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ANAFLAKSI
Dr. Yildiz SARACLAR"

ilk kez 1902 de Portier ve Richet «sea anemone» toksini injek-
siyonlartyla immunize etmeye calistiklart kdpeklerin, tekrarlayan in-
jeksiyonlardan sonra bekienilmeyen ani bir reaksiyonla 6ldiklerini
gozlemisler ve olaya «phylaxis» kelimesinin tam tersi olan, korun-
masiz anlamma gelen «Anaflaksi» adini vermislerdir. Hiyeroglifleri
tefsir edenlere gdre Misir Krali Menes bir ari sokmas! sonucu 0l-
mustir (M.O. 2641). Kaydedilen ilk fatal anaflaksi olarak kabul ede-
bilecegimiz bu olayin, ancak 40 asir sonra immunolojik bir meka-
nizmaya badh oldugu soylenebilmistir. Anaflaksi maddenin birikme-
sini degil, duyarli sahsa cok az dozda tekrar verilmesini gerektirir.

Anaflaktik reaksiyonlar lokal veya sistemik olabilir. Lokal reak-
siyonda antijenle temas eden yerde Urtiker - anjio6dem; sistemik
reaksiyonda ise yaygin Grtiker - anjiédem, sirkilatuar kollaps, diz
kas spazmi ve sok gorilebilir. Akut sistemik anaflaksi ani, beklen-
meyen, c¢cok adir ve fetal olabilen bir reaksiyondur. Coombs ve
Gell'in allerjik reaksiyori siniflandirmalarina gore Tip | hipersensiti-
vite (ani, erken, anaflaktik tip) tiirindedir. Siklikla uygun target hiic-
re (zerinde antijen-1lg E etkilesimi sonucu salinan kimyasal medi-
atdrierle olusur. immiinolojik olmayan kimyasal mediatdér saliniminin
sebep oldugu benzer reaksiyonlar «Anaflaktoid» reaksiyonlar adini
alir.

Etioloii ve Goriilme SikiiG1: Her antijen ve hapten uygun sart-
larda anaflaksiye sebep olabilir. Parenteral yolla verilen antijenler
daha siklikla anaflaksi yaparlar. Oral, intarnazal, oftalmik, inhalas-
yon ve topikal yollar daha az risk tasir. Etiyolojik ajanlart iceren
eksiksiz bir liste diizenlenemez. Bu agjanlar kismen Tablo | de grup-
landinlmistir. Bazi sahislarda antijenin ilk verilisinde de anaflaksi
gorilebilir. Bunlar antijeni farkinda olmadan alrmusg (penisilin yapilan
inedin sutinin icilmesi gibi) veya capraz reaksiyon veren bir anti-
jenle Onceden temas etmis kisilerdir. At tiylGne allerjisi olan ast-
malhiarda, kisrak sitii icen tatar cocuklarinda veya at eti yiyenlerde
at serumuna karsi duyarliik daha cabuk ve sik gslisir. Fatal reak-
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siyoniar sikhkla injeksiyona baghdir. Serumla beliren fotal reaksi-
yonlardan sonra, 1929 da allerjen ekstreleriyle yapilan deri testine,
hiposensitizasyona ve 1949 da penisilin injeksiyonuna bagh fatal
anaflaksi vak'alart yayinlanmistir, Bazi infeksiyon hastalikiarinm hi-
perimmun serumla tedavi edildigi 20 ci asrin ik yarisinda at seru-
mu en sik anaflaksi nedeni iken, bugln ilaclar ve bdcek sokmalar
6n siraya gecmistir. Glniimlzde antilenfosit serum disindaki serum
tedavileri hiperimmun insan serumu ile yapilmaktadir.

Anaflaktik reaksiyona sebep olan ilaclarin basinda Penisilin ge-
lir. 1970 yillarinda total anaflaktik reaksiyoniarin % 75 inden peni-
silin sorumlu tutulmustur. Penisiline karst beliren fatal olmayan
anaflaktik reaksiyonlarin gorilme sikligr % 0.7 - 10, agir anaflaktik
reaksiyonlar % 0,04 - 0,10, fatal anaflaksi ise % 0.002 veya 7.5 mil-
yon injeksiyonda birdir. Anaflaktik ilag reaksiyonlarinin dnde gelen
diger nedenleri lokal anestetikler, radyopak boyalar, cephalosporin-
ler ve diganostik boyaiardir (bromsulfalein). Urografik kontrast mad-
deye bagh 6lam orani bir milyon urografik ¢alisma icin 8.6 dir.
Anaflaksiye sebep olan besinlerden en sik suclananiar kuru yemis-
ler (6zellikle yer fistigi), deniz Urlinieri, yumurta ve cilek tdrleridir.
Genel olarak adir anaflaktik reaksiyoniar 20 yasdan sonra goraldr,
Hymenopteraya bagh fatal anaflaktik reaksiyonlarin % 93 0 19 yosin
{istinde gériimistir. Mevcut verilere gére atopik popllasyonda
anaflakiik reaksiyon gorilme sikhigr fazladir.

