Penisilin ile Urtiker-Anjiyoddem Tanimlayan Hastada
Sefuroksim, Penisilin Deri Testi Yapiimadan
Verilmeli mi?
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ANGIOEDEMA AFTER PENICILLIN TREATMENT?
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Abstract

Amag: Penisilinler pediyatride sik kullanilan ve en cllerjik reaksi-
yonlara yol acan ilagldir. Penisiline allerjik cocie
sefalosporinlerin emniyetle verilebilmesi konusubda) targma-
lar vardir. Olasi ¢apraz allerjik reaksiyonlar yktdegerlendiri-
lemedginde cocuklarda etkin antibiyotik kullanimi kisrikbil-
mektedir. Bu nedenle bir D6ami Ulus hastanesinde asistan
penisilin allerjisi ve penisilirsefalosporin ¢apraz reaksiyonlar|
ilgili bilgi ve tutumlarini aratirmak amaclanngtir.

Gerec ve Yontemler:Dr. Sami Ulus Hastanesinde bir allerji kaiafies
oncesi vaka ornekli ve ktan se¢cmeli 6 sorudan ghn anke
formlari asistan doktorlara gaularak sonuglar deerlendirildi.

Bulgular: Tamamlanan 46 anket formunun gddendiriimesin-
de; penisilin deri testinin mutlak kontrendikasyotestte kulla-
nilan penisilinin - formu, penisit allerjisinin siresi v
amoksisilin ile makulopapuler kmtisiz dokinti tanimlayi
hastaya sefalosporin verilmesi konusundaki sorukarasiyl:
%82.6, %65.6, %59 ve %75.6 oranind&rocevaplar verilir-
ken, penisilin testinin kime yapilabilegiae iliskin soruya dg-
ru cevap %13, amoksisilin ile Urtiker-anjiyddetanimlayal
hastaya sefalosporin verilmesi konusundaki sorusedob.7
oraninda oldukga diik cevaplar alind.

Sonug: Bu ¢alsmada penisilin deri testinin kime yapilgoain yan
sira Urtiker-anjiyddem gelismis bir penisilin  allerjisind
sefuroksim kullanimina gkin sorulara oldukca diik orand
dogru cevaplar verilmitir. Bu durum pediyatride sik kullanil
bu ilacglarin allerjik etkileri ve capraz reaksiyarih ilgili egiti-
min 6nemini vurgulammktadir. Ayrica bu ¢cajma ile penisilit
ile ilgili tip | reaksiyon dykistinde sefuroksim @t penisilit
deri testinin gerekliii sorgulanmgtir.

Anahtar Kelimeler: ilac alerjisi; penisilin allerjisi
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Objective: Penicillin treatment has been common for pedigidpu-
lation; however, it frequently leads to allergi@acgons. Use (
cephalosporins in children with penicillin allerdyas been
controversial issue. When possible cross-allergactiors are
not well-evaluated, effective antibiotic use inldfén may be con-
strained. To investigate the awareness and betafpadiatric resi-
dents about penicillin allergy and penicillin-celasporin cross-
reactivity in a research and training hospitalfediatric diseases.

Material and Methods: A questionnaire consisting of case mo
and 6 multiple choice questions was distributedpéaliatric
residents of Dr. Sami Ulus Hospital before an g§econfer-
ence and the results were evaluated.

Results: Answers given to the questions in 46 questionnaimag wer
evaluated. The questions on the absolute contcaitidins of ski
test for penicillin, the form of penicillin used the test, duratic
of penicillin allergy, and administration of cepbsporin to a pa-
tient that describes maculopapular non-itching reigh amoxicil-
lin use were answered correctly at the rates @%265.6%, 5%
and 75.6% respectively. However, the question oo eduld b
tested with penicillin was answered correctly obly 13%.The
question on cephalosporin use in a patient desgribrticaria-
angioedema associated with amoxicillin use reces@dect an-
swers at a rate of 6.7%, which was quite lower.

