HLAVNITEMA | 359
Delabeling penicilinové alergie - cesta k efektivni antibioticke terapii
https://doi.org/10.36290/vnl.2025.068

Delabeling penicilinoveé alergie - cesta
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Alergie na betalaktamova antibiotika, respektive nejvice rozsifena alergie na penicilinové antibiotika, patfi mezi nej¢asté;si
Iékové alergie. Udava ji okolo 10 % pacient(, pfitom 90 % z nich skute¢nou alergii po podrobnéjsim vysetieni viibec nema
a penicilin toleruje. Uziti alternativnich antibiotik u téchto pacientldl mize byt nasledné spojeno s nizsi tcinnosti, obvykle
s vyssi cenou zavedené terapie, s ¢astéjsimi nezddoucimi ucinky, vyssim rizikem infekci multirezistentnimi bakteriemi
a delsi hospitalizaci. Podrobné vysetieni alergologem a vylouceni alergické reakce nemusi byt vzdy dostupné. Proto se
v ramci program0 antimikrobialniho stewardshipu jiz objevuji moznosti delabelingu penicilinové alergie pomoci rychlych
a bezpecnych testd, které nevyzaduji pfitomnost alergologa na pracovisti.

Clanek predstavuje aktualni pfistup a perspektivni moznosti provéfeni tolerance penicilinovych antibiotik, véetné stratifikace
rizika pomoci skérovaciho nastroje PEN-FAST a pfimého provokac¢niho testu u pacientl s nizkym rizikem v klinické praxi.
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Penicillin allergy delabeling - the path to effective antibiotic therapy

Betalactam allergy, especially the most common allergy to penicillin, is one of the most common drug allergies. Ten percent
of patients claim to have it, although in 90% of them it is ruled out after a thorough allergy testing and they tolerate penicillin.
The use of alternative antibiotics in these patients may be associated with lower efficacy, more side effects, higher risk of
multidrug-resistant bacterial infections and longer hospital stays. Comprehensive allergy testing to rule out allergy may not
always be available. However, strategies are emerging in antimicrobial stewardship programs to quickly and safely screen for
penicillin tolerance without an allergist on the ward.

This article presents the current approach and perspectives on penicillin allergy delabeling, including risk stratification using
the PEN-FAST score tool and direct provocation testing for low-risk patients in clinical practice.

Key words: allergy, penicillin, delabeling, PEN-FAST.

Uvod

Alergie na betalaktamova antibiotika, pfesnéji stale Castéji uvadéna
suspektni alergie na penicilin, se stava vyznamnym faktorem limituji-
cim ucinnou lécbu. Vzhledem k potencidlu zivot ohrozujici reakce jsou
anamnestické Udaje o alergii na antibiotika disledné respektovany a bez
dalsiho provefovani provazeji pacienta ¢asto po cely Zivot. Alergologicka
konfirmace je v klinické praxi obtizné dostupna a pacienti s podezienim na
alergii na penicilin se v populaci kumulujf. Problém s omezenym vybeérem
antibiotik se jiz tykd zhruba kazdého desatého az dvacatého pacienta.
Pritom skute¢nou alergif trpi zhruba desetina ¢i méné téch, kteffji uvadéji.

Klinické projevy, patogeneze, epidemiologie

Problém vznika jiz pfi hodnoceni projevd v dobé probihajici neza-
doucf reakce. Za alergii jsou ¢asto oznaceny projevy samotné nemoci
¢i nealergické vedlejsi Ucinky lé¢by. Zejména kozni exantémy byvaji
v détském véku castéji vlastnim projevem virové ¢i bakteridni infekce
nez manifestaci alergické reakce na antibiotikum, byt jednoznacné
klinické rozliseni v dobé vysevu mozné neni.

