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ÖZ

Anafilaksi, bütün hekimler tarafından tanınması ve tedavi edilmesi gereken, potansiyel ölüm riski taşıyan,  akut, sistemik 
bir reaksiyondur. Bu rehber, Türkiye Ulusal Allerji ve Klinik İmmünoloji Derneğinin anafilaksi tanı ve tedavisi üzerine 
yayınladığı ilk rehberdir. Rehber, 20 allerji/immünoloji uzmanının katılımıyla Anafilaksi Çalışma Grubu tarafından 
hazırlanmıştır ve anafilaksinin epidemiyolojisi, etiyolojisi, patofizyolojisi, belirti ve bulguları, tanısı ve ayırıcı tanısı ile akut 
ve uzun süreli tedavi ve izlemi ayrıntılı olarak tartışılmıştır. 

Anahtar kelimeler: Anafilaksi, Ulusal Rehber, Türkiye Ulusal Allerji ve Klinik İmmünoloji Derneği

ABSTRACT

Anaphylaxis is an acute and potentially fatal systemic reaction that sould be recognized and managed by all helthcare 
professionals. This is the first national guideline of Turkish National Society of Allergy and Clinical Immunology on 
diagnosis and management of anaphylaxis. The guideline is prepared by Anaphylaxis Interest Group with the incorporation 
of 20 allergy/immunology specialists and the epidemiology, etiology, pathophysiology, symptoms and signs, diagnosis/
differentials, and acute and long-term management of anaphylaxis are reviewed in detail. 

Key words: Anaphylaxis; National guideline; Turkish National Society of Allergy and Clinical Immunology
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REHBERDE KULLANILAN KISALTMA VE TERIMLER

ABD: Amerika Birleşik Devletleri
ACE: Anjiyotensin konverting enzim
AID: Türkiye Ulusal Allerji ve Klinik İmmünoloji 
Derneği
AIT: Allerjen spesifik immünoterapi
Alfa-gal: Galaktoz alfa-1,3 galaktoz
AOE: Adrenalin oto-enjektörü
COX: Siklooksijenaz
EAACI: European Academy of Allergy and Clinical 
Immunology, Avrupa Allerji ve Klinik İmmunoloji 
Derneği
ECMO: Ekstrakorporeal membran oksijenasyonu
EIAn: Exercise-induced anaphylaxis, Egzersize bağlı 
anafilaksi
FEIAn: Food-related, exercise-induced anaphylaxis, Besin 
ilişkili, egzersize bağlı anafilaksi
FEV1: Zorlu vital kapasitenin ilk 1 saniyesindeki zorlu 
ekspiratuar hacim
FPIES: Food protein induced enterocolitis syndrome, 
Besin proteininin tetiklediği enterokolit sendromu
GIS: Gastrointestinal sistem
HAE: Herediter anjiyoödem
ICD: International Statistical Classification of Diseases 
and Related Health Problems
IA-A: Idiopathic anaphylaxis-Angioedema, İdiyopatik 
anafilaksi-Anjiyoödem
IA-G: Idiopathic anaphylaxis-Generalized, İdiyopatik 
anafilaksi-Yaygın
IL: İnterlökin
IM: İntramüsküler
IV: İntravenöz

KVS: Kardiyovasküler sistem
LT: Lökotrien
LTP: Lipid tansfer protein
MAO: Monoamin oksidaz
MHH: Mast hücre hastalıkları
MMAS: Monoklonal mast hücre aktivasyon sendromu
NIAID: National Institutes of Allergy and Infectious 
Disease, Amerikan Ulusal Allerji ve Enfeksiyon 
Hastalıkları Enstitüsü
NSAI: Non-steroidal anti-inflammatory, Steroid dışı anti-
inflamatuar
NO: Nitrik oksit
NOS: Nitrik oksit sentaz
e-NOS: Endotelial nitrik oksit
i-NOS: inducible nitrik oksit
PAF: Platelet aktive edici faktör
PAF-AH: PAF-asetil hidrolaz
PG: Prostaglandin
SCLS: Systemic capillary leak syndrome, Sistemik kapiller 
kaçış sendromu
SIDS: Sudden infant death syndrome, Ani bebek ölümü 
sendromu
SKIT: Subkutan immünoterapi
SLIT: Sublingual ve oral immünoterapi
STAT: Signal transducer and activator of transcription
TNF: Tümör nekroze edici faktör 
TNFR: Tümör nekroze edici faktör reseptörü
sTNFR: Çözünebilir (soluble) tümör nekroze edici faktör 
reseptörü
VIT: Venom İmmünoterapisi
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GİRİŞ

Anafilaksi, son yıllarda sıklığı diğer allerjik hastalıklarla paralel olarak giderek artan, hızla ortaya çıkan, ölüme neden 
olabilen ciddi bir sistemik allerjik reaksiyondur (1-3). Potansiyel ölüm riskine rağmen doğru ve hızlı tedavi yaklaşımları ile 
bu risk en aza indirilebilir. Hasta ve yakınlarının düzenli eğitimleri ile tekrarlar önemli ölçüde engellenebilir. 

Anafilaksi yaşamı tehdit eden bir acil durum olması nedeniyle her branştan hekimlerin belirti ve bulgularını bilmesi ve 
ilk tedaviyi uygulaması gereklidir. Bu rehber, tanısı ve tedavisi ile hasta ve yakınlarının eğitimlerini ön plana alacak şekilde 
anafilaksi hakkında olabildiğince geniş ve güncel bilgileri bütün Türk hekimlerine sunmak amacıyla hazırlanmıştır. Rehber, 
Türkiye Ulusal Allerji ve Klinik İmmünoloji Derneği (AİD) yönetim kurulunun önerisi üzerine AİD Anafilaksi Grubu 
önceliğinde ülkemizde anafilaksi konusunda yetkin öğretim üyeleri tarafından hazırlanmıştır. 

Rehberde sunulan bilgiler aşağıda listelenen kanıt ve öneri düzeyleri göz önüne alınarak düzenlenmiştir (4). 

KANITA DAYALI TIPTA KANIT VE ÖNERİ DÜZEYLERİ

Kanıt Düzeyi 
Ia Randomize kontrollü çalışmalardan elde edilmiş meta-analiz kanıtı
Ib En azından bir randomize kontrollü çalışma kanıtı
IIa En azından randomize olmayan bir kontrollü çalışma kanıtı
IIb En azından bir adet diğer tip yarı deneysel çalışma kanıtı
III Deneysel olmayan tanımlayıcı çalışmalardan elde edilen kanıt (karşılaştırma, korelasyon, olgu kontrol çalışmaları)
IV Uzman komite raporları veya görüşleri veya saygın otoritelerin klinik deneyimleri, ya da her ikisi 
LB Laboratuvar temelli çalışmalardan elde edilen kanıt 
NR Belirtilmemiş

Öneri Düzey
A Direkt olarak Kanıt I’e dayanan öneri
B Direkt olarak Kanıt II’ye dayanan ya da Kanıt I’den çıkarım ve tahmin edilen öneri
C Direkt olarak Kanıt III’e dayanan ya da Kanıt I veya Kanıt II’den çıkarım ve tahmin edilen öneri
D Direkt olarak Kanıt IV’e dayanan ya da Kanıt I, Kanıt II veya Kanıt III’den çıkarım ve tahmin edilen öneri  
NR Belirtilmemiş
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ANAFİLAKSİNİN EPİDEMİYOLOJİSİ

Anafilaksinin, bebekler de dâhil olmak üzere 
tüm yaş gruplarında sıklığı artmaktadır. Amerikan 
Anafilaksi Epidemiyolojisi Çalışma Grubu 2006 yılında 
hazırladığı raporda 100 000 de 50-2000 anafilaksi atağı 
görülebileceğini, yani yaşam boyu anafilaksi prevalansının 
%0.05-2.00 arasında olabileceğini bildirmiştir. Avrupa’da 
da benzer sonuçlar elde edilmiş, yaşam boyu prevalans 
%0.3 olarak tahmin edilmiştir. Son 5 yıldaki yayınların 
ışığında daha net rakamlara ulaşılmış ve yıllık insidansın 
100 000’de 50-112 arasında olduğu ve prevalansın %0.3-5.1 
arasında değiştiği rapor edilmiştir (5,6).