Conclusions In this study, very low rates of correct answerse
obtaired for the questions on who should be tested foicitie
allergy and whether cefuroxime should be admirgéstdo a pa-
tient with urticeriaangioedema due to penicillin allergy. T
shows the importance of education on the allerffieces an
cross-reactions of the drugs that are frequenty us pediaics.
Furthermore, the study investigated the awarenessvitethe
penicillin skin test should be applied in case peaicillin associ-
ated type 1-reaction history before cefuroximeréspribed.
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enisilinler  pediatride  yaygin  olarak

kullanilan ve istenmeyen reaksiyonlarin sik

goruldgh ilaclardir. Gergekte kullanimlari
esnasinda ortaya cikan reaksiyonlarin cok azi
allerjiktir. Reaksiyonlarin nadir de olsa o6lumcul
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olabilmesi ve penisilin ve sefalosporinler arasinda
olasi capraz reaksiyonlarin gorilebilmesi beta-
laktam ilaclarin kullanimini kisitlayabilmektedir.
Bu da yetersiz tedavi ile mikroorganizma direncine
ve ekonomik sorunlara yol agmaktatirBu
nedenlerle pediatriggiminde asistanlarin penisilin
allerjisini  dggru yorumlamasi, olasi capraz
reaksiyonlari, basit test yontemini, testin
endikasyonunu ve mutlak kontrendikasyonunu
bilmesi beklenir. Hastanemizde, asistanlarimizin
penisilin allerjisi konusunda bilgi ve tutumlarini
belirlemek amaciyla bu ¢ama planlanngtir.

Gereg ve Yontemler
Penisilin allerjisi ile ilgili vaka 6rnekli ve ¢ok-
tan secmeli 6 soru ile hazirlanmanket formlari
bir allerji konferansi 6ncesi asistanlaragidarak
belirlenen sire sonunda formlar toplandi. Tablo
1'de anket formu ve sorular gérilmektedir.

Bulgular
Dagitilan 46 formun tamami toplandi. Katilan-
larin neredeyse tumui batiin sorulari cevapjam
di. Sorulara gore dou cevap oranlari belirlenip
bir grafik ile verildi Sekil 1). Penisilin deri testinin
kime yapilacgina iliskin 1. soruda dgru cevap
(tip | reaksiyon) %13, teste mutlak kontrendikas-

yonu belirleyen Stevens-Johnson sendromu (SJSB

ve toksik epidermal nekrolizis’de (ten) penisilin

Tablo 1. Penisilin allerjisi anket formu.

1-Penisilin ile deri testi kime yapilr?
a-Penisilin ile tip1 aracilikli reaksiyon éykusu (e,
anjiyoddem, bronkospazm, anafilaksi) olana
b-Penisilin ile kaintisiz makilopapuler dokinti taniryda
hastaya
2-Penisilin ile Stevens-Johnson sendromu veya toksik
epidermal nekrolizis tanimlayan hastaya peniséstit
a-yapilir b-yapilmaz
3-Penisilin allerjisi démir boyu sirer.
a-dogru b- yanlig
4-Penisilin testi hangisi ile yapilir?
a-pen G b-prokain penisilin
5-Amoksisilin ile makilopapiler kantisiz dékinti tanimla-
yan hastaya sefalosporin
a-verilir b-verilmez
6-Amoksisilin ile Urtiker-anjiyoddem tanimlayan hasta
a-sefuroksim verilebilib- sefadroksil verilebilic-
sefalosporinler veriimez
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Sekil 1. Cocuk sgligl asistanlarinin sorulara gho yani
oranlari.

kullanimi ile ilgili 2. soruda dgru cevap
%82.6, penisilin allerjisinin suresi (0mur boyu
siirmez) ve penisilin deri testinin ne ile yapilabil
cegine (penisilin G) ilgkin 3 ve 4. sorularda bu
oranlar %59 ve %65.6, katisiz makulopapuler
dokuntu (sefalosporin verilir) veya Urtiker-anjiyo0
dem durumlarinda sefalosporin (sefuroksim verile-
bilir) kullanimi ile ilgili 5 ve 6. sorularda dwou
cevaplar ise sirasiyla %75 ve %6.7 gekil 1).