Skutecné alergie maji typickou chronologii a symptomatologii.
Casné alergické reakce vznikaji nejcast&ji do jedné, vzacné do Sesti hodin
od podaniléku. Obvykle, ale ne vyhradné, se s nimi setkdvame po prvni
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ddvce nové lécebné kury. Jsou vysledkem senzibilizace s tvorbou IgE
protildtek, které se vytvorily po pfedchozi expozici. Pfi novém kontaktu
vyvolaji uvolnéni mediatorl z zirnych bunék a bazofill (histaminu,
tryptazy a daldich). V zavislosti na mnozstvi uvolnénych mediator
nésleduje skala symptom alergické reakce v rozsahu od mirnych po
tézké: pruritus, erytém, urtikarie, angioedém, bronchospasmus, vomitus,
prdjem, hypotenze, anafylaxe, anafylakticky Sok se srdec¢nf zéstavou (1).

Pozdni hypersenzitivni reakce vznikaji s odstupem vice hodin,
obvykle dn(, pfipadné tydnd od zahajeni lécby, a jsou ponejvice vy-
sledkem T-lymfocyty zprostiedkované hypersenzitivni odpovédi. Velmi
vzacnou kategorif pozdnich reakci jsou cytopenie, zpUsobené cytotoxic-
kou hypersenzitivni odpovedf zévislou na IgG nebo IgM protilatkach
nebo projevy sérové nemoci podobného syndromu ¢i vaskulitidy. Mimo
typické imunopatologické reakce mohou beta-laktamové antibiotika
vzacneé vyvolat i orgdnové postizeni plic (pneumonitidy) nebo ledvin
(intersticialni nefritidy) (1).

Nejcastejsi formou T-lymfocytdrni pozdni hypersenzitivity je maku-
lopapuldzniexantém. Vznikd 1-14 dni od zahajeni [é¢by, tedy nezfidka
se objevi az po dokonceni Iécebné kdry. Méné castou T-lymfocytarni
manifestaci hypersenzitivity je oddalend urtikarie a fixni lékové erupce.
Velmivzacné, ale také velmi zavazné, jsou takzvané tézké koznf reakce
(SCAR, severe cutaneous adverse reactions), kam se fadf akutnf gene-
ralizovand exantémova pustuldza (AGEP), ékova reakce s eozinofilif
a systémovymi symptomy (DRESS, drug reaction with eosinophilia
and systemic symptoms) a Stevens-Johnsondv syndrom (SJS) / toxicka
epidermalni nekrolyza (TEN) (1).

Presné epidemiologické Udaje o incidenci jednotlivych forem
alergickych reakcf na léky nejsou zndmy. Podle elektronickych zéznam
udava lékovou alergii 10 % konzumentd zdravotni péce, nejcastéji na
penicilin (2). Pfi alergologické konfirmaci je alergie na penicilin potvrzena
jen u 2 az 16 % pacientd. Zivot ohrozujici pozdni Iékové hypersenzitivni
reakce maji dle publikovanych Gdajt incidenci 1 pfipad na 1 milion
lécenych u SJS/TEN a 10 pripad na 1 milion Iéc¢enych u syndromu
DRESS. U téchto nejtézsich forem jsou ale betalaktamové antibiotika
méné castym spoustécem. Na prvnich mistech pricin jsou antiepileptika,
sulfonamidy a alopurinol (1).

Diagnostika alergie na betalaktamova
antibiotika

Diagnosticky proces za¢ind zhodnocenim anamnézy, tedy uréenim
klinické formy imunopatologické reakce (anafylaxe, makulopapulézni
exantém, urtika, angioedém a dalsi) a jejf zavaznosti. Vybérove nasledujf
laboratorni, kozni a provokacnf testy (1).

Laboratorni testy maji pomocny vyznam. U anafylaktické reakce je
velmi vhodné provést konfirmaci odbérem krve na stanovenf hladiny
tryptézy v akutni fazi, tedy co nejdfive po zahajeni Iécby alergické re-
akce, optiméalné mezi 30 minutami a 3 hodinami od prvnich pfiznaku.
S odstupem 24 hodin nebo pozdéji se vysetieni opakuje, pro stanoven(
bazélni hladiny tryptazy. Signifikantni dynamiku potvrzuje vypocet:

tryptaza X 1,2+ 2< tryptaza

bazalni akutni
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Leh¢i casné reakce veetné anafylaxe |. stupné nemusi provézet
vzestup tryptdzy, ale u zdvaznéjsich forem, s kardiorespiracni sympto-
matikou, byvé hladina zvysena pravidelné. Tento prikaz je v diferencidlni
diagnostice jinych pficin akutnich potizi nenahraditelny.

