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Anafilaksi hizla gelisen, agir ve sistemik seyreden, hayat: tehdit eden, acil miidahaleyi gerektiren en
onemli allerjik hastaliktir. Oliim, havayolu obstriiksiyonu veya vaskiiler kollaps sebebiyle hizla gelisir.
Anafilakside hizli teshis ve tedavi ¢cok 6nemlidir. Birka¢ dakikalik gecikme dahi hipoksik-iskemik
ensefolapatiye ya da dliime sebep olabilir.

Anafilaksi kardiyak outputu diisiiriir, sol ventrikiil diyastol sonu basincini artirir; respiratuar rezistansi
hizla ve erken dénemde artirir, pulmoner interstisyel 6dem gelisir; splanknik, serebral ve miyokardial
kan akimini, ciddi arteriyal dilatasyon ve sok gibi durumlardan bile daha fazla azaltir. Bu durum,
anafilaktik sok sirasinda salinan inflamatuar mediatdrlerin konstriktif etkilerine baglanabilir. Histamin,
notral proteazlar, arasidonik asit iiriinleri, platelet-aktive edici faktor(PAF)ve cesitli sitokin ve kemokin
gibi inflamatuar mediatorler, Kounis hipersensitif akut koroner sendromun fizyopatolojik temelini
olusturmaktadir. Anafilaktik sok mekanizmasi halen tam olarak aydinlatilmamis olsa da, vasospazma
bagli koroner kan akiminda azalma sonucu gelisen Kounis sendromu her zaman hesaba katilmalidir.
Anafilaktik sok fizyopatolojisinde, mast hiicre mediatorlerinin sistemik arteriyal vaskiilaritede
konstriktif etki gostermelerine bagli gelisen primer doku supresyonu ve global hipoperfiizyon 6nemli
bir durumdur.Arteriyal tutuluma bagli doku supresyonu ve periferal vasodilatasyon belki de ayni anda
olmaktadir. Anafilaktik sok tedavisinde anafilaksi sebebini hedef almanin yaninda, koronerlerin
dolayisiyla kardiyak dokunun korunmasini da hedeflemek fevkalade 6nemlidir (1).

Anafilakside onemli risk faktorleri ve kofaktorler

Hayat tarzi ilaclar Altta yatan hastahk Hastaya ait 6zel faktorler

Fiziksel aktivite NSAl ilaglar(aspirin) | Bazal triptaz yiiksekligi, mastositoz | Infeksiyonlar

Alkol ACE inhibitorleri Astim yetigkin, ileri yas, cinsiyet
(puberte oncesi erkek ¢cocuk)

Besin Beta blokerler Diger allerjik hastaliklar Gebelik, hormonal durumlar

Yiiksek cevre 1s1s1 | MAO inhibitorleri Kardiyovaskiiler hastalik (KVH) Stres

Fiziksel aktivite/ alkol + NSAil/infeksiyon en iyi bilinen birliktelik. Diger drnek;Alkol /besin/ NSAIl
+ fiziksel aktivitedir. Erigkinlerde goriilen anafilaksilerin %30 unda kofaktor rol oynar.

Summation anafilaksi

Sik allerjen maruziyetine ragmen aralikli goriilen anafilaksi i¢in kullanilir. Bir allerjen reaksiyonu
baslatmadan 6nce bazen mevcut enfeksiyon, gida, ilag, yiiksek cevre 1s1s1 ve eksersiz gibi anafilaksi
riskini artiran kofaktorler gerekir.

1- Kardiyovaskiiler Hastaliklar
Anafilaktik sokta olusan miyokardiyal hasar ve ventrikiil disfoksiyonu sebebinin; sistemik
vasodilatasyona bagli hipoperfiizyon, vaskiiler permeabilite artisina bagli plazma kagis1 ve voliim kaybi
ve vendz doniisiin azalmasi sonucu geligen kardiyak hipoperfiizyon ve kardiyak outputta azalma
olduguna inanilir. Anafilaktik sok sirasinda kan voliimiiniin %35’inin 10 dakika icerisinde
ekstravaskiiler alana gegtigi bildirilmistir(2,3). Anaflaksiden 6liim, hipoksemi ve sok sebebi iledir.
Hipoksemi; larinks 6demi, bronkospazm, mukus tikaci ve sok ise masif vazodilatasyon, damar digina
stvi kagisi, miyokard fonksiyon bozuklugu ile olur. Ayrica, tedavi ile de artirilabilen endojen
katekolamin salinimi1 miyokard iizerinde, iskemik gogiis agrisi ve koroner hastalik (KAH) olmaksizin
dahi EKG degisiklikleri gosterebilir (4). Anjina pektorisli hastalarda trombositler, artmis endojen
serum epinefrin seviyesine daha duyarlidir ve boylece aktiflesip agrege olarak trombotik olaylara sebep
olabilirler (5). Yapilan deneylerde kalp, beyin ve akcigerlerde tespit edilen bulgular, koroner
vazokonstriksiyonun, serebral vasospazmin ve bronkokonstriksiyonun anafilakside baslangic olaylari
olduklarini gostermektedir.
Kounis Sendromu: Hipersensitif Akut Koroner Hastalik
Allerjik, anafilaktik ve anaflaktoid reaksiyonlarin akut koroner olaylar ile olan baglantisi, 60 yil
oncesinden gozlenmis ve 1965 yilinda allerjik miyokard infarktiisii (MI) vakalar1 yaymlanmistir (6).
Giiniimiizde allerjik anjina ve allerjik Ml, “Kounis Sendromu” olarak anilmaktadir. Cocuklardan
yaslilara kadar her yasta goriilebilen, bir ¢ok sebebi olan, genis klinik sprektruma sahip ve mast hiicre
aktivasyon hastaliklarinin biiyiik bir boliimiinii de i¢ine alan bir tablodur (7). Kounis sendromunun
nadir bir hastalik olmadigi, nadiren tanindig1 séylenmektedir (8). Kounis sendromunun ¢esitli ilaglar,
¢evresel maruziyetler, anisakis simplex, scombroid sendrom olarak da bilinen histamin balik
zehirlenmesi, gelofusin maddesi, latex, losartan, sistemik mastositoz ve mast hiicre aktivasyon
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sendromlar1 gibi bir ¢ok etiyolojisi vardir. Oliim 6piiciigii ve kopek yalamas: her zaman hatirlanmasi
gereken sebeplerdendir(9). Oliim 6piiciigii; kabuklu deniz iiriinleri ya da yer fistigina duyarli birinin, bu
maddeleri yemis olan biri tarafindan opiilmesi ile gelisir. Bundan bagka, penisilin duyarl bir kisinin,
herhangi bir enfeksiyon nedeniyle penisilin verilen kopegi tarafindan yalanmasi ¢ok tehlikeli olabilir.
Kounis sendromunun 3 tipi vardir;

