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OLCU:2 YAS 3 AY

- SIKAYET:Ates

= Hikaye:

= {Ik giin ates disinda sikayeti olmamus. Sonraki giin atesinin devam etmesi ve
ek olarak beslenmesinin azalmasi tizerine dis merkeze basvurmus ,orada
yapilan tetkiklerinde WBC:14900NEU:9300LY:3400 HGB:11,7PLT:336000
CRP: 16.5 MG/LTIT:+3 LOKOSIT saptanmus.




OLGU:2 YAS 3 AY

= {drar yolu enfeksiyonu tanisi alan hasta sonda ile idrar kiiltiirii alinip seftriakson

intravenoz ilk dozu yapilmas.




0LGU:2 YAS J AY

« lac verildikten hemen sonra hapsink
,gozlerde ve dudakalarda sislik ardindan
tim vicudunda kirmizi cilten kabarik
dokuntileri olmus.Daha sonra stridor
gelismis.

HASTANIN YASADIGI SORUN?




ANAFILAKSI

Kutanoz-mukozal tutulumu

Urtiker, ananjio6dem, flasing-kasinti, dil-
dudak-uvula’ da sislik

Solunum tutulumu

Disipne, vizing-bronkospazm, stridor, PEF
azalma, hipoksemi

Hipotansiyon veya esdegeri

Cocuklarda yasa gore TA normalinin >%30
diisme, erigkinde ise <90 veya kendi TA >%30
diisme

Es degerleri hipotoni, senkop, inkontinans

Persistan GIS semptomlar:

Abdominal kramp, kusma

u sistemlerden iki veya daha fazlasi tutulmasina anafilaksi denir
%10-20 olguda kutanoz-mukozal tutulum olmayabilir




= Fizik muayenesinde uvula 6demi ve stridoru olan hasta anaflaksi kabul edilip intra
muskiler adrenalin yapilmuis.

= Prednol+avil yapilmis. 24 saat takibinde dokuntiileri gerilemis. Sislikleri azalarak
kaybolmus. Solunum sistem muayenesi normal saptanmis. Hasta alerji a¢isindan
tarafimiza yollanmus.




ANAFLAKSI TEDAVI

 GENELYAKLASIM

» EPINEFRIN: 0.01 mg/kg/doz, IM.(max.0,3 mg)
+ Semptomlar dizelene kadar 5 dakikada tekrar
+ En iyl emilim uyluk anterolateral kismindan

o Antihistamin
= Difenhidramin: 5 mg/kg
= Ranitidin: 1 mg/kg
o Metilprednizolon: 1-2 mg/kg/giin.




» KLINIK DURUMA GORE
= Bronkospazm(epinefrine direncl)
= Nebiilize salbutamol,aminofilin
= Hipotansiyon (Epinefrin ve sivi tedavisine direncli)
= Dopamin: 2-20 ug/kg/dakika

= B-bloker kullanan hastalar:
* Glukagon:20-30 pg/kg 5 dakikada infiizyon,




0L6U:2 YAS 3 AY
Ozgecmis:

= 42 GH 3560 GR C/S ILE DOGMUS.
= YDYBU yatis dykiisii yok
= Bilinen bir hastalitn yok.

= Bilinen ila¢ ve gida alerjisi yok

"Soygecmis:

= Annesi 30 yasinda sag-saglikli
= Babasi 32 yasinda sag-saglikli
= Akrabalik yok

= 1.Cocuk hastamiz




0LGU:2 YAS 3 AY

FIZIK MUAYENE

= Bilin¢ agik, koopere, oryante

= Boy:87cm (26.P -0,63SDS) Kilo:11kg (14. P -1,07SDS)
= Deri: ikter,siyonoz,dokiinti yok

= BB:Orofarinx dogal, LAP yok

= SS:Solunum sesleri esit ve dogal,ral ve ronkus yok

= KVS:S51-5S2 normal,S3 yok,ek ses ve tifiirim yok

= GIS:Batin rahat, defans, hassasiyet yok,HSM yok
» GUS:dogal, anomali yok

= Sinir Sistemi:dogal




OLGU:2 YAS 3 AY

Kiiltiir Ad Sonug

5368174 - idrar Kulttir(: (Orta Akim) Mikroorganizma Uredi

Ureyen Mlkroorganizma Adi : 100.000 CFU/ML Escherichia coli

Antibiyogram Adi Sonug

Ampicillin Duyarli (S)
Gentamicin Duyarli (S)
Cefuroxime Axetil Duyarli (S)
Cefuroxime Duyarli (S)

= Hastaya oral Nitrofurantoin baslanmist1 7 gliine tamamlanmus.
» URINER USG:normal




ON TANI ?%?




