Pulmonologija ir alergologija

Vakcinos komponentai, sukeliantys
padidéjusio jautrumo reakcijas.
Alergisky pacienty vakcinacija

VACCINE COMPONENTS CAUSING HYPERSENSITIVITY REACTIONS.
VACCINATION OF ALLERGIC PATIENTS
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Santrauka. Vakcinos yra pagrindinés visuomenés sveikatos priemonés, pasizymincios palankiu saugumo profiliu ir veiks-
mingumu. Jos taip pat svarbios istoriSkai, mazinant infekciniy ligy nasta. Nors rimtos alerginés reakcijos i vakcinas yra retos,
gydytojui specialistui reikéty zinoti potencialius alergenus vakcinose. Sioje apzvalgoje pateikiami jvairiy vakcinos komponenty,
galin¢iy sukelti padidéjusio jautrumo reakcijas, pavyzdziai.

Reiks$miniai ZodzZiai: vakcinos, padidéjusio jautrumo reakcijos, desensibilizacija, anafilaksija.

Summary. Vaccines are key public health tools with a favorable safety profile and efficacy that have historically played an
important role in reducing the burden of infectious diseases. Although serious allergic reactions to vaccines are rare, it should
be aware of potential allergens in vaccines. In this review, it is described examples of various vaccine components that can cause

hypersensitivity reactions.
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IVADAS

Visos reakcijos i vakcinas yra skirstomos j nealergi-
nes ir alergines (padidéjusio jautrumo) reakcijas. Su
vakcinacija susijusios sunkios iminés imunoglobuli-
no E (IgE) medijuotos arba komplemento sukeltos ana-
tilaksinés reakcijos bei sunkios uzdelstos T limfocity
sukeltos sisteminés reakcijos yra laikomos itin retomis.
Nustatyta, kad anafilaksijos rizikos daznis yra tik 1,31
karto milijonui vakcinos doziy. Padidéjes jautrumas
gali atsirasti dél aktyvaus vakcinos komponento (anti-
geno) arba dél vieno i$ kity komponenty vakcinoje.

Visgi dazniausiai klinikinéje praktikoje nustatomos
ne alerginés reakcijos, o nepageidaujamos reakcijos j
vakcinas. Pacientai skundziasi kar§¢iavimu, vietiniu
skausmu, paraudimu ir patinimu injekcijos vietoje,
t. y. néra alergijos simptomy. Tokios nepageidaujamos
reakcijos gali pasireiksti praéjus kelioms valandoms,
dienoms ar netgi savaitei po vakcinacijos [1].

Nors dauguma su vakcina susijusiy nepageidaujamy
reakcijy néra rimtos ir daugelis jy yra ne imuninés
kilmés, gydytojui alergologui ir klinikiniam imunolo-
gui klinikinéje praktikoje gali tekti atlikti odos dirio
ir (arba) jodinius méginius, siekiant nustatyti reakcijos
j vakcing mechanizma. Jei patvirtinamas padidéjes jau-
trumas vakciny komponentams, ateityje pacientas gali

ey =

gydytojui alergologui ir klinikiniam imunologui [2].
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Siame straipsnyje apzvelgiamos vakciny sudedamo-
sios dalys, galincios sukelti padidéjusio jautrumo re-
akcijas (PJR), taip pat aptariamos naujausios alergisky
pacienty vakcinacijos rekomendacijos.

VAKCINOS KOMPONENTAI, DAZNIAUSIAI

SUKELIANTYS PADIDEJUSIO JAUTRUMO

REAKCIJAS

Vakcinose yra aktyvaus komponento (antigeno)
ir kity papildomy komponenty. Vakcinos antigenus
gali sudaryti organizmai arba jy dalys, inaktyvuoti
toksinai (toksoidai) arba abu, taip sukeliant apsauginj
imuninj atsaka [3]. Antigenai, esantys vakcinose, retai
tampa padidéjusio jautrumo reakcijy priezastimi. PJR
po vakcinacijos dazniausiai sukelia atskiri vakcinos
komponentai, tokie kaip kiau$iniy baltymai, Zelatina,
mielés ir kiti priedai. Siuo metu kiekvienos vakcinos
gamintojo pakuotés lapelj galima rasti Jungtiniy Ame-
rikos Valstijy (JAV) Maisto ir vaisty administracijos
(FDA) internetinéje svetainéje (prieiga internete:
http://www.fda.gov/BiologicsBloodVaccines/Vaccines/
ApprovedProducts/ucm093833.htm). Sioje svetainéje
pateikiamas vakcinos gamybos proceso aprasymas,
jskaitant kiekvienos pagalbinés medziagos kiekj ir
paskirtj. Vakcinose yra tik nedidelis daugelio kom-
ponenty kiekis, kurio jprastai nepakanka PJR sukelti.
Pabréztina, jog pacientai, kuriy IgE antikany kiekis
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yra didelis, teoriskai gali reaguoti net j labai mazus
alergeny kiekius ir patirti sunkiy alerginiy reakcijy,
jskaitant ir anafilaksija [2].