Tip 1- Koroner arter spazmi, Tip 2- Miyokard infarktiisii, Tip 3- Stent trombozu

Gilintimiizde kullanilan koroner stentler nikel, krom, titanyum, mangan ve molibden i¢eren paslanmaz

celikten yapilmaktadir. ilag kapli koroner stentlerde metal platform, antiproliferatif ilaglarin emdirildigi
polimer kilif ile kaplidir. Tiim bunlar antijenik 6zellik tasirlar. Antijen kaldig: siirece arterial intimada
devamly, tekrarlayan kronik inflamatuar irritasyona neden olur. Stenti olan ve allerjik reaksiyon
gelisenlerde, stent iginde tromboz geliserek fatal anafilaktik soka sebep olabilir. Aslinda bu stent
trombozlari; stent takilmasindan 1 hafta sonra flavonat-propifenazon, iopromid, asemetasin
kullaniminda ve ar1 anafilaksisinde goriilen glottis 6demi, soguk terleme ve dil bilylimesi gibi allerjik
semptomlar ile iligkilidir(10).Stent trombozunu 6nlemede kullanilan klopidogrele bagl allerjide, stent
trombozu gelisebilir. Avrupa ve ABD de, kardiyovaskiiler tutulumlu anafilaksi insidansi yaklagik
olarak 8/100.000’dir. Ameliyat sirasindaki kardiyovaskiiler semptomlar, miyorelaksanlar ve latex ile
daha sik goriilmektedir. 3-14 yas arasi ¢ocuklarda, hipotansiyon, tagikardi ve kardiyak arrest dahil
kardiyovaskiiler tutulumun goriildiigii anafilaksi insidans1 %20,5 bulunmustur(11).Bu klinik kanitlar
deneylerin sonuglari ile birlikte degerlendirildiginde; anafilaktik sokun sadece sistemik
vazodilatasyondan kaynaklanmadig1, ayn1 zamanda anafilaktik mediatorlerin koronerlerde
vasokonstiksiyona akabinde koroner hipoperfiizyona ve sonunda kardiyak outputun azalmasina sebep
olmasindan kaynaklandig1 goriilmiistiir. Tip 1 ve tip 2, (10) normal ya da normale yakin koroner arteri
olan hastalarda goriiliir. Daha 6nce aterosklerotik hastalig1 olup asikar hale gelmeyen hastalarda,
anafilaktik mediatorlerin salmimi ile koroner arter spazmi ya da koroner arter spazmi ile birlikte plak
erozyonu, riiptiirii gelisebilir bu da akut MI ve anaflaktik sok ile sonuglanabilir. Anaflilaksiden
6lenlerin %80 inde, miyokard hasari tespit edilmistir. Deneysel kanitlar; anafilaktik mediatorlerin
primer hedeflerinin arteriyal damar yapilari ve bronsiyal aga¢ oldugu,bdylece miyokard, beyin hasari
ve ciddi bronkokonstriksiyona sebep olabilecegini diisiindiirmektedir. (12)
Giliniimiizde intravendz (iv) sivi replasmanina ve antiallerjik tedaviye cevap vermeyen, koroner tedavisi
gerektiren anafilaktik sok hastalari vardir. Atopik dermatiti, astimi ve siit proteinine allerjisi bilinen ve
anafilaksi gegiren bir atopik kadin hemsire; stvi replasmanina ve antiallerjik tedaviye cevap vermemis,
ejeksiyon fraksiyonunda azalma ile pulmoner konjesyon gelismis ve hasta M tedavisi ile toparlamustir.
KVH varhg anafilaksi seyrini kotiilestirebilir. Ar1 sokmasi sonucu gelisen 29 6liim olayinin
degerlendirildigi ¢alismada (13), ortalama yas 60-70 aras1 idi. Otopsi yapilan 12 hastanin 11’inde
kardiyak hastalik, 10’unda KAH ve 7’sinde kardiyomiyopati oldugu goriilmiistiir. Bu nedenle KVH
varligl, ciddi ve fatal anafilaksi i¢in risk faktorii olarak kabul edilmelidir. Ciddi anafilaksi gegiren her
hasta, YBU’de tedavi edilmeli ve uzun siire miisahade altinda tutulmalidir.

