FARMACJA WSPOLCZESNA 2024; 17: 135-139

OPIS PRZYPADKU / CASE REPORT
Otrzymano/Submitted: 15.06.2024 « Zaakceptowano/Accepted: 20.06.2024
© Akademia Medycyny

Wstrzgs anafilaktyczny u 7-letniej pacjentki leczonej
cefaklorem — opis przypadku i przeglad pismiennictwa

Anaphylactic shock in a 7-year-old patient treated with
cefaclor — case report and literature review

Katarzyna Korzeniowska' "', Anna Flotynska-Adamczyk
Zaktad Farmakologii Klinicznej, Katedra Kardiologii, Uniwersytet medyczny im. K. Marcinkowskiego w Poznaniu

Streszczenie

Wstep. Cefaklor to doustny antybiotyk B-laktamowy, potsyntetyczna cefalosporyna II generacji o dziataniu
bakteriobdjczym. Jednym ze wskazan do stosowania leku sg zakazania ukladu oddechowego, jednej z najczest-
szych przyczyn konsultacji pediatrycznych. Podczas stosowania antybiotykéw p-laktamowowych jako dziatania
niepozadane obserwowane sg reakcje anafilaktyczne. Materiat i metody. Artykul opisuje przypadek wystgpienia
wstrzasu anafilaktycznego u 7-letniej pacjentki leczonej cefaklorem. Dzialanie niepozadane wystapilo w dzie-
sigtej dobie stosowania leku, ktdry pacjentka juz kilkukrotnie otrzymywata doustnie, ostatni raz okolo 1,5 roku
weze$niej, bez objawdw anafilaksji. Wyniki. Chorej podano 0,3 mg adrenaliny w amputkostrzykawce, uzyskujac
powrdt $wiadomosci i zmniejszenie dolegliwosci w obrebie brzucha. Zakonczono podawanie cefakloru. W czasie
obserwacji medycznej przez 24 godziny nie stwierdzono objawéw opdznionej reakcji anafilaktycznej. Wnioski.
Przedstawiony przypadek potwierdza ryzyko wystapienia tego dzialania niepozadanego cefakloru. (Farm Wspét
2024; 17: 135-139) doi: 10.53139/FW.20241717
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Summary

Introduction. Cefaclor is an oral p-lactam antibiotic, a semi-synthetic second-generation cephalosporin
with bactericidal activity. One of the indications for the use of the drug is respiratory system infections, which
are among the most common reasons for pediatric consultations. Anaphylactic reactions are observed as adverse
effects when using -lactam antibiotics. Material and methods. The article describes a case of anaphylactic shock
in a 7-year-old patient treated with cefaclor. The adverse effect occurred on the tenth day of taking the drug, which
the patient had already received orally several times, the last time about 1.5 years earlier, without any symptoms
of anaphylaxis. Results. The patient was administered 0.3 mg of adrenaline in a pre-filled syringe, which resulted
in the return of consciousness and a reduction of abdominal symptoms. Cefaclor administration was disconti-
nued. During 24 hours of medical observation, no symptoms of a delayed anaphylactic reaction were observed.
Conclusions. The presented case confirms the risk of this adverse effect of cefaclor. (Farm Wspét 2024; 17: 135-139)
doi: 10.53139/FW.20241717
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Zakazenia ukladu oddechowego to jedna z naj- W zdecydowanej wigkszosci zakazenia maja podtoze
czestszych przyczyn konsultacji pediatrycznych. wirusowe, jednak w zaleznos$ci od lokalizacji przyczyny
W praktyce wystgpowanie tych zakazen obser- moga by¢ rowniez bakteryjne. Zakazenia bakteryjne
wuje sie przez caly rok, ze szczegélnym nasileniem rzadko stanowig pierwotng infekcje, najczesciej sa
w okresie wczesnowiosennym oraz jesienno-zimowym. wynikiem nadkazenia trwajacej infekcji wirusowe;.