Kiausinio baltymas

Alergija kiausinio baltymams (ovoalbumui (54 proc.),
ovomukoidui (11 proc.), ovotransferinui (12 proc.),
lizozimui (3,4 proc.)) yra viena dazniausiy vaiky mais-
to alergijy, nustatoma vienam i$ 20 vaiky. Klinikiniai
alergijos kiau$inio baltymams simptomai dazniausiai
tesiasi iki 3-5 mety amziaus (1 pav.) [4, 5]. Alergija
kiau$iniams gali bati viena i§ PJR vakcinoms priezas-
¢iy. Tam tikrose daznai naudojamose vakcinose yra
tik nedidelis kiekis kiausiniy baltymo (ovalbumino),
likusio vakcinos gamybos proceso metu. Jo kiekiai
jprastai yra didesni vakcinose, auginamose ant visty
embriony kiausiniy (pvz., gripo, geltonosios karstinés
ir pasiutligés), ir maZesnés vakcinose, auginamose ant
vi$¢iuky embriony fibroblasty (pvz., tymy, kiaulytés ir
raudonukés vakcina (MMR)) [2].

Atnaujintose 2023-2024 m. vakcinacijos reko-
mendacijose (JAV) pateikiamas leidimas nuo gripo
skiepytis Zmonéms, kurie yra alergiski kiausiniams.
Dauguma vakciny nuo gripo ir nosies purskalo gripo
vakcina gaminami naudojant kiau$iniy technologija.
Dél $ios priezasties juose yra nedidelis kiekis kiausiniy
baltymuy, tokiy kaip ovoalbuminas. Tyrimai, kuriy
metu tirtas abiejy vakciny formy naudojimas kiau-
$iniams alergi$kiems ir nealergiskiems pacientams,
parodé, kad sunkios alerginés reakcijos kiausiniams
alergiskiems zmonéms yra mazai tikétinos. Zmonés,
kuriems pasirei$ké sunki alerginé reakcija i kitus gri-
po vakcinos komponentus, neturéty bati skiepijami
vakcinomis, kuriy sudétyje yra simptomus sukélusio
komponento. Pabréztina, jog pacientai gali skiepytis
kita gripo vakcina. Visos vakcinos turi buti §virkscia-
mos tokiose patalpose, kuriose yra medicinos per-
sonalas, gebantis greitai atpazinti ir gydyti alergines
reakcijas [6].

Zelatina

Zelatina yra i3 kolageno gautas baltymas, jprastas
maisto produkty, tokiy kaip Zelé, guminukai, desertai
ir mésos gaminiai, ingredientas. Be maisto produkty,
zelating galima rasti kosmetikos ir farmacijos produk-
tuose, jskaitant vakcinas. Zelatina daznai gaunama i$
galvijy arba kiauliy, bet gali bati gaunama ir i$ Zuvies.
Yra moksliniy duomeny apie alergines reakcijas j zela-
ting, taciau, atsizvelgiant j placiai paplitusj kasdienj $io
baltymo vartojima, manoma, kad tikrosios IgE sukeltos
Zelatinos alergijos paplitimas yra gana mazas [7].

Galvijy arba kiauliy kilmés Zelatina dedama tiek j
gyvas, tiek j inaktyvuotas vakcinas kaip stabilizato-
rius (1 lentelé). Alerginés reakcijos po gyvos MMR
vakcinos, kurioje yra zZelatinos, laikomos itin retomis.
Tikslus jautrumo Zelatinai mechanizmas nezinomas,

Pulmonologija ir alergologija, 2024 m. Tomas 8 Nr. 2

Kiausinio baltymas

Histaminas

1 pav. Vyriskosios lyties pacientui odos dirio méginiu nustatytas
isijautrinimas kiausinio baltymui. Pacientas sékmingai paskiepy-
tas MMR vakcina be isryskéjusiy padidéjusio jautrumo reakcijy
(nuotrauka i$ straipsnio autorés asmeninio archyvo)

MMR - tymy, kiaulytés ir raudonukés vakcina.

1 lentelé. Zelatinos ir alfa-gal paplitimas vakcinose [10]

Alergenas | Greito tipo | Léto tipo Vakcinos
padidéjusio | padidéjusio
jautrumo jautrumo
reakcijos reakcijos
Zelatina | Taip Nepubli- MMR
kuota MMRV
VAR
Geltonoji karstiné
Herpes zoster
Alfa-gal Taip Nepubli- MMR
kuota MMRV
VAR
Herpes zoster
Susilpninta gyva vakcina

MMR - tymy, kiaulytés ir raudonukés vakcina; MMRV — tymy, kiaulytés,
raudonukeés, véjaraupiy vakcina; VAR - véjaraupiy.

bet dazniausiai nustatomos 1 tipo padidéjusio jautru-
mo reakcijos [2].