2- B-blokerler ve anafilaksi
Anafilaktik reaksiyonlar nadir goriilen ve genellikle beklenmeyen reaksiyonlardir. Ancak KVH lar
oldukga sik goriilmektedir. KAH da, ventrikiiler aritmide ve kalp yetmezliginde -blokerler siirviyi
anlamli derecede uzatan ilaglardir. Yerine gececek bir ilag bulmak da zordur. ABD’de yer fistig1
allerjili 3 milyon insan ve yer fistig1 anafilaksisine bagl yilda 150 6liim oldugu bildirilmektedir. Buna
karsilik 13 milyon KAH s1 ve buna bagl yilda 1,1 milyon 6liim olmaktadir. Anafilaksiden 6liim riski
B-bloker kullanilmamasinda azalirken, kardiyak nedenli 6liim riski belirgin derecede artmustir.
Tiimiinde siirvinin, B-bloker kullaniminda daha fazla oldugu tespit edilmistir (14).
Allerjen immunoterapi (AIT) nin, yan etki olarak anafilaksiye sebep oldugu iyi bilinmektedir. Bu
nedenle AIT siirecinde B-bloker kullanimi énerilmemektedir. B-bloker kullananlarda ciddi ve refrakter
anafilaksiler, paradoks bradikardi, agir hipotansiyon ve siddetli bronkospazm bildirilmistir (2). KVH in
tedavi edilmesi, anafilaksi seyrini negatif olarak etkileyebilir. 1981°de 61 yasinda bir kadin hasta,
allerjik rinit i¢in uygulanan AIT i iyi tolere ediyormus. Daha sonra bu hastaya hipertansiyon nedeniyle
B-bloker baslanmis ve hasta allerjen enjeksiyonu sonrasi ciddi, tedaviye direngli anafilaktik sok
gecirmis (15). Teorik agiklamasi; B-blokerler sisklooksijenaz sistemindeki humoral mekanizmay1
bozar, anafilaksinin efektor hiicrelerinden mediyator yapimi ve salinimini artirir ve ayrica endojen ya



da terapotik epinefrinin etkisini bloke eder. Ayni etki, anafilaksi mediyatorii olan bradikininin
pargalanmasini bloke eden anjiyotensin doniistiiriicii enzim(ACE)inhibitorleri i¢in de bildirilmistir. Bu
da anafilaksiyi agirlastirir ve tedavisini de zorlastirir. Yaglh niifusun biiyiik kismi gerek KVH gerekse
hipertansiyon tedavisi i¢in yaygin olarak B-bloker ve ACE inhibitorii kullanmaktadir. Bu ilaglar
kullananlarda olusan anafilaksi, rutin tedaviye direnglidir ve agir seyreder. Venom allerjisinde, KVH
lardan dolay1 ciddi ya da fatal reaksiyon riski artar. Hipertansiyon, tremor ya da migrende, B-bloker
degistirilebilir. KVH 1 ve diisiik riski olanlarda B-bloker kullanimi kontrollii bir sekilde devam edebilir
(16). Anafilaksi riski olan hastalarin bu tiir ilaglar1 kullanmasi, kardiyologlarla goriisiiliip
kararlastiriimalidir. MAO inhibitorleri en eski antidepresanlardir. Fakat Parkinson tedavisinde yeni
kusak MAO inhibitorleri kullanilmaktadir. Adrenalinin par¢alanmasini 6nledigi i¢in, MAO inhibitorii
alan hastalarmn adrenalini 1/3- % gibi diisiik dozda kullanmasi gerekir.

Anafilaksinin acil tedavisi, KVH 1 olanlarda komplikasyon gelisimine neden olabilir.

Anafilaksi sirasinda MI gegiren hastalarin bildirildigi bir yayinda; hastalarin ortalama yas1 >50 imis ve
yaridan fazlasinda KVH bulunmaktaymis. 7 hastanin 5 inde akut MI, 2 sinde reversibl iskemi tespit
edilmis. Sadece 4 iinde epinefrin uygulanmis, 3 iinde uygulama iv imis (17). Anafilaksi tedavisinde
epinefrin ilk basamak olmakla beraber, ventrikiiler fibrilasyona ve vazospazma neden olabilecegi i¢in
bolus iv enjeksiyonlardan kagimilmalidir. Teshiste, triptaz ve histamin tayini 6nem arz eder. Triptaz
tayini semptomlar basladiktan sonra, 15 dakika ile 3 saat, histamin tayini ise 15-60 dakika i¢inde
yapilmasi gerekir. Histamin tayini, anafilaksi i¢in spesifik degildir. Artmis serum triptaz seviyesi
genellikle, ar1 sokmasina ya da ilaca bagl anafilakside ve hipotansif olanlarda goriilmektedir. Ancak,
besin anafilaksisinde ve normotansiflerde genellikle triptaz seviyesi normaldir. Triptaz ya da
histaminin normal olmasi anafilaksinin klinik teshisini diglamaz (18).

Bos ventrikiil sendromu nedir? Anafilaksi hastalari aniden oturtulmamali, ayaga kaldirilmamali ya
da dik pozisyona getirilmemelidir. Hastalar sirt iistii yatirilip, ayaklari yukar1 dogru kaldirilmalidir.
Eger hasta kusuyorsa ya da solunum sikintis1 varsa, uygun pozisyon verilmeli ancak yine ayaklari
yukar1 dogru kaldirilmalidir. Bunun tedavi edici 2 etkisi vardir.