KLINIK TAKIP:

= 2 yildir hi¢ antibiyotik kullanmim 6ykiisi yok.
= Anaflaksiden 1.5 -2 saat 6ncesinde i.v. Parasetamol verilmis
= Parasetamol oral provakasyon testi yapildi . Sonuc: negatif saptand..

= Sonrasinda penisilin deri testi planlandi




PENiSILIN RiSK FARTORLERI

= Yas: En sik 20-49 yaslar

= [lacin sik araliklara kullanilmas: (kistik fibrozis)

» [lacin verilis yolu (Parenteral > oral)

= Genetik yatkinlik (HLA-DRA, HLA-DRB5)

= Diger alerjik hastaliklar1 (alerjik rinit, astim veya gida alerjileri gibi):

Reaksiyon riski artirmaz ancak bununla birlikte, duyarlh hale geldikten sonra, astimi olan
hastalar (6zellikle) ciddi reaksiyonlar ve anafilaksi i¢in daha buyuk risk tasirlar.

= Baska bir ilaca allerji

= Beta adrenerjik blokér kullanimi

= Daha 6nceden penisilinle karsilasma
Sistemik, topikal, gidalarla

Irk, cins ve penisillum mantarina duyarhlik
RiSK FAKTORLERi DEGILDIR




KLINIK

= Sistemik anaflaksi

» Urtiker ve anjio6dem

= Urtikeryal olmayan deri dokiintiileri
= iImmuin aracilikli sitopeniler

» Immiin kompleks reaksiyonlari

= Stevens Johnson Sendromu

= Eksfoliatif dermatit

= Interstisiyel nefrit

= Eozinofili

= Ates

= Ampisilin-amoksisilin dokuntuleri




BASLANGIC ZAMANINA GORE SINIFLAMA
= Ani tip: [k 60 dakikada

= Geg: >1 saat
Hafif kutanedz reaksiyonlar
Akselere serum hastalign
Eksfoliyatif dermatit*
[nterstisiyel nefrit*
Stevens Johnson Sendromu*
Serum hastaligl

Ila¢ atesi

*: Bu reaksiyonlarin goruldigu vakalara kesinlikle penisilin
verilmez ve deri testi de onerilmez.




ILAC ALLERJILERININ IMMUNOPATOLO]JIK SINIFLAMASI

=TipI

- Tip II

- Tip ITI

= Tip IV

Erken tip hipersensitivite,IgE aracilikl

Anaflaksi, urtiker, anjioédem, baz1 dokuntuler

Sitotoksik reaksiyonlar, IgG ve IgM aracilikh

Sitopeniler, bazi vaskulitler, bazi organ infl.

Immun kompleks reaksiyonlari, IgG ve IgM aracilikli

Serum hastalig, bazi vaskulitler

Lenfosit aracilikli,Kontakt dermatit, bazi dékiintiler, bazi organ
inflamasyonlari




Comparison of cephalosporin and penicillin structures

Cephalosporins Penicillins
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Cephalosporins and penicillins share a four-membered beta-lactam ring (arrows).
Cephalosporins have a six-membered dihydrothiazine ring, while penicillins have a
five-membered thiazolidine ring. The R1, and to a lesser extent, the R2 side
groups on cephalosporins are important in generating allergenic epitopes.

R: side chain group.
Courtesy of Antonino Romano, MD.
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CAPRAZ REAKSIYONLAR
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Substituted 7-aminocephalosporanic acig
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Substituted 3-amino-4-methylmonobactamic acid
(aztreonam)
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Substitute 3-hydroxyethylcarhapenemic aci¢
(imipenem)
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KLINIK TANI

= Detayli oyku
= Deri testleri / serolojik testler

= Provokasyon




OYKU

= Tepki ka¢ yasinda ortaya ¢ikmustir ?

= Hasta hangi antibiyotigi, ne yolla almistir ?

= Hasta antibiyotigi hangi neden ile aliyordu ?

= Hastanin baska ilaclar aliyor muydu ?

= Klinik belirtiler ila¢ alimindan ne kadar siire sonra ortaya ¢ikmistir ?
= Klinik belirtilerin 6zellikleri nelerdir ?

