIS

Protokolas skirtas reglamentuoti jodinio méginio (IOM) su vaistu atlikimo bei vertinimo
metodika, skirtg vaiky ir paaugliy alerginiy reakcijy i vaista diagnostikai. Protokolas
rekomenduojamas taikyti antrinio arba tretinio lygio asmens sveikatos priezitiros paslaugas
teikianciose jstaigose, kuriose tiriami vaikai dél buvusios padidéjusio jautrumo reakcijos ] vaista.

IT SKYRIUS
SAVOKOS IR SUTRUMPINIMAI

AKS — arterinis kraujo spaudimas

DIHS sindromas (angl. Drug — Induced Hypersesitivity Syndrome) — padidéjusio jautrumo vaistams
sindromas

DRESS — (angl. Drug Reaction with Eosinofilia and Systemic Symptoms) — vaisty sukelta reakcija su
eozinofilija ir sisteminiais simptomais

IgE — imunoglobulinas E

IOM - jodiniai méginiai

SJS — Stevenso - Dzosono sindromas

SSD — sirdies susitraukimy daZnis

TD — terapiné (vaisto) doze

TEN — toksiné epidermio nekrolizé

111 SKYRIUS
ATSAKOMYBE

1. Gydytojas vaiky alergologas atsakingas uz indikacijy IOM su vaistu atlikti nustatyma, teisinga
tyrimo vertinimg ir dokumentavima.
2. Slaugytoja atsakinga uz tyrimui reikalingy priemoniy parinkima, skubios pagalbos priemoniy
buvima patalpoje, kurioje atliekamas tyrimas, procediros atlikima pacientui.
3. Gydytojas ir/ar slaugytoja atlieka paciento steb¢jima po tyrimo.
IV SKYRIUS
DIAGNOSTIKOS PROCESO APRASYMAS

JIOM atliekami norint nustatyti nuo IgE priklausoma, greito tipo alerging reakcijg j vaista

arba nuo T-limfocity priklausoma, léto tipo alergine reakcija, kai méginys vertinamas po 48-72

val.

1. Bendrosios nuostatos

1.1.JOM su vaistais atlickami antrinio arba tretinio lygio asmens sveikatos prieziiiros paslaugas
teikianCiose jstaigose, kuriose yra galimybé teikti neatidélioting pagalba.

1.2.]OM su vaistais vertina gydytojas vaiky alergologas.

1.3.Atliekant tyrima netoliese turi biiti visos priemongs, reikalingos suteikti skubig pagalba, ivykus
alerginei reakcijai i vaistg (adrenalinas, deguonis ir kt.).

1.4.Jeigu yra vidutiné ar didelé sunkios alerginés reakcijos rizika, turi buti galimybé skubiai
transportuoti pacientg i vaiky intensyviosios terapijos skyriy. Tokiu atveju, rekomenduojama

16



IOM su vaistais atlikti tretinio lygio asmens sveikatos prieziiros paslaugas teikianciose
istaigose.

1.5.Vaistas, su kuriuo bus atlickamas JOM parenkamas pagal anamnezés duomenis.

2. Indikacija

2.1.Jtariama su IgE susijusi (greito tipo) padidéjusio jautrumo reakcija i vaistg, taciau ODM
neigiamas.

2.2.Jtariama su T- limfocitais susijusi (1éto tipo) padidéjusio jautrumo reakcijg i vaista.

3. Kontraindikacijos

3.1.Absoliucios:

3.1.1. anksciau d¢l vaisto vartojimo nustatyta SJS, TEN ar DRESS/DIHS sindromas

3.1.2. Umin¢ infekcija

3.1.3. alerginés ligos patim¢jimas (iSskyrus atopinio dermatito paiméjimg)

3.1.4. iSberta méginio atlikimo vieta

3.2.Santykinés:

3.3.buvusi anafilaksiné reakcija

3.4.1étinés dekompensuotos ligos

3.5.i8reikStas dermografizmas

3.6.menstruacijos

3.7.néStumas

3.8.antihistamininiy ir kity preparaty (antidepresanty, vietiniy GKS, kalcineurino inhibitoriy)
vartojimas.

4. PasiruoSimas tyrimui

4.1.Pacientui JOM su vaistu gali buti atlieckami pra¢jus ne maziau kaip 1 ménesiui po buvusios
alerginés reakcijos.

4.2.Atliekant JOM, bitina turéti paruoStas priemones anafilaksiniam Sokui, Kvinkés edemai,
dilgélinei, bronchy spazmui gydyti.

4.3.Rekomenduojama prie$ tyrima nutraukti medikamenty, kurie gali paveikti tyrimo rezultatus,
vartojimg (1 lentele).

4.4 ParuoSiama vaisto, su kuriuo bus atlickamas JOM, reikiama koncentracija (2 lentelé).

4.5 Prie§ tyrima pacientui matuojamas AKS, SSD, o jeigu yra buvusi reakcija, pasireiskusi dusuliu,
Svokstimu, kvépavimo taky obstukcija, atliekama spirometrija.

1 lentelé. Galima medikamenty jtaka jodinio méginio reakcijai pagal Heinzerling ir kt.,
2013

Medikamentai IOM reakcijos slopinimas: | Nevartotini
0 — néra jrodymuy; iki tyrimo

(+): galimas poveikis;
+: silpnas poveikis;
++: vidutinis poveikis;
+++: stiprus poveikis

Antihistamininiai vaistai

I-os kartos Hi-blokatoriai +++ 2d.
II-os kartos Hi-blokatoriai +++ 7 d.
Ketotifenas +++ 5d.
H»-blokatoriai 0-+ 0
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Gliukokortikosteroidai

Vietiniai (tyrimo vietoje) + 1 sav.!
Nosies, jkvepiami 0 0
Sisteminiai/trumpas kursas (<10d.) 0/(+)
<50 mg/d Prednizolono ekvivalento 0/(+) 3d.
>50 mg/d Prednizolono ekvivalento ) 1 sav.
Sisteminiai/ilgas kursas (>10d.)
<10 mg/d Prednizolono ekvivalento 0 0
>10 mg/d Prednizolono ekvivalento 0 3 sav.
Vietiniai kalcineurino inhibitoriai + 1 sav
Kiti sisteminiai vaistai
Omalizumabas ++ 4 sav.
Leukotrieny receptoriy antagonistai 0 0
Ciklosporinas A 0 0
Antidepresantai ++ 3-7d.

! Priklauso nuo dozés ir gydymo trukmés (1- 3sav).

2 lentelé. Vaisty koncentracijos, naudojamos JOM metu pagal F. Saretta ir kt., 2019.

Vaistas Jodinis méginys
Ampicilinas 20 mg/ml
Amoksicilinas 20 mg/ml
Benzilpenicilinas 10 000 VV
Cefalosporinas 2 mg/ml
Klaritromicinas 0.05-0.5 mg/ml
Gentamicinas 4 mg/ml
Vankomicinas 5 mg/ml
Paracetamolis 1 mg/ml
Lidokainas 1000 p/ml
Chloheksidinas 0.0002%
Atrakuriumas 10 p/ml
Rokuroniumas 100 w/ml
Fentanilis 5 wml
Morfinas 10 p/ml
Deksametazonas 1-4 mg/ml
Metilprednizolonas 0,4-4 mg/ml

5. Tyrimo atlikimo technika:
5.1.Jodinio meéginio metu vaiko dilbio vidiniame pavirSiuje atliekama tinkamos koncentracijos
vaisto (2 lentelé) 0.02-0.04 ml injekcija 1 oda, kad susidaryty 4-6 mm pislelé.
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5.2.Jeigu pacientui yra buvusi sunki padidéjusio jautrumo reakcija 1 vaista, JOM atlikimas
pradedamas injekcin; tirpalg praskiedus iki 1/100 terapinés vaisto dozés (TD). Tokiu atveju
meéginio metu injekcinio tirpalo koncentracija didinama palaipsniui, kas 15-20 min leidZiant
10 karty didesng tirpalo koncentracija kol pasiekiama tinkama vaisto koncentracija tirpale (2
lentelé).
6. Tyrimo vertinimas
6.1.JOM vertinimas, kai jtariama greito tipo padidéjusio jautrumo reakcija j vaistg:
6.1.1. Reakcijos vertinamas atliekamas po 20 min.
6.1.2. Rezultatas yra teigiamas, jeigu injekcijos vietoje puslelé padidéja 3 mm ir daugiau.
6.1.3. Meéginys gali buti laikomas teigiamu jeigu pislelés padid¢jimas po 20 min néra Zymus,
taciau injekcijos vietoje jauciamas stiprus nieZulys ar deginimo jausmas.
6.1.4. Jeigu atsiranda vietiné reakcija j vaistg diirio srityje arba iSsivysto sisteminé padidéjusio
jautrumo reakcija j vaista, atliekant méginj su mazesne vaisto koncentracija negu nurodyta
2 lentel¢je, méginys vertinamas teigiamu.
6.2.]JOM vertinimas, kai jtariama léto tipo padidéjusio jautrumo reakcija j vaistg:
6.2.1. Reakcija vertinama po 20 min, 24 val., 48 val. ir 72 val.
6.2.2. Rezultatas yra teigiamas, jeigu injekcijos vietoje stebimas odos pokytis.
7. Tyrimo dokumentavimas
7.1.Atliekant méginj, pildomas JOM protokolas.
7.2.Tyrimo rezultatas dokumentuojamas paciento ligos istorijoje.
7.3.Esant teigiamam rezultatui, pacientui patvirtinama alergija vaistui, su kuriuo buvo atliktas
JOM.

19



Protokolo Nr. 2, priedas 1.

JODINIO MEGINIO PROTOKOLAS
Greito tipo alerginés reakcijos nustatymas

Paciento vardas, pavardé

Tyrimo atlikimo data

Gimimo data

Ligos istorijos nr.

Vaistas, su kuriuo atlickamas JOM

Buklés vertinimas prie§ jodini méginj

SSD | k/min AKS mmHg
Spirometrija (jei reikia):
Vaistas Koncentracija Rezultatas
Komentaras:
ISvada:
Tyrima atlikes gydytojas Slaugytoja

Spaudas, paraSas

Vardas, pavardé, parasas
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Protokolo Nr. 2, priedas 2.

JODINIO MEGINIO PROTOKOLAS
Léto tipo alerginés reakcijos nustatymas

Paciento vardas, pavardé

Tyrimo atlikimo data

Gimimo data

Ligos istorijos nr.

Vaistas, su kuriuo atlieckamas JOM

Biuiklés vertinimas pries§ jodinj méginj

SSD | k/min AKS mmHg
Spirometrija (jei reikia):
Vaistas Vertinimas
Laikas Rezultatas

Po 20 min
Po 48 val.
Po 72 val.
Po 96 val.

Komentaras:

ISvada:

Tyrima atlikes gydytojas Slaugytoja

Spaudas, parasas

Vardas, pavardé, parasas
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Protokolas Nr. 3.

VAIKU IR PAAUGLIU, KURIEMS JTARIAMA BUVUSI ALERGINE REAKCIJA |
VAISTA, ODOS LOPO MEGINIU ATLIKIMO IR VERTINIMO PROTOKOLAS

I SKYRIUS
PROTOKOLO PASKIRTIS IR TAIKYMO SRITIS

Protokolas skirtas reglamentuoti odos lopo méginiy atlikimo bei vertinimo metodika, skirtg
vaiky ir paaugliy alerginiy reakcijy j vaista diagnostikai. Protokolas rekomenduojamas taikyti
antrinio arba tretinio lygio asmens sveikatos priezitiros paslaugas teikianciose jstaigose, kuriose
tirilami vaikai dél buvusios padidéjusio jautrumo reakcijos | vaista.

IT SKYRIUS
SAVOKOS IR SUTRUMPINIMAI

DIHS sindromas (angl. Drug — Induced Hypersesitivity Syndrome) — padidéjusio jautrumo vaistams
sindromas

DRESS — (angl. Drug Reaction with Eosinofilia and Systemic Symptoms) — vaisty sukelta reakcija su
eozinofilija ir sisteminiais simptomais

GKS - gliukokortikosteroidai

ICDRG — (angl. International Contact Dermatitis Research Group) Tarptautiné kontaktinio
dermatito tyrimo grupé

OLM - odos lopo méginiai

SJS — Stevenso - Dzosono sindromas

TEN — toksiné epidermio nekrolizé

III SKYRIUS
ATSAKOMYBE

1. Gydytojas vaiky alergologas atsakingas uz indikacijy odos lopo méginiams atlikti nustatyma,
teisingg tyrimo vertinimg ir dokumentavima.

2. Slaugytoja atsakinga uz tyrimui reikalingy priemoniy parinkima, skubios pagalbos priemoniy
buvima patalpoje, kurioje atliekamas tyrimas, procediros atlikima pacientui.

3. Gydytojas ir/ar slaugytoja atlieka paciento steb¢jima po tyrimo.

IV SKYRIUS
DIAGNOSTIKOS PROCESO APRASYMAS

Alerginiai odos lopo méginiai (OLM) — tyrimas, padedantis nustatyti 1éto tipo alergines
reakcijas ] vaistg, taciau Siy méginiy jautrumas ir specifiSkumas néra pakankamai jvertintas nei
suaugusiems, nei vaikams. Siuo metu peniciliny grupés antibiotikai (ampicilinas, amoksicilinas,
benzilpenicilinas) ir cefalosporinai yra vieninteliai vaistai patvirtinti OLM atlikimui vaikams.
OLM turi atlikti ir vertinti patyres specialistas. Neigiami OLM su vaistu nepaneigia padidéjusio
jautrumo reakcijos | vaistg.

1. Bendrosios nuostatos:

1.1. OLM su vaistais atlieckami antrinio arba tretinio lygio sveikatos prieziiiros paslaugas
teikiancios ligoninés stacionare.

1.2. OLM su vaistais vertina gydytojas vaiky alergologas.

1.3. Vaistas, su kuriuo bus atlieckamas OLM parenkamas pagal anamnezés duomenis.
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1.4. Néra apatinés amziaus ribos atlieckant OLM, todé¢l jj galima atlikti jvairaus amziaus vaikams,
taip pat ir kiidikiams.