1- Sok tedavisindeki en 6nemli basamak olan sivinin sirkiilasyondan ¢ekilerek, merkezi vaskiiler
kompartmanda toplanmasini saglar,

2- Anafilaksi hastasinin aniden dik ya da oturur pozisyona getirildiginde saniyeler iginde gelisen bos
vena kava/ bos ventrikiil sendromunu 6nler. Bu sendromu yagayan hastalarda, ani 6liim riski yiiksektir
ve epinefrin kalbe ulasip dolasima katilamayacagi i¢in epinefrin tedavisine cevap vermezler (18).
Epinefrin nasil yardimei olur? Epinefrin hayat kurtaricidir. Etki mekanizmalart;

e o) —adrenerjik vasokonstriktor etkisini bir ¢ok organda (iskelet kas1 harig) gostermektedir.

1. Mukosal 6deme bagli havayolu obstriiksiyonunu diizeltir ve gelisimini dnler.
2. Hipotansiyon ve soku diizeltir ya da gelisimini onler.

e i -adrenerjik etki ile inotropik ve kronotropik 6zellik gosterir.

e [, -adrenerjik etki ile mediatdr salinimini azaltir, bronkodilatasyon yapar ve iirtikeri diizeltir.
Anafilaksi, duyarli kisilerde akut Mi gelisimine sebep olabilir. KAH olanlarda, aterosklerotik plaklar
dahil kardiyak mast hiicrelerinin sayis1 ve yogunlugu artar. Varlig1 bilinen ya da siiphelenilen KVH 1
olanlarin ya da KAH anamnezi olmayan ancak KAH riski olan orta ve ileri yaslilarin anafilaksi
tedavisinde epinefrin kontrendike degildir. B; -adrenerjik etkisi ile epinefrin, aslinda miyokard
kontraktilitesini ve sistole gore diyastol siiresini artirarak koroner kan akimini artirir.

Glukagonun, katekolaminden ve B -reseptorlerinden bagimsiz inotropik ve kronotropik kardiyak
etkileri vardir. B-bloker alan, hipotansif ve bradikardik olup epinefrine cevap vermeyen hastalarda
kullanilir ve miyokard iskemisine yol agmaz. Glukagon, adenilsiklazi direkt olarak aktive ederek
endojen katekolamin salinimina yol agar ve bronkospazm ve hipotansiyonu diizeltir. KAH olanlarda ilk
tedavi olarak, epinefrin yerine glukagon diisiiniilmelidir. B-bloker alanlarda, bazen antikolinerjiklere de
ihtiyag duyulabilir. Mesela inat¢1 bradikardisi olanlarda atropin, epinefrine direngli bronkospazmda ise
ipratropium gerekir (2).Anafilaksi baslangi¢ tedavisinde, 0,01 mg/kg 1:1000°1ik epinefrinin (1 mg/ml)
uylugun yan tarafindan im uygulanmasi etkili ve giivenlidir. Agir anafilakside, bu diisiik doz etkili
olmayabilir. Mesela; sok gelismis ya da gelismek iizere ise, epinefrinin 5-17 pg/dk yavas iv inflizyonu



gerekebilir. Yiiksek doz epinefrin koroner vasokonstriksiyona dolayisi ile akut koroner sendroma sebep
olur (19).

HiAH, p:-agonist ve steroid kullanmali miy1z? Bu 2. basamak ilaglarin anafilaksi baslangic
tedavisinde kullanimimin gerekliligi, iirtiker ya da akut astim tedavilerindeki kullanimina baglanabilir.
Ancak bu tedavilerin uygulanmasi, birinci basamak olan epinefrinin hizli kullanimin1 geciktirebilir(19).
Tedavi edilmemis anafilaksi, ne kadar hizh 6ldiirebilir? Calismalar kardiyopulmoner arrestin;
ortalama olarak RKM ya da ilaca bagl anafilakside 5, venoma baglida 15, besine baglida ise 30 dakika
sonra gelistigini gostermektedir (19). Tedavi edilmeyen anafilaksiden olusan riskin, adrenalinin
miyokard iskemisi olusturma riskinden daha agir bastig1 bir gergektir.

3- Astim

Astiml1 hastalarin semptomlarina sebep olan en dnemli fizyopatoloji, bronkoobstriiksiyondur.
Anaflakside de siddetli bronkoobstriiksiyon meydana geldigi i¢in astimli hastalar anaflaksi igin risk
grubundadir. Ciddi anaflaksileri 6nlemek igin kontrol altinda olmayan astimlilara immunoterapinin
ertelenmesi tavsiye edilmektedir. Astimli hastalarda meydana gelen anaflaksilerde adrenalinden sonra
bronkoobstriiksiyon diizelmez ise hemen (3, agonist, steroid ve teofilin uygulanmalidir.
4-Mastositoz