Tarti sma

Penisilin ve sefalosporinler arasindaki capraz
reaksiyonlar icerdikleri beta-laktam halkasi velayn
yan zincir yapilari (pen G-sefamandol ve sefalotin,
ampisilin-sefaleksin, amoksisilin-sefadroksil) ile
(i skilidir.

Penisilin alindginda beta-laktam halkasi acilip
tiazolidin halkasinin korungiw stabil benzilpeni-
silloat halkasini olgtururken, sefalosporinlerde her
2 halka da parcalanir. Dolayisi ile penisilin ve
sefalosporinler arasindaki immunolojik capraz
reaksiyonlar enderdir. Bu durum monoklonal anti-
kor calsmalari ile de dgrulanmgtir.?

1960’larda ilk kgak sefalosporinler kullanilma-
ya balandginda %10’dan daha fazla ¢apraz reaksi-
yon rapor edilmesine gaen, bu oran dikkatli yo-
rumlanmahdir. Cunki bu raporlarin temel alghdi
retrospektif cabmalarda penisilin allerjisi, deri testi
ile rutin olarak dgrulanmamytir ve bazilari imma-
nolojik olmayan reaksiyonlar olabifirYiiksek cap-
raz reaksiyon oraninda, ilk §ak sefalosporinlerde
bulunan eser miktarlarda penisilin kontaminasyonu
da etken olarak gunulmitar. Yeni kugak
sefalosporinlerle, penisilinin capraz reaksiyonnora
¢ok daha azdir. Penisilin allerjisi 6ykisu olantkias
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lara sefalosporinlerin verilgii 11calsmanin sonucla-  cegi belirtilirken, drtiker-anjiyoddem tanimlayan
rna gore, penisilin testi pozitif olan 135 vakanin hastada bu oran %6.7'ye whiUstlr. Puchner’in
6'sinda (%4.4) tip | reaksiyon goézlenirken, pemsil farkh uzmanhk dallarina uygulagh benzer bir
testi negatif olan 351 vakanin ise sadece 2'sindegalimada penisilin ile Urtiker ginda makulo-
(%0.6) tip | reaksiyon goriilngtiir* papuler dokuntu tanimlayan hastaya sefalosporin
Penisilin allerji ykisi olup, testi de pozitif kullanimi dahiliyecilerde %22, pediatristlerde %56

olan 128 hastada ise, sefuroksim ve seftriakson ile?n@y gorirken, tanimlanan reaksiyonun anafilaksi
101 hastada provokasyon yapgrhicbirinde tip | olmasi durumunda allerjistler ilaci kullanamaya-
reaksiyon gézlenmestir.! Bu durum olyan reak- caklarini, pediatristlerin %19'u ise ilacin veriieb
siyon tip I distndiirse de 2. ve 3. fak sefa-  |€CEini belirtmislerdir.”

losporinlerin penisilin allerjik kiilerde tolere edi- Bizim calsmamizda anafilaksi giitip | araci-
lebilecegini gostermektedir. Fakat penisiline allerji lhkli reaksiyon &rnginde (Urtiker-anjiyoodem)
Oykusu olup deri testi yapilmagnhastalarda %1 bulylik oranda (%93) sefalosporinlerin kullanila-
oraninda anafilaksi s6z konusudur. 1992-1997mayac&inin belirtiimesi, Puchner’in c¢ahnmasin-
yillari arasindadngiltere’den bildirilen 12 olimcil daki anafilaksi 6rnginde ise pediatristlerin AN-
anafilaksinin 6’s1 ilk doz sefalosporinleskiliydi. CAK %19 oraninda ilacin kullanilabilegi@i be-
Bunlardan 3’0 penisilin allerjisi oldiu bilinen lirtmelerinin nedeni; penisilin allerjisi,
hastalardr. Fakat cocuklarda sefalosporinler ile sefalosporin-penisilin capraz reaksiyonlari veltip
fatal anafilaksi bildirilmemitir.? Bu nedenlerle reaksiyonun sinirlari konusunda farkli uzmanhk
penisilin ile 6nceden tanimlangnigE aracilikh alanlarinin kilavuzlarindaki farkh tutumlar olabhil