Alfa-gal sindromas (angl. Alpha-gal syndrome, AGS)
yra buklé, kai Zzmonés yra alergiski galaktozei-1,3-galak-
tozei (alfa-gal), randamai visy Zinduoliy, i§skyrus
zmones ir kitus primatus, audiniuose. Sis sindromas
taip pat Zinomas kaip alergija zinduoliy mésai, galak-
tozei-1,3-galaktozei, raudonajai mésai ir alergija mésai
jsisiurbus erkéms, nes jy zarnyne ir seilése gali buti
galaktozés-1,3-galaktozés. Jsisiurbus erkei, ji per seiles
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gali perduoti Zzmogui galaktoze-1,3-galaktoze, o tai gali
paskatinti asmens imunine sistemg reaguoti gaminant
antikanus pries alfa-gal [8].

JAV jautrumas alfa-gal tapo alergijos raudonai mé-
sai priezastimi. Alfa-gal jautrumas daznai pasireiskia
uzdelsta anafilaksija (3-6 val.) suvalgius raudonos
mésos, kurioje randama zelatinos. Neseniai paskelb-
toje publikacijoje nustatyta, kad véjaraupiy vakcinos
sukelta anafilaksija, susijusi su jsijautrinimu alfa-gal.
Vakcinos, kuriose yra didesnis zelatinos kiekis (MMR
ir véjaraupiy viruso), gali sukelti PJR pacientams,
kuriems nustatytas jsijautrinimas alfa-gal baltymui
[2]. Gydytojui alergologui ir klinikiniam imunologui
svarbu Zinoti, kad alfa-gal taip pat randama kitose me-
dicinos priemoneése, pvz., $irdies voztuvy protezuose,
pagamintuose i$ karviy arba kiauliy [8].

Lateksas

Lateksas, taip pat zinomas kaip nataralus kauciukas,
gaunamas i§ gumos medzio Hevea brasiliensis. 1980 m.
pabaigoje alergija nattraliam kauciukui — lateksui —
jvardyta kaip vis svarbesné sveikatos priezitiros prob-
lema. Nors per pastaruosius kelerius metus alergijos
lateksui daznis sumazéjo, vis dar yra nuo 150 000 iki
1 mln. sveikatos priezitros darbuotojy ir daugiau nei
15 mln. Zmoniy visame pasaulyje, kenc¢ianciy nuo aler-
gijos lateksui. Nattralaus latekso yra kai kuriy vakcinos
buteliuky guminiuose kamsc¢iuose ir kai kuriy uzpildyty
$virksty stimokliuose. Pacientai, kuriems nustatyta
sunki alergija lateksui, turéty vengti vakciny, supakuoty
su latekso kam§¢iais ir $virksto lateksiniais stamokliais.
Sintetiné guma, kuri nesukelia alergijos, daugumoje
medicinos priemoniy pakeité lateksa. Alerginiy reakcijy
dél vakciny uztersimo lateksu rizika yra labai maza [9].

Mielés

Publikuota palyginti nedaug prane$imy apie ana-
filaksijos atvejus po vakcinacijos asmenims, kuriems
nustatytas jsijautrinimas mieliy baltymams. Jei paci-
entui anksc¢iau buvo PJR j kepimo arba alaus mieles,
o odos dirio méginys su Saccharomyces cerevisiae yra
teigiamas, prie$ vakcinacijg rekomenduojama atlikti
tyrima su mieliy turin¢iomis vakcinomis. Mieléms
alergiski asmenys gali patirti PJR | vakcinas, kuriy
sudétyje yra mieliy baltymy (pvz., vakcina nuo hepa-
tito B, zmogaus papilomos viruso) [10]. Saccharomyces
cerevisiae mielés yra vis dazniau naudojamos geriamo-
siose vakcinose. Moksliniy tyrimy rezultatai atskleidé,
kad geriamosios vakcinos su mielémis, kurios sukurtos
per pastarajj deSimtmetj, siekiant kovoti su gyviany ir
zmoniy ligomis, pasizymi veiksmingu imuniniu atsaku
ir yra daug zadancios [11].

Pieno baltymai
Pieno baltymai (pagrindinis — kazeinas) naudojami
kaip stabilizatoriai vakcinose nuo stabligés, difterijos
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ir kokliuso. Anafilaksija yra reta, o daugelis pienui
alergisky vaiky puikiai toleruoja minétas vakcinas.
Patartina buti atidesniems, skiriant pakartotinas vak-
cinos dozes vaikams, alergiskiems pieno baltymui —
kazeinui [1].