Tablo : | Etiolojik Ajanlar
Antiblyotikler Heterolog serumlar Lokal Anestetikier
Hormonlar Polisakkaridler Enzimler
Diagnostik ajanlar Venomlar Besinler
Allerjen ekstreleri Homolog Kan Uriinleri Karisik flaclar

Patoloji: Otopside uniform patognomik bir buigu yoktur. Sok ¢ok
stiratle gelistiginde resusitasyon islemieri, hipovolemi ve hipoksemi-
n:n devam siresi dnem tasir., Genel olarak akut puimoner hiperinflas-
yon, viseral konjesyon, pulmoner ve laringeal &dem, alveol icinde
kanamalar, @rtiker ve anjioddem saptanabilir.

Patogenez: Antijene karsi yapilan Ig E (bazen Ig G) antikoriari Fc
parcalar ile bazofil ve mast hiicrelerine yapisarak, anaflaks:nin bu pri-
mer hiicrelerini duyarh hale getirirler. Sahsin tekrar ayni antijenle
karsilasmast halinde en az iki molekll antikor arasinda antijenin
képrii kurmast ile hiicre icinde, henliz her basamagi cok iyi aydinla-
tilamayan biyokimyasal dedisiklikler geligir ve Histamin SRS-A gibi
kimyasal mediatérlerin masif salimmi olur (Sekil : 1). Bu salinim
bazen degisik kompleman yolunun aktivasyonu ile olugan anaflotok-
sinlere (C3a - C5a) bagl olabilir. Bazan da antijenin direkt etkisi sa-
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finima yol acar. Mediatorlerin degisik dokulardaki reseptoriere etki-
si ile anaflaksi semptomiar belirir. insan anaflaksisinde histaminin
onemli rol oynadigi kesindir. Yaimz . V verilen histamin etkisi sis-
temik anaflaksi semptomlarindan biraz farklidir. Buna gbre hista-
minden baska vazoaktif maddelerde anafiakside rol oynayabilirler.
Kimyasal mediatorler farmakolojik olarak baslica kapiler dilatasyon,
vaskuler permeabilitede artma, bronkospazm, yapiskan mukus sek-
resyon ve kan basincinda dismeye yol acariar.

Sekonder
Primer Primar Effaktér Sekond ¢t
Effektdr Hicreler Mediatdrier Hiierelgt Mediatorler
Histamin
Arylsulfatase B
Histaminase
/ECF—A-—:‘»Eozino’ﬁller Phospholipase D
\ Plasmin
/SR S-A Prostoglandinier

PAF > Platelmlcr< Histamin

Serotonin

ANTIJEN

BK~A

- Kininter

NCF-A—» Notrofiller —» Lysosomal enzimler

Sekil 1 : Anaflaksinin Potansivel Mediatdrleri ve Effekidr Hucreleri

EFC - A: Anaflaksinin eozinofil kemotakiik fakidri; SRS -A: Anaflaksinin yavas
etkileyen maddesi (slow reacting substance ; PAF: Platelet aktive eden faktér;
BK - A: Anaflaksinin bazofil kallikrein'i; NCF - A : Anaflaksinin notrofil kemotaktik
faktord.
Antijenle tekrar karsilasildiginda antijenin Ig E ler arasinda képri kurmasr sonucu
hiicre icindeki cAMP azalip, cGMP vyiikselirken primer mediatdrler salimr. Histamin
ve SRS - A direkt etki gdsterir, ECF - A tarafindan olay yerine cekilen eozinofille-
rin igerdigi arylsulfatase B nin SRS - A yi, hisiaminase’in histamin‘i, phospholipase
D nin PAF"1 inaktive etti§i ayrica phospholipase D'nin prostoglandin biyosentezin-
de rol oynadidi ileri siiriilmektedir. PAF ve NCF- A nin insan anaflaksisindeki rolii
bilinmiyor. Plazmin kompleman komponentierinden ve fibrinden biyoaktif Griinlerin,
BK - A plazma kininojeninden kininlerin yapiimasini sagiar.