Cesitli organlarda anormal mast hiicrelerinin birikmesi, cogalmasi ve aktivasyonu ile karakterize bir
hastaliktir. Anormal mast hiicreleri deri, kemik iligi, karaciger, dalak, lenf diigiimleri ve gastrointestinal
kanalda birikir. Yilda milyon kisi basina 3-7 yeni hasta seklinde bir insidens vardir(20). Mastositoz her
yasta baslayabilir ve erkeklerde biraz fazla goriiliir. Hastalik ¢ocukluk ¢aginda nispeten selim seyirli
olup sadece deriyi tutar ve prognozu iyidir.Pubertede veya sonrasinda genellikle hastalik belirtileri
ortadan kalkar. Yetigkinlerde ise genellikle sistemik mastositoz seklinde karsimiza ¢ikmaktadir.
Sistemik mastositozlularda klinik belirtiler(21), hafif flaging ve basagrisindan siddetli hipotansiyon ve
agir anafilaksiye kadar degisen derecelerde ortaya cikabilir. Govde ve ekstremitelerde hiperpigmante,
infiltratif lezyonlar goriilebilir. Karin agrisinin eslik ettigi diyare siktir. Kemik tutulumunda kemik
agrilari olabilir; radyografilerde osteopeni, osteoporoz ve patolojik kemik fraktiirleri saptanabilir.Organ
infiltrasyonlarina bagli organomegali ve lenfadenomegalilere rastlanabilir. Noropsikiyatrik belirtiler de
siktir ve bazen tan1 giigliik ve gecikmelerine yol agabilir. Mastositozun 6nemli 6zelligi KIT geninde (c-
KIT) bir mutasyonun mevcudiyetidir (D816V) (22). KIT, mast hiicreleri lizerinde ag1ga ¢ikan bir
tirozin kinaz biiyiime reseptoriidiir. Yetiskin mastositozlularin %90’ min kemik iligi mast hiicrelerinde,
bu mutasyonun bulunduguna inanilmaktadir. Bu neoplastik mast hiicreleri ¢ogunlukla CD2 ve/veya
CD25 eksprese ederler. Ataklar igin her zaman bir tetikleyici bulunamazken, bazi hastalarda birlikte
bulunan allerji tabloyu siddetlendirebilir. Mastositozlularda atopi normal popiilasyonla ayni orandadir.
Normal popiilasyonda anafilaksi prevalansinin, %0,05-2 arasinda oldugu kabul edilmektedir. Buna
karsilik yetiskin mastositozlu hastalarda,%20-56 gibi oldukca yiiksek anafilaksi oranlar1 goriilmektedir.
Bu nedenle tekrarlayan anafilaksi karsisinda mutlaka mastositoz akla getirilmelidir. Cocuklardaki
anafilaksi orani ise, yetiskin mastositozlulara gére daha diisiik seviyede (%6-9) bulunmustur(23). Kas
gevsetici,opiat, NSAIl ve RKM ler mastositozlu hastalarda anaflaksiye sebep olabilir. Besinlerle
anafilaksi gecirenlerde mastositozdan siiphelenilmesi gereklidir. idiopatik anafilaksi vakalarinda, altta
yatan sebebin mastositoz olmasi miimkiindiir. Tiim anafilaksiler i¢inde idiopatik anafilaksi orani %20
civarinda iken mastositozlularda %42 dir(24). Mastositozlularda anafilaksi tetikleyicileri mastositozsuz
kisilerde de oldugu gibi ar1 sokmasi, ilaglar ve besinlerdir. Ar1 anafilaksisi, mastositozlularda %20-30
oranindadir ve bu hastalarda siddetli ve fatal reaksiyonlar goriilmektedir. Deri tutulumu olmayan
yumusak basl mastositozlulardaki baslangi¢ belirtisinin,ar1 anafilaksisi olabilecegi akilda
tutulmalidir(24). Ar1 allerjisi olan mastositozlularda VIT ¢ok etkilidir ve &miir boyu siirdiiriilmesi
gerekir(25).Ancak mastositozlularda VIT, %18-24 arasinda sistemik reaksiyon riski tasimaktadir. Bu
nedenle ¢ok dikkatli,premedikasyonla ve gerektiginde doz/aralik esnekligi ile uygulanmalidir.
Teshis

Deri tutulumu olan vakalarda mastositozdan siiphelenmek kolaydir. Derinin mekanik olarak
uyarilmasiyla kasinti, eritem ve iirtiker benzeri bir lezyon olugmasi (Darier belirtisi) bu hastalar i¢in
tipiktir. Pozitif Darier belirtisi ile beraber histolojik olarak, deride mast hiicre hakimiyetinin
gosterilmesi tani icin dnemli bulgulardir(26). Diinya Saglhk Orgiitii deri mastositozunu sistemik



mastositozdan ayirabilmek i¢in, bazi kriterler belirlemistir (Tablo 1) (27). Ayrica hastaligin alt
gruplarmin tayininde, klinik bulgular “B” ve “C” olarak iki grupta toplanmistir (Tablo 2). C bulgulart,
yaygin mast hiicre infiltrasyonuna bagli organ ve doku hasar1 gostergesi olan bulgulardir. Bir tane C
bulgusunun olmast hastaligin “ilerlemis mastositoz”’oldugunu gosterir(26).
TABLO 1: Diinya Saghk Orgiitii’niin sistemik mastositoz tam kriterleri (2008):
1 major ve 1 mindr kriterin, veya 3 mindr kriterin varlig1 sistemik mastositoz tansint koydurur.i:
Major  Doku kesitlerinde miiltifokal mast hiicre infiltratlar: (kemik iligi ve/veya deri dis1 organlarda 15’den
fazla mast hiicresinden olusan topluluklar)
Minor Doku kesitlerinde veya kemik iliginde >25% ig seklinde, immatiir veya atipik mast hiicreleri

KIT D816 V mutasyonunun tespiti (kemik iligi, kan veya dokuda)

Mast hiicrelerinde CD2 ve / veya CD25 ekspresyonu

Serum total triptazin daimi olarak >20 ng/mL olmas (birlikte klonal miyeloid hastalik yoksa)

B ve C bulgularmin varligina gore asagidaki ayirimlar yapilmaktadir: (22-27)

1. Yumusak basli (indolent) mastositoz: En sik goriilen mastositoz tipi olup deri ve kemik iligini tutar;
B ve C bulgulari yoktur. Genellikle daha geng kisilerde (ortalama yas 49) ortaya ¢ikar ve irtikeryal
deri belirtileri, gastrointestinal semptomlar ve mast hiicre salinim belirtileri ile kendini gosterir.
Yumusak baglt mastositozun bazi alt tipleri de tanimlanmustir:

a. Kemik iligi mastositozu b. “Smoldering” mastositoz c. Lyi diferansiye mastositoz