ORCID: Katarzyna Korzeniowska 0000-0002-3210-7959, Anna Flotynska-Adamczyk 0000-0002-9308-0518

135


http://orcid.org/0000-0002-3210-7959
http://orcid.org/0000-0002-9308-0518

FARMACJA WSPOLCZESNA 2024; 17: 135-139

Najczestsze patogeny odpowiedzialne za infekcje
bakteryjne u dzieci to: Streptococcus pneumoniae,
Streptococcus pyogenes, Haemophilus influenzae,
Bordetella pertussis, Mycoplasma pneumoniae,
Chlamydophila pneumoniae, Moraxella catarrhalis,
Legionella. W przypadku goérnej czeéci ukladu odde-
chowego stan zapalny moze wystgpowac jako ostre
zapalenie blony §luzowej nosa i zatok przynosowych,
ostre zapalenie gardia i migdatkéw, ostre zapalenie
ucha $rodkowego, ostre zapalenie nagloéni oraz ostre
zapalenie krtani. Do stanéw zapalnych dolnej cze-
$ci uktadu oddechowego zalicza si¢ ostre zapalenie
oskrzeli i oskrzelikdw oraz zapalenie ptuc. W populacji
pediatrycznej infekcje w obrebie uktadu oddechowego
najczesciej obejmuja gardlo, ucho $rodkowe, oskrzela
oraz pluca. Czgsto$¢ wystepowania zapalen ptuc w kra-
jach rozwinietych moze wynosi¢ 30-40 przypadkow
na 1000 dzieci < 5. roku Zycia. Szacuje sie, Ze na ostre
zapalenie ucha srodkowego co najmniej raz choruje
75% dzieci do ukonczenia 3. roku Zycia. Zapalenia
gardla moga natomiast stanowi¢ nawet 20% wszystkich
przyczyn wizyt lekarskich, szczegdlnie wérdd dzieci
w wieku 3-6 lat, 5-15% przypadkéw ostrego zapalenia
gardta wérdd dzieci moze mie¢ przyczyny bakteryjne
[1-4]. Na calym $wiecie okoto 20% wszystkich zgonow
dzieci ponizej pigtego roku zycia jest nastepstwem
ostrych infekcji drég oddechowych, gltéwnie zapale-
nia ptuc [5]. Wigkszo$¢ infekeji dotyczy gérnych drog
oddechowych i najczeéciej wymaga jedynie leczenia
objawowego, ktére powinno by¢ dostosowane do obja-
wow klinicznych i moze obejmowaé podawanie lekéw
przeciwbdlowych i przeciwzapalnych, lekéw przeciw-
kaszlowych lub mukolitykéw, w przypadku bolu gardia
stosowanie miejscowych $rodkéw przeciwbdlowych,
odpowiednie nawodnienie, odpoczynek, stosowanie
lekéw obkurczajacych blong §luzowa nosa [2,6]. Tylko
w szczegolnych sytuacjach konieczne jest wlaczenie
antybiotykoterapii, ktéra powinna uwzglednia¢:
prawidlowe ustalenie czynnika etiologicznego,
odpowiedni dobor terapii w zaleznos$ci od lokalizacji
zakazenia oraz czynnika etiologicznego, prawidlowe
dawkowanie antybiotyku, ustalenie wtasciwego czasu
trwania leczenia, dobranie odpowiedniej formy leku do
wieku oraz mozliwosci terapeutycznych [2,7].
Cefaklor to doustny antybiotyk -laktamowy, pot-
syntetyczna cefalosporyna Il generacji o dzialaniu bak-
teriobdjczym, blokujacy biosynteze $ciany komorkowej
bakterii. W wyniku blokowania aktywnosci enzymu
transpeptydazy, nastepuje zahamowanie tworzenia
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wigzan peptydowych pomiedzy bocznymi taricuchami
peptydowymi peptydoglikanu w $cianie komodrko-
wej bakterii. W dalszym etapie, na skutek aktywacji
hydrolaz komdrkowych dochodzi do lizy komorki bak-
teryjnej. Wskazaniem do stosowania antybiotyku sa:
zapalenie ucha srodkowego, zapalenie zatok, zakazenia
gornych i dolnych drég oddechowych, niepowiktane
zakazenia ukladu moczowego oraz zakazenia skory,
przydatkéw skornych i tkanek migkkich. Podczas sto-
sowania antybiotykéw B-laktamowych jako dziatania
niepozadane obserwowane sg reakcje anafilaktyczne,
objawiajace sie pokrzywka, zaczerwienieniem skory,
$wigdem skdry, obrzekiem krtani i wstrzgsem, ktore
rozwijaja sie w ciagu minut, rzadziej kilka godzin po
podaniu antybiotyku [8].