= Hasta tepkiden 6nce veya sonra beta-laktam antibiyotikler almis mi ?
= Allerjik reaksiyon tanmisini kim koymustur ?

= Allerjik reaksiyon i¢in uygulanan tedavi nedir ?




KLINIK TANI

= Detayli oyku
= Deri testleri / serolojik testler

= Provokasyon




TANIYONTEMLERI

[n vitro testler

1. RAST (penisiloile karsi
ozgul Ig
1. Prik ve intradermal deri testi (tip 1) 2 immuno CAP

2.Yama testi 3. Bazofil aktivasyon testi

3. Oral provakasyon testi 4. Lenfosit aktivasyon
testi

(CAST-ELiSA)

5. Lenfosit .
transformasyon testi

In vivo testler




PENiSILIN DERI TESTI
KIMLERE YAPILMALIDIR ?

= Penisiline reaksiyon oykiisii pozitif

+

=Penisilin kullaniimasi mutlak gerekli

+

*Penisiline uygun alternatif yok

=Penisiline reaksiyon oykist var fakat oyku glvenilir degil.
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PENISILIN ALERJISINDE DERI TESTLERI

= Sirasiyla Sensitivite
= PPL*,
—
= MDM ¥, ~%50 v'[3 laktam grubu ilag
« Penisilin G, bilinmiyorsa
> v AXO, AMP alerjiklerde

= AXO, %43 yan zincir alerjisini
= AMP, %33 ayirt etmek icin
= siipheli ilacla yapilir sirayla tumu yapilmalidir.

%10 sensitif

Spesifite her bir hapten i¢in %97-99.

*Diater Lab, Madrid, Ispanya.




B-LAKTAM ANTIBIYOTIK DERI TESTI

Deri Test Soliisyonu Metod *
= PPL Pre-Pen 6x10-5M Direk prik, negatif ise,
* Penisilin G 10.000 U/ml >[ntradermal test, 1:100 diliisyon ile basla,
* Penisiloat 0.01M X10 diliisyon ile arttir.
= Peniloat 0.01 M
= Ampisilin 1-25 mg/ml ~

= Amoksisilin 1-25 mg/ml

Direk prik, negatif ise,
>intradermal test, 1:100 diliisyon ile basla,
= Aztreonam 3 mg/ml X10 diliisyon ile arttir.

= Sefalosporinler 3 mg/ml

 Imipenem 1 mg/ml




ILACLARIN KESILME SURELERI

ILAC Ani tip reaksiyon Gecikmis tip reak.
H1 antihistaminikler 5 giin gerekmez
BEdrenik ffaglar | 3 9UN gerekmez

Uzun stireli sistemik 3 hafta

KS(> 10mg/giin 3 hafta

Kisa siireli yiiksek 1 hafta 1 hafta

doz(>50 mg) sist.KS

Kisa siireli 3 gin 3 gin

(<50 mg) sist.KS

topikal KS 7 gun 2 hafta

imipramin 5 giin gerekmez

fenotiyazin 5 gun gerekmez

ENDA, Brockow K, et al. Allergy 2002




PRICK TEST

= Negatif kontrol: Serum fizyolojik

= Pozitif kontrol:
Histamin(10mg/ml)

Degerlendirme:

= 20. dakikada olusan eritemin
eslik ettigi endurasyon ¢apl

= Allerjen uygulama yerinde édem
plaginin ortalama g¢apimn negatif
kontrolun 6dem capina gore 3
mm’ nin tstinde olmasi ve buna
eritemin egslik etmesi




INTRADERMAL TEST

IR ;‘)‘,; t}‘d"’ . . .o
i i"g'g‘;t = Negatif kontrol: Serum fizyolojik
i

= Pozitif kontrol: Histamin(lmg/ml)

= 0.02-0.05ml , 3 mm’lik kabariklik olusturacak
sekilde ID verilir.

= Erken degerlendirme(20.dak):

Injeksiyon alaninin(bleb) ilk capina gére 3 mm
ve ustliinde artis gostermesi ve eritemin eslik
etmesi

» Ge¢ degerlendirme(24.,48.ve 96. saat):

a)Palpabl endiirasyonla birlikte eritem
varligi(Barbaud A,2009)V

s

b)Endiire eritem ¢apinin Smm’den fazla
olmasi(ENDA,2004)

‘ c)Fotodokiimantasyon

) @




hasta ENDA
GUIDELINE gére
degerlendirilir.

Figure 3. Long algorithm.