Anafilakside mortalite sıklığı, hem hekimlerin tek 
tek bildirdiği olgular, hem de ulusal sağlık kayıtları 
incelendiğinde 0.35-1.06/milyon hasta/yıl olarak 
bulunmuştur. Çocuklara nazaran adölesan ve erişkinlerde 
ölüm sıklığı daha yüksektir. Türkiye’de yapılan çok merkezli 
bir araştırmada ölüm sıklığı çocuklarda %0.4 saptanmıştır 
(6,7). Anafilaksi sıklığı son 10-15 yılda 5-7 kat artmasına 
rağmen mortalitede artış olmaması sevindiricidir. Halen 
tekrarlayan anafilaksilerin önlenememesi önemli bir 
sorundur. Özellikle atopik veya venom allerjili bireyler 
başta olmak üzere hastaların %26.5-54.0’ünde anafilaksi 
tekrarlamaktadır (6). 

Anafilaksi epidemiyolojisi ile ilgili bilgilerimiz olgu 
serilerine, sağlık merkezleri ve hastanelerdeki hasta 
kayıtlarına ve genel toplumda prevalansı araştıran 
çalışmalara dayanmaktadır. Epidemiyolojik çalışmalarda 
pek çok faktör sonuçları etkileyebilir. Bu faktörler arasında 
olguları çalışmaya alırken anafilaksi tanı kriterlerine ne 
denli bağlı kalındığı en önemlisidir (6,8). Amerika Birleşik 
Devletleri’nde (ABD) yapılan bir toplum taramasında 
bildirilen ve gerçek sıklık arasında yaklaşık 5 kat fark 
olduğu bulunmuştur (9). Ulusal sağlık kayıtlarındaki ICD 
kodları üzerinden yapılan değerlendirmelerde ise tam 
tersi beklendiğinden daha düşük sonuçlar alınmaktadır. 
Bu kayıtlarda “anafilaksi” yerine sıklıkla “diğer allerjik 
hastalık” kodu kullanılmaktadır. Bu kod ile kaydedilmiş 
hastalar tekrar değerlendirildiğinde %31-51’inin aslında 
anafilaksi kriterlerine uyduğu gösterilmiştir.“Anafilaktik 
şok” gibi çerçevesi daha keskin çizilmiş kodlarla araştırma 
yapılsa bile pozitif prediktif değer %38-72 arasında 
değişmektedir (6). Türkiye’de İstanbul’daki hastanelere 
başvuran hastalarda ICD-10 üzerinden yapılan bir 
çalışmada yıllık insidans 100 000’de 1.95 olarak tahmin 
edilmiştir (10). 

Ulusal sağlık kayıtlarında adrenalin oto-enjektörü 
yazılan hastaların değerlendirilmesi de anafilaksi 
epidemiyolojisi ile ilgili bilgiler verebilir. Bu yöntemle 
yapılan araştırmada Kanada’da sıklık %0.95 bulunmuştur 
(11). Türkiye’de Sağlık Bakanlığı kayıtlarından oto-
enjektör reçetesi verilen 843 hastaya telefon ile ulaşılıp 
anafilaksi öykülerinin sorgulandığı bir çalışmada ortalama 
yaş 21.4±17.3 yıl bulunmuş; 10 yaş altında erkeklerde, 10 
yaş üzerinde ise kadınlarda daha sık anafilaksi olduğu 
belirlenmiştir (12). 

Anafilaksi Epidemiyolojisi Üzerinde Etkili Faktörler 

Anafilaksi son 10 yılda neredeyse 7 kat artmıştır. Bu 
artış sadece farkındalığın artması ile açıklanamaz. Bu artışta 
besin allerjisindeki artış önemli bir faktördür ve bilhassa 
5 yaş altında anafilaksi görülme sıklığının artmasına 
neden olmuştur. Çocuk acil servislere başvuran küçük 
çocuklarda sıklık ABD’de %0.18-%0.45 bulunmuştur. 
Kanada’da 2016 yılında yapılan araştırmada aynı bölgede 4 
yıl önce yapılan araştırmaya göre anafilaksi geçiren çocuk 
sayısının ikiye katlandığı bildirilmiştir (13). Ülkemizde 
yapılan bir çalışmada anafilaksi geçiren çocuklar arasında 
2 yaş altı grubunun tüm olguların %43’ünü oluşturduğu 
belirlenmiştir (14).

RİSK FAKTÖRLERİ

Anafilaksi için birçok risk faktörü tanımlanmıştır. 
Bunlardan en önemlileri astımlı olmak, astım şiddetinin 
yüksek olması, beta-blokür ve anjiyotensin konverting 
enzim (ACE) inhibitörleri kullanımıdır (15-26). Risk 
faktörleri Tablo 1’de özetlenmiştir.

PATOFİZYOLOJİ

Anafilaksi, mast hücre ve bazofil kaynaklı mediyatörlere 
bağlı aniden ortaya çıkan ve hayatı tehdit eden sistemik 
aşırı duyarlılık reaksiyonudur (27). Anafilaksi çoğunlukla 
besinler, ilaçlar ve arı venomunun tetiklediği immünolojik 
mekanizmalar ile ortaya çıkmaktadır, ancak non-
immünolojik mekanizmalar da mast hücre ve bazofil 
degranülasyonuna neden olarak anafilaksi gelişiminde 
rol oynayabilmektedir (Şekil 1) (28). İmmünolojik 
mekanizmalar ile ortaya çıkan anafilaksinin önemli bir 
kısmı IgE aracılı iken, hayvan modellerinde IgG aracılı 
anafilaksi de tanımlanmıştır (29,30).
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Tablo 1. Anafilaksi için risk faktörleri

Yaşa bağlı faktörler
•	 Bebekler: Anafilaksi, özellikle de ilk atak ise fark edilemeyebilir; hasta belirtileri tanımlayamaz
•	 Ergenler ve genç-erişkinler: Yaşları nedeniyle risk alma, vurdumduymazlık gibi davranışlar sergileyebilirler ve bilinen 

uyaranlardan yeterince kaçınmayabilir, sürekli adrenalin oto-enjektörü taşımayabilirler
•	 Gebelik: Yoğun ve çeşitli ilaç kullanımı (örn. beta-laktam antibiyotikler) ve tıbbi/cerrahi girişim olasılığı (örn. sezaryen 

uygulanması) perioperatif ve lateks anafilaksisi gibi iyatrojenik nedenlerle anafilaksi riski oluşturabilir
•	 Yaşlılar: Ek hastalıklar ve ilaçlar nedeniyle anafilaksiye bağlı ölüm riskleri yüksek
Ek hastalıklar
•	 Astım ve diğer kronik solunum yolu hastalıkları
•	 Kardiyovasküler hastalıklar
•	 Mastositozis
•	 Allerjik rinit ve Atopik dermatit (egzema): Atopik hastalıklar besin, lateks ve egzersiz ilişkili anafilaksi için risk faktörüdür ama 

çoğu ilaç ve venom anafilaksileri için risk faktörü değildir
•	 Psikiyatrik/psikolojik hastalıklar: Hastanın riskli davranışlarda bulunma eğilimi
İlaçlar
•	 Beta-adrenerjik blokörler: 
•	 Anjiyotensin-konverting enzim (ACE) inhibitörleri:
•	 Sedatifler, antidepressanlar, narkotikler, bağımlılık yapan/uyuşturucu amaçlı kullanılan ilaçlar, alkol: Hasta, uyaranları ve 

belirtileri fark edemez
Anafilaksiyi şiddetlendiren yardımcı faktörler
•	 Egzersiz: Besin veya ilaç (non-steroid antiinflamatuar ilaçlar) ilişkili veya sadece egzersiz ile
•	 Akut enfeksiyonlar
•	 Ateş
•	 Duygusal stres
•	 Rutin dışı işler: Seyahat
•	 Premenstruel dönem

Şekil 1. Anafilaksi.