Laktozés disacharidas, randamas zinduoliy piene,
gaunamas pramoniniu badu, i§skiriant ir iSvalant jj
i§ pieno. Laktozés disacharidas daugelj mety naudo-
jamas farmacijoje kaip pagalbiné medziaga jvairiuose
vaistuose, jskaitant vakcinas. Laktozé yra iSgryninta
i$ isragy, todél joje gali buti pieno baltymy likuciy.
Publikuoti atvejai, kuriuose pranesta apie kadikiams,
turintiems alergija karvés pienui, po difterijos, ko-
kliugo ir stabligés vakcinacijos arba vakcinacijos
nuo poliomielito i§sivys¢iusig anafilaksija. Kazeino
randama difterijos, kokliuso ir stabligés vakcinoje, o
a-laktalbumino (i$ragy baltymo) — geriamojoje polio-
mielito vakcinoje [12].

Konservantai

Timerosalis, 2-fenoksietanolis ir fenolis naudoja-
mi daugiadoziuose vakciny buteliukuose, siekiant
uzkirsti kelig bakterijy augimui. Vakcinose esantis
timerosalis siejamas su kontaktine alergija (4 tipo
PJR) ir retai su sisteminémis alerginémis reakcijo-
mis. Timerosalis pasalintas kaip konservantas ma-
ziems vaikams naudojamose vakcinose. Be vakciny,

N i N
MMR
r VAR vakcina

DTaP su IPV kombinuota
vakcina

DTaP kombinuota
vakcina

K
- 1
7 & Zelatina

Fiziologinis tirpalas
(neigiama kontrolé)

Histaminas (teigiama
kontrolé) '

2 pav. Odos dirio méginiai atlikti alfa-gal jsijautrinusiam pacien-
tui, kuris patyré anafilaksijq po véjaraupiy vakcinos. Nustatytas
isijautrinimas zelatinai ir kitoms Zelatinos turin¢ioms vakcinoms
(pvz., MMR, VAR) [10]

DTaP - kokliuso, difterijos ir stabligés vakcina; DTaP su IPV - kokliuso, difte-
rijos, stabligés ir poliomielito vakcina; MMR - tymy, kiaulytés ir raudonukés
vakcina; VAR - véjaraupiy vakcina.
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2-fenoksietanolis naudojamas kosmetikoje, oftal-
mologiniuose tirpaluose ir antiseptikuose [1]. Yra
duomeny apie 2-fenoksietanolio sukelta kontaktine
alergija [13].

Japonijoje 2011-2012 m. stebéta su gripo vakcina
susijusiy anafilaksijy su vieno gamintojo vakcina,
kurioje buvo 2-fenoksietanolio [14]. Fenolis placiai
naudojamas burnos skalavimo skysciuose, gerklés
pastilése ir gerklés purskaluose. Siuo metu fenolio,
kaip konservanto, randama pneumokokinés vakcinos
polivalentéje vakcinoje (,,Pneumovax23®, ,,Merck®),
viduriy siltinés polisacharidinéje vakcinoje (,,Typhim
Vi% ,Sanofi Pasteur®) ir raupy gyvojoje vakcinoje
(»ACAMmerd200thersburg ,,Biochemend200thers®).
Dazniausia reakcija j vakcinose naudojamus konser-
vantus — makulopapulinis i$bérimas [1].

Adjuvantai

Adjuvantai yra jtraukiami j kai kurias vakciny
sudeétis, kad sustiprinty arba nukreipty vakcinuoto
subjekto imuninj atsaka, ypa¢ siekiant sustiprinti T-
lasteliy imuniteta ir padidinti T-1gsteliy pagalbininky
funkcijg. Aliuminio hidroksidas ir aliuminio fosfatas
yra dazniausiai naudojami adjuvantai vakcinose. Néra
dokumentuota adjuvanty sukelty anafilaksijy atvejy,
taciau dél vakciny, kuriy sudétyje yra aliuminio, gali
iSrysketi kontaktiné alergija, mazos granulomos, maz-
geliai bei dilgéliné [15].

Antibiotikai

Antibiotikai, jskaitant neomicing, polimiksing B,
kanamicing, gentamicing ir streptomicina, gali sukelti
PJR nuo lengvos iki sunkios, jskaitant anafilaksijg. Ba-
tent $ie antibiotikai yra naudojami vakciny gamybos
procese, siekiant uzkirsti kelig bakterijy arba grybeliy
dauginimuisi. Dél $ios priezasties kai kuriose vakcinose
gali bati jy pédsaky. Sios antimikrobinés medziagos
gali sukelti létasias — kontaktines arba, retais atvejais,
sistemines — greito tipo PJR [11]. Pavyzdziui, aprasy-
tas klinikinis atvejis apie pacienta, paskiepyta MMR
vakcina, kurios sudétyje buvo neomicino, netrukus
po vakcinacijos patyrusj anafilaksija [16].