TABLO 2: Mastositozun alt gruplarini belirlemekte kullanilan “B ve C* bulgulari.11
B Bulgulari

Artmis mast hiicre yiku Kemik iliginde %30 veya daha fazla mast hiicre topluluklari ve/veya serum total

triptazinin >200 ng/ml olmasi

Displazi veya miyeloproliferasyon Hiperseliler kemik iligi, miyeloid displazi veya anormal miyeloid proliferasyon;
normal veya hafifce anormal kan sayimi

Organomegali Asit ve KC disfonksiyonu belirtileri olmaksizin palpabl KC, palpabl veya radyolojik
lenfadenomegali (>2 cm), veya hipersplenizm olmaksizin splenomegali

C Bulgulari

Sitopeni Notrofil sayisi <1.0 x 10¢/L; Hb <10 g/dL; veya trombosit <100 x 109/L

Karaciger Bozulmus KC fonksiyonu, asit ve/veya portal hipertansiyon ile birlikte palpabl

hepatomegali

Kemik Genis osteolitik lezyonlar ve /veya patolojik kiriklar

Dalak Hipersplenizm ile birlikte splenomegali

Gastrointestinal Kilo kaybi ve/veya hipoalblminemi ile birlikte malabsorbsiyon

2. Klonal bir non-mast hiicre dizi hastaligi ile birlikte olan mastositoz: Miyeloid bir malinite olup,
sistemik mastositoz vakalarimin %40’ 1n1 olusturur. Vakalarin yaklasik %89 unda eslik eden bir
hematolojik malinite mevcuttur. Prognozu kotiidiir.(26)

3. Agresif sistemik mastositoz: Deri tutulumu yoktur ve bir veya daha fazla C belirtisi bulunur.
Prognoz genellikle kotii olup ortalama yasam beklentisi 41 aydir(26)

4. Mast hiicre 16semisi: Sistemik mastositozlarin %1’ini teskil eden, deri tutulumu olmayan bu tip en
agir seyreden formu olusturur. Ortalama siirvi 2 aydir.(26)

Tedavi

Mastositoz i¢in kiiratif bir tedavi bulunmamaktadir(22). Anafilaksi tetikleyici faktorlerden kaginilmasi
ve semptomatik olarak mast hiicrelerinin mediyator salimini inhibe eden ilaglarin kullanilmasi,
hastaligi takipte en 6nemli 6gelerdir. Cogunlukla belirtiler bir tetikleyici olmaksizin ortaya
¢ikabileceginden koruyucu tedaviyi baslatmakta fayda vardir. Hasta ve yakinlarinin egitimi ve
anafilaksi gelismesi halinde nasil davranacaklart konusunda bilgilendirilmeleri biiyiikk 6nem tasir. Bu
hastalarin, anafilaksi riski oldugunu belirten bir tanitic1 (kiinye, kolye, kart vs) tasimalar1 gerekir. Yine
anafilakside kullanmak {izere epinefrin kiti, H1-H2 AH ler ve steroid ampulleri bulundurmalari gerekir.
Koruyucu tedaviler su sekilde siralanabilir: 1) 1.ve 2. Kusak H;AH lerin birlikte verilmesi, 2) oral
kromolin sodyum. Bir¢ok hastada bu tedavilerle semptomlar 6nlenebilmektedir. Tiim bu tedbirlere
ragmen, direncli olan vakalarda baska tedavi metodlar1 denenebilir. Immiinomodiilator olarak
prednisolon, methotrexate ve azthioprine bu amagla kullanilan ilaglardir. Son zamanlarda ise sik
anafilaksi gegiren mastositozlularda, omalizumab tedavisinin etkin oldugu bildirilmektedir. Agir
anafilaksi belirtilerinin devam ettigi bazi mastositoz vakalarinda interferon-alfa ve cladribine etkili
bulunmustur(22). Hizli ilerleyen hastalarda ise fludarabine, cytarabine, mitoxantrone gibi
kemoterapikler kullanilmaktadir. Son yillarda 6zellikle imatinib, dasatinib ve midostaurin gibi tirozin
kinaz inhibitdrleri klinik ¢aligmalarda denenmekte ve iyi sonuglar elde edilmektedir.(22)
Mastositozlularda anesteziden bir saat 6nce H1 ve H2 AH ler ve montelukast ile premedikasyon
yapilmasi 6nerilmektedir.(22) Yine strese bagli mast hiicre salinimini 6nlemek {izere ameliyat 6ncesi
sedasyonun da dnemi vurgulanmaktadir.

6- Gebelik ve Anafilaksi




Gebelikte anafilaksi insidansi, kesin olarak bilinmemektedir. Teksas’ta bir y1l boyunca hastanelerdeki
700 000 dogumdan sadece 19’unda, anafilaksi gelistigi bildirilmistir (2,7 vaka/100 000 dogum).(28)
Emzirme sirasinda ise anafilaksi nadirdir ve en sik NSAII kullananlarda bildirilmistir. Anafilaksi
dogumdan sonraki ilk 3 glinde daha ¢ok goriiliir(29).Gebelerdeki anafilaksi nedenleri, genel toplumda
goriilenlerden farkli degildir. Ayrica hiperemezis gravidarum tedavisinde kullanilan iv demir,B1, B6 ve
B12 diger sorumlu ilaglardir.Daha seyrek olarak mesleki allerjenler,RKM ve eksersiz gortilmektedir.
Ayrica gebelerde, idiyopatik anafilaksi de goriiliir. Dogum sirasinda ise f-laktam antibiyotikler ilk
sirada yer alir. Bazi iilkelerde yenidoganin B-streptokok enfeksiyonunu ya da sezeryan sonrasinda
annede gelisebilecek bir enfeksiyonu 6nlemek i¢in 6zellikle travay baginda uygulanmaktadir.
Antibiyotikler disinda oksitosin, ndromuskiiler blokerler, epidural uygulanan ilaglar, genel ve lokal
anestezikler, klorheksidin gibi ilaclar ve lateks ile kan {iriinleri dogum sirasindaki diger sik anafilaksi
nedenleridir(29).