8

Anaphylaxis: Turkish National Guideline 2018

Asthma Allergy Immunol 2018;16: Supplement: 1

İmmünolojik Anafilaksi

Anafilaksi patogenezinde esas olarak iki immünolojik 
mekanizma söz konusudur: 1) İnterlökin (IL)-4 ve IL-4 
reseptörüne bağımlı olan IgE aracılı anafilaksi 2) IgE’den 
bağımsız ve daha fazla antijene ihtiyaç duyan IgG aracılı 
anafilaksi (29,31). Bu iki mekanizma dışında, hayvan 
modellerinde immün kompleks ve kompleman aracılı 
anafilaksi de tanımlanmıştır (32).

IgE aracılı anafilaksi: İmmünoglobulin E aracılı 
anafilaksi hem hayvan modellerinde hem de insanlarda 
gösterilmiştir ve klinik pratikte gördüğümüz anafilaksi 
olgularının büyük çoğunluğunu oluşturmaktadır (29,31). 
Besinler, venomlar, lateks ve ilaçların çoğu ile meydana 
gelen anafilaksi IgE aracılı gerçekleşmektedir. IgE aracılı 
anafilaksi, allerjenin mast hücre ve/veya bazofillerdeki 
yüksek afiniteli IgE reseptörlere (FcεRI) bağlı konumdaki 
iki veya daha fazla IgE’ye çapraz bağlanması sonucu 
gelişir. Bağlanma sonrası aktive olan hücrelerin salgıladığı 
mediyatörler ve sitokinlere bağlı klinik bulgular ortaya çıkar 
(32). IgE aracılı anafilaksi de rol oynayan patofizyolojik 
yolak iki fazda gerçekleşir. Birinci fazda duyarlanma, 
ikinci fazda ise allerjenle tekrar karşılaşıldığında mast 
hücre/bazofil degranülasyonu meydana gelir (Şekil 2). 

IgG aracılı anafilaksi: IgG aracılı anafilaksi hayvan 
modellerinde gösterilmiştir ancak henüz insanlarda 

gösterilememiştir (29). IgG aracılı anafilaksinin 
mekanizması Şekil 3’te gösterilmiştir. Her ne kadar klinik 
gözlemler insanlarda ortaya çıkan allerjen kaynaklı 
anafilaksinin çoğunluğunun IgE aracılı olduğunu 
düşündürse de, yüksek miktarda allerjenle meydana 
gelen anafilaksilerin bir kısmında veya anafilaksi geçiren 
ancak deri testi ya da in vitro yöntemlerle allerjen spesifik 
IgE saptanamayan olgularda IgG aracılı anafilaksi 
söz konusu olabilir (29,34). Literatürde, IgG anti-IgE 
antikorları (omalizumab) ve diğer monoklonal antikor 
alan bazı olgularda IgG aracılı anafilaksi bildirilmiştir 
(35,36). Munoz-Cano ve ark lipid tansfer protein (LTP) 
ilişkili besin anafilaksisi olan olgularda, hem anti-LTP 
IgG1 ve IgG3 hem de anti-LTP spesifik IgE varlığını 
göstermişlerdir. Bunun yanı sıra aktivasyon reseptörü olan 
FcγRI gen ekspresyonunda da artış saptanması nedeniyle 
bu olgularda anafilakside hem IgG hem de IgE’nin rol 
oynadığını öne sürmüşlerdir (37). Aynı çalışmada nötrofil 
aktivasyon belirteçlerinde anlamlı artış olması, anafilaksi 
sırasında mast hücre ve bazofillerin yanı sıra nötrofillerin 
de aktive olduğunu düşündürmektedir. Ancak insanlarda 
mekanizmanın tam olarak aydınlatılabilmesi için daha 
fazla veriye ihtiyaç vardır.

İmmün kompleks / kompleman ilişkili anafilaksi: 
Bazı ilaçlar hayatı tehdit eden anafilaksiye eden olmaktadır 
ancak ilaç spesifik IgE saptanamamaktadır. Bu ilaçlarla 
(ör: protamin) meydana gelen anafilakside ilaç ve IgG’den 

Şekil 2. IgE aracılı anaflaksi 
patofizyolojisi.
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oluşan immün komplekslerin kompleman sistemini aktive 
ederek reaksiyona neden olduğu düşünülmektedir (32). 
Kompleman sistemini aktive eden immün kompleksler 
C3a ve C5a gibi anafilatoksinlerin üretimini sağlar. C3a’nın 
sıçanlarda ve insan hücre kültüründe mast hücreleri aktive 
ettiği gösterilmiştir (38). Ayrıca C3a’nın IgG aracılı mast 
hücre aktivasyonuna sinerjistik etki göstererek aktivasyon 
reseptörü olan FcγRI ekspresyonunu iki kat artırdığı 
saptanmıştır (39). 

Kompleman aktivasyonu sonucu gelişen reaksiyon-
lardaki klinik bulguları IgE aracılı reaksiyonlardan ayırt 
etmek zor olsa da bazı karakteristik bulguları vardır. 
Reaksiyon daha önce o ilacı kullanmamış olan hastada ilk 
maruziyet sonrası meydana gelir ve tekrar eden karşılaş-
malarda reaksiyon olmaz veya daha hafif reaksiyonlar 
görülür. Ayrıca reaksiyonlar infüzyon hızının azaltılması, 
steroid ve anti-histamin ile premedikasyon uygulanma-
sına cevap verir.

Non-İmmünolojik Anafilaksi

Anafilaksiye neden olan non-immünolojik faktörler 
arasında egzersiz, soğuk ve çeşitli ilaçlar (opiatlar, 
vankomisin, radyokontrast madde, siklooksijenaz 
[COX]-1 inhibitörleri) yer almaktadır. Non-immünolojik 

anafilakside mast hücrelerin hangi mekanizmalar ile 
aktive edildiği ve mast hücre veya bazofillerin anafilaksi 
patofizyolojisinde hangi ölçüde yer aldığı tam olarak 
aydınlatılamamıştır.

Anafilakside Rol Oynayan Kimyasal Mediyatörler

Anafilaksi sırasında mast hücre ve bazofillerin degra-
nülasyonu sonucu birçok farklı biyokimyasal mediyatörler, 
kemokinler ve sitokinler salınır. Bunlardan bir kısmı 
hücre içerisindeki granüllerde önceden oluşturulmuş 
olan histamin, triptaz, heparin ve karbokispeptidaz gibi 
mediyatörler; bir kısmı ise yeni üretilen platelet aktive 
edici faktör (PAF), prostaglandin (PG) D2, lökotrien (LT) 
B4 ve sisteinil lökotrienlerdir (LTC4, LTD4, LTE4). 

Histamin, anafilaksideki belirti ve bulguların büyük 
çoğunluğunda rol oynar. Dört histamin reseptörü vardır 
(H1, H2, H3, H4). H1 reseptörlerin uyarılması ile vasküler 
düz kas gevşer, vazodilatasyon ve vasküler geçirgenlikte 
artış meydana gelir; mukus viskositesi artar; ekstravasküler 
düz kaslarda kasılma, bronkospazm, gastrointestinal sistem 
(GİS) ve uterusta spazm meydana gelir; Kardiyovasküler 
sistemde (KVS) taşikardi ve koroner vazospazm gelişir 
(40). H2 reseptörlerin uyarılması ile vasküler düz kas 
gevşer, vazodilatasyon ve vasküler geçirgenlikte artış 

Şekil 3. IgG aracılı anaflaksinin 
patofizyolojisi.
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geçirgenlikte artış ve bronkokonstrüksüyona neden 
olurken aynı zamanda nötrofil kemotaksisi ve eozinofil 
aktivasyonunda da rol oynar (47). Hayvan modellerinde 
PAF ve PAF-AH antagonistlerinin anafilakside etkili 
olduğu gösterilmiştir (48). İnsanlarda yeterli olmasa da 
veriler giderek artmaktadır. PAF’ın akciğer ve dolaşımdaki 
mast hücrelerden histamin salınımını uyardığı ve 
anafilakside mast hücre aktivasyonuna katkı sağladığı 
düşünülmektedir (49). Prospektif, kontrollü bir çalışmada 
anafilaksi şiddeti ve serum PAF düzeyi ile pozitif korelasyon, 
PAF-AH düzeyi ile negatif korelasyon saptanmıştır (50). 
Aynı grup retrospektif olarak değerlendirildiğinde PAF-
AH aktivitesi düşük olanlarda fatal yer fıstığı ilişkili 
anafilaksinin daha sık olduğu saptanmıştır. 