= OLGUMUZDA

= PPL,MDM,BP ile prikt ve ID test : negatif
Penisilin V ile oral provokasyon: reaksiyon gozlenmedi
Seftriakson: 1/1001ID: 25X20 mm

= Alternatif ila¢ bulmak amach amoksisilin (seftriakson ile
benzer yan zincir icermiyor) ile deri testlerine alinmas,
negatif bulunmasi tizerine provakosyona alinmis ve tolere
etmis.




ILAG DERI TESTI EMNIYETI

[lac antijenleriyle prick ve ID sonrasi sistemik reaksiyon

Tim yapilanlarda:
% 1.3

Testi pozitif bulunan ve éncesinde anafilaksi oykiisu olanlar i¢in:
%8.8-11

] Allergy Clin Immunol 2006:117;466-8




Risk/yarar analizi yapilmalidir

*Gerekli acil énlemler alinmalidir, damar yolu ag¢ik olmalidir

«Anafilaksi oykiisi olan hastada ; Prick teste yiiksek sulandirma (en az 1/1000 diliisyon) ile
baslanip negatifse bir sonraki basamaga gecilmelidir, IDT daha risklidir.

*Gecikmis ila¢ reaksiyonu SJS, TEN,DRESS gibi bir tabloysa

Oncelikle yama testi yapilir

Yama testlerine rutinde kullanilanlardan daha diisiik konsantrasyonlarda baslanir
Test basamaklar1 arasindaki siire uzatilir

Intradermal test énerilmez




CAPRAZ REAKSIYONLAR

Pensilinler ve sefalosporinler arasinda ¢apraz duyarliligin tam oram bilinmiyor.
Sefalosporin ve/veya penisillin allerjisi olan 1170 ¢ocuk arasinda yapilan bir
calismada ¢capraz reaksiyon oram %0.3-23.9 arasinda degismis.(1 kusak
jenerasyonla ¢capraz reaksiyon fazla saptanmis.)

pediatr allergy immunol 2005:16:341-7
1980 oncesi yapilan calismalarda ¢apraz reaksiyon orani yliksek
bulunmus(penisilin ile kontaminasyon,deri testi yada in vitro testlerle
kanitlanmamis penisilin allerjisi)




PENISILIN - SEFALOSPORIN

= Sefalosprinlere allerjik reaksiyon: % 1 - 10
= Sefalosprinlerle anaflaksi: % 0.02

= Penisilin allerjisi olanlarda 6zellikle 2. ve 3.
jenerasyon sefalosporinlere artmis reaksiyon riski
yoktur. (?)

= Penisilin der1 testleri sefalosporin allerjisi tanisi i¢in
guvenilir degildir

= Anne S. et al. Ann Allergy Asthma Immunol 1995;74:167-70




PENISILLIN ALLERJILI HASTADA SEFALOSPORIN KULLANIMI

Penisillin
allerjisi varsa

— ™~

Anaflaksi, aritmi, Oykiide reaksiyon
Bronkospazm, kasinti / hafifse
Aenieilinet Penisillinderi testij ~Sefalosporin tedavi
testi dozunun 30 dk ara
\ ‘ Tle 1/100,1/10 ve
POZlTIf nega-hf POZITlf
negatif
N\ |
Sefalosporin ~
T ver 2.veya3.kusak Sefalos in
DESENSITIZASYONLA AL por
SEFALOSPORIN VERILIR sgefdlosparinile || yerilir
dosnun /160 17111 ()




» PENISILIN DERI TESTi MEVCUT DEGILSE:

= Hastanin reaksiyon oykiisu

10 yildan uzun siire ge¢mis ve/veya IgE aracilikli reaksiyon distindirmiiyor ilag
verilir.

10 yil icinde olusmus ve IgE aracilikh diisiinduriiyorsa kademeli challenge ile
verilir.

Anaflaksi yasamissa desensitizasyonla verilir.
Klinik stabilite
Verilme yolu

degerlendirilerek karar verilir.




= Karbapenemlerle diger beta laktamlarin carpraz reaksiyon olasilign ¢ok disik
= Penisillin deri testi (+) 112 hasta

= 111’inde imipenemle deri testi (-)

= 111 hastamin hepsi provokasyonu tolere etmis(¢capraz r:%0.8)
] Allergy Clin Immunol 2009:124:167-9

- Penisillin deri testi (+) 108 hasta ¢capraz reak:%0.9
Allergy 2008:63:237-40

= Penisilin deri testi (-) > Karbapenem alabilir

= Penisilin deri testi (+)

« Penisiline alerji éykiisii (+) deri testi o Kademeli challenge
ile karbapenem alabilir




= Aztreonam (Monobaktam) seftazidim haricinde diger penisilinler ve beta
laktamlarla ¢arpraz reaksiyon gostermez.