Moznosti laboratorniho prikazu senzibilizace na léky jsou omezené
nizkou senzitivitou. Lze vysetfit hladinu specifickych IgE protilatek na
penicilin V, penicilin G, ampicilin a amoxicilin, a test aktivace bazofild
s parenteradlnimi formami betalaktamd. Senzitivita téchto testl viak
nedosahuje ani 50 %. UZitecny je pozitivni vysledek, ale negativnf
vysledky alergii nevylucujf.

Hlavnim diagnostickym ndstrojem jsou kozni testy, provadeéné aler-
gologem. Optimélni nacasovani jejich provedeni je 3 tydny az 6 mésicl
od reakce. Testuji se Cerstveé sterilné pfipravené roztoky parenteralnich
forem. U ¢asnych reakci je rozhoduijici vysledek hodnoceny za 15-20 mi-
nut, u pozdnich reakcf se hodnoti za 24-72 hodin. Byla-li inicialnf reakcf
anafylaxe, zahajuje se testovani fadové nizsimi koncentracemi a stav
pacienta je soustavné monitorovan. Vzhledem k ¢asové, organizacni
a odborné néro¢nosti kapacita alergologickych pracovist provadéjicich
tuto diagnostiku zdaleka nepokryva potfeby z praxe.

Dalsim diagnostickym krokem je lékovy provokacni test. Principem
je podani léku za Ucelem prikazu alergie nebo tolerance. Ze své pod-
staty je tedy zatiZzen rizikem vyvolan{ reakce. Provokacnf test Ize pro-
vadét pifmo s lékem suspektnim, za Ucelem vylouceni alergie, nebo
s nahradnim lékem, k ovéfenibezpecné alternativy pro budouci [é¢bu.
Absolutni kontraindikaci 1ékového provokacniho testu s pficinnym
lékem jsou tézké, lécebné obtizné ovlivnitelné hypersenzitivni reakce
jako SJS/TEN, DRESS, AGEP, cytopenie, autoimunitni (vaskulitida) ¢i
podezieni na orgdnovou toxicitu (pneumonitida, nefritida, hepatitida).
U anafylaxi je nutnd individudlni rozvaha. Provokacni test se neprovadi,
pokud jinym testem (laboratornim, koznim) byla alergie potvrzena.
Bezpecné provedeni vyzaduje zadzemi s dostupnosti akutni [écby.
| proto je alergologickych pracovist, provadéjicich tuto diagnostiku
naprosty nedostatek.

Zkrizena reaktivita betalaktamovych antibiotik

Betalaktamova antibiotika majf malé molekuly a alergické reakce
na né se vysvétluji haptenovym mechanismem. Imunitni systém ne-
rozpoznava samotnou molekulu antibiotika, ale lék se v organismu
po otevfeni betalaktamového kruhu navaze na endogenni proteiny
a teprve komplex léku (haptenu) s makromolekulou proteinu je anti-
genem, vyvoldvajicim imunitni odpovéd. Dlouho bylo za antigenni
determinantu povazovano betalaktamové jadro, avsak pokracujici
vyzkum a praxe ukazujf, Ze antigenem je nej¢asteéji postranni fetézec,
kterym se jednotlivé betalaktamy rtizné silné lisi. Nositelem zkfizené
reaktivity je obvykle shoda ¢i podobnost postrannich fetézcl. Alergie
tak mdze byt vysoce selektivni na prepardt s unikdtnim postrannim
fetézcem, coz je ptipad napfiklad cefazolinu nebo kyseliny klavula-
nové. Velmi Castd je selektivni alergie na aminopeniciliny, tj. ampicilin
a amoxicilin. V 15-40 % pfipadd byva sdruZena se zkfizenou reaktivitou
na aminocefalosporiny (cefadroxil a cefprozil). Pacienti selektivné aler-
gi¢ti na ampicilin a amoxicilin vsak mohou dobre tolerovat zakladnf

penicilin. Dalsim pfikladem zkfiZzené reaktivity na podkladé shodného
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postranniho fetézce je dvojice ceftazidim — aztreonam, nebo skupina
cefalosporint s methoxyiminoskupinou v postrannim fetézci (cefuroxim,
ceftriaxon, cefotaxim, cefepim, ceftazidim) (3).