Nitrik oksit (NO), güçlü bir otokoid vazodilatör 
olup, vasküler tonusun ve bölgesel kan basıncının 
kontrolünde rol oynar (51). H1 reseptörlerin uyarılması 
ile çeşitli NO sentaz (NOS) izoformları ile l-arjininden 
NO sentezlenir. Üç NOS izoformu vardır. Endotelial NOS 
(eNOS) ve nöronal NOS fizyolojik ve anti-inflamatuar 
fonksiyonlar için düşük düzeyde NO üretir. Bunların 
aksine, inflamasyon ilişkili “inducible” NOS (iNOS) 
ise aşırı miktarda NO üretimine neden olur ve septik 
şoktaki kardiyovasküler bulgularda önemli rol oynadığı 
düşünülmektedir. Bu nedenle anafilakside de iNOS’in 
benzer etkisinin olabileceği öne sürülmüştür (52). Ancak 
hayvan modellerinde, PAF aracılı anafilakside kritik 
mediyatörün eNOS olduğu saptanmıştır (53). İnsanlarda 
ise henüz veri bulunmamaktadır. Nitrik oksitin hem olumlu 
hem de olumsuz etkileri bulunmaktadır. Mast hücreden 
mediyatör salınımını inhibe eder, broşial düz kası gevşetir 
ve vasküler geçirgenliği artırır. Dolayısıyla bronkospazmı 
azaltırken hipotansiyonu artırır. Anafilaksideki net etkileri 
ise vasküler düz kasta gevşeme ve geçirgenlikte artıştır 
(54).

Bu mediyatörlerin yanı sıra anafilakside çeşitli sitokin ve 
kemokinler de rol oynamaktadır. IL-4 ve IL-13 anafilaksiye 
erken cevapta rol oynayan önemli sitokinlerdir. Hayvan 
modellerinde anafilaksinin IL-4Rα bağımlı IL-4 ve IL-13’ün 
STAT-6’yı aktive etmesine bağımlı olduğu gösterilmiştir 
(29). Th17 hücreler tarafından üretilen IL-25, eozinofiliyi 
uyarmakta ve dokuda IL-4, IL-5 ve IL-13 ekspresyonunu 
artırmaktadır (55). Hayvan modellerinde IL-33’ün 
antijenden bağımsız olarak mast hücre degranülasyonu 
ve sistemik anafilaksiye neden olduğu gösterilmiştir. 
Henüz insanlardaki rolü tam olarak bilinmemekle birlikte, 
perioperatif anafilaksi geçiren beş atopik hastada IL-33 

meydana gelir; mukus sekresyonu artar; uterusta gevşeme 
meydana gelir; kalp hızını ve ventriküler kasılmayı artırır 
(miyokardın oksijen ihtiyacı artar) (40). H3 reseptörlerin 
uyarılmasının sempatik sinirlerin presinaptik 
terminallerini uyararak noradrenalin salınımını inhibe 
ettiği gösterilmiştir. Köpeklerde yapılan bir anafilaksi 
modelinde H3 uyarısını bloke etmenin hipotansiyonu 
düzeltmede faydalı olduğu ortaya konmuştur (41). H4 
reseptörlerin kemotaksis ve mast hücrelerden sitokin 
salınımını uyarmada rolünün olduğu ve kaşıntıya 
katkısının olabileceği hayvan modellerinde gösterilmiştir 
ancak insanlarda yeterli veri bulunmamaktadır (42,43). 
Serum histamin düzeyi ile anafilakside görülen KVS 
bulguları arasında korelasyon gösterilmiştir. 

Triptaz, esas olarak mast hücrelerde bulunur ancak 
bazofillerde ve myeloid prekürsör hücrelerde az miktarda 
triptaz içerir. Triptazın farklı formları vardır. Beta-
triptaz enzimatik olarak aktif olan formudur, sekretuar 
granüllerde depolanır ve degranülasyon sırasında salınır. 
Triptaz kompleman sistemi, koagulasyon yolağı ve 
kinin-kallikrein kontakt sistemini aktive edebilir. Bu 
yolakların aktivasyonu sonucu anjiyoödem, hipotansiyon 
ve dissemine intravasküler koagülopati gelişebilir (40). 
Triptaz düzeyleri ile anafilaksi şiddeti arasında genellikle 
koreasyon mevcuttur ancak allerjenin karşılaştığı mast 
hücre alttipine göre triptaz düzeyleri değişebilmektedir. 
Bağ dokusundaki mast hücrelerde triptaz düzeyi yüksek 
iken, solunum sistemi ve GİS mukozasında bulunan mast 
hücreleri daha az triptaz içermektedir (44). Dolayısıyla 
besin ilişkili anafilaksilerde triptaz düzeyi ile korelasyon 
daha zayıf olabilmektedir.

Kimaz, ACE’den bağımsız olarak anjiyotensin 1’in 
anjiyotensin 2’ye dönüşümünü uyararak, anafilaksi 
sırasında meydana gelen hipotansiyonun şiddetinin 
azaltılmasında rol oynuyor olabilir. Heparin ise triptaz 
aktivitesini düzenler, kompleman aktivasyonunu, 
pıhtılaşmayı, plazmini ve kallikreini inhibe eder (45).

Araşidonik asit, lipooksijenaz ve COX yolağı 
ile lökotrien, prostaglandin ve PAF gibi çeşitli 
proinflamatuar mediyatörlere dönüşür. Bu mediyatörler 
bronkospazm, hipotansiyon ve eriteme neden olurlar 
(40). Lökotrien B4 bifazik ve uzamış anaflaktik 
reaksiyonlarda rol oynayabilirken, LTC4 mast hücre 
degranülasyonunu artırır (40). Lökotrien D4 ve E4 güçlü 
bronkokonstrüktörlerdir ve mikrovasküler geçirgenliği 
artırırlar (46). Prostaglandin D2 vazodilatasyon, vasküler 
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ilaçlar, kemoterapi ilaçları (asparaginazlar, carboplatin, 
doxorubicin), biyolojik ajanlar (cetuximab, rituximab, 
infliximab ve nadiren omalizumab gibi monoklonal 
antikorlar) günümüzde ilaç anafilaksisinin önde gelen 
nedenleri arasında sayılabilir (65-67). 

Tanısal girişimler için kullanılan ajanlar içinde 
anafilaktik etkisi en çok bilineni radyokontrast maddelerdir 
(68). Perioperatif dönemdeki anafilaksiler nöromüsküler 
blokürlere (suxamethonium, rocuronium), hipnotiklere 
(thiopental, propofol), opioidlere, antimikrobial ilaçlara, 
protamine, klorheksidine, latekse ve dekstran gibi kolloid 
plazma genişleticilere bağlı olabilir (69,70). 

Anafilaksi, özellikler intradermal testler olmak üzere 
deri testleri, besin ve ilaç yükleme testleri, allerjen-spesifik 
immünoterapi ve ilaç desensitizasyonu sırasında da 
gelişebilir (62,66,71-73). 

Çocuk oyuncaklarından tıbbi cihazlara kadar günlük 
yaşamın hemen her alanında kullanılan lateks (kauçuk) 
de önemli bir anafilaksi nedeni olarak sayılmalıdır. Lateks, 
mesleki allerjilerin de önde gelen nedenleri arasındadır 
(74). 

İdiyopatik anafilaksi tanımı, olası bütün anafilaksi 
nedenleri dışlandıktan sonra kullanılmalıdır (75). Bunun 
için ayrıntılı bir öykü, açık ve gizli olası allerjenlerle deri 
testleri ve serum spesifik IgE ölçümleri, seçilmiş hastalarda 
yükleme testleri gerekebilir. İdiyopatik anafilaksi için 
yapılan etiyolojik tanı testleri sırasında galaktoz alfa-
1,3 galaktoz (alfa-gal) gibi beklenmedik uyaranlar tespit 
edilebileceği gibi (76) mastositoz ve klonal mast hücre 
hastalıkları (18) gibi durumların tanısı da konulabilir.