1.5. OLM yra daug laiko uzimantis procesas, kuriam reikes keleto apsilankymy per savaite.

2. Indikacija

2.1. Itariama su T- limfocitais susijusi (l€to tipo) padidéjusio jautrumo reakcija i vaista.

3. Kontraindikacijos

3.1. Anksciau d¢l vaisto vartojimo nustatyta SJS, TEN ar DRESS/DIHS sindromas

3.2. Uminé infekcija

3.3. Alerginés ligos patiméjimas

3.4. ISberta meginio atlikimo vieta

3.5. Sunkus dermografizmas;

3.6. Negaléjimas nutraukti vaisty vartojimo, kurie turi jtakos tyrimo vertinimui

4. PasiruoSimas tyrimui

4.1. Pacientas ir jo tévai (globéjai) informuojami, kad OLM yra daug laiko uzimantis procesas,
kuriam reikés bent trijy apsilankymy per nurodyta savaitg.

4.2. Pacientui rekomenduojama tyrimo metu vengti duSo, maudymosi, intensyvios mankstos ar
fizinio kriivio, ekstremalaus kar$¢io ir drégmés. Nesilaikant rekomendacijy, priklijuota ant
odos lipni méginio juosta gali nukristi.

4.3. Prie$ tyrimg pacientai turéty vengti saulés spinduliy, o taip pat dirbtiniy ultravioletiniy
spinduliy Saltiniu. ApSvitinimas ultravioletiniais spinduliais  gali sumazinti antigeng
pristatanciy lasteliy skaiciy odoje ir alerginiy reakcijy intensyvuma.

4.4. Labai jdegusiems pacientams odos lopo méginiai turéty buti atidedami maziausiai dviem
savaitéms.

4.5. Pacientas ir jo tévai (globé&jai) perspéjami, kad teigiamos reakcijos gali sukelti niezulj ir
diskomfortg.

4.6. Pleistrai su alergenais dazniausiai klijuojami ant nugaros. Jei nugara yra per daug plaukuota,
patariama plaukus nuskusti likus vienai ar dviem dienoms iki méginio.

4.7. Dvi savaites iki tyrimo draudZiama vartoti vietinius gliukokortikosteroidus (GKS).

4.8. Tris savaites iki tyrimo draudziama vartoti sisteminius GKS ir imunosupresinius vaistus.

4.9. Kadangi teigiamy OLM reakcijy patofiziologiniuose mechanizmuose histaminas nedalyvauja,
nerekomenduojama nutraukti gydymo antihistamininiais medikamentais prie§ atliekant
tyrima, jeigu Sie medikamentai anks¢iau buvo paskirti pacientui.

4.10. Pries tyrima paruoSiama vaisto, su kuriuo bus atlieckamas OLM, 5-10% koncentracija. Vaisto
skiedimui naudojamas fiziologinis 0,9% NaCl tirpalas arba vazelinas (petrolatas).

5. Tyrimo atlikimo technika

5.1. OLM atlikimo vieta dazniausiai yra virSutiné nugaros dalis. Alternatyva gali biiti iSoriné Zasto
sritis. Klijuojant pleistrus ant kity kiino viety gaunama daugiau klaidingai neigiamy rezultaty.

5.2. Jei oda riebi, ja galima Svelniai pavalyti etanoliu ar kitu Svelniu tirpikliu.

5.3. Pleistry klijavimo vieta pazymima specialiu Zymekliu, kad bty galim nustatyti konkreciy
meéginiy vietas.

5.4. Méginiai dedami ant dermatito nepazeistos odos, kad sumazéty nespecifinio uzdegiminio
atsako ir klaidingai teigiamy reakcijy rizika.

5.5. 1 specialias kameras Svirkstu iSspaudziamas mazas kiekis (50 mcg) vazelinu (petrolatu)
praskiestas alergenas. Medziagos kiekis turi uzpildyti kameros diska, bet neistryksti uz krasty
klijuojant méginius ant odos.
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5.6. Vandens pagrindu pagaminti alergenai mikropipete lasinami ant filtrinio popieriaus, kuris
sugeria apie 15 mcl skyscio ir yra dedamas | kamera.

5.7. Lipni juosta su alergenais pripildytomis aliuminio kameromis klijuojama ant paciento nugaros
virSutinés dalies.

6. Tyrimo vertinimas

6.1. Vertinimas atliekamas po 20 min, 48 val., 72 val., 96 val. ir veliau, jeigu gydytojas
nusprendzia, kad testi tyrimg yra tikslinga (iki 1 sav.).

6.2. Méginio rezultatas yra teigiamas, jeigu kontakto su vaistu vietoje stebima jvykusi vietiné
reakcija. Reakcijos stiprumas vertinamas pagal tarptautinius Kontaktinio Dermatito tyrimo
grupés kriterijus (1 lentelé).

6.3. Pacientas ar jo glob¢jai turi buiti informuoti pranesti apie vélyvasias reakcijas, atsiradusias po
2-3 sav.

6.4. Net ir esant léto tipo alerginei reakcijai | vaista, OLM gali biiti neigiamas dél blogos vaisto
prasiskverbimo per oda ar kity veiksniy, skatinan¢iy reakcijos i$sivystyma (pvz. infekcijos),
trikumo iStyrimo metu.

1 lentelé. Tarptautiné OLM vertinimo sistema pagal Tarptautinés kontaktinio dermatito tyrimo
grupés ICDRG (International Contact Dermatitis Research Group) rekomendacijas

Vertinimas | PasireiSkimai Interpretacija | Pastabos
- Néra reakcijos | Neigiama
meéginio vietoje | reakcija
? ar +/- Svelnus Abejotina Atsargiai vertinti, atsizvelgiant | anamnezés
paraudimas reakcija duomenis
+ Paraudimas, Silpna reakcija | Paraudimas turi buti su infiltracija (jau¢iama
Svelni infiltracija palpuojant) ir apimti >50% lopo méginio
pavirSiaus ploto.
++ Paraudimas, Stipri reakcija | Puslelés turi apimti ne maziau 50% lopo
infiltracija, meéginio pavirSiaus ploto.
puslelés/
e Bulos, zaizdos Labai Turi buti stebimos susiliejancios puslés
(kraStutinai)
stipri reakcija
IR Iritaciné (odos | Reakcija gali biiti jvairaus sunkumo:
sudirginimo) Lengva — ,laikrodzio stiklelio vaizdas® -
reakcija paraud¢ méginio krastai
Vidutine — folikulai (pustulés— atopiskiems),
Labai stipri — Zaizdos.

7. Tyrimo dokumentavimas

7.1. Tyrimo metu pildomas OLM protokolas.

7.2. Tyrimo rezultatas dokumentuojamas paciento ligos istorijoje.

7.3. Esant teigiamam rezultatui, pacientui patvirtinama léto tipo padidéjusio jautrumo reakcija j
vaista, su kuriuo buvo atliktas OLM.
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Protokolo Nr. 3, priedas 1.

ODOS LOPO MEGINIO PROTOKOLAS

Paciento vardas, pavardé

Tyrimo atlikimo data

Gimimo data

Ligos istorijos nr.

Alergenas Vertinimas
Laikas Rezultatas
Medikamentas Po 20 min
Po 24 val.
iratyti Po 48 val.
Po 72 val.
Aliuminio dubenélis/ Po 20 min
kamera j kuria Po 24 val.
dedamas vaistas Po 48 val.
Po 72 val.
Komentaras:
ISvada:
Tyrima atlikes gydytojas Slaugytoja

Spaudas, parasas

Vardas, pavardé, parasas
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Protokolas Nr. 4.

VAIKU IR PAAUGLIU, KURIEMS JTARIAMA BUVUSI ALERGINE REAKCIJA |
VAISTA, PROVOKACINIO MEGINIO ATLIKIMO IR VERTINIMO PROTOKOLAS

I SKYRIUS
PROTOKOLO PASKIRTIS IR TAIKYMO SRITIS

Protokolas skirtas reglamentuoti provokaciniy méginiy su vaistu atlikimo bei vertinimo
metodika, skirta vaiky ir paaugliy padidéjusio jautrumo reakcijy i vaista (PJRIV) diagnostikai.
Protokola rekomenduojama taikyti tretinio lygio sveikatos prieziiiros paslaugas teikianciose
gydymo jstaigose, kuriose tiriami vaikai dél buvusios PJRIV.

IT SKYRIUS
SAVOKOS IR SUTRUMPINIMAI

AKS — arterinis kraujo spaudimas

DIHS- (angl. Drug — Induced Hypersesitivity Syndrome) padidéjusi jautrumo vaistams
sindromas

DRESS - (angl. Drug Reaction with Eosinofilia and Systemic Symptoms) vaisty sukelta
reakcija su eozinofilija ir sisteminiais simptomais

KD — kvépavimo daznis

PJRIV — padidéjusio jautrumo reakcija i vaista

SIAIP — (it. Societa Italiana di Allergologia e Immunologia Pediatrica) ltalijos vaiky
alergologijos ir imunologijos draugija

SJS — Stevenso-DZonsono sindromas

SpO: — kraujo jsotinimas deguonimi

SSD — sirdies susitraukimy daZnis

TD — terapiné vaisto doz¢, apskaiciuota pagal vaiko svorj

TEN - toksin¢ epidermio nekrolizé

III SKYRIUS
ATSAKOMYBE

1. Gydytojas vaiky alergologas atsakingas uz indikacijy nustatyma provokacinio meéginio su
vaistu atlikimui, teisingg tyrimo vertinimg ir dokumentavima.

2. Slaugytoja atsakinga uz tyrimui reikalingy priemoniy parinkima, skubios pagalbos
priemoniy buvimg patalpoje, kurioje atlickamas tyrimas, asistavimg tyrimg atliekan¢iam
gydytojui procediiros metu.

3. Pirmgsias 2 valandas paciento stebéjima po tyrimo atlieka provokacija atlikes gydytojas
ir/ar jam asistuojanti slaugytoja, véliau paciento bikle stebi gydantis gydytojas ir/ar palatos
slaugytoja. Paciento biiklés stebéjimo trukmeé priklauso nuo buvusios alerginés reakcijos
tipo.

IV SKYRIUS
DIAGNOSTIKOS PROCESO APRASYMAS

Provokacinis meéginys yra labai svarbus tyrimas, laikomas auksinu standartu alergijos
vaistams diagnostikoje. Jis atlickamas su vaistu, galimai sukélusiu reakcija, o rezultatas patvirtina
arba paneigia padidé¢jusio jautrumo reakcijg | vaista.

1. Bendrosios nuostatos
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I.1.

1.2.

1.3.

1.4.

L.5.

1.6.

1.7.

Provokaciniai meéginiai atliekami tretinio lygio sveikatos prieziliros paslaugas
teikiancios ligoninés stacionare.

Atliekant tyrima netoliese turi buti visos priemonés, reikalingos suteikti skubig
pagalba, ivykus alerginei reakcijai j vaistg (adrenalinas, deguonis ir kt.).

Jeigu yra vidutiné ar didelé sunkios alerginés reakcijos rizika, turi biiti galimybé
skubiai transportuoti pacientg | vaiky intensyviosios terapijos skyriy.
Provokaciniai méginiai vaikams atlieckami su antibiotikais ir analgetikais pagal
SIAIP rekomendacijas.

Provokaciniai méginiai vaikams atliekami su per burng vartojamais, intraveniniais,
inhaliaciniais vaistais, priklausomai nuo vaisto formos ir tarptautiniy
rekomendacijy.

Vaisto dozes, su kuriomis bus atlickamas provokacinis méginys, parenka
gydytojas vaiky alergologas pagal parengta protokola.

Meéginys yra teigiamas, jeigu jvyksta alerginé reakcija i vaista (atsiranda bérimai,
vystosi angioedema, kvépavimo funkcijos sutrikimas, anafilaksija). Jvykus
reakcijai, méginys nutraukiamas, nedelsiant skiriamas gydymas bei ivykusi
reakcija dokumentuojama.

Indikacijos

2.1.
2.2.
2.3.

Itariama PJR]V, taciau atlikti odos méginiai yra neigiami

Itariama PJR]V, taciau néra galimybés atlikti odos méginiy.

Norint atmesti kryZmines reakcijas kitiems vaistams, kai jau yra nustatyta alerginé
reakcija ] vaistg.

Kontraindikacijos

3.1.
3.2.
3.3.
3.4.
3.5.

3.6.

3.7.

Teigiamas odos durio méginys tiriamam vaistui.

Buves DRESS/DIHS sindromas, SJIS/TEN, seruminé liga.

NéStumas.

Pacientas ateityje nebevartos vaisto, galimai sukélusio alerging reakcija j vaista.
Aktyvi gretuting liga (pvz. nekontroliuojama astma, urtikarija, infekcija, sunkus
alerginis rinitas)

Bikles, kurios gali daryti jtaka alerginés reakcijos gydymui (pvz. kardiovaskuliné
liga ir B-blokatoriy vartojimas).

Jei pacientui yra buvusi anafilaksija, del tyrimo atlikimo sprendziama
individualiai, jvertinus rizikos ir naudos santyki.

PasiruoSimas tyrimui

4.1.

4.2.

4.3.

4.4.
4.5.
4.6.

Provokaciniai méginiai gali biiti atlieckami pra¢jus ne maziau kaip 1 ménesiui po
buvusios alerginés reakcijos.

Pacientui ir/ar tévams (globéjams) paaiSkinama provokacinio meéginio esme,
tyrimo atlikimo tikslingumas, galimos méginio metu organizmo reakcijos j vaista.
Tyrimas atliekamas gavus nors vieno i$ tévy (globéjy) rastiska sutikima.

Reikéty nutraukti medikamentus, kurie gali paveikti tyrimo rezultatg
(antihistaminiai vaistai, gliukokortikosteroidai, trumpo veikimo [2-agonistai,
ipratropiumo bromidas).

Vaistai, skirti ilgalaikei astmos kontrolei, neturéty biiti nutraukiami pries tyrima.
Rekomenduojama pries tyrimg 2-4 val. nevalgyti.

Rekomenduojama pries tyrima jvesti intraveninj kateteri, ypac jeigu yra vidutiné-
didelé sunkios reakcijos rizika.
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4.7.

4.8.
4.9.

Astma sergantiems pacientams butina prie§ tyrima atlikti plauciy funkcijos
tyrimus.

Pries tyrimg pamatuojami gyvybiniai rodikliai (AKS, SSD, SpO,, KD).

Jeigu praeityje buvusi alerginé reakcija pasireiSké dusuliu, SvokStimu ar
kvépavimo taky obstrukcija, prie§ tyrimg atliekama spirometrija.

4.10. Gydytojas prie§ provokacija apskai€iuoja tyrimui reikalingas vaiso dozés, taip

pat apskaiCiuojamos vaisty dozes, reikalingos skubiai pagalbai suteikti, jei
i8sivystyty alerginé reakcija tyrimo metu.

5. Tyrimo atlikimo technika

5.1

5.2.

5.3.
5.4.

5.5.

5.6.