Riziko zkfizené reaktivity mezi peniciliny a monobaktamy nebylo
popsano a mezi peniciliny a karbapenemy je povazovano za extrémné
vzacné (< 1 %). Pravidla pouziti jiného betalaktamu pfi anamnéze alergie
na nektery z preparatl této skupiny a nedostupnosti alergologického
vysetfeni uvadi tabulka 1.

Vyvoj pristupu k diagnostice alergie
na betalaktamova antibiotika

Alergické reakce na antibiotika se objevily pomérné kratce po je-
jich zavedeni do praxe. Obava z anafylaxe a nedostupnost bezpecné
a spolehlivé diagnostiky pak vedla k dlouhému obdobi velmi striktniho
respektovani Udaje o alergii a pouzivani nahradni écby. Prvni cefa-
losporinové preparaty navic vykazovaly vyssi miru reakcf u pacientd
alergickych na peniciliny, ¢aste¢né diky nizsi cistoté vyroby, a proto
byla i zkiizena reaktivita mezi peniciliny a cefalosporiny dlouhou dobu
precenovéana. Nasledkem je Siroké pouzivani ndhradnich antibiotik
(makrolidy, linkosamidy, glykopeptidy, flurochinolony), s nepfiznivym
dopadem jak na pacienty samotné (nizsi ucinnost, vyssf toxicita), tak
na zdravotni systém (vy3si cena antibiotik druhé volby, delsi hospita-
lizace). V neposledni fadé to vse pfispiva k zdvaznému soucasnému
problému nardstu mikrobidlnf rezistence k antibiotikdim. Negativnim
dopadm falesné diagndzy alergie na penicilin byla v poslednich de-
kéddach vénovana velkd pozornost. Jednou z nejvyznamnéjsich praci je
americkd kohortova studie autord Macy a kol z Kalifornie, publikovana
v roce 2014, kterd hodnotila rozdil fady ukazatel& nemocni¢ni péce
u 50000 pacientl udavajicich alergii na penicilin a dvojndsobku kon-
trolnich osob bez této alergie. Pacienti byli signifikantné castéji léceni
fluorochinolony, klindamycinem, vankomycinem a jejich hospitalizace
byla v prameéru delsi 0 99 % (0,59 dne). V prlibéhu 3 let byla jejich
lécba drazsi o 65 miliond USD a castéji trpéli infekcemi plsobenymi
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bakteriemi Clostridioides difficile (0 23,4 %), nebo meticilin rezistentnim
Staphylococcus aureus (0 14,1 %) ¢i vankomycin rezistentnimi enterokoky
(030,71 %) (4).V letech 20142015 americkd odborna spolec¢nost ACAAI
(American College of Allegy, Asthma and Immunology) spustila kampan
na zvyseni povédomi o problému mezi odborniky i Sirokou vefejnostf, za
Ucelem provéfovani diagnozy alergie na penicilin pffpadné jeji eliminaci,
tzv. delabelingu penicilinové alergie. Podobné iniciativy pfibyvaji po
celém svéteé. Nedostatecnd kapacita alergologickych pracovist vede
ke snaze o racionalizaci procesu a zvyseni jeho efektivity, predevsim
zjednodusenim procesu u pacientl s nizkym rizikem skutecné alergie.
Evropsti experti na lékové alergie davaji tradi¢né vysoky ddraz na
bezpelnost a vysokou spolehlivost alergologické diagnostiky lékové
alergie a vtomto duchu jsou napsana i doporuceni z roku 2020, uvedend
v pozi¢nim dokumentu EAACI (Evropska akademie alergologie a klinické
imunologie, European Academy of Allergy and Clinical Immunology) (5).
Doporucen je zde samostatny algoritmus pro ¢asné i pozdni reakce, kde
bylo nezastupitelnym krokem obou typU reakce u dospélych pacientd
provedeni koznich testd alergologem. Loni, tj. jiz 0 4 roky pozdéji, dalsi
pozi¢ni dokument stejné odborné spole¢nosti, zaméfeny na provadent
lékovych provokacnich testl, posouvd pravidla testovani smérem
k moznosti provérovani nizkorizikovych pfipadd pifmymi provokacni-
mi testy bez pfedfazeni koznich testd (6). Timto se redlné otevird Sirsf
moznost delabelingu penicilinové alergie 1ékafi dalsich oborl. Tento
postup je dostatecné bezpecny pri spravné provedené stratifikaci rizika.
Primy delabeling bez testovani je doporucen pfi anamnéze reakce,
kterd neni suspektniz pravé alergie. Typické je to pro izolované zazivaci
potize, jako je zvraceni ¢i prdjem, bolest hlavy, mykozy, Udaje o alergii
v rodinné anamnéze nebo pfi ndsledné toleranci podezfivaného anti-
biotika. Situace vhodné pro testovani piimym provokacnim testem bez
nutnosti koznich testd definuje jako lehké makulopapulézni exantémy
aneznamé reakce, které nevyzadovaly [é¢bu ani akutni ndvstévu lékafe.
Lehky makulopapuldzni exantém méa nasledujici charakteristiku: zacal
s odstupem vice nez 6 hodin od zahdjenf |écby, trval méné nez 7 dni,