PADIDEJUSIO JAUTRUMO REAKCIJOS

| COVID-19 VAKCINAS

Vakcinacija yra pagrindiné infekciniy ligy, jskaitant
SARS-CoV-2 viruso sukeltos koronaviruso ligos 2019
(COVID-19), prevencijos priemoneé. Iki $iol bendras
nuo COVID-19 vakciny PJR paplitimas siekia vos
5,58 atvejo milijonui suleisty doziy, bet $ie skaiciai
yra didesni, palyginti su kitomis vakcinomis. Pande-
mijos laikotarpiu sékmingai i$bandyta ir klinikinéje
praktikoje placiai naudojama daugybé naujy vakciny
technologijy, tokiy kaip su polietilenglikoliu (PEG)
suristi liposominiai preparatai, kuriuose yra matricinés
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ribonukleoriuigsties (mRNR) daleliy, adenovirusy vek-
toriy vakcinos, kurios supazindina imunine sistemg su
pavir$iniu S baltymu, ir vakcinos su adjuvantu. Tikslas
reakcijy mechanizmai nezinomi, taéiau specifinés
pagalbinés medziagos, pvz., PEG ,,Pfizer, ,BioNTech"
ir ,Moderna“ vakcinose ir polisorbatas 80 (PS80)
»AstraZeneca® ir ,,Johnson & Johnson“ vakcinose,
retais atvejais identifikuoti kaip priezastiniai alergenai
[17]. Pastebétas odos uzpildy poveikis, selektyviai
susijes su uzdelstu padidéjusiu jautrumu mRNR vak-
cinoms. Nustatyta, kad turimi odos uzpildai susije su
daznesnémis uzdelsto tipo PJR j mRNR vakcinas [18].
Nepaisant to, daugumai pacienty, kuriems pasireiské
su vakcina susijusiy lengvy uzdelsto tipo reakcijy, gali
toliau sékmingai testi vakcinacija [19].

PEG yra pagrindinis komponentas, uztikrinantis
mRNR pagrindu pagaminty liposominiy vakciny
stabilumag. Dél pries tai literatiroje aprasyty su PEG
susijusiy PJR dél $io komponento naudojimo vaisty
pramonéje ir kosmetikos produktuose, PEG pasiilytas
kaip pirmasis galimas su anti-SARS-CoV-2 vakcina
susijes PJR kaltininkas [20]. Vis tik pacientai, kuriems
nustatytas jsijautrinimas PEG, gali saugiai gauti mRNR
pagrindu pagamintas vakcinas, nes PEG kiekis vakci-
nos preparatuose néra pakankamai didelis sukelti PJR
[21]. Tikslus reakcijy mechanizmas néra zinomas, bet
spéjama, kad mRNR pagrindu pagamintose vakcinose
esantis PEG sukelia imines reakcijas aktyvinant komp-
lementg arba dalyvaujant ant leukocity jau esantiems
anti-PEG antikGniams [22].

Polisorbatas 80 (PS80) yra emulsiklis, daznai naudo-
jamas farmacijoje, maisto produktuose ir kosmetikoje.
Sis sintetinis junginys yra klampus, vandenyje tirpus
geltonas skystis. PS80 randama virusiniy vektoriy
pagrindu sukurtose anti-SARS-CoV-2 vakcinose [23].
PS80 placiai taikomas farmacijoje ir maisto produk-
tuose, be to, jis daznai naudojamas kaip eteriniy aliejy
emulsiklis. Pastaraisiais metais plac¢iau kalbama apie
alergija PS80, taciau didesnis démesys PS80, kaip
alergenui, iSaugo vakcinacijos pries SARS-CoV-2
laikotarpiu [24].

Nors aprasyta nemazai sékmingy vakcinacijos atveju,
dabartinése gairése rekomenduojama, kad pacientai,
alergiski PEG arba PS80, neturéty bati vakcinuojami
nuo COVID-19 su $ia pagalbine medziaga. Tokie pa-
cientai turéty kreiptis j gydytojg alergologa ir klinikinj
imunologga, siekiant nustatyti saugia alternatyva. Abi
pagalbinés medziagos yra struktariskai panasios, taip
pat nustatytas kryzminis reaktyvumas. Egzistuoja
teoriné reakcijy rizika j vakcinas, kuriy sudétyje yra
PEG ir PS80, pacientams, kuriems anksc¢iau nustatytas
jsijautrinimas j bet kurj i$ $iy komponenty [23, 25].