= Penisiline ve diger beta laktamlara alerjik olanlar guvenle aztreonam
alabilirler.




YENIDEN DUYARLANMA

= Negatif deri testi sonrasi beta laktam antibiyotik tedavisi alanlarda
bildirilen yeniden duyarlanma sikhigl %0-16 arasinda degismektedir.

= Deri testi ilk uygulamada negatif bulunan 329 hastaya 4 hafta sonra
tekrar test yapimis, bu sure igerisinde beta laktam antibiyotik
kullanmamis olmalarmma ragmen hastalarin %2.5’inde testin
pozitiflestigl gorulmustiir.

Nugent et al. 2003

= Penisilin allerji hikayesi olan 48 test negatif hastaya beser haftalik
aralarla onar giinlik oral penisilin tedavileri 4 kez uygulanmis, her
uygulamadan once ve uygulamalardan 4 hafta sonra test
tekrarlanmis, hi¢ yeniden duyarlanma saptanmamaistur.

Solensky et al. 2002




= Penisiline anaflaksi 6ykiisi olan bir hasta baslangi¢ta penisilin
allergi degerlendirmesinde negatif olarak saptanmis.(DPT dahil) 2
hafta sonra yapilan test tekrarinda hasta anaflaksi yasamuis.

J InvestAllergol Clin Immunol2009:19:240

= ENDA baslangi¢ degerlendirmelerinde penisillin allerjisi
saptanmayan hastalarin 2-4 hafta sonra testlerinin tekrarim
onermektedir. Baz1 otorler bu uygulamay1 sadece baslangig
reaksiyonu siddetli olan vakalarda uygulamaktadir.




PENISILIN VE SEFALOSPORINLER ARASINDA YAN ZINCIR BENZERLIGINE BAGL1 GAPRAZ REAKSIYON

7.POZISYONDAKIYAN ZINCIiR

YAN ZINCIR YAN ZINCIR YAN ZINCIR YAN ZINCIR TAMAMEN
BENZER/CAPRAZ BENZER/CAPRAZ BENZER/CAPRAZ FARKLIDIR/CAPRAZ
REAKSIYON OLASI REAKSIYON OLASI REAKSIYON OLASI REAKSI BEKLENMEZ
Cefhaloridine Cefaclor Cefepime Cefoperazone
Cephalothin Cepharidine Ceftizoxime Cefotetan
Penicilin G Cephalexin Cefpirome Cefazolin
Cefadroxil Cefotaxime Cefuroxime
Amoxicilin Cefpodoxime Cefdinir
Ampicilin Ceftriaxone Cefixime
Loracarbef Cefprozil
Cefmetazole
Ceftibuten
Ceftazidime
Cefoxitin




SEFALOSPORIN ILE ALLER]JIK REAKSIYON VARSA

Hastanin allerjik oldugu sefalosporinden farkli yan
zinciri olan bir sefalosporin kullanilir

— T

o . . Deri testi yapilamiyorsa
Sef0|05p0r'|n ile deri testi yap Provakasyon uygulanabi“p
Pozitif negatif
\ \ Sefalosporin tedavi dozunun 30
dakika aralarla 1/100, 1/10, ve
Bir baska sefalosporin tam dozu uygulanarak
arastirilir veya Provakasyonyapilir
desensitizasyon




SEFALOSPORINLE ALLER]JI OYKUSU OLANDA PENISILLIN KULLANIMI

. 5 .

Siddetli ise Halfif ise

| |

PPL, Penisillin G ve amoksillin PPL, MDM ve amoksillin soliisyonla
Solisyonlariile deri testi yimyorsa 1Ile deri testi yapiliyorsa

!

Deri testi pozitif | Deri testi negatif Deri testi pozitif Deri testi negatif

| I | I

Bir baska Penisillin veya amoksillin Bir bask fibivotik Penisillin
antibiyotik Ile tedavi dozunun énce i .?. antbiyoh veya
verilir 1/100, sonra 30 dk aralarla veriir veya amoksillin
desensitizayon

1/10 ve tam dozu verilerek

provakasyon uygulanir @
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