Tab. 1. Algoritmus akutniho pouZiti alternativniho betalaktamu u pacienta s anamnézou reakce na penicilin nebo cefalosporin, upraveno podle Romano,

etal. (5)

Pozdni reakce na penicilin nebo cefalosporin,
pacient s vysokym rizikem*

Casna reakce na penicilin nebo cefalosporin,
pacient s vysokym rizikem**

Pozdni nebo ¢asna reakce na penicilin nebo
cefalosporin, pacient s nizkym rizikem***

B vyhnéte se penicilindm a cefalosporintim,
pouZijte non-betalaktamové antibiotikum

B |ze pouzit karbapenem ¢i aztreonam (v pfipade
SJS/TEN po opatrném posouzeni rizika
a pfinosu)

B pouzijte provokacni test cefalosporinem 3.
a vyssi generace u pacientd, ktefi reagovali
na penicilin, nebo penicilinem s odlisnym
postrannim fetézcem od pficinného
cefalosporinu u pacientd, ktefi reagovali na
cefalosporin (v pfipadé SJS/TEN velmi opatrné)

B vyhnéte se celé skupiné pfislusného
betalaktamu

B pouzijte provokacni test cefalosporinem 3.

a vyssi generace u pacientd, ktefi reagovali

na penicilin, nebo penicilinem s odlisnym
postrannim fetézcem od pficinného
cefalosporinu u pacientd, ktefi reagovali na
cefalosporin (s vyjimkou pacient(, ktefi prodélali
tézkou anafylaxi)

B pouzijte provokacni test karbapenemem nebo
aztreonamem (s vyjimkou pacientd, kteff
reagovali na ceftazidim)

B pouzijte non-betalaktamové antibiotikum

B pourijte cefalosporin 3.a vyssi generace u
pacientd, kteff reagovali na penicilin nebo
penicilinové antibiotikum s odliSnym postrannim
fetézcem od pricinného cefalosporinu u pacientd,
kteff reagovali na cefalosporin

B pouzijte karbapenem nebo aztreonam
(s vyjimkou pacientd, ktefi reagovali na ceftazidim)

B pouzijte non-betalaktamové antibiotikum

*vysokeé riziko, pozdni reakce: SJS, TEN, DRESS, generalizované buldzni fixni Iékové erupce, AGEP, linedrni IgA bulézni dermatitida, tézky makulopapuldzni exantém
(MPE), systémovd vaskulitida, reakce podobnd sérové nemoci, specifické orgdnové manifestace (cytopenie, hepatitis, nefritis, pneumonitis), Iéky indikované autoimunit-

ninemoci

**vysoké riziko, Casné reakce: anafylaxe, hypotenze, laryngedini edém, bronchospasmus, urtikdrie a/nebo angioedém, generalizovany erytém