5.7.
5.8.

Provokacinis méginys atliekamas skyriaus procediiriniame kabinete arba paciento
palatoje.

Provokacinio méginio metu paruoSiama individuali pacientui terapiné vaisto dozé
(TD) pagal paciento svorj.

Meéginio pabaigoje negali biiti virSyta maksimali kumuliaciné vaisto dozé.
Intervalo trukme tarp vaisto doziy nustato gydytojas vaiky alergologas pagal
anksCiau buvusios alerginés reakcijos tipg. Vaistas gali buti skiriamas kas 20
minuciy ar net kas 1 savaite, priklausomai nuo anksciau buvusiy klinikiniy
simptomy, jy atsiradimo laiko, nuo vaisto vartojimo pradzios ir jtariamos alerginés
reakcijos ] vaistg tipo.

Provokacinio meéginio su B-laktamy grupés antibiotikais metodika pateikiama 1
lenteléje.

Provokacinio méginio su ne B-laktamy grupés antibiotikais metodika pateikiama
2 lentel¢je.

Provokacinio méginio su analgetikais metodika pateikiama 3 lenteléje.

Esant indikacijy, gali biiti atlickamas méginys su placebu.

1 lentelée. Provokacinio méginio su B-laktamy grupés antibiotikais metodika vaikams pagal
C.Caffarelli ir kt., 2018

PJRI]YV tipas

Provokacinio méginio metodika

Greito tipo PJRIV, odos méginiai neigiami | e  Skiriama 1/10 TD, po to 2/10 ir 7/10 kas 30

min.

e Buvus sunkiai reakcijai, pradedama nuo
1/100 ar net 1/1000 TD.

e Pacientas stebimas bent 2 val. po
paskutings vaisto dozes.

Léto tipo padidéjusio jautrumo reakcijaj vaista | ¢ Dozé didinama palaipsniui kaip ir greito

tipo reakcijos metu arba méginys gali biiti
atliekamas su TD is karto.
e Pacientui duodama TD 1 k/d. 5-7 dienas.

Anafilaksija, odos méginiai teigiami Provokacinis meéginys neatliekamas, tikslinga

desensibilizacija.

2 lentelé. Provokacinio méginio su ne [-laktamy grupés antibiotikais metodika vaikams
C.Caffarelli ir kt., 2018

| PJR]V tipas

‘ Provokacinio méginio metodika
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Lengva urtikarija ar lengva kita odos reakcija

Meéginys atliekamas su TD i§ karto.

Lengva-vidutin¢ dilgéliné ar kitos odos

reakcijos, kai odos méginiai neigiami.

e Skiriama 1/10 TD, po to 2/10 ir 7/10.

e Buvus sunkiai reakcijai pradedama nuo
1/100 ar net 1/1000 TD.

e Pacientas stebimas bent 1
paskutings vaisto dozes.

val. po

Anafilaksija, odos méginiai teigiami

Provokacinis meéginys neatliekamas, tikslinga
desensibilizacija.

3 lentelé. Provokacinio méginio su anagetikais metodika vaikams C.Caffarelli ir kt., 2018

PJRI]YV tipas

Provokacinio méginio metodika

Lengva greito tipo padidéjusio jautrumo
reakcija | vaistg

e Skiriama 1/10 TD, po to 2/10 ir 7/10 TD.

e DazZniausiai  pasirenkamas 30 min
intervalas tarp doziy.
e Pacientas stebimas bent 3 val. po

paskutings vaisto dozes.

Angioedema

e Skiriama 1/10 TD, po to 2/10 ir 7/10 TD.

e DazZniausiai  pasirenkamas 30 min
intervalas tarp doziy.
e Pacientas stebimas bent 6 val. po

paskutings vaisto dozes.

Dusulys, Svokstimas

e Skiriama 1/10 TD, po to 2/10 ir 7/10 TD.

e DaZniausiai  pasirenkamas 30 min
intervalas tarp doziy.

e Prie§ tyrimg, jo metu ir po tyrimo
spirometrija atlickama kas 30 min.

Anafilaksija

e D¢l tyrimo  atlikimo
individualiai.

e Pradedama nuo 1/100 ar net 1/1000 TD,
priklausomai nuo reakcijos sunkumo.

sprendziama

6. Tyrimo vertinimas

6.1. Provokacinis meéginys laikomas teigiamu, jeigu meéginio metu atsiranda bet kuri

vietiné ar sistemin¢ alerginé reakcija.

6.2. Galimos alergingés reakcijos:

6.2.1. Bérimai odoje (eritema, makulopapulinis bérimas, egzema, urtikarija)
6.2.2. Sunkios odos reakcijos (imiai generalizuotai egzanteminei pustuliozei, DRESS
sindromui, SJS/TEN biidingi bérimai)

6.2.3. Angioedema
6.2.4. Respiraciniai

simptomai (nosies uZgulimas, rinoréja,

¢iaudulys, nosies

niezéjimas, dusulys, Svokstimas, stridoras, balso uzkimimas, tachipnéja)
6.2.5. VirSkinimo sistemos simptomai (pykinimas, vémimas, viduriavimas, pilvo

skausmas)
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6.2.6. Kitas sistemas pazeidzianti alerginé reakcija: vaskulitas, seruminé liga, vaisty
sukelta vilkligé
6.2.7. Anafilaksija

6.3. I$sivysCius alerginés reakcijos poZymiams, provokacinis meéginys baigiamas.
Pacientui nedelsiant skiriamas priesalerginis gydymas pagal atsiradusiy simptomy tipa
ir jy sunkumg.

6.4. Ivykus sisteminei reakcijai ir paskyrus prieSalerginj gydyma, paciento bikle
monitoruojama, vertinant SSD, AKS, SpO,, KD iki biiklés pageréjimo, alerginés
reakcijos pozymiy iSnykimo.

6.5. Ivykus anafilaksiniam Sokui, pacientui skiriamas pradinis anafilaksijos gydymas pagal
anafilaksijos gydymo protokolg. Pacientas skubiai transportuojamas ] vaiky
intensyviosios terapijos skyriy.

6.6. Jeigu reakcija iSsivysto per 2 val. po paskutinés skirtos vaisto dozés — reakcija
vertinama kaip greito tipo alerginé reakcija.

6.7. Jeigu reakcija iSsivysto po daugiau negu 2 val. po paskutinés skirtos vaisto dozés —
reakcija vertinama kaip léto tipo alerginé reakcija.

6.8. Jeigu provokacinio meéginio metu iSsivyste simptomai abejotini (pacientas iSsako
subjektyvius skundus — skundziasi pilvo skausmu, stebimas nerimas, sujaudinimas ir
kt.), galima testi méginj arba atlikti atskirg provokacinj méginj su placebu.

6.9. Jeigu provokacinio méginio metu alerginé reakcija neiSsivysto, méginys laikomas
neigiamu, paneigiama PJR]V.

Tyrimo dokumentavimas

7.1. Pacientas tyrimui stacionarizuojamas ] tretinio lygio sveikatos prieziiiros paslaugas
teikiancios ligoninés stacionara, kuriame pildoma paciento ligos istorija.

7.2. Paciento bent vienas i§ tévy (globéjy) pasiraso sutikimo formg provokacinio méginio
atlikimui.

7.3. Provokacinio méginio metu pildomas provokacinio méginio protokolas.

7.4. Provokacinio meéginio metu iSsivysCiusi alerginé¢ reakcija dokumentuojama
provokacinio méginio protokole, ligos istorijoje bei stacionarinio iStyrimo iSraSe.
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Protokolo Nr. 4, priedas 1.

SUTIKIMAS ATLIKTI PROVOKACIN] MEGIN] VAISTAMS

PACIENTO VARDAS, PAVARDE, IDENTIFIKACINIS NUMERIS

Provokacinis méginys vaistams yra vienas i§ pagrindiniy tyrimy, padedanciy nustatyti
1vykusios alerginés reakcijos priezast]. Tyrimo metu patvirtinama arba paneigiama padidéjusio
jautrumo reakcija 1 vaistg. Tyrimo tikslas — nustatyti, ar jisy vaikas gali ateityje naudoti vaista,
kuris galimai praeityje sukelé padidéjusio jautrumo reakcijg. Tyrimo metu jusy vaikui skiriamas
vaistas, pradedant nuo ypatingai mazos vaisto dozés. Vaisto dozé didinama iki gydymui
reikalingos — maksimalios vaisto dozés. Tyrimo metu gali biiti iSprovokuotos alerginés reakcijos,
todeél visg tyrimo laika ir po jo stebima vaiko biiklé, vertinami gyvybiniai rodikliai, o atsiradus net
menkiausiems alerginés reakcijos poZzymiams, tyrimas nutraukiamas bei skiriamas gydymas
reakcijal nuslopinti. Paciento stebéjimo taktika ir trukmé parenkama individualiai pagal anksciau
buvusios reakcijos tipa.

Tyrimo metu gali atsirasti Sie alerginiy reakcijy simptomati:

e Bérimai odoje (odos paraudimas, egzema, dilgéliné, nieZtintys bérimai)

e Kvépavimo simptomai (nosies uzgulimas, sloga, ¢iaudulys, nosies niez¢jimas,

dusulys, $vokstimas, balso uzkimimas, gerkly tinimas, padaznéjes kvépavimas)
Akiy perstejimas, patinimas, paraudimas, niezulys, aSarojimas
Virskinimo sistemos simptomai (pykinimas, vémimas, viduriavimas, pilvo skausmas)

e Anafilaksinis Sokas (sgmonés praradimas, kraujosptidzio mazéjimas), kuris gali

baigtis kvépavimo ir Sirdies sustojimu

e Itin retais atvejais gali i$sivystyti sunkios odg pazeidZiancios reakcijos

Jeigu tyrimo metu pasireikS alergijos simptomai, bus patvirtinama padidéjusio jautrumo
reakcija 1 vaistg. Ateityje $io vaisto nebus galima skirti. ISsivyséius alerginei reakeijai, jlisy vaikui
nedelsiant bus skiriamas gydymas bei teikiama biitinoji medicinos pagalba.

Jeigu tyrimo metu jokiy simptomy nepasireiks, bus paneigiama padidéjusio jautrumo
reakcija 1 vaista. Tokiu atveju bus Zinoma, kad ateityje vaistag naudoti yra saugu.

PasiraSydama(s) Sig sutikimo forma, jiis esate supazindintas su galima tyrimo rizika, suprantate
tyrimo nauda bei sutinkate, kad jlisy vaikui buty atliekamas provokacinis méginys vaistams.

Atsakingo asmens (vieno 15 tévy ar globéjy) vardas pavarde, atstovavimo pagrindas

Atsakingo asmens (vieno 15 tévy ar globéjy) parasas, pasirasymo data, latkas

Supazindinusio gydytojo vardas, pavardé, parasas

31



Protokolo Nr. 4, priedas 2.

PROVOKACINIO MEGINIO PROTOKOLAS

Tyrimo atlikimo data

Paciento vardas, pavardé

Gimimo data

Ligos istorijos nr.

Paciento svoris

Vaisto pavadinimas Terapiné vaisto dozé

Pacientui alerginé reakcija buvo prie§ > 1 mén. laiko
U Pacientui jvestas intraveninis kateteris
O Yra buvusi anafilaksiné reakcija

Alerginés reakcijos gydymui reikalingos vaisty dozés pagal paciento svorj

Vaistas Dozé

Adrenalinas

Gliukokortikosteroidas:

Antihistaminiai vaistai:

Buklés vertinimas pries provokacinj mégini

Ssp | k/min [ AKS | mmHg | SpO. | k/min [ KD |

k/min

Spirometrija (jei reikia):

Provokacinys méginys

TD dalis vaisto dozé Wmin) | (mmHg) | () (c/min)

Laikas | Skiriama | Skiriama SSD | AKS | SpO: | KD Reakcijos

ISvada:

Tyrimg atlikes gydytojas Slaugytoja

Spaudas, parasas Vardas, pavarde, parasas
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Protokolas Nr. 5.

Anafilaksijos gydymo protokolas

(adaptuota pagal 2014 m. Anaphylaxis: guidelines from the European Academy of Allergy and
Clinical Immunology)

4‘ Jvertinti kvépavimo takus, kvépavimg ir Sirdies veikla I

\4

Sirdies ir kvépavimo

Virsutiniy ir apatiniy kvépavimo taky sutrikimo
simptomai arba kardiovaskulinis nepakankamumas ir

}

adrenalinu, jei:

lés

toii oo P
suslojimas tikétina anafilaksija — ADRENALINAS IR anksiau buvo sunki g2z
v reakcija; £
dvti pacal —_———————— —I l. kontaktas su zinomu | =
g) ." ! .g I Jei galima, nutraukti alergeno poveikj l /tikétinu alergenu; A~
gaivinimo protokolq Kviesti paealba I
ABC |_ _ ;»__ e _| l * serga astma.
—_——_—————
[ 1
Adrenalino IR dozé: Hipotenzija ar Stridoras Svokstimas Jei TIK
21,’([))211 :;(Iﬁlga(dlr:;%/]l:;!)) ko[;%l([j)s?s e . (lj)idelés tekmes o Didelés tekmes angioedema ar
* Didelés tekmes eguonis deguonis ileéliné:
automatinj injektoriy: deguonis « Pasodinti oP by dinti dllgel.ln.e. S
« 0,15 mg /0.3 ml, jei « Paculdvii ir Adrenali asodinti * Antihistamininiai
s e guldyt . rena’ino * B2 agonisto vaistai per os
svoris 7,5-25kg auks¢iau pakelti aerozolis aerozolis o
* 0,3 mg/0,3 ml, jei kojas « Spresti dél GK v « Jei diagnozuota
svoris > 25 kg* « FT: 20ml/kg IV aerozolio astma, B 2 ago-
ar IK ¥ nisto
Stebéjimas * Kviesti Jeinéra atsako (salbutamolio
Ligoniai, kuriems intensyvios 0 5-10 min. ar aerozolis
buvo respiraciniai pagalbos brigada | | PO LR * Stebéti 4 val. @
simptomai, turi biti n distresas: v (nes tai gali bati E
stebimi ligoninéje . L - tik ankstyva =
maziausiai 6- val. Jei néra atsako po | | ° Adrenalinas IR 11 jei néra atsako koo e
Jeigu buvo 5-10 min.: . Ve|'1os.punkcua po 5-10 min.: ana 'va S1)0s ]
hipotenzija ar « Pakartoti * Kviesti * Kartoti 2 pradzia) ) 2
kolapsas — turi biiti adrenaling IR intensyvios agonisto * Su atkakliu '3
nuolat monitoruojami || * Pakartoti skysciy gagal(lj)os aerozolj vemimu ir/ar 8
12-24 val. boliusa rigada * Spresti del pilvo skausmu — s
« Pradéti ¥ adrenalino IR adrenalinas IR :
adrenalino * Kviesti
infuziia IV Jei néra afsako intensyvios
po 5-10 min.: pagalbos
I3raSant i¥ ligoninés: * Kartoti brigada
» lvertinti biisimos anafilaksijos rizika. adrenalgno
» I8radyti adrenalino automatinj injektoriu, jei aeroqu!
yra anafilaksijos pasikartojimo rizika. * Spresti del
» Duoti rekomendacinj lapa (alergeny tolesnio

vengimas, adrenalino automatinio
injektoriaus vartojimo patarimai).

