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ANAFILAKSI

Serhat YASLIKAYA*!

GIRIS

Yirminci ylizyilin baslarinda, Fransiz fizyolog Charles Richet, Paul Portier ile
birlikte iirtikere neden olan ve Physalia 6zlerinden elde edilen hipnotoksin
lizerine bir arastirma yapt1 (1). Neptiin adli kopek iizerinde 6nemli bir dizi
deney yapildi, burada ilk toksin enjeksiyonunu 22 giin sonra ikinci bir enjeksi-
yon izledi. Ikinci enjeksiyondan birkag dakika sonra, Neptiin nefesi kesilmeye,
hiriltili solumaya ve kanli kusmayla yere yigilmaya basladi ve 25 dakika i¢inde
oldi. Richet, profilaksinin aksine durumu “anafilaksi” olarak adlandirdi ve bu
calismast igin 1913’te Nobel Tip Odiilii'ne layik goriildii (2).

Anafilaksi gesitli tetikleyici ve kogullara bagli ortaya gikabilen dakikalar ve
saatler icinde gelisebilen, birden fazla organ sistemini etkileyen ve o6liimciil
olabilen en siddetli sistemik asir1 duyarlilik reaksiyonudur (3). Tarihsel ola-
rak, anafilaksinin tanimu ile ilgili farkli goriisler olmakla birlikte mevcut fikir
birligi, anafilaksinin, tedavi edilmedigi takdirde 6liime neden olabilecek hizli
baslangicl siddetli bir asir1 duyarlilik reaksiyonu oldugu yoniindedir (4). Ge-
nellikle cilt degisikliklerinin hizl: ilerlemesi ve yasami tehdit eden hava yolu,
solunum veya kardiyovaskiiler bozulma veya bu ii¢ 6zelligin herhangi bir
kombinasyonunun gelisimi vardir.

Yakin tarihli Uluslararasi Anafilaksi Uzlagis1 anafilaksiyi “hayati tehdit
eden veya oliimciil olabilen ciddi, genellestirilmis veya sistemik, alerjik veya
asir1 duyarlilik reaksiyonu” olarak tanimlamistir (5,6).

EPIDEMIYOLOJI

Literatiirde bildirilen prevalans oranlar1 degiskenlik gostermektedir ve yan-
lis tan1 konmasi, eksik bildirim ve yanlis klinik kodlama nedeniyle tahminler
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her zaman dogru olmayabilir. Avrupada anafilaksi epidemiyolojisinin siste-
matik bir incelemesinde, tiim nedenlere bagli anafilaksi insidans oranlar1 y1l-
lik 100.000 kiside 1.5 ila 7.9 arasinda bulunmustur. Bu veriler, popiilasyonun
tahmini %0,3’tin{in yagamlarinin bir noktasinda anafilaksi yasadigini ve tetik-
leyiciler igerisinde en sik olarak gida, ilag, bocek zehiri ve lateksin oldugunu
gostermistir (7). Amerika Birlesik Devletlerinde 2004 ve 2016 yillar1 arasinda
anafilaksi insidansinin yillik 1.000 kiside 2.1 oldugu ve anafilaktik reaksiyon-
larin dortte birinin 17 yasindan kii¢iik ¢ocuklarda goriildiigii belirtilmistir (8)
Bagka ¢aligmalar da ise toplumda anafilaksinin %0,5-2 oraninda goriildiigiinii
bildirmistir (9). Prevalans: heniiz net olmayan nedenlerle artmaktadir. Birlesik
Krallik'ta yapilan bir aragtirma, 15 yillik bir siire i¢inde anafilaksi nedeniyle
hastaneye yatirilanlarin sayisinda yedi kat artis oldugunu gostermistir (10).
Daha geng yas gruplarinda gida kaynakli anafilaksi prevalansi orantisiz bir se-
kilde artmistir. Avustralyada yapilan bir arastirma, 0-4 yas aras1 ¢ocuklarda 10
yillik bir siire iginde gida aracili anafilaksi nedeniyle hastaneye bagvurularda
bes kat artis saptamistir (11).Yine anafilaksi nedeni ile hastaneye basvurularin
yildan yila arttig1 ve bu basvurularin ¢ogunun kadin agirlikli oldugu gosteril-
mistir (12).