Opis przypadku

U dziewczynki lat 7 i 7 miesiecy (masa 18 kg,
wzrost 119 cm, rozw6j psychomotoryczny w granicach
normy wiekowej) pojawily sie objawy infekcji gérnych
drég oddechowych - katar, kaszel, bol gardta, okresowo
stan podgoraczkowy. Pacjentka stosowata miejscowo
lek antyseptyczny (oktenidyne) oraz doraznie parace-
tamol przy bolach glowy zwigzanych z podwyzszong
temperaturg ciata. Po okoto 7 dniach, z powodu braku
poprawy oraz pojawienia si¢ zmian ostuchowych (fur-
czen) wlgczono inhalacje z ambroksolem 2 x dziennie
2 ml. W trakcie kolejnych dni okresowo (rano i wie-
czorem) utrzymywal si¢ nieproduktywny kaszel. Inne
objawy nie wystepowaly. Z uwagi na utrzymujacy sie
kaszel oraz okresowo stan podgoraczkowy wlaczono
terapie cefaklorem w dawce 20 mg/kg masy ciata 3 x
dziennie. Po kilku dniach, z uwagi na staby compliance
zmodyfikowano dawkowanie na 40 mg/kg masy ciata 2
x dziennie. W dziesigtej dobie stosowania pacjentka po
porannej dawce leku zgtosita uporczywy $wiad dloni
i stép, po chwili intensywne uczucie palenia, piecze-
nia dloni oraz podeszwowej strony stop. Nastepnie
pacjentka zaczeta przerazliwie krzyczed, a po kilku
sekundach doszlo do utraty przytomnosci. Pacjentka
nieprzytomna, bez kontaktu - Zrenice rozszerzone,
symetryczne, skora blada, chtodna, lepka. Tetno stabo
napiete. Po ulozeniu pacjentki w pozycji na wznak
z uniesieniem konczyn dolnych - chwilowy powrét
$wiadomosci, dziewczynka zglosita silny bdl brzucha.
Z powodu reakgji anafilaktycznej na cefaklor chorej
podano 0,3 mg adrenaliny w ampulkostrzykawce. Po
chwili nastapit pelen powrét §wiadomosci, pacjentka
podata zmniejszenie dolegliwo$ci w obrebie brzu-
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cha. W czasie obserwacji medycznej przez 24 godziny
nie stwierdzono objawéw opdznionej reakeji anafilak-
tycznej. W ciagu kolejnych 24 godzin pacjentka skon-
sultowana pulmonologicznie - stwierdzono $ciszenie
szmeru oddechowego u podstawy ptuca prawego, bez
dodatkowych zjawisk ostuchowych. W wykonanym
przezklatkowym USG - konsolidacja z dynamicznym
bronchogramem powietrznym u podstawy ptuca pra-
wego, bez ptynu w jamach optucnowych - rozpoznano
zapalenie pluc. Z uwagi na wynik badan obrazowych
oraz utrzymujacy sie nieproduktywny kaszel wiaczono
leczenie klarytromycyna 2 x dziennie. Po 7 dniach,
wykonano kontrolne badanie USG przezklatkowe —
u podstawy pluca prawego ilewego bez patologicznych
zjawisk sonograficznych, wynik badania prawidtowy.
Zakonczono leczenie. Pacjentka to dziecko urodzone
przedwczesnie, w 31 tygodniu z masa urodzeniows
1540 g, ktdra otrzymata Apgar 6/7/8 pkt odpowied-
nio w 1/5/10 minucie. Pacjentka kilkukrotnie w Zyciu
otrzymywata cefaklor doustnie - ostatni raz okoto 1,5
roku wczesniej, do tej pory nie miata objawéw anafi-
laksji. Nie ma stwierdzonych alergii, nigdy nie byta
konsultowana alergologicznie (aktualnie oczekuje na
wizyte u alergologa po wystapieniu reakeji anafilak-
tycznej), nie miala objawow alergicznych z wyjatkiem
chrypki po zjedzeniu miodu pszczelego (wielokrotne
proby spozycia jako dodatek do pokarméw, napojow
wywolywaly pojawienie sie chrypki). Ojciec dziecka
jest alergikiem, matka dziecka jest zdrowa, nie ma
objawow alergii.