» Gydytojo alergologo ir dietologo (jei
alergi$kas maistui) konsultacijos.

adrenalino IR

Trecios eilés gydymas:

pasikartojimui.

Geriamieji arba injekuojamieji j veng antihistamininiai (H, ir H>) vaistai— odos simptomy kontrolei, geriamieji arba
injekuojamieji gliukokortikoidaui, siekiant uzkirsti kelia vélyviems respiraciniams simptomams ir anafilaksijos

*Epipen vaisto aprase rekomenduojama skirti 0,15 mg/0,3 ml — jei svoris 15-30 kg 0,3 mg/0,3 ml jei svoris >30 kg
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Protokolas Nr. 6.

VAIKU IR PAAUGLIU, KURIEMS NUSTATYTA ALERGINE REAKCIJA | VAISTA,
DESENSIBILIZACIJOS ATLIKIMO PROTOKOLAS

I SKYRIUS
PROTOKOLO PASKIRTIS IR TAIKYMO SRITIS

Protokolas skirtas reglamentuoti vaiky desensibilizacija, kai pacientui patvirtinta alerginé
reakcija i vaistg. Protokolg rekomenduojama taikyti tretinio lygio sveikatos prieziiiros paslaugas
teikiancios ligoninés stacionare, kai vaikui nustatoma biitinybé taikyti gydyma alergija sukélusiu
vaistu.

II SKYRIUS
SAVOKOS IR SUTRUMPINIMAI

AKS — arterinis kraujo spaudimas

KD — kvépavimo daznis

MMR — tymy-kiaulytés-raudonukés vakcina

NVNU - nesteroidiniai vaistai nuo uzdegimo

SpO: — kraujo jsotinimas deguonimi

SSD — sirdies susitraukimy daZnis

TD — terapin¢ vaisto doz¢, apskaiciuota pagal vaiko svorj.

III SKYRIUS
ATSAKOMYBE

1. Indikacijos taikyti gydyma vaistu, atliekant desensibilizacija, nustatomos konsiliumo metu,
dalyvaujant gydanc¢iam gydytojui, gydytojui vaiky alergologui bei kitiems gydytojas pagal
kliniking situacija.

2. Gydytojas vaiky alergologas atsakingas uz desensibilizacijos atlikimg, vaisto doziy
skai¢iavima, procediiros dokumentavima.

3. Slaugytoja atsakinga uz desensibilizacijos procediirai reikalingy priemoniy parinkima, skubios
pagalbos priemoniy buvima patalpoje, kurioje atlickama procediira, vaisty pacientui suleidima
1 veng arba sugirdyma per burna.

4. Paciento steb¢jimg atlieka gydytojas ir/ar jam asistuojanti slaugytoja, gebantys diagnozuoti ir
gydyti alergines reakcijas vaikams.

IV SKYRIUS
DESENSIBILIZACIJOS PROCESO APRASYMAS

Desensibilizacija — tai procediira, kurios metu per 4-12 val. sukeliama laikina tolerancija
vaistui, trunkanti 3-4 vaisto gyvavimo pusperiodzius. Dauguma desensibilizacijos protokoly yra
sukurti suaugusiems ir pritaikyti vaikams. Dazniausiai vaikams atlieckama desensibilizacija
peniciliny grupés antibiotikams, chemoterapijos vaistams, vakcinoms ir biologinés terapijos
vaistams. Siuo metu vaikams néra patvirtintos schemos desensibilizacijai NVNU ir aspirinui
atlikti.

1. Bendrosios nuostatos
1.1. Desensibilizacija atlickama tretinio lygio sveikatos prieziliros paslaugas
teikiancios ligoninés stacionare.
1.2. Atliekant procediira netoliese turi buti visos priemonés, reikalingos suteikti skubia
pagalba, ivykus alerginei reakcijai j vaistg (adrenalinas, deguonis ir kt.).

34



1.3. Jeigu yra vidutiné ar didel¢ sunkios alerginés reakcijos rizika, turi biti galimybé
skubiai transportuoti pacientg j vaiky intensyviosios terapijos skyriy.

1.4. Vaisto dozes, su kuriomis atlickama desensibilizacija, parenka gydytojas vaiky
alergologas pagal parengta protokola.

1.5. Desensibilizacija gali biti atlickama skiriant vaistg i veng arba per burnag.

. Indikacijos

2.1. Vaikui yra nustatyta su IgE susijusi arba pseudoalerginé padidéjusio jautrumo

reakcija ] vaistg ir:

2.1.1. vaikas serga sunkiomis ir létinémis infekcinémis ligomis (ZIV, tuberkulioze,
cistiné fibroze);

2.1.2.vaikas serga hematologine ar onkologine liga bei yra buvusi padidéjusio
jautrumo reakcija i vaista;

2.1.3.vaikas serga létine uzdegimine liga, kurios gydymui reikalingi NVNU ar
biologine terapija;

2.1.4. Vaikas yra alergiSkas vakcinoms.

. Kontraindikacijos

3.1. Nustatyta létojo tipo (II, III ar IV tipo pagal Coombs ir Gell) alerginé reakcija |
vaista.

. PasiruoSimas desensibilizacijai

4.1. Procediros nauda ir rizika aptariama su paciento tévais /globéjais.
Desensibilizacija atliekama gavus vieno i$ tévy (globéjy) rastiska sutikima.

4.2. Pries atliekant desensibilizacijg gali buti taikoma premedikacija antihisitamininiais
vaistais (H; ir H»), gliukokortikosteroidais, montelukastu. D¢l premedikacijos
poreikio gydytojas vaiky alergologas sprendzia individualiai.

4.3. Prie§ tyrima pamatuojami gyvybiniai rodikliai (AKS, SSD, SpO,, KD).

4.4. Dél spirometrijos poreikio gydytojas vaiky alergologas sprendzia individualiai.

4.5. Gydytojas, atliksiantis desensibilizacija, apskaiciuoja reikalingas
desensibilizacijai vaiso dozes, taip pat vaisty dozes, reikalingas skubiai pagalbai
suteikti, 18sivyscius alerginei reakcijai.

. Desensibilizacijos atlikimo technika

5.1. Desensibilizacija atliekama paciento palatoje arba procediiriniame kabinete.

5.2. Desensibilizacijos pabaigoje negali buti virSyta maksimali kumuliaciné vaisto
doze.

5.3. Vaistas skiriamas pagal jo vartojimo forma — per burng arba i vena.

5.4. Desensibilizacija atlickama, pradedant nuo 1/100 — 1/1000 TD, doz¢ didinama kas
15-20 min pagal schema, pateikta protokole, priklausomai nuo vaisty grupés.
Desensibilizacijos schemy pavyzdziai pateikti 1,2 lentelése.

5.5. Jeigu pacientui yra buvusi anafilaksiné reakcija i vaista, pradedama nuo 1/10 000
TD.

5.6. Siuo metu literatiiroje yra aprasyta desensibilizacija biologinei terapijai naudojant
tik rituksimabg ir infliksimabg. Naudojamos jvairios Siy medikamenty skyrimo
schemos, TD dalijant i 12-16 Zingsniy, doz¢ didinant kas 15-20 minuciy (3
lentelé).

5.7. Desensibilizacija su vakcinomis galima tik esant alergijai tymy-kiaulytés-
raudonukés (MMR) vakcinai ir vakcinai nuo stabligés.
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6.

5.8. Desensibilizacija MMR vakcina atliekama suleidus 0,05 ml vakcinos tirpalo,
praskiedus iki 1:100, po to 0,05 ml vakcinos tirpalo paskiedus iki 1:10, po to 0,05
ml neskiestos vakcinos. Véliau vakcinos kiekis palaipsniui didinamas kol
pasiekiama 0,5 ml doze.

5.9. Desensibilizacija stabligés vakcina atliekama, vakcinos doz¢ padalijant | 9 dalis
didéjancia dozuote, ir skiriama palaipsniui.

5.10. Visos procediiros metu monitoruojama paciento biikle, gyvybiniai rodikliai,
vertinama, ar neatsiranda alerginés reakcijos poZymiy.

5.11. Desensibilizacija laikoma jvykusia, jeigu didinant doz¢ iki kumuliacinés —
terapines vaisto dozes, nejvyksta alerginé reakcija ir pacientui pavyksta sékmingai
skirti gydyma vaistu.

5.12. Jeigu iSsivysto padidéjusio jautrumo reakcija i vaista procediira gali biiti
stabdoma ir tgsiama paSalinus reakcijos simptomus arba gali bti ilginami vaisto
skyrimo intervalai. Tokiu atveju gydytojas vaiky alergologas sprendzia
individualiai.

5.13. Procediiros metu i$sivysCius gyvybei pavojingai reakcijai, desensibilizacija
nutraukiama. Pacientas skubiai transportuojamas i vaiky intensyviosios terapijos
skyriy.

Desensibilizacijos dokumentavimas

6.1. Desensibilizacija atlickama tik stacionare, jos metu pildoma paciento ligos istorija,
atZymint svarbiausius procediros duomenis.

6.2. Paciento vienas i$ tévy (globéjy) pasiraso sutikimo formg desensibilizacijai atlikti.

6.3. Desensibilizacijos metu pildomas desensibilizacijos protokolas.

1 lentele. Desensibilizacijos penicilinui schemos pavyzdys pagal L. Diafero ir kt., 2019

= | Peroraliai Parenteraliai
?o Penicilino | Kiekis | Dozé Kumuliaciné | Penicilino | Greitis | Dozé | Kumuliaci
£ | konc. (ml) (mg) dozé (mg) konc. (ml/h) | (mg) | né dozé
N | (mg/mi) (mg/ml) (mg)
1 0,5 0,1 0,05 0,05 0,01 6 0,015 | 0,015
2 0,5 0,2 0,1 0,15 0,01 12 0,03 0,045
3 0,5 0,4 0,2 0,35 0,01 24 0,06 |0,105
4 0,5 0,8 0,4 0,75 0,01 50 0,125 |0,23
5 0,5 1,6 0,8 1,55 0,1 10 0,25 10,48
6 0,5 3,2 1,6 3,15 0,1 20 0,5 1,0
7 0,5 6,4 3,2 6,35 0,1 40 1,0 2,0
8 5,0 1,2 6,0 12,35 0,1 80 2,0 4,0
9 5,0 2.4 12,0 24,35 0,1 160 4,0 8,0
10 | 5,0 5,0 25,0 49,35 10,0 3 7,5 15,0
11 | 50,0 1,0 50,0 100,0 10,0 6 15,0 ]30,0
12 | 50,0 2,0 100,0 200,0 10,0 12 30,0 |60,0
13 | 50,0 4,0 200,0 400,0 10,0 25 62,5 123,0
14 | 50,0 8,0 400,0 800,0 10,0 50 125,0 | 250,0
15 10,0 100 250,0 | 500,0
16 10,0 200 500,0 | 1000,0
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2 lenteleé. Desensibilizacijos karboplatinai pavyzdys pagal Rodriguez Del Rio P ir kt., 2018

Laikas (min) TD dalis Greitis (ml/val)
15 1:100 2
15 1:100 5
15 1:100 10
15 1:100 20
15 1:10 5
15 1:10 10
15 1:10 20
15 1:10 40
15 1 10
15 1 20
15 1 40
15 1 80
Tesiama iki pilnos vaisto dozés | 1 80
sulaséjimo

3.lentelé. Desensibilizacijos rituksimabui schemos pavyzdys, TD 206 mg. Pagal F.Mori ir kt., 2020

Taris (ml) | Vaisto Vaisto koncentracija tirpale (mg/ml)

kiekis
(mg)

Tirpalas 1 | 250 2,06 0,008

Tirpalas 2 | 250 20,6 0,082

Tirpalas 3 | 250 205,189 0,821

Zingsnis Tirpalas Greitis Greitis Laikas | Dozé (mg) | Kumuliaciné
(ml/val) (mg/kg/val) | (min) dozé (mg)

1 1 1 0,0006 15 0,0021 0,0021

2 1 2,5 0,002 15 0,0052 0,0073

3 1 5 0,003 15 0,0103 0,0176

4 1 10 0,006 15 0,0206 0,0382

5 2 2,5 0,02 15 0,0515 0,0897

6 2 5 0,03 15 0,103 0,1927

7 2 10 0,07 15 0,206 0,3987

8 2 20 0,1 15 0,412 0,8107

9 3 5 0,3 15 1,0259 1,8366

10 3 10 0,7 15 2,0519 3,8885

11 3 20 1,3 15 4,1038 7,9923

12 3 30 2 482,5 198,0078 206,0001
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Protokolo Nr. 6., priedas 1.

SUTIKIMAS ATLIKTI DESENSIBILIZACIJA VAISTAMS

PACIENTO VARDAS, PAVARDE, IDENTIFIKACINIS NUMERIS

Desensibilizacija - tai procediira, kurios metu per 4-12 val. sukeliama laikina tolerancija
vaistui. Tai yra vienintelis budas, leidZiantis taikyti gydyma medikamentais, kuriems nustatyta,
kad jusy vaikas yra alergiskas. Desensibilizacijos tikslas — palaipsniui nujautrinti organizma, kad
skiriant gydyma vaistu, nekilty alerginé reakcija. Desensibilizacija atliekama tik tuo atveju, kai
gydymas vaistu, kuriam jiisy vaikas alergiskas, yra gyvybiskai biitinas. Procediiros metu jiisy
vaikui skiriamas vaistas, pradedant nuo ypatingai mazos vaisto dozés, palaipsniui jg didinant ir
stebint vaiko biikle, vertinant, ar nesivysto alerginés reakcijos pozymiai. Vaisto dozé didinama iki
gydymui reikalingos — maksimalios vaisto dozés. Procediiros metu gali biiti iSprovokuotos
alerginés reakcijos, todél visa procediiros laikg ir po jos stebima vaiko buiklé, vertinami gyvybiniai
rodikliai, o atsiradus net menkiausiems alerginés reakcijos pozymiams, procediira nutraukiama bei
skiriamas gydymas reakcijai nuslopinti.