Amerika Birlesik Devletlerinde anafilaksiye bagli 6limlerin yillik dogru-
lanmuis sayis1 186 ile 225 arasinda degismektedir. Ortalama 6liim orani %0,3’tiir
ve hastalarin ¢ogunu hastaneye yatis yapilanlar olusturmaktadir (8). Jeppesen
ve ark. (12) Danimarkada ulusal bilgi bankasini kullanarak anafilaksi gecirmis
6707 hastay1 degerlendirdiklerinde hastalarin %65’inin yatirilarak tedavi edil-
digini, %15’inde yogum bakim gerekliliginin oldugunu ve %0,7’ sinin ise ana-
filaksiye bagh oldiigiinii bildirmistir. Anafilaksiye bagh oliimlerin ise zaman
icerisinde arttigina inanilmaktadir (13,14).

PATOFIZYOLOJi

Anafilaktik reaksiyonlar1 immiinolojik ve immiinolojik olmayan (dogrudan
aktivasyon) olarak ayirabiliriz. Immiinolojik olan immiin globulin E (IgE)
aracili olan ve olmayan olarak ayrilabilir (15). IgE aracili anafilaksi nedenle-
ri arasinda yiyecekler, hava kaynakli alerjenler, bocek zehirleri, ilaglar, lateks,
hormonlar, seminal sivi, radyo kontrast maddeler, alfa-gal ve egzersiz-besin
birlikteligi sayilabilirken, IgE aracili olmayan anafilaksi nedenlerinden immiin
agregatlar, IVIG, aspirin ve nonsteroid antienflamatuvar ilaglar ve radyo kont-
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rast maddeler (IgE aracili da etki ederler), diyaliz membranlari, dekstranlar ve
heparin sayilabilir. Non immiinolojik anafilakside ise sicak ya da soguk gibi fi-
ziksel etkenler ve mast hiicre aktivasyon sendromundan bahsedilebilir. Ayrica
idiyopatik anafilaksi de goriilebilir (16).

Anafilaksi vakalarinin ¢ogu, belirli bir alerjene kars1 antikorlarin mast hiic-
relerini ve bazofilleri aktive ederek degraniilasyonu tetiklemesi ve ¢ok cesitli
kimyasal aracilarin ortaya gtkmasi sonucu gelisir. Immiin olmayan anafilak-
si ise, mast ve bazofil hiicreleri reseptérlerinin dogrudan aktivasyonu veya
kompleman aracili aktivasyon ile olugur. Iki tip arasindaki ayrim klinik olarak
miimkiin olmakla birlikte tedavi her ikisi i¢in de aynidir (15).

Geleneksel yola, T hiicreleri, IL-4 ve 5 gibi sitokinler, B-hiicresi IgE iiretimi
ve ardindan mast hiicreleri ve bazofiller tizerindeki yiiksek afiniteli IgE resep-
toriine IgE-antijen kompleksinin ¢apraz baglanmasi aracilik eder. IgG immiin
kompleksleri, kompleman iiriinleri, ndropeptidler, opiyatlar ve radyo kontrast
maddeler dahil olmak tizere diger tetikleyiciler yoluyla da IgE’ye bagiml ol-
mayan bir sekilde mast hiicresi ve bazofil degraniilasyonu meydana gelebilir.
Immiinolojik olmayan direkt aktivasyonda tetikleyiciler, mast hiicresi ve ba-
zofil degraniilasyonu ile sonuglanan bir sinyal kaskadinin meydana gelmesine
neden olurlar. Mediatorlerin ortaya ¢ikmasi kapiller kagaga, inflamatuar hiic-
relerin toplanmasina ve kardiyopulmoner sekellerin olusmasina neden olur.
Secilmis durumlarda, kinin yolunun aktivasyonu, kontamine Cin heparinine
verilen reaksiyonlarda agiklandig1 gibi, vaskiiler sizintinin mast hiicresinden
bagimsiz aktivasyonuna yol acabilir. Anafilaksi, patofizyolojik siirecleri bii-
yiitebilen diger enflamatuvar yollarin ortaya ¢ikmasina neden olabilir. Bunlar
arasinda kompleman, kallikrein-kinin ve pihtilagma yollarini sayilabilir (16).