Klinik Belirtiler: Anaflaksi belirtilerinin siddeti kazamlan duyarlilik
derecesine, antijenin verilis yoiuna, tlrtine ve hatta dozuna baglidir.
Semptomiar nekadar erken belirirse o kadar ciddidir. Anaflaktik reaksi-
yonlar hemen daima antijenin 2 ci veya sonraki verilisinde ortaya cikar
ve fatal reaksiyonlar ¢coguniukia itk 30 dakikada goriiir. Yasaycbi-
len hastaiar o anda sonlarinin geldi§i hissine kapildiklarini soyler-
ler. ik belirtiter agiz ve ylzde uyusukiuk ve yanma hissidir Bu bii-
tin vucudu kaplayan sicaklik hissine donisir. Bodazda tikaniklik,
disfaji, géglste sikisma ve adn sikitkia belirir. Hasta birden kizarnir.
Urtiker - anjioddem, yaygin kasinti ve terleme sik goriillr. Seste ka-
linlasma ve c¢atallanma, inspiratuar stridor, nazal konjesyon, gozler-
de kasinti, aksirik, wheezing ve solunum glicligl gelisebilir. Bulan-
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t1, kusma, diare, karin agrisi, uterus ve diger diz adale kontrak-
siyontarina daha az rastianir. Bazan baslangic ani suur kaybi sek-
linde olabilir. Muayenede hipotansiyon, zayif kaib sesleri, tasikar-
di ,aritmi, siyanoz; (dil, dudak, farinks ve larinks &demieri} saptana-
bilir. Hasta ortopneik oiabilir. Kardiorespiraiuar arrest fatal sonlanag-
bilir. Olim siklikia (st solunum yoiu obstriiksiyonu veya agir sirku-
latuar kollapsa baghdir.

Atopik blnyelilerde test veya tedavi amaciyla verilen allerjen
ekstreleri yapisal (konstitlisyonel) reaksiyoniara yol acabilir. Sislik,
kizarti ve kasinti seklinde beliren lokal reaksiyon tedaviye yoén ver-
dirir. Sistemik olanlar el ayalari, dudakiar, damak ve burundo siddet-
li kasinti, yiizde ani kirmizilikia baslar. Yaygin Grtiker, mevsimel pez-
le semptomlari, adir dispne ve astmatik solunum gelisebilir. Hemen
acil tedaviye baslanmazsa sirkulatuar yetmezlik, sok ve 6liimle son-
lanabilir. Bu nedenle ailerji klinikierinde hastalar injeksiyondan son-
ra en az 30 dakika bekletilivler. Bazan da sok ve sirkulatuar kollaps
cok ani belirir. Hasta daha igne disan g¢ekilmeden suurunu kay-
bedebilir.

Laboratuar Bulgulor : Sistemik anaflaktik reaksiyoniarin énceden
tahmin edilmesi glic ve baslangict da ani oldugundan ¢ok uz labora-
tuar testi yapilabilir. Asadi solunum yollarinda bir cbstriiksiyon varsa
akciger grafisinde hipercerasyen veya atalekiazi, sok, varsa hamo-
konsantrasyon gosterilebilir. EKG de miyokardial iskemi veya infark-
tis gecici atrial fibrilasyon ve dal bloklarn saptanabilir.

Ayirici Tann : Anaflaktik recksiyonlarin bazan asadidaki klinik du-
rumlardan ayirdedilmeleri gerekebilir.

Vazovagal Kollaps : Siyanoz, solunum gictigl yok, renk sotuk.
nabiz yavas.

Herediter anjioédem : Aile hikayesi var. Antijen uyarist ve Ci
esteraz inhibitdr aktivitesi yok.

Serum Hastalidi : Serum verildikien 8- 21 glin sonra belirir Ur-
tiker, ates, lenfadenopati, aririt, bazan da nefrit, 6dem, norit goru-
lebilir.

Soguk Urtikeri : Sogukla temasdan sonra gdrilir, buz kip tes-
ti pozitiftir.