Procediiros metu gali atsirasti Sie alerginiy reakcijy simptomai:

Bérimai odoje (odos paraudimas, egzema, dilgéliné, nieztintys bérimai)

Respiraciniai simptomai (nosies uzgulimas, sloga, ¢iaudulys, nosies niezéjimas,
dusulys, svokstimas, balso uzkimimas, gerkly tinimas, padaznéjes kvépavimas)

Akiy perstéjimas, patinimas, paraudimas, nieZulys, aSarojimas

Virskinimo sistemos simptomai (pykinimas, vémimas, viduriavimas, pilvo skausmas)
Anafilaksinis Sokas (samonés praradimas, kraujospiidzio mazéjimas), kuris gali
baigtis kvépavimo ir Sirdies sustojimu.

ISsivyscCius alerginei reakcijai, jisy vaikui nedelsiant bus skiriamas gydymas bei teikiama
biitinoji medicinos pagalba.

PasiraSydama(s) $ig sutikimo forma, jiis esate supaZindinta(s) su galima procediiros rizika,
suprantate procediiros nauda bei sutinkate, kad jiisy vaikui biity atliekama desensibilizacija vaistui.

Atsakingo asmens (vieno 15 tévy ar globéjy) vardas pavarde, atstovavimo pagrindas

Atsakingo asmens (vieno 15 tévy ar globéjy) parasas, pasirasymo data, laikas

Supazindinusio gydytojo vardas, pavarde, parasas
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Protokolo Nr. 6., priedas 1. 1.

DESENSIBILIZACIJOS ANTIBIOTIKAMS PROTOKOLAS

Procediiros atlikimo data

Paciento vardas, pavardé
Gimimo data

Ligos istorijos Nr.
Pagrindiné liga
Paciento svoris
Vaisto pavadinimas Terapin¢ vaisto doz¢

Alerginés reakcijos gydymui reikalingos vaisty dozés pagal paciento svorj
Vaistas Dozé

Adrenalinas

Gliukokortikosteroidas:

Antihistaminiai vaistai:

Biiklés vertinimas prieS desensibilizacija
SSD | k/min | AKS | mmHg | SpO; | k/min | KD | k/min
Spirometrija (jei reikia):

Paciento tévai (glob¢jai) sutinka atlikti desensibilizacija
Pacientui yra buvusi anafilaksing reakcija j vaistg
Pacientui jvestas intraveninis kateteris

Skirta premedikacija:

I I R

(jraSyti)
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Dozé didinama kas 15-20 min.

Desensibilizacija antibiotikui

Laikas | Vaisto | Kiekis Dozé | Kumuliaciné | SSD | AKS | SpO: | KD | Reakcijos
konc. | arba mg) | dozé (k/min) | (mmHg) | (%) | (k/min)
(mg/ml) greitis (mg)
(ml arba
ml/val)
Komentarai:

Desensibilizacija atlikes gydytojas

Desensibilizacija atlikusi slaugytoja

Spaudas, paraSas

Vardas, pavardé¢, parasas
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Protokolo Nr. 6., priedas 1. 2.

DESENSIBILIZACIJOS CHEMOTERAPIJAI PROTOKOLAS

Paciento vardas, pavardé

Procediiros atlikimo data

Gimimo data

Ligos istorijos Nr.

Pagrindiné liga
Paciento svoris ir kiino pavirSiaus plotas

Vaisto pavadinimas

Terapiné vaisto doz¢

Alerginés reakcijos gydymui reikalingos vaistuy dozés pagal paciento svorj

Vaistas Dozé
Adrenalinas
Gliukokortikosteroidas:
Antihistaminiai vaistai:
[J Paciento tévai (glob¢jai) sutinka atlikti desensibilizacija
[] Pacientui yra buvusi anafilaksiné reakcija j vaista
[] Pacientui jvestas intraveninis kateteris
[ Skirta premedikacija:
(jraSyti)
Biklés vertinimas prieS desensibilizacija
SSD | k/min | AKS | mmHg | SpO; | k/min | KD | k/min

Spirometrija (jei reikia):
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Desensibilizacija chemoterapijai

Doz¢ didinama kas 15 min., didinant vaisto laginimo greitj
Laikas | Vaisto | Greitis | Dozé | Kumuliaciné | SSD | AKS | SpO: | KD | Reakcijos
konc. (ml/val) (mg) dozé (k/min) | (mmHg) (%) (k/min)
(mg/ml) (mg)
Komentarai:

Desensibilizacija atlikes gydytojas

Desensibilizacijg atlikusi slaugytoja

Spaudas, paraSas

Vardas, pavardé¢, parasas
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Protokolo Nr. 6., priedas 1. 3.

DESENSIBILIZACIJOS BIOLOGINEI TERAPIJAI PROTOKOLAS

Paciento vardas, pavardé

Procediiros atlikimo data

Gimimo data

Ligos istorijos Nr.

Pagrindiné liga
Paciento svoris

Vaisto pavadinimas

Terapin¢ vaisto doz¢

Alerginés reakcijos gydymui reikalingos vaistuy dozés pagal paciento svorj

Vaistas Dozé
Adrenalinas
Gliukokortikosteroidas:
Antihistaminiai vaistai:
[J Paciento tévai (glob¢jai) sutinka atlikti desensibilizacija
[] Pacientui yra buvusi anafilaksiné reakcija j vaista
[] Pacientui jvestas intraveninis kateteris
[ Skirta premedikacija:
(jraSyti)
Biklés vertinimas prieS desensibilizacija
SSD | k/min | AKS | mmHg | SpO; | k/min | KD | k/min

Spirometrija (jei reikia):
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Protokolas Nr. 6., priedas 1.4.

Desensibilizacija biologinei terapijai

Tirpalai:
Tiris (ml) Vaisto Vaisto koncentracija tirpale
kiekis (mg/ml)
(mg)
Tirpalas 1
Tirpalas 2
Tirpalas 3

Doz¢ didinama kas 15 min., didinant vaisto laginimo greitj

Laikas | Tirpalas | Greitis | Dozé | Kumuliaciné | SSD | AKS | SpO: | KD | Reakcijos
(ml/val) (mg) dozeé (k/min) | (mmHg) (%) (k/min)
(mg)
Komentarai:

Desensibilizacija atlikes gydytojas

Desensibilizacija atlikusi slaugytoja

Spaudas, paraSas

Vardas, pavardé¢, parasas
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Protokolas Nr.6., priedas 1.5.

DESENSIBILIZACIJOS VAKCINAI PROTOKOLAS

Procediiros atlikimo data

Paciento vardas, pavardé

Gimimo data

Ligos istorijos Nr.

Desensibilizacija bus atliekama:
"1 MMR vakcina []Stabligés vakcina

Alerginés reakcijos gydymui reikalingos vaistuy dozés pagal paciento svorj

Vaistas Dozé

Adrenalinas

Gliukokortikosteroidas:

Antihistaminiai vaistai:

Paciento tévai (glob¢jai) sutinka atlikti desensibilizacija
Pacientui yra buvusi anafilaksiné reakcija j vaistg
Pacientui jvestas intraveninis kateteris

Skirta premedikacija:

I I R

(jraSyti)

Biiklés vertinimas prieS desensibilizacija

SSD | k/min | AKS | mmHg | SpO; | k/min | KD |

k/min

Spirometrija (jei reikia):
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Desensibilizacija vakcinai

Dozé didinama kas 15-20 min.

Laikas | Vakcinos | Skiedimas | Kumuliaciné | SSD | AKS | SpO: | KD | Reakcijos
tirpalo (1:100, 1:10, dozeé (k/min) | (mmHg) (%) (k/min)
Kiekis neskieskta) (ml)
(ml)

Komentarai:

Desensibilizacija atlikes gydytojas

Desensibilizacija atlikusi slaugytoja

Spaudas, paraSas

Vardas, pavardé¢, parasas
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6. lIvadas

Ne visada klinikingje praktikoje naudojami vaistai turi tik teigiamy efekty. Kartais jvyksta
nepageidaujamy reakcijy, i§ kuriy vienos dazniausiy yra PJRIV. IS jy tik dalis bus alerginiy
reakcijy, kitas sukels vaisto netolerancija, pseudoalerginés ar idiosinkrazinés reakcijos, kurias
vien tik i§ klinikiniy simptomy atskirti biity sudétinga. Nepatikslinus diagnozes, nejmanoma teikti
pagristy rekomendacijy vaisty nutraukimui, alternatyviy medziagy sitilymui ar numatyti kitus
gydymo ir profilaktikos budus.

Siy metodiniy rekomendacijy tikslas - supazindinti vaiky alergologus bei kitus gydytojus,
teikiancius sveikatos prieziiiros paslaugas vaikams, su alergijos vaistams diagnostikos ir gydymo
ypatumais bei pagerinti vaiky, kuriems jvyko PJRIV, specializuotg iStyrima ir optimalios jiems
pagalbos suteikima.

Metodikose pateikta daug svarbiausiy ir naujai adaptuoty diagnostikos bei gydymo algoritmy,

ankety, atsizvelgiant | naujausius tyrimy duomenis bei jirodymais gristas rekomendacijas.

7. Ligos apibréZimas

Padidéjusio jautrumo reakcija j vaista — tai nenuspéjama, Zalinga, nesusijusi su vaisto
farmakologiniu veikimu nepageidaujama B tipo organizmo reakcija ] vaista, kai vartojant jprasta
efektyvig vaisto doze, atsiranda simptomy, kliniSkai panaSiy i alergija. Reakcija jvyksta dél
imuninio ar kitokio vaisto poveikio ir gali pasireiksti anafilaksija, bérimais, virSkinamojo trakto,
kvépavimo taky ar kity organy patologiniais simptomais.

8. Paplitimas

Nepageidaujamy reakcijy i vaista, tarp jy ir padidéjusio jautrumo reakcijy (PJR) daznis vaikams
yra mazesnis negu suaugusiems. [vairiy autoriy duomenimis 4-10% visy nepageidaujamy reakcijy
1 vaistg vaikams sudaro PJR, taiau atlikus nuosekly pacienty iStyrimg Siy reakcijy daznis
skai¢iuojamas tik iki 1,1%.

Vaikams PJR dazniausiai pasireiskia beta laktaminiams antibiotikams (1,7-12% atvejy) :
penicilinui, amoksicilinui, amoksicilino ir klavulaninés riigSties junginiui. Padidéjusio jautrumo
reakcijos cefalosporiny grupés antibiotikams yra retesnés ir daznai siejamos su kryzmine reakcija.
Vis délto, vartojant III kartos cefalosporiny grupés antibiotikus, kryZzminés PJR nustatomos retai.
PJR makrolidams vaikams nustatomos iki 3% atvejy, dazniausiai — klaritromicinui.
Nesteroidiniy vaisty nuo uzdegimo (NVNU) sukeltos padidéjusio jautrumo reakcijos bendroje

populiacijoje nustatomos 0,6-5,7% atvejy, taCiau tikslus daznis vaikams yra neZinomas.
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Pastebima, kad tai antra pagal daznj vaisty grupe, sukelianti PJR vaikams. NVNU vaikams
dazniausiai sukelia medikamenting anafilaksija (40% atvejy), kartais iSprovokuoja astmos
patiméjimg, bronchy spazmga. Dazniausiai stebéta anafilaksiné reakcija 1 ibuprofena (46,6%),
reciau paracetamolj (26,7%) ir ketoprofeng (20%). Beta laktaminiy antibiotiky sukelta anafilaksiné
reakcija sudaro apie 13% visy medikamentinés anafilaksijos atvejy vaikams.

Anafilaksija taip pat yra dazniausia padidéjusio jautrumo reakcija, atsirandanti vaikams anestezijos
metu. Moksliniy tyrimy metu nustatyta, kad tokios reakcijos dazniau jvyksta vaikams su jvairiomis
jgimtomis malformacijomis, patyrusiems ne vieng anestezijg. Dazniausios priezastys —
miorelaksantai ir lateksas, kurie anafilaksija sukelia 1 1§ 2100 — 7741 vaikams taikyty anestezijy.
PJR vakcinoms vaikams nustatomos retai, 1 i§ 50 000 — 1 000 000 paskiepyty vaiky. Dazniausiai
greita PJR sukelia kokliuSo-difterijos stabligés (DTaP) vakcina (1 i§ 50 000 iS paskiepyty DTaP
vakcina). Bendrai stebimas vakciny sukeltos anafilaksijos daznis — 1,45 i§ 100 000 paskiepyty
vaiky.

Biologingés terapijos vaistai dar reciau sukelia PJR vaikams, taciau dideliy im¢iy tyrimy néra.
Ivykusios PJR daznai siejamos su vaisto sudedamosiomis dalimis — manitoliu, polisorbatu ir
lateksu. Daugiausiai reakcijy nustatyta vartojant adalimumabg (15% vaiky, sirgusiy juveniliniu
idiopatiniu artritu), infilksimaba (10% vaiky), pavienés padidéjusio jautrumo reakcijos stebétos

vartojant rituksimabg, mepolizumabg, omalizumaba.
9. Etiologija

PJR]V gali sukelti bet kurio vaisto veiklioji medziaga ir/ar jo sudedamosios dalys (konservantai,
antioksidantai, stabilizuojancias savybes turin¢ios medziagos), taip pat vaisto metabolitai.

Kai kurie vaistai, pvz., hormonai, fermentai, serumai, baltymy pakaitalai yra didelio molekulinio
svorio ir alergines reakcijas sukelia tiesiogiai — kaip tikrieji alergenai. Daugelis vaisty
(antibakteriniai vaistai, miorelaksantai, priestraukuliniai vaistai; kt.) yra mazo molekulinio svorio
haptenai, t. y. potenciallis alergenai. Tikraisiais alergenais haptenai virsta organizme, susijungg
kovalentinémis jungtimis su didesnio molekulinio svorio serumo arba Igsteliy baltymais. Sie
junginiai gali sukelti imuninj atsaka.

Kartais alerginé reakcija gali kilti d¢l vaisto ir infekcijos sukeléjo saveikos. Vakcinose esantys
mikroby antigenai retai kada sukelia PJR, dazniau uz tai atsakingos vakciny sudedamosios dalys

(stabilizatoriai, adjuvantai, konservantai).
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Pavojingiausias mirtinas reakcijas d¢l anafilaksijos dazniausiai sukelia miorelaksantai bendrosios
anestezijos metu arba penicilinas, taip pat rentgenokontrastinés medziagos.