TESHIS

Anafilaksi farkli durumlara gore ¢esitli siddetteki ¢ok sayida semptomla or-
taya ¢ikabilir. Bu nedenle tani, semptomlarin hizli ilerlemesiyle birlikte tipik
klinik 6zellikler ve genellikle bir 6nceki tetikleyici ykiisiiyle konur. Anafilaksi
hafif ya da orta bir alerjik reaksiyondan ani bir sekilde ortaya ¢ikip iki veya
daha fazla organ sistemini tutmasi, dilin sismesi, bogazda sisme veya sikigma,
hirilts, ani kalic1 6ksiiriik, karin agrisi, kusma ve hipotansiyon gibi bulgularla
ayirt edilir. Bununla birlikte, klinik tablo bireysel asir1 duyarliliga, tetikleme-
nin dozuna ve yoluna ve ayrica astim varlig: gibi bireysel 6zelliklere bagli ola-
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rak onemli 6l¢tide degisebilir. Anafilaksi, bilinen bir alerjene maruz kaldiktan
sonra hipotansiyon veya kardiyovaskiiler kollaps durumunda kardiyovaskiiler
sistemin izole tutulumu ile de teshis edilebilir (4,17).

Anafilaksi teshisi su durumlarda konulur; Mukokutan6z tutulum (kasinti,
kizarma, trtiker, anjiyo6dem) ile birlikte ve solunumsal komplikasyonlarin
(hirilts, stridor, hipoksemi/siyanoz) veya hipotansiyon veya ug organ hasari-
nin (ensefalopati, bobrek hasari vb.) olmasi ya da mukokutanoz tutulum, solu-
numsal sikintisi, diisiik kan basinci ve bu nedenle ortaya ¢ikan bozukluklar ve
gastrointestinal semptomlardan (6rnegin karin kramplari, kusma) en az ikisi-
nin olmasi veya alerjen maruziyetine bagl ani olarak kan basincinin diigmesi
(eriskinlerde 90 mm Hgden diistik sistolik kan basinci veya baslangica gore
%30 veya daha fazla diisiis; bebekler ve ¢ocuklarda yasa 6zgii diisiik sistolik
kan basinci1 veya sistolik kan basincinda %30 veya daha fazla diisiis) durumla-
rinda anafilaksi tanis1 konabilir (4).

AYIRICI TANI

Bir¢ok durum anafilaksiyi taklit edebilir veya alerjiye benzeyen ve ayirici ta-
nida distintilmesi gereken sistemik belirtilere eslik edebilir. Dikkat gerekti-
ren 6nemli bozukluklar arasinda Flushing sendromu (otonomik epilepsi,
karsinoid, tiroid mediiller karsinomu, perimenopozal sicak basmasi, kirmizi
adam sendromu vb.), hipotansiyon (kardiyojenik sok, hipovolemik sok, septik
sok, vazovagal reaksiyon), hiriltili solunum veya stridor ile solunum sikintis
(yabanci cisim aspirasyonu, astim ve kronik obstriiktif akciger hastalig1 alev-
lenmesi, vokal kord disfonksiyon sendromu) ve diger anksiyete, panik atak,
kalitsal anjiyoddem, asir1 histamin iiretimi olan 16semi, sistemik mastositoz,
skombroid balik zehirlenmesi ve siilfit alimi sayilabilir (18).