Teshis

Anafilaksi, klinik olarak teshis edilir. Oncelikle anafilaksi, siipheli bir allerjene maruziyeti miiteakip
sistemik tipik semptom ve bulgularin dakikalar i¢inde gelismesi halinde diisiiniilmelidir. Teshis, genel
toplum i¢in kabul edilen, bilinen teshis kriterlerine gore konulmaktadir(30). Ancak klinik tablonun
baslamasindan sonra bakilan serum total triptazinin yiiksek olmasi taniy1 desteklemektedir(31).
Gebelikte tipik anafilaksi semptom ve bulgularina ilave olarak genital bolgede asir1 kasinti, bel agrisi,
uterus kramplar1 ve preterm dogum gelisebilir(29).Gebeligin son trimestrinde uterusun kalbe olan
vendz doniisii azaltmasi,anafilaksi seyrini olumsuz etkiler ve kardiyovaskiiler semptomlarin tehlikesi
artabilir.

Gebelerde anafilaksi ile karisan akla getirilmesi gereken klinik tablolar, genel toplumda gériilen
hastaliklarla aynidir (Tablo 1).

TABLO 1: Gebelik ve dogum sirasinda anafilaksi ile ayirici taniyi olusturan hastaliklar.

Gebelik sirasinda Dogum sirasinda

Pulmoner emboli Akut astim

Pulmoner 6dem, kalp yetersizligi Akut jeneralize Urtiker/ anjioédem

Kardiyak durumlar Senkop

Spinal blok, lokal anestezi veya Panik atak/anksiyete Serebrovaskiler aksedan
kanama sonucu hipotansiyon Postprandiyal sendromlar

Pre/eklampsi ile iligkili semptomlar Oral allerji sendromu

(laringopati gravidarum, konvdilziyon) Katki maddesine bagli reaksiyonlar

Amniyotik sivi embolisi Besin zehirlenmesi

Diger Ust hava yolu obstriiksiyonu (herediter anjioddem atagi)

Vokal kord disfonksiyonu, hiperventilasyon, Munchausen stridor
Endojen histamin yuki (mastositoz), flag sendromlari, kapiller gegis send
Diger soklar

Amniyotik s1vi embolisi, ABD’de tiim anne 6liim sebeplerinin %10’unu olugturur. Hastalarin
%20’sinde, akut solunum yetmezligi ve kardiyovaskiiler kollaps ile 6limciil seyreder(29).

Gebelik donemindeki anafilaksinin mekanizmasi kesin olarak anlagilamamistir. Gebelikte annenin Th,
tip sitokinlerinin arttig1, Th; tip sitokinlerinin ise baskilandigi bilinmektedir. Bu durumun, gebelikte
goriilen anafilakside rol oynayabilecegi dne siiriilmektedir(32). Fetusun dolasimdaki oksijen diizeyi,
annedeki oksijen seviyesine ve uterustaki kan akim hizina baglidir. Fetustaki arteriyel oksijen basinci
(Pa0,), annedeki PaO; nin 1/3 ile % {i kadardir.Dolayisiyla annedeki hipoksemi direkt olarak; annedeki
hipotansiyon ya da vazokonstriksiyon ise uterus kan akiminin azalmasi nedeniyle indirekt olarak fetal
oksijenizasyonu etkiler.Fetus, kan akimi azaldiginda kanin beyin, kalp gibi vital organlara gitmesi i¢in
kompensatuvar mekanizmalarini devreye sokar ve viicut hareketleri azalir. Eger kompensatuvar
mekanizmalar yetersiz kalirsa anne saglikli olsa dahi fetusta hipoksik-iskemik ensefalopati, kalici
merkez1 sinir sistemi hasari, hatta 6liim goriilebilir(29).

Tedavi

Gebelerde anafilaksi tedavisi, genel toplumda uygulanan tedavi yaklasimi ile aynidir, ancak bazi
onemli hususlar géz 6niinde tutulmahdir. Oncelikle anafilaksili gebe ise, acil birimdeki miidahale
ekibinin yani sira anestezi, kadin dogum ve yeni dogan uzman birlikte degerlendirmelidir. Hastada
sezeryan kararimin zamaninda verilmesi hem annenin, hem de fetusun sagligi i¢in ¢ok 6nemlidir(29).
Hasta derhal yatar pozisyona getirilmeli ve alt ekstremiteleri yiikseltilmelidir. Gebe olmayanlardan
farkli olarak, sol yanina yatirilmalidir. Ancak annenin nefes darlig1 ya da kusma durumu varsa, rahat
edecegi pozisyonda tutulmalidir. Oksijen destegi ve hipotansiyon durumunda 5-10 mL/kg izotonik
inflizyonu hizla yapilmalidir. Annenin kan basinci(TA), nabzi, puls oksimetri ile SaO, siirekli, fetusun
kalp hiz1 da mutlaka takip edilmelidir. Tekrarlanan adrenalin enjeksiyonlari ve voliim replasmanina
ragmen hipotansiyon ya da sok tablosu devam edene, iv vazopressorler uygulanmalidir(29). Adrenalin,
ilk tercih edilecek vazopressordiir. Efedrin ise hem a- hem de - adrenerjik reseptorlere agonist etki
gostermesi, hem de noronlardan noradrenalin salinimini arttirmasi nedeniyle, spinal blok yapilan ve
hipotansiyon gelisen gebelerde basariyla kullanilmistir(33). Elektif sezeryan uygulanan gebelerde
yapilan randomize kontrollii ¢alismalarda ise iv fenilefrinin, iv efedrinle karsilastirildiginda annedeki