Asmenys, kuriems diagnozuotas jsijautrinimas
maisto alergenams, pléviasparniams, lateksui ir (arba)
oro alergenams arba kontaktiniams alergenams, turéty
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bati paskiepyti COVID-19 vakcina be papildomy tyri-
my arba gydytojo alergologo ir klinikinio imunologo
vertinimo. Pacientams, kuriems anksciau pasireiské
anafilaksija, nesusijusi su COVID-19 vakcina arba
jos pagalbinémis medziagomis (pvz., PEG), ilgesnis
stebésenos laikotarpis po vakcinacijos néra bitinas.
Kreiptis i gydytoja alergologg ir klinikinj imunolo-
ga rekomenduojama tik tiems pacientams, kuriems
anksciau pasireiské PJR j PEG ir (arba) PS-80, arba
kuriems po COVID-19 vakcinos suleidimo pasireiské
staigi sunki greito tipo PJR (< 4 val.). Tarptautinése
gairése rekomenduojama atlikti odos alerginius mégi-
nius su PEG ir PS-80, siekiant i$tirti galima padidéjusj
jautruma $ioms pagalbinéms medziagoms, méginant
atskirti asmenis, kuriems gresia alerginés reakcijos j
COVID-19 vakcinas, arba pacientus, kuriems jtaria-
mos IgE sukeltos PJR j COVID-19 vakcina. Atlikti
moksliniai tyrimai rodo, kad dauguma pacienty, kurie
sékmingai paskiepyti pirmaja COVID-19 vakcinos
doze, galéjo sékmingai toleruoti ir antrajg bei kitas
dozes. COVID-19 vakcinos yra saugios ir veiksmingos,
o sunkios alerginés reakcijos yra itin retos, todél svarbu
skatinti pacientus skiepytis nuo COVID-19 ir vengti
pakartotinés vakcinacijos vélavimo [26].

ALERGISKY PACIENTY VAKCINACUJA IR

PREMEDIKACIJA

Jeigu pacientui patvirtintas jsijautrinimas tirtiems
vakcinos komponentams, rekomenduojama atlikti
laipsniska vakcinacijg — didinant vakcinos dozes. Si
procediira vadinama desensibilizacija ir dazniausiai yra
niam imunologui. Nors desensibilizacija atliekama itin
retai, $§i procedira yra naudinga asmenims, kuriems
pasireiské greito tipo PJR j vakcinas (pvz., | pirmaja
mRNR COVID-19 vakcinos doze¢). Be to, leidziama
saugiai testi vakcinacija naudojant desensibilizacijos
protokolg. Desensibilizacija gali bati atliekama su (be)
premedikacija, skiriant antipiretikus, analgetikus
ir (arba) antihistamininius medikamentus [27].

Nors antipiretikai, analgetikai ir antihistamininiai
vaistai yra vartojami siekiant apsisaugoti nuo galimy
vakcinos nepageidaujamy reakcijy arba jas palengvinti,
vyrauja nuomoné, kad jy vartojimas gali bati susijes
su silpnesniu imuniniu atsaku [28]. Premedikacija
prie$ vakcing nesteroidiniais vaistais nuo uzdegimo
antihistamininiais vaistais nerekomenduojama. Re-
komenduojama testi $iy vaisty vartojima, jeigu jis yra
nuolatinis (pvz., pacientams, sergantiems alerginiu
rinitu arba létine spontanine dilgéline) [27].

Visgi analgetiky arba kar§¢iavima mazinanciy vaisty
poveikis vakciny imunogeniskumui lieka neaiskus.
Keletu tyrimy vertintas $iy vaisty poveikis vakcinos
imunogeniskumui. Pavieniai tyrimai rodo tam tikry
imuninio atsako parametry pokycius po vakcinaci-
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jos, kai analgetikai ir kar§¢iavimg mazinantys vaistai
vartojami profilaktiskai arba dél terapiniy indikacijy
[29, 30]. Vis tik $iy jrodymy nepakanka teigti, kad
analgetikai ir antipiretikai turi jtakos vakcinos veiks-
mingumui. Konkrec¢iy duomeny apie analgetiky,
kars¢iavimg mazinandiy vaisty arba antihistamininiy
vaisty poveikj COVID-19 vakciny imunogeniskumui
yra nedaug. Turimi licencijuoty vakciny klinikiniy
tyrimy duomenys ir pasaulio visuomenés sveikatos
jstaigy rekomendacijos rodo, kad trumpalaikis anal-
getiky ir kar§¢iavimg mazinandiy vaisty vartojimas
nereceptinémis dozémis greic¢iausiai neturés jtakos
vakciny veiksmingumui [31].

Aspektas, kuris lieka nezinomas ir yra placiai disku-
tuojamas — ar analgetikai ir kar$¢iavimg mazinantys
vaistai gali apsaugoti nuo rety, bet rimty nepageidauja-
my reakcijy, tokiy kaip miokarditas arba trombozé, nes
uzdegiminés reakcijos bent i$ dalies prisideda prie $iy
rimty nepageidaujamy reakcijy patogenezés [32, 33].