***nizké riziko: izolovany generalizovany pruritus nevyzadujici [écbu, izolované gastrointestindlini symptomy (nauzea, prijem, zvraceni), lokdIni urtika pfi parenterdInim
poddni, kontaktni dermatitida, lokdIni reakce na intramuskuldrni poddni, fixni lékové erupce, opozdéné vznikld urtikdrie, mirny az stredné zdavazny MPE (zejména u dé-
ti), symetricky léky indukovany intertriginézni a flexurdini exantém
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neslo o kopfivku, rozsah byl mensi nez 50 % télesného povrchu, nebyly
pfitomny Zadné systémové symptomy a nevyzadoval zadnou lé¢bu
nebo jen antihistaminika. Nadale je doporuceno provadéni koznich
testU alergologem u reakcf se stfednim a vysokym rizikem, viz tabulka 2.

Rada studif v posledni dek4ddé potvrzuje bezpe¢nost a pfinos
primych provokacnich testd u pacientl s nizkym rizikem anafylaktické
¢i zavazné pozdni reakce. Rlzni autofi pouZivaji rizné systémy posu-
zovan rizika. Velmi prakticky, jednoduchy a v praxi jiz dobfe osvédceny
skérovaci nastroj pro hodnocenf rizika skute¢né alergie na penicilin
u dospélych pacientd navrhl Trubiano a kolektiv pod ndzvem PEN-FAST.

Delabeling penicilinové alergie pomoci PEN-
FAST skore a primého provokacniho testu
PEN-FAST je mezindrodné uznavanym skdrovacim systémem, ktery
umoznuje stratifikaci pacientl podle rizika alergické reakce, viz tabul-
ka 3. Tento test identifikuje pacienty s nizkym rizikem alergické reakce,
u kterych neni nutné provadét kozni testy pred ordlnim penicilinovym
testem (7). Bezpecnost PEN-FAST testu byla ovéfena v celé fadé studif,
samotny test ma velmi vysokou negativni prediktivni hodnotu pro

Tab. 2. Stratifikace rizika na zdkladé anamnézy a klinického obrazu, upraveno podle Barbaud, et al. (6)

vyhledani nizkorizikovych pacientt (96,3 %) (8). Data ukazujf, ze pa-
cienti, ktefi maji PEN-FAST skdre 0-2 body mohou absolvovat piimy
ordInf penicilinovy test bez pfedchoziho kozniho testovani, coZ je velmi

Tab. 3. PEN-FAST

Pacient udava alergii na penicilinova ATB:
B ano - pokracuji s PEN-FAST
B ne - nevyplnuji PEN-FAST
Kritéria PEN-FAST
B Penicilinova alergicka reakce béhem poslednich 5 let:
= ano -2 body
= ne-0bodl
B Anafylaxe / Angioedém / Zadvazna kozni reakce (SCAR)*:
= ano -2 body
= ne-0bodl
B lyzadovana lécba penicilinové alergické reakce:
= ano - 1 bod
= ne-0bodl
* Stevens-Johnson(v syndrom, toxicka epidermalni nekrolyza, DRESS
syndrom, akutni generalizovana exantematdzni pustuléza

Interpretace vysledku

B 0 bod: velmi nizké riziko < 1 %
B 1-2 body: nizké riziko 5 %

B 3 body: stfedni riziko 20 %

B 4-5 bodU: vysoke riziko 50 %

Kategorie nealergické vedlej-

Si ucinky

mirny MPE

neznama reakce

nezavazné casné anafylaxe / koptiv- | zavazné pozdni

reakce / stredné ka/ pozitivni koz- | reakce
tézky MPE / opoz- | nitest/opakovana
déna koptivka / reakce na lék

mirny MPE pfi za-
vazné komorbidité

observace 1-2 hodiny

1-2 hodiny

Charakteristika | zvraceni, prijem, nastup > 6 hodin nevyzadovala lé¢bu | generalizovany anafylaxe tézky MPE > 50 %
bolest hlavy, po podani, trvani nebo pohotovostni | pruritus povrchu téla
kvasinkové infekce < 7 dni, neni |ékafskou pomoc nebo a varovné priznaky*

kopfivka, rozsah nebo
nebo <50 % povrchu kopfivka < 1 hod. po | nebo
téla, zadné MPE trvajici > 7 dni, | expozici léku
alergie u ¢lena rodiny | systémoveé pfiznaky, vyzaduje lokalni SCAR
7adna systémova nebo systémové nebo
nebo |é¢ba nebo jen steroidy, > 50 %
antihistaminika povrchu téla, bez pozitivni koznf test
po pocatecni reakci systémovych
stejny Iék toleroval/a pfiznakd nebo
nebo opakovana reakce
na lék
kopfivka > 1 hod. po
expozici léku
nebo
mirny MPE, ale
zavazné srde¢ni/
plicni onemocnént,
mastocytdza apod.