BELİRTİ ve BULGULAR, TANI KRİTERLERİ

Anafilaksi tanısı yaygın kabul görmüş klinik kriterleri 
(Tablo 2) kullanarak öykü ve fizik muayene yardımıyla 
konulmaktadır (77) (Kanıt düzeyi IV, Öneri düzeyi C). 
Öykü, bir hastanın anafilaksi olup olmadığını ve nedenini 
belirlemek için en önemli araçtır (25) (Kanıt düzeyi IV, 
Öneri düzeyi C). Öykü alınırken, olayın ne zaman ve nasıl 
olduğu, ne kadar sürdüğü, herhangi bir tedavi uygulanıp 
uygulanmadığı, potansiyel ve muhtemel tetikleyiciler 
ayrıntılı olarak sorgulanmalıdır. Anafilaksi genellikle ilk 
uyaranla karşılaştıktan sonraki ilk 2 saatte ortaya çıkmakla 
birlikte nadiren görülebilecek geç olguları da atlamamak 
için (alfa-gal anafilaksisi), hastanın son 4-6 saat içinde 
kullandığı ilaçlar ve tükettiği besinlerin neler olduğu, olay 

düzeyleri atopik ve non-atopik kontrollere göre belirgin 
olarak yüksek saptanmıştır (56). Bu sitokinlerin aksine, 
regülatuar T lenfositler mast hücreden histamin salınımını 
baskılayarak anafilaksiyi inhibe ederler (57).

Sonuç olarak, immünolojik ve non-immünolojik 
birçok farklı mekanizma ile anafilaksi meydana 
gelmektedir. Anafilakside rol oynayan temel hücreler mast 
hücre ve daha az oranda bazofiller iken, henüz insanlarda 
tam olarak gösterilmemiş olmakla birlikte makrofaj ve 
nötrofil gibi farklı hücrelerin de anafilaksi gelişiminde rol 
oynadığı görülmektedir. Anafilaksi patogenezinin tam 
olarak aydınlatılması, yeni tedavilerin geliştirilmesine ve 
anafilaksiye bağlı morbidite ve mortalitenin azalmasına 
katkı sağlayacaktır.

UYARANLAR

Yaş gruplarına göre anafilaksi uyaranları genel olarak 
benzer kabul edilir. Çocuklar, ergenler ve genç erişkinlerde 
besinler ilk sırayı alır; besinleri, venomlar ve ilaçlar takip 
eder. Erişkinlerde ve yaşlılarda venomlar ve ilaçlar daha 
sık etkenler olarak karşımıza çıkar. Erişkin ve yaşlılarda 
idiyopatik anafilaksi de çocuklardakine oranla daha sıktır 
(7,58,59). 

Anafilaksinin besin uyaranlarının bir kısmı bütün 
dünyada benzer sıklıklarda görülebilirken bir kısmı 
yerel beslenme alışkanlıkları, besinlerin hazırlanması ve 
maruziyet tipine göre coğrafi değişkenlikler gösterebilir. 
Gelişmiş batılı ülkelerde (ABD ve bazı Avrupa ülkeleri) 
ve bazı Asya ülkelerinde inek sütü, yumurta, yerfıstığı, 
kuruyemişler, deniz kabukluları ve balıklar anafilaksiye 
en sık neden olan besinlerdir. Bazı Avrupa ülkelerinde 
meyveler, Orta Doğu’da susam, Türkiye’nin Doğu 
Karadeniz Bölgesinde sığır eti, Asya’da karabuğday, pirinç 
ve nohut daha sık nedenler olarak görülmektedir (7,60-64). 

Anafilaksiye neden olan venom kaynakları da 
bölgesel farklılıklar gösterir. En sık araştırılan venomlar 
Hymenoptera takımına (bal ve yaban arıları, ateş 
karıncaları) ait böcek venomlarıdır. Ülkemizde arı 
sokmalarına bağlı venom anafilaksileri görülmektedir 
ve bunlar içinde de balarısı venomuna bağlı anafilaksiler 
daha sıktır (7). 

Bütün ilaçlarla anafilaksi gelişebilir. Antibiyotikler, 
ilaç anafilaksilerinin en önde gelen nedenleridir. 
Antibiyotikler içinde de beta-laktam grubu antibiyotikler 
ilk sırayı almaktadır. Non-steroidal antiinflamatuar 
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Besin allerjisinde bu süre 30 dakikaya kadar düşebilirken, 
parenteral ilaç uygulamalarında veya böcek sokmalarında 
reaksiyon çok daha hızlı başlayabilir (79).

Anafilaksinin klinik bulguları dâhil olan organ 
sistemlerine bağlıdır. Anafilaksi belirtileri arasında en 
sık görülen cilt bulgulardır (80,81). Bununla birlikte, 
anafilakside cilt bulguları hiç görülmeyebilir veya 
başlangıçta bulunmayabilir. Solunum ya da KVS bulguları 
hayati tehlike için en önemli belirteçlerdir (33). Solunum 
sistemi bulguları çocuklarda, kardiyovasküler sistem 
bulguları ise erişkinlerde daha sık görülür (82-88). 
Anafilakside etkilenen sistemlere göre belirti ve bulgular 
Tablo 3’te özetlenmiştir. 

Tanı ölçütleri belirlenmiş olmasına rağmen, klinik 
tablonun değişkenlik gösterebilme özelliği tanıyı 
zorlaştırmaktadır. Anafilaksi, bazen hipotansiyon veya 
bilinç kaybı gibi ağır belirtiler olmadan hafif bir tablo 
olarak ortaya çıkabilir. Bazen de tablo hafif belirtilerle 
başlayıp ağırlaşarak ilerleyebilir. Bu nedenle hekimlerin 
anafilaksinin değişken tablosunu ve ilerlemesini tanıması 
önemlidir (79,89,90). Ölümcül veya ölümcüle yakın 
anafilaksi geçiren hastaların özelliklerini inceleyen 
çalışmalar, bu hastaların çoğunda önceki reaksiyonların 
ağır olmadığını göstermiştir (79). Hafif anafilaksinin 
gözden kaçırılmaması, yalnızca belirli bir olayın 
ilerlemesini önleyerek daha ciddi bir sonuca engel olduğu 

gelişmeden önce böcek veya arı sokması olup olmadığı, 
olay egzersiz esnasında gelişti ise olayın olduğu yer (ev, 
iş, okul), egzersiz sırasında gelişmedi ise olaydan önce 
sıcak, soğuğa maruziyet ve olayın cinsel aktivite sırasında 
gelişip gelişmediği sorulmalıdır. Besin ilişkili anafilaksi, 
seminal sıvı ilişkili anafilaksi ve idiyopatik anafilaksi 
atopik bireylerde daha fazla görüldüğünden hastanın 
atopi hikayesi de not edilmelidir. Ayrıca kadınlarda 
anafilaksi atağı ile menstrüel siklus arasındaki ilişki de 
sorgulanmalıdır (25).

Anafilakside genellikle, en az iki organ sistemi 
tutulumu söz konusudur, ancak bazı durumlarda 
sadece bir organ sisteminde tutulum olması (KVS’de 
hipotansiyon) tanı için yeterli kabul edilebilir. Anafilaksi 
için herhangi bir tanısal kriter grubu %100 duyarlılık ve 
özgüllük sağlamasa da 2004’te Amerikan Ulusal Allerji ve 
Enfeksiyon Hastalıkları Enstitüsü (National Institutes of 
Allergy and Infectious Disease, NIAID) tarafından yapılan 
panelde geliştirilen ölçütlerin tanıda yardımcı olduğu 
gösterilmiştir (Tablo 2) (26). Bu ölçütlerin doğruluğu bir 
acil servis ortamında geriye dönük olarak değerlendirilmiş 
ve duyarlılık, özgüllük, negatif prediktif değer ve pozitif 
prediktif değerler sırasıyla %97, %82, %98 ve %69 olarak 
saptanmıştır. 