PACIENTY, KURIEMS NUSTATYTAS PADIDEJES

PRADINIS TRIPTAZES KIEKIS, VAKCINACIJA

Padidéjes pradinis triptazés kiekis serume nustatomas
iki 6 proc. populiacijos. Dazniausios priezastys — pu-
tliyjy lasteliy aktyvacijos sindromas ir mastocitozeé.
COVID-19 vakcinacijos rekomendacijose teigiama, kad
asmenys, kuriems diagnozuotas putliyjy lasteliy akty-
vacijos sindromas arba mastocitozé, gali buti saugiai
paskiepyti bet kuria i§ patvirtinty COVID-19 vakciny
arba bet kokia kita vakcina, o profilaktiné naujos kartos
antihistamininio preparato dozé prie$ skiepijima gali
pagerinti vakcinos toleravimg. Visiems pacientams,
sergantiems mastocitoze, reikia apsvarstyti rekomen-
duoti saugumo priemones, jskaitant premedikacijg ir
stebéseng po vakcinacijos, atsizvelgiant j individualia
rizikg ir bendra situacija kiekvienu atveju [34]. Pacien-
tams, kuriems diagnozuotas putliyjy lasteliy aktyvacijos
sindromas, ir sergantiesiems mastocitoze, anafilaksinj
$oka gali sukelti tokie veiksniai, kaip pléviasparniy jgéli-
mai, maisto alergenai ir vaistai. Visgi iki 20 proc. atvejy
anafilaksijos priezastis lieka nenustatyta [35]. Remiantis
dviejy tyrimy rezultatais, nenustatyta jokio statistiskai
reik§mingo rysio tarp anafilaksijos rizikos dél vakci-
nacijos ir mastocitozés diagnozés [35, 36]. Pabréztina,
jog vakcinacija gali paiiminti mastocitozés simptomus,
tokius kaip niezulys, dilgéliné arba vir§kinamojo trakto
sutrikimai [36]. Taigi, pacientams, sergantiems mas-
tocitoze, vakcinos néra kontraindikuotinos, o sunkiy
sisteminiy PJR rizika islieka maza [34].

DISKUSIJA

Nepageidaujamos reakcijos j vakcinas gali pasireiksti
kaip vietinés arba sisteminés, iminés arba létinés, taip
pat imuninés arba ne imuninés kilmés. Nors visos
alerginés reakcijos yra sukeltos imuninés sistemos, ne
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2 lentelé. Anafilaksijos ir vazovagalinés reakcijos diferenciné diagnostika [16]

Anafilaksija

Vazovagaliné reakcija

Pradzia
per kelias valandas

|prastai per 15 min. nuo vakcinos suleidimo, bet gali pasireiksti

Netrukus, jprastai per kelias minutes po vakcinos
suleidimo arba jos metu

Kvépavimo taky
sistema

Kosulys, Svokstimas, balso uzkimimas, stridoras, kvépavimo
sutrikimo pozymiai, tokie kaip tachipnéja, cianozé. Virsutiniy
kvépavimo taky patinimas (pvz., lGpuy, liezuvio, gerklés, gerkly)

Normalus kvépavimas, gali bati nezymus pokyciai

Sirdies ir kraujagysliy | Tachikardija

Bradikardija

poodiniy audiniy sluoksniy patinimas)

sistema Silpnas miego arterijos impulsas arba jo nebuvimas Silpnas arba periferinio pulso nebuvimas
Hipotenzija - ilgalaiké, néra jokio pageréjimo be specialaus Stiprus miego arterijos pulsas
gydymo Hipotenzija - jprastai laikina ir koreguojama gulint
Samonés netekimas — jokio pageréjimo gulint arba nuleidus Samonés netekimas — pageréja gulint arba nuleidus
galva galva

Oda Odos niezéjimas Blyskumas
Generalizuota odos eritema (paraudimas) Vési, suglebusi oda
Dilgéliné

Angioneuroziné edema (lokalus arba bendras gilesniy odos ar

Virskinamojo trakto
sistema

Pykinimas arba vémimas

Pilvo spazmai, viduriavimas, pykinimas arba
vémimas

visos imuninés reakcijos yra alerginés. Daznos vietinés
reakcijos néra alergijos klinikiné israiska, jskaitant
patinimg ir eritema vakcinos injekcijos vietoje. Sios
reakcijos gali pasireiksti praéjus valandoms arba die-
noms po injekcijos. Sisteminés nealerginés reakcijos,
jskaitant lengva kar§c¢iavima ir vazovagalines reakcijas,
tokias kaip hipotenzija, baimés jausmas, pykinimas
ir sinkopé, taip pat yra gana daznos. Nei vietinés,
nei vazovagalinés reakcijos nekelia rimto pavojaus
pacientui. Medicinos personalui, vakcinuojanc¢iam
pacientus, labai svarbu gebéti diferencijuoti anafilaksija
nuo vazovagalinés reakcijos, nes stebima tendencija
klaidingai diagnozuoti PJR (2 lentelé) [16].