10. Patogenezé

Ivairts vaistai gali sukelti alergines ir nealergines PJRIV. Alerginés PJRIV visada turi imuninj
pagrindg ir gali reikStos visais Coombs ir Gell apraSytais reakcijy mechanizmais (Priedas Nr. 1).
Su IgE susijusios reakcijos dar kitaip vadinamos I arba greito tipo reakcijomis. Vélyvas arba 1éto
tipo alergines reakcijas lemia:

1) citotoksinés/citolizinés reakcijos, kai vyksta sgveika tarp imunoglobulino M (IgM),
imunoglobulino G (IgG) bei komplemento ir alergeno, susijusio su lgstelés membrana
(pvz. imuniné hemoliziné anemija, trombocitopenija);

2) imuniniy kompleksy reakcijos (pvz. seruming liga, vaisty sukelta vilklige);

3) su T-lastelémis susijos reakcijos (DRESS, SJS/TEN)

Labiausiai paplitusios yra IgE ir T limfocity sukeliamos reakcijos.
Nealerginés PJRIV yra heterogeningés, jose nedalyvauja imuniniai mechanizmai, todél daznai jos
vadinamos pseudoalerginémis reakcijomis. Nealerginiy PJR metu vaistai veikia kaip
neimunologiniai stimulai ir tiesiogiai arba per MRGPRX2 receptorius stimuliuoja efektorines
lasteles bei sukelia mediatoriy i$siskyrima, taip pat gali skatinti arachidono riigSties metabolizma
ir leukotrieny sinteze (NVNU), aktyvuoti komplemento sistema, sukelti bradikinino akumuliacija.
Kartais galimas tiesioginis kai kuriy vaisty poveikis bronchy lygiyjy raumeny spazmui (pvz, beta
kitas greito tipo reakcijas, kurias sunku diferencijuoti.
11. Rizikos veiksniai
¢ Genetinis polinkis: Zzmogaus leukocity antigeny (HLA) genotipai yra intensyviai tiriami,
ieSkant asociacijy su kai kuriomis 1éto tipo PJRIV. Duomenys tarp jvairiy tauty ir rasiy
populiacijy yra skirtingi. Pagrindinés nustatytos sasajos:

o HLA-B*5701 ir HLA-A*3101 siejami su hiperergijos vaistams sindromu
(DIHS/DRESS sindromu) ir makulopapuliniu bérimu jvykus PJRIV. Taip pat aptiktas
stiprus rySys tarp HLA-B*5701 ir abakaviro sukelty sunkaus laipsnio PJR vaikams bei
suaugusiems.

o HLA-B*1502 alelio turétojams dazniau pasireiskia Stevens-DZonsono sindromas (SJS)

ir toksiné epidemio nekrolizé (TEN), ypac vartojant karbamazepina.
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o HLA-B*5801 alelis siejamas su PJR, vartojant alopurinol;.

Amzius: padidéjusio jautrumo reakcijos dazniau nustatomos iki 1 mety amziaus ktidikiams
ir >11 mety amziaus vaikams.

Atopija: jsijautrinimas kai kuriems kitiems alergenams gali nulemti sunkesnes PJR]V
vaikams, jiems taip pat dazniau nustatomos padidéjusio jautrumo reakcijos i NVNU.

Per didelis vaisty kiekis vienu metu/vaisty sgveika: pavyzdziui vartojami antibiotikai, gali
nulemti didesn¢ rizikg PJR i miorelaksantus, ypa¢ atakuriumg.

Ilgas ir daznas vaisty vartojimas bei jy vartojimo buidas, daznai operuojami vaikai.
Organizmo imuninés sistemos buklé.

Infekcijos: SeStasis zmogaus herpes virusas (HHV-6) didina rizika DRESS sindromo
i$sivystymui, citomegalo viruso (CMV) ar zmogaus imunodeficito viruso (ZIV) sukeltos
infekcijos — PJR]V atsiradimui, EBV sukelta infekcine mononukleoze didina bérimy
rizika, infekcijos gydymui paskyrus aminopenicilinus, M. pneumonia infekcija gali sukelti

daugiaforme eritema, atipinés eigos SJS sindroma.

12. Klasifikacija

Visos padidéjusio jautrumo reakcijos ] vaista, priskiriamos B tipo vaisty sukeltoms

nepageidaujamoms reakcijoms, kurios pagal PSO skirstomos j SeSias zemiau nurodytas grupes:

A (angl. Augmented) tipo reakcijos — nuspéjamos, priklauso nuo dozés ir iSsivysto dél
perdozavimo ar farmakologinio vaisto veikimo.

B (angl. Bizzare) tipo reakcijos — nenuspéjamos, nepriklauso nuo vaisto dozés, atsiranda
vartojant jprastines, gydymui skirtas dozes, ir gali baiti pavojingos gyvybei.

C (angl. Chronic) tipo reakcijos — susijusios su ilgalaikiu vaisto vartojimu.

D (angl. Delayed) tipo reakcijos — i8sivysto po tam tikro laiko nuo vaisto nutraukimo.

E (angl. End of use) tipo reakcijos — iSsivysto dél vaisto vartojimo nutraukimo.

F (angl. Failure) tipo reakcijos — nesékmingas gydymas.

Siuo metu vieningos PIR]V klasifikacijos néra ir nei viena jy néra ideali.

DaZniausiai padidéjusio jautrumo reakcijos j vaistg klasifikuojamos (Priedas Nr. 2):

Pagal laika nuo paskutinés vaisto dozes ir reakcijos atsiradimo:
o Greito tipo reakcijos — dazniausiai atsiranda per 1val. po vaisto vartojimo;

o Léto tipo reakcijos — pasireiSkia veliau negu po 1 val. nuo pirmos vaisto dozes.
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Pagal imuninj mechanizmg :

(@)

(@)

I tipo reakcijos — greito tipo reakcijos (<1 val.), susijusios su IgE, bazofily bei
putliyjy lasteliy aktyvacija;

IT tipo — 1éto tipo reakcijos (1-14 d.), sukeltos IgG ir susijusios su citotoksinémis
reakcijomis;

I tipo — léto tipo reakcijos (2-14 d.), sukeltos IgG, jy metu susidaro imuniniai
kompleksai ir aktyvinama komplemento sistema;

IV tipo — léto tipo reakcijos (2 - >20d.) susijusios su T lgstelémis.

Pagal vaisto, sukélusio padidéjusio jautrumo reakcija, tipa:

(@)

NVNU sukeltos reakcijos — kvépavimo sistemg ir/ar odg paZeidziancios,
dazniausiai, ne alerginés PJRIV;

Vaisty nuo epilepsijos sukeltos reakcijos — SIS/TEN, DIHS/DRESS sindromas.
DaZniausiai Sios reakcijos jvardijamos kaip p-i reakcijos ir yra susijusios su tam
tikru HLA aleliu organizme;

Biologiniy vaisty sukeltos reakcijos — imios reakcijos, atsirandancios intraveninés

infuzijos metu, skiriant biologing terapija.

Pagal reakcijos veikimo biidg | imunines/uzdegimines lasteles:

(@)

Alerginés reakcijos —apimancios tiek greitgsias (su IgE ir putliyjy lasteliy bei
bazofily aktyvacija susijusias), tiek 1étasias (su T-lastelémis susijusias) reakcijas.
Pats vaistas ar jo metabolitas negali sukelti alerginés reakcijos, ja sukelia hapteno
(nevisavercio antigeno) ir baltymo kompleksas.

p-i reakcijos — reakcijos, kuriy metu vaistas prisijungia prie imuniniy receptoriy
(tokiy kaip HLA ar T-lasteliy receptoriy), neveikia kaip antigenas ar antigena
pakeiciantis peptidas, taciau sukelia kitokig negu tikétasi (angl. off-target) reakcija.
Vaistas sukelia léto tipo reakcijas, kurios pasireiskia kai vaisto paveiktos T-lastelés
patenka j audinius. Tokios reakcijos vyksta SJS, TEN, DRESS sindromo metu.
Pseudoalerginés reakcijos — reakcijos, kuriy metu nedalyvaujant imuniniams
mechanizmams, sukeliamas kvépavimo sistemos ir/ar odos pazeidimas, kartais net

ir anafilaksija. Tokias reakcijas dazniausiai sukelia aspirinas ir NVNU.
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Uminés PJRIV dazniausiai atsiranda maZiau nei per 1 val. nuo vaisto vartojimo, kartais biina

zaibinés eigos, gali atsirasti net ir pirmg karta pavartojus vaistg. Joms biidinga:

1) Anafilaksija, sunkus keliy sistemy pazeidimas: eritema, dilgéliné ar angioedema, ir

hipotenzija ir/ar bronchy spazmas, kiti vidaus organy pazeidimo simptomai;

2) Dilgéliné arba angioedema be sisteminiy reakcijy;

3) Astmos paiim¢jimas (pvz. po NVNU vartojimo)

Vélyvos, léto tipo PJRIV atsiranda po keliy dieny ar net savai¢iy po pirmos vaisto dozés arba per

3 paras po antros vaisto ekspozicijos. Joms buidingi:

1) Odos bérimai be vidaus organy pazeidimo (dazniausiai po 6-10 dieny):

e makulopapuliné egzantema: jvairaus intensyvumo, iSplitgs abipus, dazniausiai nieZtintis

makulopapulinis bérimas, kuriam plintant, gali atsirasti karS¢iavimas, puslés, gleiviniy

pazaida, limfadenopatija, veido eritema ir edema.

e velyva dilgéline

¢ lokalizuota eritema ar kitas fiksuotas odos uzdegimas/bérimas

¢ kai kada multiforming eritema, ypac kartu su infekcija, foto reakcijos, vaskulitai.

2) Sunkios odos reakcijos su vidaus organy pazeidimu:

e SJS/TEN daZniausiai pasireiskia po 7-14 dieny ir dél daugelio klinikiniy panaSumy

laikomi skirtingomis tos pacios ligos atmainomis. Abiems sindromams biidinga:

o

labai sunkiis, skausmingi piisliniai odos ir gleiviniy pazeidimai, atsirandantys
rausvy arba purpuriniy démiy vietoje ir kuriems biidinga odos pavirSinio
sluoksnio (epidermio) bei gleivinés epitelio nekrolizé.

prodrominis karS¢iavimo periodas, skausmingas odos paraudimas, kelias vietas
apimanti gleiviniy pazaida (burnos, akiy genitalijy), ivairios komplikacijos,
didelis mirStamumas.

SJS sindromui biidinga lengvesné ligonio biikleé, kai bérimai pazeidziama 10 -
30 proc. kiino pavirSiaus, o gleivinés - daugiau kaip 90 proc. ligoniy, ir
dazniausiai dviejose ir daugiau skirtingy viety (akiy, burnos ir genitalijy).

TEN —sunkiausia ligos forma, kuriai buidinga labai sunki ligonio biikl¢ ir daugiau
kaip 30 proc. kino pavirSiaus apimantis odos pazeidimas. Gleivinés

pazeidziamos beveik 100 proc. ligoniy.

e DRESS/DIHS dazniausiai pasireiskia po 14 dieny (2-6 savaités). Budinga:
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o placiai iSplitgs rausvas makulopapulinis bérimas, kar§¢iavimas, limfadenopatija,
kepeny funkcijos sutrikimai (80 proc.) ir eozinofilija kraujyje;

o bérimas apima >50 proc. kiino pavirSiaus ploto;

o gali buti eritroderma, veido, galiiniy edema ir kity vidaus organy pazaida;

o retai gleiviniy pazaida, erozijy nebiina.

e AGEP - iSplitgs pustulinis bérimas paraudusios odos fone dazniausiai pasireiskiantis
praéjus 3-5 d. po pirmos vaisto dozés ir daugiau nei po valandos nuo paskutinés vaisto
dozés. AGEP budinga:

o karSc¢iavimas, edema, paraudgs kiek patings veidas, bérimai pazastyse, kakle,
plintantys galiiniy, liemens link, ta¢iau bendra buiklé — ne butinai sunki;
o penktadaliui pacienty pazeidziama burnos gleiving;
o kraujyje — neutrofilija, eozinofilija, leukocitoze, hipokalcemija.
Pastaba. Sis sgrasas apra$o bendrus ir svarbius vaisty nepageidaujamus poveikius, bet galimos ir

kitos alerginés reakcijos.
14. Diagnostika

PJRIV pirmiausiai jtaria tévai ir/ar bet kuris sveikatos priezitiros specialistas, kurio akivaizdoje,
teikiant paslaugas vaikui, i$sivysté PJRIV arba Seimos gydytojas, jei apie tokig reakcija pranesé
paciento tévai (glob¢jai). Diagnoze vaikams pagrindzia ir rekomendacijas teikia gydytojas vaiky
alergologas, iSsiaiskings anamneze¢ bei atlikes tyrimus, parinktus kiekvienam pacientui
individualiai: odos dirio, odos lopo (aplikacinius), jodinius méginius (ODM, OLM, IOM), sIgE,
provokacinius méginius ir kitus. Vaiko alergologinis iStyrimas turéty biiti atlieckamas pragjus 1, bet
ne daugiau nei 6 ménesiams po jvykusios PJRIV. Rekomendacijos PJRIV diagnostikai pateiktos

algoritmuose Nr. 1 ir Nr. 2, protokoluose Nr. 1 - 4.
14.1. Anamnezés duomenys

Itariant PJRIV reikia surinkti kryptinga anamneze, atsizvelgiant i vaiko amziy ir buvusius
simptomus. Paciento tévai atsakydami j klausimus daznai pateikia SaliSkg informacija, todé¢l biitina
atkreipti démesj | medicininius jraSus bei, jeigu yra galimybe¢, nuotraukas, kuriose uzfiksuoti
bérimai ar kiti buve PJRIV pozymiai. Apklausiant pacienta/paciento tévus (glob¢jus) svarbu
iSsiaiskinti:

o tiksly vaisto, kuris galimai sukélé PJR, pavadinima;

53



e kelintg kartg buvo vartojamas vaistas;

e kelintg kartg pasireiské PJRIV;

e kokiu tikslu buvo skirtas vaistas;

e kokie buvo papildomi vaistai, maisto papildai bei mitybos ypatumus;
e PJRIV simptomus ir poZymius, jy pobidj;

o laikg, kada prasidéjo PJRIV nuo vaisto vartojimo pradzios

e simptomy trukme;

e ar, prasidéjus simptomas, vaisto vartojimas buvo i§ karto sustabdytas;
e koks gydymas buvo skirtas dél atsiradusios reakcijos ] vaista;

e ar buvo atlikti diagnostiniai tyrimai po PJR]V;

e vaisty, kurie galéty sukelti kryZmines reakcijas, vartojimo anamnezg;

e ar panaSis simptomai yra buve vaikui, kai jis vaisty nevartojo.
14.2. Klinikiné diagnostika

Tenka pripazinti, kad iki Siol PJRIV vaikams yra nepakankamai tiriamos ir alergijos vaistams
diagnoze nustatoma tik kliniSkai. Dél to tokiems vaikams nepagristai uzdraudziama vartoti jiems
veiksmingus vaistus, skiriamas alternatyvus kartais maziau veiksmingas ir/ar labiau toksiSkas
vaistas, atsiranda nes¢kmingo gydymo rizika.