Anafilaksi belirtileri ve bulguları, genellikle allerjen 
ile karşılaştıktan sonra 2 saat içinde ortaya çıkar (78). 

Tablo 2. Anafilaksi tanı kriterleri

Aşağıdaki 3 kriterden herhangi birinin gerçekleşmesi halinde anafilaksi olasılığı çok yüksektir

1. Akut olarak (dakikalar-saatler içinde) ortaya çıkan deri, mukoza veya ikisine ait tutulum belirtileri (yaygın ürtiker, kaşıntı, 
kızarıklık, dudaklar/dil/uvula şişliği) VE AŞAĞIDAKİLERDEN EN AZ BİRİ

a. Solunumun bozulması (örn. dispne, hışıltı (hışıltı) /bronkospazm, stridor, PEF azalması, hipoksemi) 

b. Kan basıncında azalma veya uç organ fonksiyon bozukluğu ile ilişkili belirtiler (örn. hipotoni (kollaps), senkop, inkontinans)

2. Hastanın olası bir allerjen ile karşılaşmasından sonra hızla (dakikalar-saatler içinde) aşağıdakilerden iki veya daha 
fazlasının oluşması

a. Deri, mukoza veya ikisine ait tutulum belirtileri (yaygın ürtiker, kaşıntı, kızarıklık, dudaklar/dil/uvula şişliği)

b. Solunumun bozulması (örn. dispne, hışıltı (hışıltı) / bronkospazm, stridor, PEF azalması, hipoksemi)

c. Kan basıncında azalma veya uç organ fonksiyon bozukluğu ile ilişkili belirtiler (örn. hipotoni (kollaps), senkop, inkontinans)

d. İnatçı gastrointestinal belirtiler (örn. kramp tarzında karın ağrısı, kusma)

3. Hasta için bilinin bir allerjen ile karşılaştıktan sonra (dakikalar-saatler içinde) kan basıncının düşmesi

a. Bebek ve çocuklarda: Yaşa uygun sistolik kan basıncının düşüklüğü veya sistolik kan basıncında >%30 düşme

b. Erişkinlerde: Kan basıncı <90 mmHg veya hastanın bazal değerinden >%30 düşme

PEF: Zirve ekspiratuar akım
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siyonun tekrar ortaya çıkması söz konusu olabilmektedir. 
Bu duruma “bifazik anafilaksi” denilmektedir. Bifazik 
anafilaksi şiddeti ilk reaksiyona benzer olabileceği gibi 
daha hafif veya çok daha ağır, hatta ölümcül olabilir (92).

LABORATUVAR

Anafilaksi Tanısında Kullanılan Biyolojik Belirteçler

Günümüzde, anafilaksiyi tetikleyen allerjenin türüne 
ve vücuda giriş yoluna bakılmaksızın, anafilaksi sırasında 
yükselen ve henüz kesin olarak tanıyı doğrulayan biyolojik 
bir belirteç yoktur. Anafilaksinin tanısı dramatik seyri 
nedeni ile esas olarak klinik bulgulara göre konulmaktadır. 
Laboratuvar yöntemleri anafilaksi tanısında sınırlı bir 
öneme sahiptir. Ancak, ürtiker ve anjiyoödem olmaksızın 
ani gelişen kollaps ve şok tablolosunun tanısında 
laboratuvar testlerinin önemi daha fazla artmaktadır. 
Anafilaksi tanısına yardımcı laboratuvar testleri Tablo 4’te 
verilmiştir (93).

Anafilaksi sırasında serum/plazma triptaz, plazma 
histamin ve 24 saatlik idrarda histamin ve histamin 
metabolitlerinin (N-metil histamin) ölçülmesi şüpheli 
durumlarda tanıya yardımcı olabilir. Anafilaksi tanısında 
kullanılan laboratuvar tetkikleri arasında en önemlisi 
triptaz düzeyinin ölçülmesidir (Kanıt düzeyi Ib, Öneri 
düzeyi B). Serum/plazma triptaz düzeyinin anafilaksi 
belirtileri ortaya çıktıktan sonra en geç 3 saat içinde 
ölçülmesi önerilir (94). Triptaz için kan örneği alındıktan 

için değil, gelecekte tekrar eden anafilaksilerin önlenmesini 
sağladığı için de önemlidir.

Anafilaksi tanısının atlanmasının önemli nedenle-
rinden biri de deri ve mukoza bulgularının her zaman 
tabloya eşlik etmemesidir. Deri ve mukoza belirtileri 
anafilaksi olgularının büyük kısmında görülmesine ve en 
sık belirti olmasına rağmen bazen hiç mevcut olmayabilir 
(90,91). Diğer sistemlerin ikisi veya daha fazlasının bir 
arada tutulumu söz konusu olabileceği gibi, bilinen bir 
allerjene maruziyet sonrası tek başına hipotansiyon da 
anafilaksi olarak kabul edilir. Böyle durumlarda deri ve 
mukoza belirtilerinin olmamasının anafilaksi tanısını 
ortadan kaldırmayacağı akılda tutulmalıdır.

Anafilaksi klinik tablosundaki değişkenliğe etki eden 
bir diğer önemli durum hastanın yaşıdır. Özellikle 2 yaş 
altında anafilaksi tablosunun tanımlanmasında zorluklar 
yaşanmaktadır. Bu yaş grubundaki anafilaksi belirtilerinin 
bir kısmı başka birçok nedene bağlı olarak görülebileceği 
gibi bebeklerin doğal hareketleri de olabilir. Yine bu 
dönemde tansiyon ölçümü gibi objektif değerlendirmelerin 
elde edilmesinde de sorunlar yaşanmaktadır. Bebekler 
belirtileri sözel olarak ifade edememekte, çoğu zaman 
sorun kendini yalnız huzursuzluk ve ağlama şeklinde 
göstermektedir. Bu nedenle 2 yaş altında belirtiler daha 
dikkatle değerlendirilmelidir.

Anafilaksinin seyri sırasında hastada düzelme görül-
mesinden sonraki 72 saate kadar (ortalama 6-8 saat) reak-

Tablo 3. Anafilaksinin belirti ve bulguları

Sistemler Belirti ve bulgular Görülme oranı (%)

Deri ve mukoza Kızarıklık, kaşıntı, ürtiker, anjiyoödem, morbiliform döküntü
Konjonktival eritem, göz yaşarması
Dudak, dil, damak ve uvulada kaşıntı ve şişlik

80-90

Solunum Burun: kaşıntı, tıkanıklık, akıntı, hapşırık
Larinks: kaşıntı, darlık hissi, disfoni, seste kabalaşma, kuru-sert öksürük, stridor 
Akciğer: nefes darlığı, göğüste sıkışma hissi, derin öksürük, hışıltı/bronkospazm 
(azalmış PEF)
Siyanoz 

70

Gastrointestinal Bulantı, kramp tarzında karın ağrısı, kusma, ishal, disfaji 30-45

Kardiyovasküler Göğüs ağrısı, çarpıntı, taşikardi, bradikardi, disritmi, baygınlık hissi, mental değişiklik, 
hipotansiyon, sfinkter kontrolünün kaybı, şok, arrest 

10-45

Nörolojik Ölüm hissi, huzursuzluk, zonklayıcı baş ağrısı, baş dönmesi, konfüzyon; bebek ve küçük 
çocuklarda ani davranış değişiklikleri (irritabilite, oyunu kesme, anne-babaya sıkıca 
yapışma, vb)

10-15

Diğer Ağızda metalik tat, uterus kasılmaları (postpubertal)
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kan basıncının normal olduğu anafilaksilerde triptaz 
düzeyi artmayabilir veya hafif düzeyde artar (2,34,98) 
(Kanıt düzeyi Ib, Öneri düzeyi B). 