TA i; plasental kan akimini diisiirmeden, fetal strese ya da asidoza yol agmadan diizenledigi gosterilmis
ve efedrine istiin olabilecegi vurgulanmistir(34). Prensip olarak, annedeki TA i yiiksek tutmak i¢in
vazopressOr ajanlardan kaginmamak gerekir. Fetal stres, her uterus kasilmasinda fetal kalp hizinda
tekrarlayici yavaslamalar ile ortaya ¢ikar ve annedeki hipoksemi ve hipotansiyonun medikal tedavisi ile
hizla diizeltilmeye galigilmalidir. Medikal tedaviye cevapsiz hastalarda acil sezeryan karari;
hipotansiyon ve hipokseminin riskleri, prematiir dogan ¢ocuklardaki neonatal morbidite ve mortalite
riskleri goz ontinde tutularak verilmelidir(29).

Gebelikte anafilaksi riskini azaltmak icin deri ve provokasyon testleri, desensitizasyon ve AIT, mecbur
olmadikc¢a yapilmamalidir. Teshis i¢in deri testleri yerine serumda inhalan allerjenler, besinler, bocek
venomlari, lateks gibi gesitli allerjenler icin spesifik IgE tayini tercih edilmelidir. Anamnez ve testlerle
belirlenen allerjenlere ve tetikleyicilere maruziyeti 6nleyen, korunma yontemleri hastalara
ogretilmelidir. Bir gebede temel yaklasim, ‘Gnce zarar verme’ olmalidir.Mesela, latekse bagli klinik
belirtiler tarif eden bir gebede sIgE tayini yapilmalidir. Test sonuglart negatif olsa dahi, klinik belirtiler
$6z konusu oldugu i¢in dogum sirasinda lateksten korunma yontemleri uygulanmalidir(29).

Planl1 bir gebelik 6ncesinde anafilaksi riskini azaltmak i¢in risk altindaki hastalar, allerji uzmanina
yonlendirilmelidir. Astim, mastositoz gibi anafilaksi ge¢irme riskini arttiran komorbid hastaliklarin
varliginda, AIT gibi uzun dénem koruyucu tedaviler diizenlenmelidir(29).En son AIT kilavuzuna gére;
gebelik dncesinde baslanmis ve tedavinin idame dozuna ulasilmis gebelerde, AiT e devam edilmelidir.
Sublingual immiinoterapinin gebelik sirasinda giivenilir olduguna dair veriler bulunmaktadir(35).

Daha 6nce anafilaksi ge¢irmis ya da gecirme riski olan gebelere adrenalin oto-enjektorii temin edilmeli,
kullanimi 6gretilmeli ve anafilaksi egitimi verilmelidir. Bu amagla her hastaya anafilaksi nedenlerini ve
risk faktorlerini belirten, acil miidahale i¢in yapilmasi gerekenleri agiklayan ‘anafilaksi tanitim kartlar1®
diizenlenmelidir.Gebelikde sfiliz tespit edilen bir hastada penisilin allerjisi varsa dahi, maternal ve
konjenital sfilizin tek tedavi yontemi olan penisilin, hayati 6nem tagimaktadir. Bu nedenle bu hastada
deri testleri ve desensitizasyon anafilaksi riskine ragmen uygulanmalidir(36).

2000 yilindan beri gebelerde bildirilen anafilaksilerin hi¢birinde dogum esnasinda annede mortalite
gelismemistir, ancak yenidoganda ndrolojik hasar ve 6liim %46 oraninda goriilmiistiir. Sezeryan
strasinda ise annenin Oliimilyle sonuglanan 3 vaka bulunmaktadir. Bunlarin birinde sebep anafilaksinin
anlagilamamasi, diger ikisinde ise yliksek doz adrenalin uygulanmasi olarak belirtilmistir. Yayinlarin
2/3iinde ilk tedavi secenegi efedrin ve fenilefrin, geri kalan 1/3iinde ise adrenalin olmustur. Agir
anafilaksilerin ¢cogunda, yenidoganda kalic1 hasar gelistigi goriilmektedir. Yenidoganda goriilen
norolojik hasar ve anormallikler, adrenalinin diisitk dozda ya da ge¢ uygulanmasina baglanmaktadir.
Cogu vakada sezeryan karari da gecikmistir. Ciddi anafilakside 6nerilen dozda adrenalin uygulanan ve
olaym 10-15. dakikasinda sezeryan yapilanlarda ise saglikli dogum gergeklesmistir(37). Annede
kardiyak arrest gelisirse, hizla sezeryan uygulanmalidir. {lk 5 dakikada dogan bebeklerin %90’1nm, 15
dakikada doganlarin ise %60’ noérolojik olarak saglikli oldugu bildirilmistir(29).

Sonug olarak; gebedeki bir anafilaksi, anne ve daha 6nemlisi fetus i¢gin hayati risk tasimaktadir.
Anafilaksi gelisen bir gebede, durum acilen degerlendirilmeli ve dogru tedavi uygulanmalidir.
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