Reikéty nepamirsti, kad galima ir neimunologi-
né anafilaksija, kai staigi, masyvi putliyjy lasteliy
ir (arba) bazofily degranuliacija vyksta nedalyvaujant
imunoglobulinams. Sios reakcijos gali atsirasti dél
komplemento aktyvavimo nanodalelémis, koloidiniais
tirpalais arba liposomomis, nesusidarant imuniniam
kompleksui. [prastai aktyvinamas komplementas, o
$ios reakcijos vadinamos su komplemento aktyvacija
susijusia pseudoalergija (angl. complement activation-
related pseudoallergy (CARPA) reactions), kurios metu
jvyksta tiesioginé putliujy lgsteliy ir bazofily aktyvacija,
i$siskiria histaminas bei kiti mediatoriai (heparinas,
triptazé, citokinai) [16]. Komplementas gali bati akty-
vinamas klasikiniu, lektininiu arba alternatyviu keliu.
CARPA reakcijy metu, priesingai nei IgE medijuoty
reakcijy metu, jau pirma kartg paveikus antigenu gali
iSrysketi anafilaksija, kuri vélesniy doziy suleidimo
metu gali ir nepasikartoti. Siuo atveju odos dirio ir
jodiniai méginiai su vakciny komponentais greic¢iausiai
bus neigiami, o diagnozé patvirtinama klinikiniais
duomenimis. Nors tiek IgE sukeltos anafilaksijos, tiek
neimunologinés anafilaksijos klinikiniai pozymiai yra
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panass, triptazés ir SC5b-9 matavimai gali padeéti
atskirti $iuos du reakcijy tipus. Triptazé yra putliyjy
lasteliy aktyvacijos zymuo, kuris i$siskiria po putliyjy
lasteliy degranuliacijos, o SC5b-9 yra komplemento
aktyvacijos zymuo ir galutinis komplemento komplek-
sas. Tiek triptazé, tiek SC5b-9 po anafilaksijos epizodo
laikinai padidéja, todél kraujo Zymenis geriausia ti-
krinti praéjus 30-90 min. nuo reakcijos pradzios. Kitas
naujas biologinis Zymuo - paveldima a-triptemija, kuri
gali buti naudinga nustatant individualaus paciento
rizika susirgti sunkia anafilaksija [39, 40].
Anafilaksija dél vakcinos komponenty i$ tiesy yra
reta. Per 26 m. JAV naudojamoje Vakciny nepa-
geidaujamy reakcijy registravimo sistemoje (angl.
The Vaccine adverse event reporting system, VAERS)
uzregistruota beveik 500 000 pranesimy apie galima
anafilaksija, sukeltg vakcinos komponenty, taciau 828
i$ juy priskirti anafilaksijai pagal Braitono anafilaksijos
kriterijus (angl. Brighton collaboration case definition of
anaphylaxis) [37]. Panasius rezultatus rodo ir 2016 m.
publikuotas klinikinis tyrimas, kuriame analizuoti
visuomenés sveikatos departamento duomenys. Nu-
statyta, kad anafilaksija patvirtinta tik 33 atvejais i$
registruoty 25 173 965. Vis tik $io tyrimo rezultatai
atskleidé reik$mingas anafilaksijos rizikos sasajas su
atopinémis ligomis ir astma [40]. Keleto kity tyrimy
rezultatai rodo, kad dazniau anafilaksija nustatoma dél
pasiutligés, tymy, kiaulytés, raudonukés, véjaraupiy
(MMRV), véjaraupiy (VAR) vakciny ir vakcinos nuo
juostinés puslelinés Herpes zoster (HZV), tadiau $is
daznis yra mazas [1]. Stinga informacijos apie vakciny
sukeltas neimunines anafilaksijas. Dazniausiai neimu-
niné anafilakcija siejama su kompiuterinés tomografi-
jos metu naudojamomis kontrastinémis medziagomis
arba gadolino kontrastu. Aprasytas klinikinis atvejis dél
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PEG i$provokuotos neimuninés anafilaksijos pacientui
po COVID-19 mRNR vakcinos injekcijos [41].

Nors PJR j vakcinas yra labai retos, rekomenduojama
15-30 min. po vakcinacijos stebéti visus pacientus.
Svarbu zinoti, kad pacientus, kuriems nustatytas imu-
nodeficitas (pvz., sunkas T lasteliy imunodeficitai),
kontraindikuotina skiepyti bet kokiomis gyvomis
vakcinomis (véjaraupiy, raupy, geltonosios karstinés).
Pacientus, kuriems reikalingas imunosupresinis gydy-
mas, rekomenduojama, jei jmanoma, paskiepyti dar
pries skiriant imunosupresija [16].

APIBENDRINIMAS

Vakcinacija tebéra pati svarbiausia ir sékmingiausia
sveikatos intervencija visuomenéje, mazinanti serga-
mumo ir mirtingumo rodiklius nuo infekciniy ligy.
Padidéjusio jautrumo reakcijos j aktyviasias vakcinos
sudedamasias dalis yra labai retos, jprastai sukeliamos
vakcinos komponento (pvz., kiausiniy baltymy), o ne
antigeno. Dazniau nustatomos vietinés reakcijos injek-
cijos vietoje arba vazovagalinés reakcijos, kurios néra
laikomos alergijos klinikine i$raiSka. Nors anafilaksija
dél vakcinacijos yra reta, vakciny gamintojai ir vakcina-
cijos paslauga teikiancios gydymo jstaigos privalo turéti
anafilaksijos valdymo algoritmus ir prireikus jais remtis.
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