Anafilaksi sırasında seri triptaz ölçümünün, bir kez 
ölçülen triptaz düzeyine göre, tanıya daha fazla yardımcı 
olduğu rapor edilmiştir. Bu nedenle anafilaksi düşünülen 
olgularda, serum triptaz düzeyinin reaksiyondan sonraki 
üç saat içinde ve reaksiyon tamamen düzeldikten 24 saat 
sonra olmak üzere, en az iki kez ölçülmesi önerilmektedir. 
Akut dönemde ölçülen triptaz düzeyi, bazal triptaz düzeyi 

sonra mümkün olan en kısa sürede çalışılmalıdır, hemen 
çalışılacak ise kan örneğinin dondurulmasına gerek 
yoktur. Aynı gün içinde çalışma imkânı yoksa alınan 
kanın serumu ayrılıp dondurulmalı veya -20 °C saklanmalı 
ve 5-7 gün içinde analiz edilmelidir. Ancak -20 °C’de 
saklandığı takdirde triptaz düzeyinin 1 yıla kadar stabil 
kalabileceği bildirilmiştir (95-97). Triptaz düzeyi tipik 
olarak, allerjenin enjeksiyon yolu ile vücuda girdiği, ilaç 
ve venom anafilaksileri ile hipotansiyon ve şokun geliştiği 
şiddetli anafilaksi olgularının çoğunda yükselir. Buna 
karşın, besinler ile tetiklenen anafilaksilerde ve arteriyel 

Tablo 4. Anafilaksi tanısında kullanılan güncel ve olası laboratuvar testleri (93).

Mediyatör Kan örneği alınması için önerilen 
zaman aralığı (pik zamanı)

Testin ticari 
kullanılabilirliği

Anafilaksi şiddeti 
ile korelasyon

Önceden sentezlenen mediyatörler

Histamin (plazma) 0-30 dakika (5-10 dakika) Evet Evet

Histamin (24 saatlik idrarda) İlk 24 saat boyunca (bilinmiyor) Evet Evet

N-metil histamin (24 saatlik idrarda) İlk 24 saat boyunca (bilinmiyor) Evet Evet

N-metil imidazol asetik asit (24 saatlik idrarda) İlk 24 saat boyunca (bilinmiyor) Hayır Bilinmiyor

Triptaz (serum / plazma) 15 dakika-3 saat (60 dakika) Evet Evet

Kimaz (plazma / serum) 0-8 saat (bilinmiyor) Hayır Bilinmiyor

Heparin (plazma) Bilinmiyor Hayır Evet

Dakikalar sonra üretilen yeni mediyatörler

Lipoksigenaz ürünü: 
LTE4 (24 saatlik idrarda)

Başlangıçtan sonra 24 saat içinde 
(bilinmiyor)

Evet (yalnızca birkaç 
ticari laboratuvarda)

Evet

Siklooksigenaz ürünü: 
PGD2 (24 saatlik idrarda)

Başlangıçtan sonra 24 saat içinde 
(bilinmiyor)

Evet (yalnızca birkaç 
ticari laboratuvarda

Evet

Platalet aktive edici faktör Bilinmiyor (çok kısa ömürlü 3-13 
dakika; PAF-AH ile hızla metabolize 
olur)

Hayır Evet

Saatler sonra yeni sentezlenenler

IL-2 (serum / plazma) 0-10 saat (100 dakika) Hayır Evet

IL-4, IL-13 (serum / plazma) Bilinmiyor Hayır Hayır

IL-5 (serum / plazma) Bilinmiyor Hayır Hayır

IL-6 (serum / plazma) 0-10 saat (100 dakika) Hayır Evet

IL-10 (serum / plazma) 0-10 saat (100 dakika) Hayır Evet

TNF-α (serum / plazma) Bilinmiyor Hayır Hayır

sTNFRI (serum / plazma) 0-10 saat (100 dakika) Hayır Evet

IFN-γ (serum / plazma) Bilinmiyor Hayır Hayır

PAF-AH: PAF- asetil hidrolaz, PGD2: Prostaglandin D2, LTE4: Lökotrienler E4, IFN-γ: İnterferon gamma, TNF-α: Tümör nekrozis 
faktör alfa, sTNFRI: Solubl tümör nekrozis faktör reseptör I
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Serum matür beta triptaz, karboksipeptidaz A3, kimaz, 
PAF, bradikinin, IL-2, IL-6, IL-10, IL-33, çözünebilir 
tümör nekroze edici faktör reseptörü I (sTNFRI) ve idrar 
LTE4 ve 9 α,11 β-PGF2 anafilaksi tanısını doğrulamada 
yararlı olduğu bildirilen diğer biyolojik belirteçlerdir. 
Günümüzde bazofil aktivasyon testi de, anafilaksinin 
değerlendirilmesinde kullanılmaya başlanmıştır 
(25,50,104,105) (Kanıt düzeyi IV, Öneri düzeyi D). 

Anafilaksi çalışmalarının sonuçları, sisteinil 
lökotrenlerin tanıyı destekleyeci bir biyolojik belirteç olarak 
kullanılabileceğini göstermiş, ancak anafilaksi şiddeti ile 
sisteinil lökotrien düzeyleri arasında korelasyonun zayıf 
olduğu saptanmıştır (Kanıt düzeyi IV, Öneri düzeyi D). 

Anafilaksi tanısına yardımcı mediyatörlerden biri 
olan PAF’ın, triptaz ve histamin ile karşılaştırıldığında 
reaksiyonun şiddeti ile daha iyi korelasyon gösterdiği 
rapor edilmiştir. Ancak anafilaksi sırasında artan PAF, 
PAF-asetil hidrolaz (PAF-AH) tarafından hızla metabolize 
edildiğinden konsantrasyonu 15-20 dakika içinde normal 
düzeye dönmektedir. Yarı ömrü 3 ila 13 dakika arasında 
değişir. Bu nedenle anafilaksi tanısında kullanımı zordur. 
Ancak anafilaksi tanısında, PAF üretiminin göstergesi 
olarak PAF-AH aktivitesi ölçülebilir. Düşük PAF-AH 
aktivitesi ile yükselmiş PAF düzeyi arasında bir korelasyon 
olduğu saptanmıştır (50,106) (Kanıt düzeyi IV, Öneri 
düzeyi D). 

Anafilakside Tetikleyicilerin Doğrulanması İçin 
Kullanılan Testler

Anafilaksi olgularında yapılacak allerji testleri, tanı 
şüphesini doğrulamak, bilinmeyen etiyolojik ajanları 
tanımlamak ve yeni atakların önlenmesinin planlanması 
için gereklidir (Tablo 5). 

Anafilaksi olgularında etiyolojik ajanın belirlenmesi 
için yapılan in vivo ve in vitro testlerin sonuçlarının öykü 
ile birlikte yorumlanması önerilmektedir. Testlerde pozitif 
saptanan allerjen kesin anafilaksi tanısını göstermediği 
gibi, tersine pozitif klinik öyküsü olan ve şüpheli allerjen ile 
yapılan testlerde de yalancı negatif sonuçlar saptanabilir. 

Yanlış negatif test sonuçları aşağıdaki nedenlere bağlı 
olabilir (107,108) (Kanıt düzeyi IV, Öneri düzeyi D).

1- Anafilaksi sonrası refrakter dönemde yapılan deri 
testleri negatif saptanabilir. Bu durumda testler 4-6 
hafta sonra tekrarlanmalıdır.

ile karşılaştırılmalıdır. Hastanın belirtileri düzeldikten 24 
saat sonra ölçülen triptaz düzeyi, bazal değer olarak kabul 
edilmelidir. Reaksiyon sırasında ölçülen triptaz düzeyinin 
bazal düzeye göre %20+2 ng/ml artış göstermesi anafilaksi 
tanısını destekler. Serum triptaz düzeyinde artışa, anafilaksi 
dışında, sistemik mastositozis, bazı miyelodisplastik 
sendromlar, mast hücreli lösemi, ailesel alfa hipertriptazemi 
ve son dönem böbrek yetmezliğinde rastlanabileceği rapor 
edilmiştir. Bu nedenle anafilaksi tablosunun iyileşme 
döneminde serum triptaz düzeyinin normal ya da normal 
seviyeye yakın olduğunun gösterilmesi tanıda önemlidir. 
Buna karşın, hem akut dönemdeki triptaz düzeyi hem 
de bazal ölçülen triptaz düzeyi 11.4 ng/ml’den fazla ise, 
mastositoz veya klonal mast hücre bozukluğu tanılarının 
dışlanması gerekir. Ayrıca kişide heterofil antikorların 
varlığı triptaz düzeyinin yanlış pozitif çıkmasına neden 
olabilir. (99,100).