Tiksli anamnezé ir kruopStus klinikiniy simptomy jvertinimas gali padéti jtarti PJR]IV arba
alternatyvias diagnozes bei numatyti indikacijas ir kontraindikacijas tam tikriems specializuotiems
tyrimams, taciau negali tapti galutine iSvada.

Norédami supaprastinti ir standartizuoti vaiky alergijos vaistams diagnostika, adaptavome
EAACI/ENDA medikamentinés alergijos diagnostikos klausimyna ir sukiiréme atskiras dvi
skubaus ir specializuoto vertinimo anketas (Anketos Nr. 1 ir Nr. 2).

Dazniausios vaisty, sukelian¢iy PJR, ir simptomy s3sajos bei grésmingi klinikiniai ir biologiniai

simptomai, rodantys sunkias odos ir (arba) sistemines reakcijas, nurodyti prieduose Nr. 3 ir Nr. 4.
14.3. Diagnostiniai tyrimai

Padidéjusio jautrumo reakcijy 1 vaistg diagnostikos santrauka, ir rekomendacijy jrodymy
pagristumo sgvadas nurodytas prieduose Nr. 5 ir Nr. 6.

Diagnostikos metodai parenkami pagal jtariama patofiziologinj mechanizma:
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Nuo IgE priklausoma (greito tipo) PJRIV padeda diagnozuoti:
v Odos dario méginai (ODM) (zr. Protokolg Nr.1)
v" Jodinai méginiai (JOM) (Zr. Protokolg Nr. 2)

v' sIgE tyrimai (daZniausiai atlieckami beta laktaminiams antibiotikams; tyrima
rekomenduojama atlikti per 3 metus nuo PJRIV, nes antikiiny dinamikoje mazéja, jie
gali 18nykti; neigiamas rezultatas nepatvirtinta, kad alergijos vaistui néra).

Nuo T-limfocity priklausoma (1éto tipo) PJRIV padeda diagnozuoti:

v" JOM (vertinami po 48-72 val) (zr. Protokolg Nr. 2)

v Aplikaciniai (lopo) méginiai (OLM) (zr. Protokolg Nr. 3)
Kiti papildomi tyrimai pagal reikala:

v' Triptazés koncentracija kraujyje

v" Bazofily aktyvacijos tyrimas

v Odos biopsija

v Provokaciniai méginiai (zr. Protokolg Nr. 4)

Informacija apie papildomus tyrimus:

Triptazé yra serino proteaze, kuri iSsiskiria i§ bazofily ir putliyjy lasteliy 1 krauja, ivykus
alerginei ar pseudoalerginei reakcijai j vaista. Sis tyrimas atliekamas pra¢jus 30-120 min
po anafilaksinés reakcijos 1 vaista, taciau ne véliau kaip po 4 val. Baziné triptazés
koncentracija kraujyje nustatoma praé¢jus >24 val. po anafilaksinés reakcijos. Normali
triptazés koncentracija kraujo serume yra <I1,4 ng/ml. Tyrimui imami veninis arba
kapiliarinis kraujas ir plazmos méginiai (su EDTA). Méginiai gali buti saugomi 2-8°C
temperatliroje ne ilgiau kaip savaitg.

Bazofily aktyvacijos tyrimas (BAT) naudojamas greito tipo alerginéms reakcijoms
patvirtinti, jo metu nustatomi alergeno aktyvuoti ir ant bazofily esantys CD63 bei CD203c¢
zymenys. Tyrimas gali biiti naudojamas greito tipo alerginéms reakcijoms nustatyti.
Jautrumas ir specifiSkumas vaikams néra zinomas, tac¢iau suaugusiems tyrimo jautrumas
beta laktaminiams antibiotikams yra 22-55%, specifiSkumas - 79-100%, jautrumas
miorelaksantams — 36,1-91,7%, specifisSkumas - 93-100%. Iki 10% pacienty tyrimas gali
biti neigiamas net ir po buvusios PJRIV. BAT atlickamas laboratorijoje, i$ karto paémus
kraujo meéginj, taciau jam reikalinga specializuota jranga, todél klinikinéje praktikoje

tyrimas atlickamas retai.
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® Odos biopsija gali bati atlickama, pasireiSkus sunkioms PJRIV odoje (p-i reakcijoms).

PaZeistos odos vietos histologinis iStyrimas yra svarbus tyrimas diferencijuojant sunkias

PJRIV, tokias kaip SJS/TEN, DRESS sindromas ir AGEP (B; II).

o AGEP metu odoje formuojasi pustulés poraginiame ir/ar intraepiderminiame
sluoksnyje, stebima papiliariné edema ir perivaskuling infiltracija su neutrofilais.

o DRESS sindromo histologinis vaizdas gali biiti skirtingas net tame paciame bioptate.
DaZniausiai stebima pavirS§iné atipiné limfocitiné infiltracija ir perivaskuliné
infiltracija su eozinofilais.

o SJS/TEN metu stebima epidermio nekroze su subepiderminémis puslémis, bazinés
membranos atsiskyrimas ir plati keratinocity apoptozeé. Kartu gali buti perivaskuliné
limfohistiociting infiltracija su eozinofilais. Piislés sekreto Tzanck tepinélis padeda
diferencijuoti toksine epidemio nekroliz¢ nuo stafilokokinio nuplikytos odos
sindromo.

14.4. Diferenciné diagnostika
PJR]V dazniausiai tenka diferencijuoti su kitais odos pazeidimais, infekcinio tipo bérimais ar kita
alergija, nesusijusia su vaisto vartojimu. Diferencing diagnostika atlieka vaiky alergologas,

pasitelkiant, jei reikia, kity specialisty konsultacijas.
15. Gydymas ir profilaktika

Kai yra timiné¢ PJR]V, rekomenduojama:
e nutraukti vaista, galimai sukélusj PJR;
e taikyti anafilaksijos gydymo protokola, jei reikia (Zr. Protokolg Nr. 5)
e skirti sisteminiy antihistaminiy vaisty, sistemiskai ir vietiskai veikianciy kortikosteroidy
bei kitg gydyma pagal poreiki, atsizvelgiant j reakcijos intensyvuma, vaiko amziy ir svorj.
Jei patvirtinamas hiperjautrumas vaistams, rekomenduojama:
e vengti vaisto vartojimo, jei jmanoma;
e parinkti saugy aternatyvy gydyma;
e pravesti desensibilizacija, kai vaistas yra gyvybiskai biitinas, néra saugios alternatyvos ar
alternatyvus vaistas yra mazai efektyvus (Zr. Protokolg Nr.6);

e mokyti pacientg ir/ar jo tévus (globéjus) atpazinti imius alergijos simptomus;
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e suteikti pacientui ir/ar jo tévams informacijos apie priemones ir jy naudojima, kai reikia

nedelsiant imtis veiksmy, ivykus PJR]V.
16. Informacija pacientams

Alergija vaistams — daznai praktikoje naudojamas terminas, kuriuo apibiidinama bet kokia |
alergija panaSi reakcija, atsiradusi netikétai, pavartojus tam tikra vaista jprastomis dozémis
gydymo tikslu.

Toks terminas néra tikslus. Nezitrint to, kad atsirade simptomai yra panasis, pasireiSkusios
reakcijos gali buti alerginés ir nealerginés kilmés. Visuotinai sutarta, kad kol néra zinomas
reakcijos mechanizmas, tokj reiskinj vadiname padidéjusio jautrumo reakcija i vaista. Be specialiy
tyrimy atskirti $ias reakcijas nejmanoma. Be to, reakcijy priezastis gali biti lydincios ligos ar kiti
rizikos veiksniai, visiSkai nesusije su PJRIV, todél ivykus nepageidaujamai reakcijai, visada biitina
ja patikslinti.

Deja, ne visos vaistinés medziagos turi tik teigiamg poveikj. Dalis jy sukelia jvairias
nepageidaujamas reakcijas, tarp jy ir PJRIV. Tai reiskia, kad retais atvejais dalis pacienty dél vieny
ar kity priezasCiy gali pademonstruoti neprognozuojamg reakcijg i teisingai gydymo tikslu
pavartotg vaistg net ir vartojant jj pirma kartg. Taip atsitinka tuomet, jei vaikas turi genetinj polinkj
tam tikry sunkiy reakcijy iSsivystymui, jei vartojama daznai arba ilgai ir jvairiy vaisty, jei vaikas
yra alergiskas, yra infekcija ir kita.

Klinikiniai simptomai visais PJRIV atvejais yra panasus: gali iStikti anafilaksija, atsirasti jvairaus
tipo bérimy, angioedema, karS¢iavimas, virSkinamojo trakto, kvépavimo taky bei kity sunkiy,
pavojingy gyvybei patologiniy simptomy. Juos daZznai sunku atskirti nuo gydomo vaiko
pagrindings ligos simptomy, tod¢l diagnoz¢ ne visada savalaiké ir/ar teisinga.

PJR]V gali atsirasti greitai, dazniausiai per valandg nuo vaisto pavartojimo pradzios arba véliau,
dazniausiai, praéjus keletui dieny ar net savai¢iy nuo pirmojo vaisto paskyrimo arba per tris dienas
po pakartotino jo vartojimo. Visos PJR]V gali biiti jvairaus sunkumo laipsnio ir i§imtinais atvejais
gali baigtis mirtimi arba sukelti ilgai trunkanciy sveikatos sutrikdymy.

Patyrus PJRIV labai svarbu, kad vaiky alergologas patikslinty diagnoze ir nuspresty, gali jusy
vaikas vartoti tam tikrg vaista, ar ne. Tik apklausa ar klinikiniy simptomy vertinimas negali biiti
alergijos vaistams diagnozés pagrindu. Deja, vaikai ne retai dél patirty PJRIV netiriami, jiems be
pagrindo uzdraudziama vartoti vaistus, kurie gal¢jo sukelti nepageidaujamg reakcija, skiriamas

alternatyvus, daznai brangesnis, maziau efektyvus ir maziau saugus gydymas.
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Gydytojas alergologas, atidziai jvertings buvusius simptomus ir anksciau skirtg gydyma, taip pat
suzinojes vaiko gyvenimo ir ligos istorija, numatys tik jisy vaikui reikalingus tyrimus ir atlikes
juos, patvirtins diagnozg. Labai svarbu, esant galimybei, fotografuoti pasireiSkusias reakcijas,
tiksliai prisiminti, kada atsirado simptomai nuo vaisto vartojimo pradzios, kokie vaistai ir dél ko
buvo paskirti, kokie dar gal¢jo biti papildomi veiksniai, nulémg¢ PJR]V atsiradima.

Gydytojas alergologas gali atlikti odos diirio, jodinius bei aplikacinius (lopo) méginius, taip pat
istirti specifiniy imunoglobuliny E kiekj kraujo serume, atlikti provokacinius méginius su jtariamu
“kaltu’ vaistu ar numatyti kitus tyrimus pagal reikalg.

Jei atlikus tyrimus, bus patvirtintas padidejes jautrumas vaistui, bus rekomenduota atsisakyti ji
vartoti ateityje, taip pat bus rekomenduotas alternatyvus vaistas arba bus pasitlyta pravesti
desensibilizacija (tolerancijos vaistui jvedimas), jei vaistas yra gyvybiskai bitinas, néra saugios
alternatyvos ar alternatyvus vaistas mazai efektyvus. Retais atvejais, kai néra kito pasirinkimo, o
vaistas reikalingas, jis yra skiriamas priesalerginio gydymo fone.

Gydytojas su jumis taip pat aptars, kaip atpazinti alergines reakcijas ir kaip elgtis joms iStikus.
Jei alergija tam tikram vaistui nebus nustatyta, gydytojas aptars, kada ir kokiomis aplinkybémis
galésite pradéti vél vartoti vaista.

Apie jums zinoma nustatytg alergija vaistams, visada praneskite gydytojui ar vaistininkui.
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17. Priedai

Priedas Nr. 1. Alerginiy PJR]V klasifikacija pagal Coombs ir Gell.