TEDAVI

Anafilaksinin akut tedavisinde ve yonetiminde ilk kullanilacak ila¢ adrena-
lindir ve hayat kurtaricidir. Anafilakside diger hizla yapilacak olan anafilak-
sinin tetikleyicisi biliniyorsa kisiden uzaklastirmaktir. Hastanin ayaktan, acil
serviste, ameliyathanede veya hastane ortaminda tedavi edilip edilmedigine
bakilmaksizin, baglangi¢c yonetim ilkeleri aynidir. Respiratuar semptomlar:
olan hastalara mutlaka oksijen verilmeli solunum destegi saglanmalidir. Daha
siddetli kardiyorespiratuar komplikasyonlar1 olan hastalar yogun bakim iini-
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tesinde tedavi edilmelidir (2,5,19-21,22). Ilk tedavi vastus lateralis kasinin orta
kismina 0,3-0,5 mg adrenalin (1:1,000) yapilmasidir. Bunun her 5 ila 15 daki-
kada bir tekrarlanmasi gerekebilir (5,15,23,24). Potansiyel tetikleyici antijenin
¢ikarilmasi, hastay1 supin pozisyona getirme, dolasim hava yolu ve solunumun
hizlica degerlendirilmesi onemlidir (20,24,25,26). Solunum sikintis1 duru-
munda hasta rahat bir pozisyona getirilmeli ve kisitlayic1 giysiler ¢ikarilma-
l1 veya gevsetilmelidir. Kisa etkili bir B2 agonist bronkodilatator (albuterol),
semptomatik rahatlama saglanana kadar her 2 ila 4 saatte bir inhalasyonla 2.5
veya 5 mg olarak uygulanmalidir. Intravendz damar yolu biiyiik capl kateter-
ler ve miimkiin oldugunca hizli uygulanan sivilar kullanilarak olusturulmali-
dir. Kemik igi erisim kabul edilebilir bir alternatiftir.

Antihistaminikler (antagonistler H1 ve H2) ve ayrica kortikosteroidler yar-
dimar tedaviler olarak kabul edilir; bazi klavuzlar onlar1 “istege baglt” terapi
olarak goriir. Bu tedavilerin uygulanmasi, epinefrin uygulamasini asla gecik-
tirmemelidir (20,23,24,27). Anafilaksi sirasinda uygulanacak ilaglar Tablo 1de

gosterilmistir.

Tablo 1. Anafilakside uygulanan ilaglar ve uygulama yontemleri

flag ismi Konsantrasyon Doz Verilme yolu Verilme siklig1
1:1,000 g.(3)1_ (;nsgﬁl‘g
(1 mg/mL) 0oL n /kg M

Adrenalin 1:10,000 e v Her 5-15 dk.
(0.1mg/mL) 0.5-1.0 mg

’ (5-10 mL)

Vazopressin - 0.04U v Dakikada bir

Norepinefrin - 0.02-1 mcg/kg IV Dakikada bir

Dopamin - 1-50 mcg/kg v Dakikada bir
2.5mg .
2.5 mg/3 Ml 1-2 piiskiirtme
(nebul) i) : 2-4 saatte bir

Albuterol 3Ml Inhalasyon
5 mg/3 Ml 3 Ml
(nebul)

3-10 mg
Glukagon i 0.05-0.1 mg/ fr\llf(lz’z av;rsl) Bir kez devaml1
8 kg/h 24

Difenhidramin - 25-50 mg I\Y% Bir kez

Hidrokortizon - 100 mg 1A% 8 saatte bir

Prednizolon - 1-2 mg/kg v Bir kez
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Solunum Komplikasyonlarinin Yonetimi