Riziko alergické | srovnatelné nizké nizké az stredni stfedné vysoké vysoké vysoké

reakce s obecnou populaci

Kozni testy nejsou potieba nepovinné nepovinné, na indikuje a provadi indikuje a provadi individualné

individualni alergolog alergolog epikutannf testy
posouzen{

Provokac¢ni nejsou poteba jednorazovou rozlozeny do 2 indikuje a fidf indikuje a fidi kontraindikovéany

testy lécebnou davkou, davek, observace alergolog alergolog

Legenda: MPE — makulopapuldzni exantém; SCAR — SJS/TEN, DRESS, AGEP
*varovné pliznaky zdvaznych pozdnich reakci: vyznamné postizeni obliceje, atypické tercovité léze, buldzni Iéze, tmavé Cerveny erytém, rozsdhld pustuldza, bolestivd

kaze, postizeni sliznic, generalizovand lymfadenopatie, zvysené jaterni enzymy, zhorsené funkcni testy ledvin, horecka > 38,5 °C, anémie, granulocytopenie, trombocy-
topenie, neutrofilie, eozinofilie, hypokomplementemie, hepatitida, nefritida, pneumonitida
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vyhodné zejména ve zdravotnickych zafizenich, kde neni k dispozici
alergolog. Primy ordlInf penicilinovy test je vysetfeni, kdy je pacientovi za
monitorace zivotnich funkci a pod dohledem zdravotnického personalu
peroradlné podano antibiotikum penicilinového typu. Je prokdzano,
Ze u nizkorizikovych pacientl je tento typ pfimého vysetieni levnéjsi
a efektivnéjsi, a pfitom srovnatelné bezpecny jako dvoufdzové vysetieni,
zahrnujici kozni testovani nésledované ordlnim penicilinovym testem
(9). Bezpec¢nosti piimého orélniho testu u dospélych pacientl bez
predchozich koznich testl se vénovala napf. studie PALACE. Jedna se
0 mezinarodni multicentrickou randomizovanou studii, kterd probéhla
v Sesti zdravotnickych zafizenich v USA, Kanadé a Austrédlii a zicastnilo se
ji 382 pacientd. Pacienti byli rozdéleni do dvou skupin — jedna skupina
podstupovala pifmy oralnf PNC test a druha absolvovala koZnf testovanf
nasledované provokacnim testem. Rizikovost pacientl byla stratifiko-
vana pomoci PEN-FAST testu. Alergicka reakce do jedné hodiny od
proveden( testu se objevila u jednoho pacienta z kazdé skupiny (0,5 %).
Pacienti byli zkontrolovéni i za pét dnli od provedeni testu, kdy bylo
zaznamenano 9 imunitné zprostredkovanych nezddoucich ucinkd ve
skupiné s piimym testovanim a 10 v kontrolni skupiné. Zadn4 z téchto
reakci nebyla zdvazna. Zavérem této studie bylo, ze u nizkorizikovych
dospélych pacientl je ptimy oralni PNC test bezpe¢nou metodou
k odstranéni falesné penicilinové alergie (10).