reaksiyonlarda, der seceneklerin kullaniimasi Amerikan Pediyatri Akademisi 2001’de sini-
uygun olacaktir. uygun secenek yoksa, penisilinitin 2004'de de otitin tedavisinde ciddi olmayan
testinin yapilarak sefalosporinlerin kullanilabigec tip 1 reaksiyonlarda (anafilaksi, sjs, ten ve
gi ilac allerjisi pratik kilavuzlarinda belirtilrgiir.° multiorgan tutulumlu ilac hipersensitivite send-
Penisilin testi, 6nerilere uygun olarak major ve romu  dginda)  sefuroksim,  sefdinir  ve
mindr determinant kajimi ile yapildginda testi  sefpodoksimin penisilin testine gerek olmadan
negatif olan hastalar penisilini %99, mindr deter- kullanilabilecgini  belirtmistir.'*** Bu  éneri
minant kargimi yerine penisilin G kullanilginda 2005’de kanita dayali verilerin toplagdbir der-
ise %97 oraninda tolere edeceklefd¥1-4 ora- leme ile de desteklenstir.” Fakat ciddi reaksi-
ninda ygami tehdit etmeyen reaksiyon gebilir. yon olarak tanimlanan anafilaksi, urtiker olarak
Ancak penisilin testi negatif hastalarda anafilaksi baglayan tip | reaksiyonunu takiben ggdbilir.
rapor edilmemitir.® Bu nedenle penisilin testi ol- Urtiker-anjiyobdem olarak lgtayan reaksiyonun
dukca glvenilir, negatif 6ngorisit yuksek bir test- 6nceden anafilaksi getirmemis olmasi ilacin
tir. Diger ilaclara gore iyi standardize editm. sonraki kullaniminda gslirmeyeceini dngére-
Fakat pratikteki duruma baktmizda majér mez. Bizim cakmamizda da anafilaksi ditip |
(penisilloil polisilin-PPL) ve mindr determinantlar aracili reaksiyon orrgnde (Urtiker-anjiyoddem)
hazir ticari preparatlar olarak kolay bulunmamak- biyilik oranda (%93.3) sefalosporinlerin kullanil-
tadir. PPL yerine PPL-spesifik IgE tayini, minér masindan sakinilgtir. Amerikan Pediyatri Aka-
determinant yerine de siklikla penisilin G kulla- demisi’nin 2000’lerdeki uyarisina gmen alinan
nilmaktadir. Penisilin ve amoksisilin spesifik bu sonucta tip | reaksiyonun sinirlari konusundaki
IgE’lerin segiciligi yiksek (%95), duyarlliklari ise  endielerin etkisi oldgu ditndlebilir.
disuktir (%54). Deri testi ve spesifik IgE’yi kar
lastiran calgmalarda birbirlerinin tam karig
olmadiklari gésterilngtir.®

Makulopapuler reaksiyon, tip 1V aracilikli
olmakla birlikte makulopapiiler dokintu 6ykisui
olanlarda pozitif penisilin deri testi %0-7 arasand

Galsmamizda amoksisilin ile makulopapiiler rapor edilmgtir."**> Onceki reaksiyonun ciddi
dokuntide sefalosporinlerin %75.6 kullanilabile- olmadgi, immunolojik siniflandirma agisindan da
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