Anaflaktoid reaksivonlar: ig E aracthidt ile olusmazlar. Bunun
disinda ayirim yaptlamaz. Ayni sekilde tedavi edilirler. Ayrica sokda
gelen her hastada Anaflakiik sok ayirict tanida distnilmelidir

Korunme: En Iyi korunma yolu, saptanan etiyolojik  antijenin  ve
onunla capraz reaksiyon verebilecek olanlarin eliminasyonudur. Bunun
icin ilac ve besin paketleri hatasiz  etiketlenmeli ve icerdikleri madde-
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ler ayrmtilariyla belirtilmelidir. Hasta ve ailelerinde atopi ve ilac re-
aksiyonu iyi sorusturulmali, hastaya verilen ilaclar (6zeliikle penisi-
lin saptanmali, penisilinle capraz reaksiyon gdsterenler (6 APA kokii
ve B loktam haikasi tasiyanlar gibi) hatirda tutulmalidir. Eger slp-
heli penisilin reaksiyonu hikayesi varsa penicilloyl - polylysine  ve
penicillin G ile deri testi yapilabilir. Ancak bu testin de reaksiyona
neden olabilecedi ve % 100 giivenilir olmadidi unutulmamahdir. Du-
yarl oldugu disinilen sahisiarin kesin indikasyon disinda ilac al-
maiart yasaklanmalidir. flaca bagh anaflaksi insidansi sadece ge-
rekli oldugunda ilag kullarmakia azaltlabilir,

Hymenoptera’ya duyarli sahislarin arilarin bulundugu yerierden
uzak durmaiari, arifan cezbeden renk ve kokulardan kacinmalari,
spesifik venomla hiposensitizasyon tedavisine alinmalar gerekir.
Kesin saptanan allerjiler hastalarin tasidiklarr ézel kart veya bile-
ziklerde belirtilir. Hastalarin durumun 6énemini iyi anlamalar  ve
kabullenmeleri, yanlarinda i¢ine adrenalin, antihistamin, steril en
jektdr ve turnike konulmus bir acil kutusu bulundurmalan gerekir.
At serumuna duyarll olaniarda pasif immunizasyon, hiperimmun in-
san serumu ile yapilmali; insan serumu bulunmadi§i taokdirde at se-
rumu desenzitizasyon metodu ile verilmelidir.

Tedavi: Anaflaktik reaksiyonlarda 6!Umiin siklikla ilk yarim  catte
belirdigini gbzdnine alarak tedaviye aninda baslanmas: gerekir. Teda-
vinin basarisi 6nceden alinan 6nlemiere dayanir. Ozellikle hastaya
uygulanacak risk tasiyan bir injeksiyondan o6nce anaflaksi tedavisi
icin gerekli hazirlik yapiimalidir. El altinda bulundurulmasi gereken
«acil takimi» suniar icerir : 1/1000 iik adrenalin {epinephrine), steril
idne ve enjektdrler, turnike, aminophylline, antihistamin kortikos-
teroidler, I.V. mayiler, (serum fizyolojik, % 5 lik dextrose), lavarte-
renol, oksijen ve miimkinse entotrakeal aspirasyon icin aletler, as-
pirasyon kataterleri, trakeostomi takimi, xylocaine, defibrilatdr Sis-
temik reaksiyonun ilk belirtisi gorildigld anda baslantlacak tedavi
semas! Tablo: 2 de gosteriimistir.

Adrenalin anaflaksi tedavisinin en dénem!i ve ilk secilecek ila-
cidir. Bu ilac kimyasal mediatdrierin diz adale ve diger doku hiicre-
lerine etkisinin farmakolojik antagonistidir. Tedavi semasinin 4 nolu
basamaginda da belirtildigi gibi antijen injeksiyonu .M. yapilmissa,
injeksiyon yerine adrenalin yapimaz. Clink{ adrenalin subkutan da-
marlarda konstritksiyon yaparak antijen absorbsiyonunu  azalttig:
halde, iskelet kaslarinin damarlarinda dilatasyon yaptigindan  ab-
sorbsiyonu artirabilir. Semadaki ilk 4 basamagin uygulanmasi sik-
likla hafif sistemik reaksiyonlari durdurmak icin yeterlidir. Bunha
ragmen 1.V. mayi cok acilen hemen baslanmali ve gerektigi anda
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ilaclar icin 1.V. yol acik bulundurulmalidir. Nabiz, kan basinci ve so-
lunum c¢ok yakindan izlenir (mimkinse monitorla). Kardiyak veya
periferal kollapse bagll hipotansiyon tesekkill, orijini ne olursa ol-
sun, kotlye gidis isaretidir. Sayet hasta sok'da ise, adrenalin 1.V,
verilir. Oksijen verilmeye erken baslanmalidir. Hipoksemi miyokard
irritabilitesini artirir. Aminofilin injeksiyonu yavas yapilmalidir.  Si-
ratli injeksiyon agir hipotansiyon’a yol acar. Kortikosteroidler. etki-
leri 3 - 8 saatta basgladiindan( ézellikle uzamis reaksiyonlarda kulla-
nilir. Astma, larinks ¢demi ve hipotansiyon tedavisindeki dnemileri
dikkate almarak reaksiyonlarin hemen Onlenemedigi adir vak'alarda
erken kullantimalart yararhdir, Hipotansiyonun kardiak orijinli oldudu
durumlarda secilecek ilac isoproterenoldir. Bu ilac periferal vazodi-
latasyon yaparak hipotansiyon ve kardiak aritmiye yol acabilir. Bu
ybnden uyanik olmak, hastayr monitor ile izlemek ve reslisitasyon
icin hazirhik yapmaok gerekir.