Ve Fakultni nemocnici Bulovka (FNB) je delabeling penicilinové
alergie jednim z programi antibiotického multidisciplinarniho tymu.
FNB je pracovisté s velkym mnozstvim standardnich a JIP [GZek. V sou-
¢asné dobé neni v nemocnici trvale pfitomen alergolog, proto musela
byt v rdmci delabelingu zvolena metoda, kterd je jednak bezpecnd,
a zaroven umoznuje efektivné vysetfovat alergii u velkého mnozstvi
pacientl i lékafem bez alergologické odbornosti. V fijnu 2024 byla na
Klinice infek¢nich nemoci zahajena pilotnf studie delabelingu penicili-
nové alergie pomoci pfimého oréiniho penicilinového testu. Cely proces
se zatim tykd pouze hospitalizovanych dospélych pacientl. Screening
pacientl s nizkym rizikem alergické reakce, tzn. pacientd, ktefi mohou
podstoupit pfimy penicilinovy test, probihd pomoci PEN-FAST testu.
PEN-FAST je soucasti vstupniho dekurzu kazdého nove prijatého pacien-
ta aje vyplrovan prijimajicim lékafem. Soucésti testovani je informovany
souhlas pro pacienty. Jedna se o vysetfeni, se kterym musf byt pacient
fadné sezndmen a s jehoz provedenim musi souhlasit. Sou¢asné jsou
stanovena vylucovaci (exkluzivnf) kritéria nad réamec PEN-FAST, aby byl
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cely proces co nejbezpecnéjsi. Mezi tato kritéria patfi: téhotenstvi, he-
modynamicky nestabilni pacient s NEWS-2 skére > 2, kriticky nemocny
pacient, imunosuprese: > 20 mg prednisonu nebo ekvivalentni davky
kortikosteroid(, jind imunosupresivni terapie, pacient mladsi 18 let. Pfed
zahdjenim testu ma kazdy pacient zavedenou periferni zilni kanylu.
Samotny pfimy oralni penicilinovy test spociva v podani amoxicilinu
500 mg p. 0. za monitorace zakladnich vitalnich funkci. Pacient je po
celou dobu na ltzku a v pravidelnych intervalech (0., 30. a 60. minuta)
jsou mu mefeny krevni tlak, tepova frekvence a saturace 0,. Pacient je
fadné poucen, Ze v pffpadé zmény zdravotniho stavu musf okamzité
kontaktovat osetrujici persondl. Cely test je vyhodnocen za 60 minut
od podaniamoxicilinu. V pffpadé negativniho testu je mozno pfistoupit
k terapeutickému podévani antibiotik penicilinové fady jiz za probihajicf
hospitalizace. V dalsim kroku je Udaj o alergii na penicilin z dokumen-
tace pacienta odstranén. Vysledek testu je nasledné zaznamenan do
propoustéci zpravy a pacient dostavé informacnf leték, ve kterém jsou
obsazeny zdkladni informace o postupu v pfipadé dalsiho kontaktu se
zdravotnickym zafizenim. Pokud se u pacienta béhem nebo po pro-
vedeni testu za¢nou projevovat pfiznaky alergickeé reakce, je lécen dle
doporuceného postupu managementu alergické reakce, jenz je soucasti
zakladniho protokolu. Personal je poucen o podanf zakladni medikace
a okamzitém kontaktovani JIP daného oddéleni nebo ARO FNB v pfi-
padé tézké alergické reakce. Celd organizace delabelingu probiha pod
dohledem ¢lenl penicilinového tymu, jehoz soucésti je infektolog
a klinicky farmaceut. V pribéhu dalsich mésicl je v planu delabeling
postupné rozsifit na vsechna pracovisté Fakultni nemocnice Bulovka.

Zaver

V poslednich letech se prudce rozviji provéfovani penicilinové aler-
gie, takzvany delabeling. U¢elem je prioritni uzivanf léc¢by prvni volby,
kterd je oproti alternativéam ekonomictéjsi a méné toxicka. U pacientl
s vysokym rizikem zdvazné formy alergie je nadéle nutna alergologic-
kd diagnostika. Avsak u dobre vybranych pacientd, s nizkym rizikem
alergické reakce, Ize k vyloucenf alergie na penicilin vyuZzit pfimy orainf
provokacni test a vratit tak tuto cennou skupinu antibiotik do [é¢ebného
portfolia. Jednim z uzite¢nych praktickych néstroji zhodnoceni rizika
je skérovaci systém PEN-FAST, ktery je vhodny k pouZiti i pro |ékafe bez
alergologické specializace. Delabeling je dtlezitou souc¢ésti program
antimikrobialnfho stewardshipu pfi boji s antibiotickou rezistenci.
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