Omoéwienie

Anafilaksja to ciezka, potencjalnie zagrazajaca
zyciu, uogdlniona lub uktadowa reakcja nadwrazli-
wosci (alergicznej lub niealergicznej). Wstrzas ana-
filaktyczny to cigzka, szybko rozwijajaca si¢ reakcja
anafilaktyczna, w przebiegu ktoérej dochodzi do
obnizenia ci$nienia tetniczego zagrazajacego zyciu.
Dane epidemiologiczne dotyczace anafilaksji sa niedo-
szacowane zaréwno w Polsce, jak i na catym $wiecie.
Czestos¢ wystepowania anafilaksji w ciggu calego zycia
szacuje si¢ obecnie na 0,05-2% w USA i ~3% w Europie
[9-10]. Dane amerykanskie wykazaly czterokrotny
wzrost liczby hospitalizacji z powodu anafilaksji
u pacjentéw ponizej 20. roku zycia [11]. Potwierdzilo
to kolejne pozniejsze badanie przeprowadzone w USA,
w ktérym odnotowano statystycznie istotny wzrost
liczby hospitalizacji z powodu anafilaksji u pacjen-
téw ponizej 20. roku zycia z 2,1 do 3,7 na 100 000
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osobolat [12]. Podobnie Poulos i wsp. zaobserwowali
wzrost czestosci hospitalizacji z powodu anafilaksji
u australijskich dzieci w wieku 0-4 lat z 4,1 do 19,7 na
100 000 osobolat, zwlaszcza 5,5-krotny wzrost liczby
reakcji wywotanych pokarmem [13]. Najczestszymi
przyczynami anafilaksji u dzieci sa pokarmy (70%),
aw dalszej kolejnosci wymienia si¢ jady owadow (22%)
orazleki (7%), jednak u ~15% dzieci mimo szczegétowej
diagnostyki nie udaje si¢ ustali¢ przyczyny anafilaksji
(anafilaksja idiopatyczna). Lekami kojarzonymi z tym
problemem s3 najcze$ciej antybiotyki B-laktamowe,
leki zwiotczajace, cytostatyki, barbiturany, opioidy,
beta-blokery, inhibitory konwertazy angiotensyny,
niesteroidowe leki przeciwzapalne i inhibitory pompy
protonowej. Innymi czynnikami ryzyka ciezkiej ana-
filaksji i $miertelnosci z jej powodu sg wiek pacjenta
(niemowleta, osoby starsze), cigza oraz choroby
wspolistniejace (astma, choroby uktadu krazenia,
mastocytoza) [9,14-15].

W retrospektywnej analizie populacyjnej przepro-
wadzonej w Stanach Zjednoczonych udokumentowana
przez lekarza anafilaksja zwigzana ze stosowaniem
cefalosporyn wystapita u 5/622 456 pacjentéw pod-
danych 901 908 cyklom leczenia doustnymi cefa-
losporynami oraz 8/326 867 pacjentéw poddanych
487 630 cyklom leczenia cefalosporynami podanymi
pozajelitowo [16]. Wieloo$rodkowe retrospektywne
badanie przeprowadzone w Korei u chorych leczonych
cefalosporynami zidentyfikowalo 76 przypadkéw ana-
filaksji wywolanej tymi antybiotykami, wérod ktérych
czesto$¢ $miertelnej anafilaksji wyniosta 0,1/100000.
Najwyzsza czesto$¢ wystepowania anafilaksji obser-
wowano w grupie pacjentéw leczonych ceftizoksy-
mem (13,0 przypadkéw na 100 000 ekspozycji). Nie
odnotowano przypadku anafilaksji wywolanej przez
cefoksytyne, cefmetazol, cefminoks i cefotiam [17].
Kolejne retrospektywne badanie koreanskie wykazato,
ze sposrdd wszystkich dziatan niepozadanych, reakcje
nadwrazliwosci i anafilaksja wystepowaly czedciej
w przypadku cefakloru niz w przypadku innych lekéw
drugiej i trzeciej generacji cefalosporyn. Poréwnujac
cefaklor z innymi lekami IT i ITII generacji cefalosporyn
autorzy zauwazyli, ze plec zefiska i wiek ponizej 65 lat
s3 potencjalnymi czynnikami ryzyka reakcje nadwraz-
liwo$ci podczas stosowania cefakloru [18].