Reakcijos | Lasteliy tipas ir | Patofiziologija Klinikiniai PasireiSkimo
tipas imuninio atsako poZymiai laikas
tipas
I B limfocitai: IgE | Mastocity ir Anafilaksija, Per 1-6 val.
bazofily anafilaksinis Sokas, | paskutinj kartg
degranuliacija dilgéling, pavartojus vaistg
angioedema,
bronchospazmas
II B limfocitai: IgGir Citopenija 5-15 dienos nuo
IgGir komplemento vaisto vartojimo
komplementas sukeliamos pradzios
citotoksinés
reakcijos
I B limfocitai: Imuniniy Seruming liga, 7-8 dienos
IgM arba IgG ir | kompleksy dilgéling, seruminei ligai arba
komplementas depozicija vaskulitas dilgélinei,
arba FcR 7-21 dienos
vaskulitui
i8sivystyti nuo
vaisto vartojimo
pradzios
IVa T limfocitai: Monocity Egzema 1-21 dienos nuo
Th1 (IFN-y) aktyvinimas vaisto vartojimo
pradzios
IVb T limfocitai: Eozinofilinis MPE, DRESS 1-2 dienos MPE,
Th2 (IL-4 ir IL- | uzdegimas 2-6 savaites
5) DRESS iSsivystyti
nuo vaisto
vartojimo pradZios
IVe T limfocitai: Keratinocity MPE, SJS/TEN, 1-2 dienos
citotoksinés T Zuvimas, kurj puslin¢ egzantema | fiksuotam lokaliam
lastelés sukelia CD4 arba odos pazeidimui,
(perforinas, CD8 4-28 dienos
granzimas B, SJS/TEN iSsivystyti
FasL) nuo vaisto
vartojimo pradZios
Ivd T limfocitai: Neutrofililinis Uminé 1-2 dienos (gali
T lastelés (IL- uzdegimas generalizuota buti ir ilgiau) nuo
8/CXCLS) egzantemingé vaisto vartojimo
pustulioze pradzios
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Priedas Nr. 2. Padidéjusio jautrumo reakcijy j vaistg klasifikacija (Pagal W. J. Pichler ir kt., 2016)

PJRIV ypatumai Klinikiniai simptomai

Pagal laika nuo vaisto vartojimo iki simptomuy atsiradimo:

e <1 val ir <6 val. Dilgéliné, angioedema, anafilaksija (IgE reakcijos <1 val), ir

pseudoalerginés reakcijos)

e > 6val., daznai Ivairtis simptomai (priklauso nuo T Iasteliy ir IgG)
ivyksta po keliy dieny
Pagal imuninj mechanizma (pagal Coombs ir Gell):
e [Itipo: IgE Greito tipo reakcijos (<1 val): dilgéline, anafilaksija
o Il tipo: IgG Léto tipo reakcijos (1-14 d.): kraujo lgsteliy reakcijos
citotoksinés Léto tipo reakcijos (2-14 d.): vaskulitas, seruminé liga

e Il tipo: IgG imuniniy

kompleksy Léto tipo reakcijos (2 - >20 d.): ivairios egzantemos, vaskulitai

e IV tipo: T -lasteliy

Pagal vaisto, sukélusio padidéjusio jautrumo reakcija, tipg:

e NVNU kvépavimo sistema ir/ar oda pazeidziancios, dazniausiai,
pseudoalerginés reakcijos
e Vaisty nuo epilepsijos | SIS/TEN, DIHS/DRESS sindromas

sukeltos reakcijos
e Biologiniy vaisty Reakcijos, atsirandancios intraveninés infuzijos metu (IgE,

sukeltos reakcijos IgG, su komplementu susijusio reakcijos)

Pagal reakcijos veikimo buida j imunines/uZdegimines lgsteles:

e Alergings reakcijos Su IgE susijusi reakcija  peniciling, kontaktinis dermatitas,

kombinuota su IgE ir T-1gstelémis susijusi reakcija

e P-ireakcijos T-Iasteliy reakcijos
e Pseudoalerginés Dilgeéliné, anafilaksija, bronchospazmas, reakcijos
reakcijos nesusijusios su IgE ir T-lastelémis.
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Priedas Nr. 3. Dazniausiy PJRIV ir simptomy sasajos vaikams (pagal E.R. Gomes ir kt., 2016)

Simptomai

Vaistai

Makulopapulinis ir léto tipo dilgélinis

bérimas

Antibiotikai (dazniausiai B-laktaminiy
grupes),
NVNU

Nervy sistemg veikiantys vaistai

Dilgé¢liné, niezulys, eritema

B-laktaminiy grupés antibiotikai
Sulfonamidai

NVNU

Miorelaksantai

Angioedema

NVNU

DRESS sindromas

Vaistai nuo epilepsijos
Antibiotikai, aspirinas, alopurinolis — labai

retai

SIS/ TEN

Vaistai nuo epilepsijos
Sulfonamidai

NVNU, paracetamolis

Umi generalizuota egzanteminé pustuliozé

B-laktaminiy grupés antibiotikai

Respiraciniai simptomai (dusulys,
obstrukcija, bronchospazmas) — anfilaksinés

reakcijos dalis.

NVNU

Vaisty sukeltas pneumonitas (labai retai)

Bet kokie vaistai, iSskyrus chemoterapijoje

naudojamus vaistus

Analfiksija

NVNU

B-laktaminiy grupés antibiotikai
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sistemines reakcijas (pagal ICON on drug allergy, Demoly P. et al., Allergy, 2014)

[ Pavojaus simptomai J [ PoZzymiai, tyrimai ] [ Diagnozé ]

Staigi keliy organy sistemy

> : Sumazéjes kraujo spaudimas Anafilaksinis Sokas
pazeidimo pradzia
(kvépavimo, odos ir gleiviniy)
/
Dusulys jkvepiant )
T » | Gerkly edema
Disfonija
Seilétekis
- J /Odos piislés, bulos \
™\ Nikolskio simptomas
Skausminga oda . . ..
Krayjo tyrimas (leukopenija, ;
Atipiniai paZeidimai —»| trombopenija) _,[ SJS/TEN ]
Inksty funkcijos tyrimai (Turea,
Gleivinés erozijos ( >2 sritys) kreatininas)
- J /
/Limfadenopatija (>2 viety) \
Karsiavimas >38.5°C Kraujo tyrimas (eozinofilija,
atipiniai limfocitai)
o B — —»| DRESS/DIHS
Odos pazeidimas >50% Kepeny funkcijos pokyciai
Veido edema (Tkepeny transaminazes)
Qroteinuriia /
o _ / draio tvrinms atmetant )
Purpurinés infiltruotos papulés ayjo tyrimas (atmetan [ vaskuitas
Nekroze —| trombocitopenij3)
Inksty funkcija (proteinurija,
Turea, kreatininas)
Hipokomplementemija

N /
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Priedas Nr. 5. Padidéjusio jautrumo reakciju diagnostikos santrauka

Alerginés, imuninés IgE
ir T lasteliy reakcijos

p-i reakcijos

Pseudoalerginés reakcijos

Létos (dienos,
savaités, T-lasteliy)

ar net savaiciy

Klinika e  Galimos jvairios Tik su T-lastelémis Respiracinés, odos ir
reakcijos. susijusios reakcijos — anafilaksinés reakcijos (imi
e IgE — anafilaksija, egzantemos, hepatitas, dilgéliné, bronchospazmas,
d]lgehne, angioedema sunkios reakcijos astma)
. T-lgsteliy — (SJS/TEN, DRESS
egzantema, hepatitas, sindromas)
nefritas
Laikas Greitos (<5 min, IgE) | PasireiSkia po keliy dieny | PasireiSkia per kelias

minutes, valandas

Ankstesnis vaisto
vartojimas

Biutinas

Nebutinas

Nebutinas

limfocitozé kraujyje

e Padid¢je kepeny
fermenty rodikliai
kraujyje

e Histologiskai — Igsteliy
infiltracija T-

e  Stebimos aktyvuotos
T-lIastelés kraujyje ir
audiniuose.

Gretutiniai veiksniai | Neéra Galimi, daznai stebima e  FEozinofilinis uzdegimas
reakcijos stimuliacija NVNU
(pvz. infekcija) pseudoalerginéms
reakcijoms (astma,
létinis sinusitas)

e Ankstesné putliyjy
lasteliy aktyvacija
anafilaksijos atveju

Genetiniai veiksniai | Neéra Daznai (HLA) NeZinoma
Laboratoriniai ir | o  Padidéjusi triptaze, o  Tyrimy rezultatai gali | e UZdegimo poZzymiai:
histologiniai tyrimai eozinofilija, biiti jvairs dazniausiai eozinofilija

kraujyje.

e  QGali biiti padidéjusi
triptazés koncentracija
kraujyje.

e Karbamazepinas

lastelémis,

leukocitoklastinis

vaskulitas.
DazZniausiai reakcija e Penicilinai e  Abakaviras e NVNU
sukeliantys vaistai Cefalosporinai e Alopurinolis e  Aspirinas

e Radiokontrastinés
medziagos

Odos méginiai

Dazniausiai teigiami:

e IgE reakcijos: ODM,
jodiniai;

e  T-lasteliy reakcijos:
jodiniai, odos lopo

Dazniausiai teigiami:
jodiniai, odos lopo

Neigiami

KryZminés reakcijos

Daznos - priklauso nuo
vaisto molekulés

Daznos — priklauso nuo
afiniteto HLA

Galimos NVNU, priklauso
nuo poveikio

kontraindikuotina

panasumo su kitais ciklooksigenazei
vaistais
Desensibilizacija Galima (IgE reakcijoms) Nezinoma, dazniausiai Galima
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Priedas Nr. 6. Rekomendacijy irodymy pagristumo sgvadas

Vaisty sukelty padidéjusio jautrumo reakciju diagnostika vaikams

Irodymy lygis;
rekomendacijuy klasé

Vaiko alergologinis iStyrimas turéty biiti pradedamas praéjus 1-6
ménesiams po jvykusios padidéjusio jautrumo reakcijos j vaistg.

C1

Provokacinis méginys su vaistu turéty biiti atlieckamas, pradedant nuo 1:10
vartotos vaisto dozés.

II

Jeigu buvo jvykusi sunki padidéjusio jautrumo reakcija i vaista,
provokacinis méginys atlickamas, pradedant nuo 1:1000 TD.

II

Provokacinio méginio metu intervalai tarp vaisto skyrimo, doz¢ didinant,
pasirenkami individualiai pagal anamnezéje buvusig padidéjusio jautrumo
reakcija j vaistg (nuo 20 min iki 1 sav.).

II

Pacientams, kuriems nustatyti teigiami odos meéginiai su benzilpenicilinu,
rekomenduojama nevartoti penicilino.

Pacientams, jtariant alerging reakcijg penicilinui ir esant neigiamiems odos
méginiam su benzilpenicilinu, rekomenduojama atlikti provokacinius
meéginius.

Pacientams, kuriems nustatyta alerginé reakcija penicilinui (atlikus odos
meéginius arba provokacinius méginius) ir néra alternatyvos gyvenimo
eigoje gydyti kitais antibiotikais, tikslinga svarstyti desensibilizacijos
galimybe.

Itariant su IgE susijusig padidéjusio jautrumo reakcija penicilinui,
rekomenduojama atlikti ODM. Jei ODM neigiamas, rekomenduojama
atlikti jodinj méginj.

Itariant su T- limfocitais susijusig padidéjusio jautrumo reakcija p-laktamy
grupés antibiotikams, rekomenduojama atlikti jodinius méginius arba
aplikacinius (lopo) méginius.

Vaikus, kuriems buvo stebéta 1éto tipo padidéjusio jautrumo reakcija i
peniciling (urtikarija, makulopapulinis bérimas), rekomenduojama tirti
stacionare, skiriant teraping vaisto doze 5 dienas. [vykus reakcijai,
rekomenduojama vengti penicilino vartojimo.

Vaikus, kuriems buvo stebéta greito tipo padidéjusio jautrumo reakcija
penicilinui, rekomenduojama tirti ir atlikti ODM ir jodinius méginius. Esant
neigiamiems odos méginiams, rekomenduojama atlikti provokacinj méginj
su vaistu stacionare.

Vaikams, kuriems buvo diagnozuotas Stevens-Johnson sindromas, toksiné
epidemio nekroliz¢ ar DRESS sindromas, vartojant peniciling, neturéty biti
atliekami odos ar provokaciniai méginiai. Siems pacientams
rekomenduojama vengti B-laktamy grupés antibiotiky.

Odos méginiai visuomet bus neigiami, esant su IgG, IgM ar imuniniais
kompleksais susijusioms padidéjusio jautrumo reakcijoms j vaista.

Jeigu pacientui tikslingas gydymas penicilinu, taciau anamnezéje yra
buvusi alerginé reakcija cefalosporiny grupés antibiotikams, biitina atmesti
alergijos penicilinui diagnoz¢: rekomenduojama atlikti odos méginius su
penilinu, esat neigiamiems — atlikti provokacinj méginj.

Jeigu pacientui tikslingas gydymas cefalosporiny grupés antibiotikais,
taciau anamnez¢je yra buvusi alerginé reakcija, tikslinga odos méginius su
penicilinu ir cefalosporiny grupés antibiotiku, tam, kad jvertinti, ar alerginé
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reakcija yra reakcija B-laktamy grupés antibiotikams, ar Soninei grandinei,
esanciai tik cefalosporiny grupés antibiotiky molekuléje.

Triptazés koncentracija kraujyje gali buti tiriama pacientams per 30-120 B, 11
min po analifaksinés reakcijos. Tyrimo rezultatas turi biiti vertinamas
lyginant su triptazés koncentracija kraujyje po >24 val.

putliosiomis lgstelémis susijusig padidéjusio jautrumo reakcija (jautrumas
30-94,1%, specifiskumas 92,3-94,5%).

Kliniskai reikSmingas triptazés koncentracijos pokytis kraujyje yra, kai B, 11
triptazés koncentracija padidéja >20% po anafilaksinés reakcijos. "
Triptazés koncentracija kraujyje imios fazes metu patvirtina su B, 11

Rekomenduojama atlikti specifinio IgE tyrima, jtariant padidéjusj jautrumg | B, II
B-laktamy grupés antibiotikams, miorelaksantams ar chloheksidinui po
odos méginiy atlikimo, siekiant i§vengti provokacinio méginio.

Pacientams po gyvybei grésmingy padidéjusio jautrumo reakcijy i vaista, B, 11
specifiniy IgE tyrimas vaistui, esant galimybei, atliekamas pries odos
meéginius.

AGEP.

Pazeistos odos vietos histologinis iStyrimas yra svarbus tyrimas B; I
diferencijuojant sunkias PJR]V, tokias kaip SJIS/TEN, DRESS sindromas ir

18. Metodikos jdiegimo aprasas

Diegiant metodikas asmens sveikatos priezitros jstaiga turi turéti Siuos zmogiskuosius ir
materialinius iSteklius:

Pirminio lygio ASP]:

Vaiky ligy gydytojas ar Seimos gydytojas, medicinos slaugytojas.

Antrinio lygio ASP]:

Gydytojas specialistas (vaiky alergologas)
Procediirinis kabinetas, kur atliekami odos méginiai, kraujo tyrimai.

Tretinio lygio ASPI:

Gydytojas specialistas (vaiky alergologas)

Kiti gydytojai konsultantai

Procediirinis kabinetas, kur atliekami odos méginiai, provokaciniai méginiai,
desensibilizacija.

Laboratorija, kur atliekami kraujo tyrimai, mikrobiologiniai, virusologiniai,
histopatologiniai tyrimai).

Instrumentiniai, funkciniai, vaizdiniai tyrimai (diferencinei diagnostikai)
Teikiamos vaiky alergologijos dienos stacionaro paslaugos, stacionarinés vaiky
alergologijos paslaugos, yra Vaiky intensyviosios terapijos skyrius.

19. Metodikos auditavimo apraSas

Metodikos kokybisko vykdymo kontrole atliecka ASP] vidaus tarnyba. Atsakingas — ASP]
audito skyrius. I auditg jtraukiami specialistai (gydytojas vaiky alergologas). Audito komisijos
nariy funkcija ir darbo apimtis nustato audito vadovas. Audito metu vertinama, ar pacientas buvo
iStirtas, laikantis nustatyty reikalavimy, ar skirtas gydymas atitiko ligos sunkumg ir eiga.
Gydymo veiksmingumga sitiloma vertinti pagal vaizdinio atitikmens skale.
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