Solunum yetmezligi gelisme olasilig1 yiiksek olan, obstriiksiyon orofarengeal
veya larengeal 6dem kanit1 bulunan hastalarda, en ideal hava yolu araglariyla
hizli endotrakeal entiibasyona yapilmalidir (ideal olarak hastanin hala spontan
solunumu varken) (19). Bu tiir hastalarda larengeal 6demden siipheleniliyorsa
uyanikken fiberoptik entiibasyon kullanilabilir. Krikotirotomi veya trakeoto-
mi gibi bir cerrahinin yapilmasi son ¢are olmali, ancak 6nemli st solunum
yolu tikaniklig1 durumlarinda oldugu gibi gerekliyse ertelenmemelidir. Larin-
geal 6demi azaltmak ve entiibasyonu kolaylastirmak i¢in nebulizer ile rasemik
epinefrin uygulanabilir (20).

inatc1 Hipotansiyon

Hacim resiisitasyonuna (30 mL/kg) izotonik kristalloid siv1 ile ¢oklu, genis
capli (20 gauge) anjiyokateterler araciligryla hemen baglanmalidir, bundan
sonra kolloid soliisyonlarla takviye onerilmistir (20,23,24,27). Beta bloker
kullanan hastalarda refrakter sok sirasinda glukagon uygulanabilir. Glukagon,
adenil siklazi dogrudan aktive ederek, pozitif inotropi, bronkodilatasyon ve
vazokonstriksiyon tireten 2 adrenerjik reseptoriinii bertaraf eder (23). Glu-
kagon, yetiskinde 3 ila 10 mg dozlarda yavas olarak IV yolla ve ardindan IV
infiizyonla 0,05 ila 0,1 mg/kg/saat uygulanabilir (28).

ANAFILAKSI SONRASI ONLEMLER

Anafilaksi riski tasiyan tiim hastalara, epinefrinin uygun sekilde uygulanmasi
da dahil olmak {izere, bir anafilaksi epizodunun nasil yonetilecegi konusunda
talimat veren bir eylem plani saglanmalidir (20,24). Eylem plani, dogrulanmis
alerjenlerin dokiimantasyonunu, anafilaksinin belirti ve semptomlarini, birin-
ci basamak tedavi olarak epinefrine vurgu yapmayz, ilk yardim miidahalesini
icermelidir. Epinefrin otomatik enjektorleri dogru kullanildiginda giivenlidir.
Kilavuzlar, anafilaktik reaksiyon teshisi konan tiim hastalara otomatik enjek-
tor regete edilmesini 6nermektedir. Epinefrin enjektorlerinin hemen her za-
man kullanima hazir halde olmasi gerektiginin egitimi hastaya verilmelidir.

Bir klinisyen egitim vermek i¢in kendini yetersiz hissediyorsa veya anafi-
laksiye neden olan ajan dogrulanamiyorsa bir alerji uzmanina sevk uygundur
(20,24). Alerji uzmanlar1 ayrintili bir hasta oykiisii almali, ek ayakta tedavi
testlerini koordine etmeli, ek alerjen 6nleme danigmanligi sunmali ve hastaya
tibbi uyar1 belgesi veya alerji kimligi saglamalidir.

-508 -



Giincel Genel Dahiliye Calismalari IV

SONUC

Anafilaksi dakikalar ve saatler icinde aniden gelisen ve hayat1 tehdit eden sis-

temik asir1 duyarlilik reaksiyonudur. Akut tedavisinde kullanilmas: gereken

ilk ilag adrenalindir. Anafilaksiyi tetikleyen etkenlerden hasta uzaklastirilmali,

hastaya solunum destegi saglanmalidir. Anafilaksinin tekrar edebilecegi unu-

tulmamal1 hastalara kigisel olarak kullanabilecekleri adrenalin enjektorleri

regete edilmeli ve bu enjektorleri siirekli olarak hazir sekilde yanlarinda tasi-

malar1 gerektigi anlatilmalidir. Ayrica hastalarin bir alerji uzmanina yonlendi-

rilmeleri de uygun olacaktir.
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