Najczestszym mechanizmem powstawania
wstrzasu anafilaktycznego jest uczulenie na alergen,
co powoduje reakcje IgE-zalezng z pobudzeniem -
degranulacja komorek tucznych, z ktérych uwalniane
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sa silne mediatory, przede wszystkim histamina, tryp-
taza, metabolity kwasu arachidonowego, tlenek azotu.
Zwigkszenie przepuszczalnosci naczyn krwiono$nych
i szybkie przemieszczanie sie ptynéw wewnatrzna-
czyniowych do przestrzeni wewnatrznaczyniowej,
powoduja utrate do 35% objetosci krwi krazacej.
W konsekwencji rozwija si¢ ostra hipotonia prowa-
dzaca do wstrzgsu anafilaktycznego. Jezeli powyzsze
mechanizmy rozwijaja si¢ bez zwiazku z reakcja IgE-
zalezng, wtedy powstaly zespdt objawdw wynikajacych
réwniez z uwalniania wyzej wymienionych mediato-
réw nazywany jest wstrzasem anafilaktoidalnym lub
idiopatycznym lub niealergicznym. Po zadziataniu
czynnika wyzwalajacego wstrzas moze wystapic wiele
objawdw, najczesciej w ciagu kilku minut, a nawet
sekund (>90% do 30 minut), ktére zwykle samoistnie
ustepuja. U niektérych pacjentéw (1-20% ) zdarzaja sie
takze nawroty, tzw. pozne reakcje pojawiajace si¢ do 72
godzin od pierwszej reakcji — najczesciej po 8-12 godzi-
nach. U okoto 80-90% chorych objawy rozwinietego
wstrzasu poprzedza pojawienie si¢ zmian skérnych.
Innymi objawami sa: zawroty glowy, uczucie silnego
ostabienia, chrypka, kaszel, niezyt nosa, nudnosci
iwymioty, bol brzucha. Gwaltowne obnizenie ci$nienia
tetniczego dotyczy 1/3 chorych (u dorostych dolng gra-
nicg ci$nienia skurczowego jest 90 mm Hg, u dzieci do
10. roku zycia — 70 mm Hg). Skéra pacjenta jest chfodna,
blada, spocona. Moze dojs¢ do utraty przytomnosci,
anawet zgonu. Postepowanie w przypadku wystgpienia
anafilaksji wymaga przede wszystkim jak najszybszego
podania adrenaliny domie$niowo w przednio-boczng
powierzchnie uda w dawce 0,3-0,5 mg dla osoby
dorostej, 0,15 mg dla dzieci o masie ciata 7,5-25 kg,
a 0,3 mg dla dzieci o masie ciata >25 kg. Nie nalezy
przekracza¢ jednorazowo dawki 0,5 mg leku. Dawke
adrenaliny mozna powtarza¢ co okolo 5-15 min, jezeli
nie ma poprawy lub ci$nienie tetnicze jest wciaz zbyt
niskie. U wigkszo$ci chorych poprawe stanu ogélnego
osiagga sie po podaniu 1-2 dawek adrenaliny. Podanie
leku podwyzsza ci$nienie tetnicze, zmniejsza obrzek
tkanek i zmniejsza wydzielanie substancji zapalnych
zkomorek tucznych. Adrenalina dziata wiec odwrotnie
do mechanizmu powodujacego wstrzas anafilaktyczny.
Najwazniejszym elementem postepowania u chorego,
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ktory przebyl wstrzas jest ustalenie, co go spowodowato
poniewaz chory musi unika¢ czynnikéw, ktére dopro-
wadzily do powstania wstrzasu [9,19-20].

Podsumowanie

Anafilaksja, ktdrej najgrozniejsza postacia jest
wstrzas anafilaktyczny ze wzgledu na nieprzewidy-
walny charakter i stopien nasilenia objawdw nalezy
do stanéw zagrazajacych zyciu. W grupie wysokiego
ryzyka wystapienia wstrzasu anafilaktycznego znajduja
sie dzieci, u ktorych problem ten moze by¢ wynikiem
leczenia przeciwbakteryjnego z zastosowaniem anty-
biotykdéw beta-laktamowych. Przedstawiony przy-
padek potwierdza, ze wstrzgs anafilaktyczny moze
wystapi¢ réwniez podczas kolejnego podania leku
iu osoby bez reakcji alergicznych w wywiadzie. Dlatego
bardzo wazne jest state podnoszenie swiadomosci spo-
teczenstwa o ryzyku wystapienia tego stanu zagrozenia
zycia. Adrenaline we wstrzgsie anafilaktycznym moze
wstrzykna¢ sobie sam poszkodowany, jezeli tylko jest
w stanie. Jednakze poglebiajacy si¢ wstrzgs, obnizenie
ci$nienia tetniczego, narastajace dusznosci i ogdlna
panika, sprawiajg ze chora osoba czesto nie jest w stanie
wykona¢ tego samodzielnie. Wymagana jest pomoc
drugiego czlowieka. Niestety $wiadkowie zdarzenia
niekiedy boja si¢ to zrobi¢ i zastanawiaja sie, czy mozna
poda¢ choremu adrenaling. Dlatego tak wazna jest
szeroko rozumiana edukacja w zakresie udzielania
pierwszej pomocy (podanie adrenaliny), co moze zre-
dukowac¢ liczbe zgonéw we wstrzasie anafilaktycznym,
poniewaz wiele zgonéw ma miejsce na skutek zbyt poz-
nego podania lub nie podania pacjentowi adrenaliny.
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