Prognoz : Antijenle temasdan sonra semptom ne kadar gec
baslarsa prognoz o kadar iyidir. ilk 30 dakika icinde hasta ®lme-
migse fatal sonuclanma sansi azalir, Hasta bir ka¢ saat icinde ve-
ya en gec 3 gunde iyilesir. Ayni antijene bagh, tekrarlayan reak-
siyon genel olarak bir dncekinden daha agdirdir. Bununla beraber
arl sokmasina bagh adir recksiyondan bir kac ay sonra, bu Kku-
ralin aksine, reaksiyonsuz sonlanan art sokmalarina da rastlamak
mimkiindir.

Tedaviye ne kadar erken baslanirsa prognoz o kadar iyidir.
Fakat en iyi sartlarda, devamh bakim odasinda dahi 6lim goé-
rilebilir.

Tablo : 2
Anaflaktik Reaksiyonlarin Tedavisi

1. Hastay: bast asad olmak iizere sirt dstit yatinnz.

2. Derhal 1/1000 lik Adrenalin (Epinephrine)’den 0.1 -0.5 mg. .M. yapimiz Bu
kismi ozunuz (Cocuk dozu 0.01 mg/kg). Gerekirse bu doz 10 - 15 dakikada
tekrarlanabilir.

3. Ekstremitlere uygulanan enjeksiyona badli Anaflaktik reaksiyonlarda enjek-
siyon vyerinin hemen (stline bir Turnike tatbik ediniz. Turnikeyi her 5-10
dakikada bir gevsetiniz.

4, Reaksiyon subkiitan bir enjeksiyona bagli olarak meydana gelmigse, enjek-
sivon noktasina da 1/1000 lik Adrenalinden 0.1 - 0.3 mg Subkiitan veriniz.
Enjeksiyon i.M. ise Adrenalin yapmayiniz.

5. Yukaridaki onlemlerle reaksiyon durdurulamamissa, hastaya hemen iLV. % 5
Iik Dekstroz takiniz. Ug dakikada gidecek sekilde [.V. bir ampul Antihista-
minik yapiniz. (Erisken dozu iki ampul}.
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Agir sok tehlikesi beliriyorsa 10 ml serum fizyolojik ile sulandiriimis 0.1 0.2
mg Adrenalin’i gok yavas 1.V. veriniz.

Bronkospazm varsa ve kan basinci da dastk degilse, 3 - 6 mg/kg Aminofilini
20 cc serum fizyolojik icinde 10 - 15 dakikada gidecek sekilde i.V. veriniz.
Solunum giicligl ve siyanoz varsa Oksijcn veriniz.

Reaksiyon devam ediyorsa, i.V. Kortikostercid veriniz. (Hemen 100 mg ve 24
saatte 300 mg Hidrokortizon veya esdegeri).

Siddetli Laringeal Obstriiksiyon bulgulari varsa, Endotirakeal entiibasyon veya
Trakeostomi gereklidir.

Vazomotor Kollaps ile birlikte Hipotansiyon varsa % 5 lik Dckstroz iginde
tevephed (Levarterenol Bitartrate) veya Aramine (Metaraminol). i.V. veriniz.
{Levophed ‘litrede 4 -8 mg. Aramine ise 5C0 ml’ de 25-200 mg olarak
hazirlanabilir. ilacin verilis hizi kan basincina gdre ayarlanwr).

Yukaridaki tedaviye cevap alinamiyorsa Santral Vendz Basinci (SVB &lcintz.

a. SVB diisiik ise {0-12 em/H,0} plazma veya Kolloida! mayi veriniz.

b. SVB 12 cm/H,0 dan vyiiksekse 1 mg Iisoproterenol’'y 500 ml % 5
Dekstroz ile sulandirip dakikada 0.1 - 0.25 mikrogram gidecek gekilde
cok yavas olarak 1.V. veriniz. (Mastayl Monitdr ile izleyiniz, Resusitasyon
icin gerekli onlemleri aliniz).

Metabolik Asidoz disin{ldiginde hemen 1 - mEq/kg Sodium Bikarbconat

i.V. veriniz.
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