Anafilaksi olgularında kan histamin seviyesi 5–10 
dakika içinde yükselip, 30–60 dakika içinde normal 
düzeyine döner (yarı ömrü ise yaklaşık 2-3 dakikadır). 
Salgılanan histaminin büyük bir kısmı 30 dakika içinde 
N-metil transferaz ve diamin oksidaz enzimleri tarafından 
sırasıyla N-metil histamin ve N-metil imidazol asetik 
asit’e metabolize olur (101). Bu metabolitler, dolaşımda 
histamin’den daha uzun süre kalır ve anafilaksinin 
başlangıcından sonra 30-60 dakika içinde plazma veya 
idrarda ölçülebilir. Anafilaksiden sonra tanısal amaçlı 
histamin veya histamin metabolitlerinin ilk 24 saatte 
toplanan idrar örneğinde ölçülmesi önerilmektedir. Ancak 
bu metabolitlerin düzeylerinin normal olması mast hücre 
aktivasyonunu ekarte ettirmez. Ayrıca anafilaksi olmadan 
idrar histamin ve metabolitlerinin düzeyi, “scombroid” 
balık zehirlenmesi ve histaminden zengin yiyeceklerin 
tüketilmesi sonucunda da yüksek ölçülebileceği 
unutulmamalıdır. 

Plazma histamin düzeyinin anafilaksi olgularında 
tanı amacıyla pratikte kullanılması ve ölçümü son derece 
zordur. Ancak tanısal amaçlı serum histamin düzeyinin 
kullanılması düşünülüyorsa, kan örnekleri klinik tablonun 
başlangıcından sonraki 10 dakika- 1 saat arasında, geniş 
uçlu bir iğne ile alınmalı, +4 C° de taşınması sağlanmalı, 
hemen santrifüj edilmeli ve dondurulmalıdır. Reaksiyonun 
üzerinden bir saat geçmişse histamin düzeyinin yüksek 
olması beklenmez (102,103) (Kanıt düzeyi IV, Öneri 
düzeyi D). 
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IgE’ye bağlı bir besin aşırı duyarlılık reaksiyonu oral 
allerji sendromunda çiğ sebze veya meyve yendikten  
hemen sonra dilde, dudaklarda, ağızda, boğazda, 
kulakta kaşıntı, kabarma ve/veya ödem olur ve anafilaksi 
ile karışabilir. Sıklıkla allerjik riniti olan adölesan 
ve erişkinlerde görülen bu tabloda polen ile çapraz 
reaksiyona giren besinlere karşı ağız içinde lokal mast 
hücre degranulasyonu olur. Ancak burada tablonun lokal 
olması, sistemik bulguların olmaması ile anafilaksiden 
ayrılır (61). (Kanıt düzeyi IV, Öneri düzeyi D)

Herediter anjiyoödem (HAE), izole tekrarlayan 
anjiyoödemle seyreden, otozomal dominant geçişli bir 
hastalıktır. Özellikle larinks tutulumu ile seyrettiğinde hem 
solunum hem de deri tutulumu olması ile anafilaksi ile 
karışır. Ancak HAE’de anjiyoödeme ürtikerin eşlik etmeyişi 
en önemli ipucudur. HAE’de öyküde izole tekrarlayan 
anjiyoödem atakları vardır ve anafilaksi tedavisine yanıt 
vermez (110). (Kanıt düzeyi IV, Öneri düzeyi D)

Çin restoranı sendromu (monosodyum glutamat veya 
sülfid içeren besinler) veya histamin içeren balık yenildikten 
sonra ürtiker, bulantı, kusma, terleme, baş ağrısı gibi 
akut gelişen belirtilerle ortaya çıkan “Scromboidosis” de 
anafilaksi ile karışabilir; öykü ayırıcı tanıda yardımcıdır. 
Kızarıklık sendromuna neden olan diğer nadir nedenler 
ayrıntılı alınan bir öykü ile anafilaksiden ayırt edilebilir. 
Daha çok erişkinlerde görülen miyokard enfarktüsü, 
kardiyak aritmiler gibi kardiyovasküler aciller ve 

2- Anafilaksi atağı ile ile test arasında uzun bir zaman 
geçmişse tetikleyici allerjene karşı duyarlılık 
kaybolabilir. Bu nedenle deri testlerinin ve allerjen 
spesifik IgE ölçümünün reaksiyondan sonraki ilk 6 ay 
içinde yapılması tavsiye edilmektedir.

3- Anafilaktik reaksiyon IgE aracılı olmayan mekanizmalar 
ile gelişmiş olabilir.

4- Antijenler uygun olmayan koşullarda saklanmış 
olabilir. 

5- Testlerin uygulama tekniğinde hatalar yapılmış olabilir.

AYIRICI TANI

Anafilaksi bazı klinik tablolar ile karışabilmektedir 
(Tablo 6). Bunlar arasında en sık görülenlerinden biri 
vazovagal senkoptur. Otonom sinir sisteminin istemsiz 
refleks uyarılması ile ortaya çıkan bu tabloda bradikardi, 
vazodilatasyon, hipotansiyon ve bilinç değişikliği vardır. 
Siyanoz olabilir; deri soluk, soğuk, aşırı terlidir; bulantı, 
kusma eşlik edebilir. Genellikle korku, stress vazovagal 
senkopu tetikler. Anafilakside en sık görülen bulgular olan 
ürtiker ve anjiyoödemin eşlik etmeyişi, bronkospazmın 
olmayışı ayırıcı tanı açısından son derece önemlidir. 
Bir diğer önemli ipucu da anafilakside erken dönemde 
hipotansiyona bağlı refleks taşikardi görülürken vazovagal 
senkopta bradikardi olmasıdır (109) (Kanıt düzeyi IV, 
Öneri düzeyi D).

Tablo 5. Anafilaksi atağı için olası bir tetikleyicinin doğrulanması (1).

� Allerjen deri testleri
• Deri prik testi
• İntradermal test (venom ve bazı ilaçlar için standardize edilmiştir)

� Allerjene spesifik IgE düzeyleri

� Allerjen provokasyon testi
• Genellikle besinler veya ilaçlar ile yapılır

� Diğer provokasyon testleri
• Egzersiz
• Soğuk
• Sıcaklık
• Güneş ışığı

� İdiyopatik anafilaksi düşünülen hastalara yapılacak tetkikler 
• Daha önce tanınmayan bir tetikleyici arama
• Bazal serum triptaz düzeylerinin ölçümü (normal değer <11.4 ng / mL)
• Ciltte ürtikerya pigmentosa bulgusunun olup olmadığının araştırılması
• Kemik iliği biyopsisi ve c-Kit mutasyon analizi 
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yabancı cisim aspirasyonu, krup, bronşiolit, akut astım 
atağı ciddi kardiyovasküler yetmezlik tablosunda gelebilir. 
Ürtiker ve anjiyoödem gibi deri bulgularının olmayışı ve 
öykü ayırıcı tanıda yardımcıdır (112-114) (Kanıt düzeyi 
IV, Öneri düzeyi D).

Süt çocuklarında görülen ani bebek ölümlerinde 
(Sudden infant death syndrome, SIDS) ayırıcı tanıda 
anafilaksinin de göz önünde tutulması önerilir, ancak bu 
konuda yeterli kanıt azdır (114) (Kanıt düzeyi IV, Öneri 
düzeyi D).

Besin proteininin tetiklediği enterokolit sendromu 
(FPIES), çoğunlukla süt çocuklarında görülen bir 
gastrointestinal besin aşırı duyarlılığı tablosudur. Akut 
FPIES tablosu anafilaksi ile karışabilir. Bebekte sorumlu 
besini yedikten 1-3 saat sonra fışkırır tarzda kusmalar, 
solukluk, letarji, hipotansiyon; bazı hastalarda 5-8 saat 
sonrasında da ishal gelişir. Ürtiker, anjiyoödem gibi deri 
bulgularının ve solunum bulgularının olmayışı ve besinin 
alınmasından sonra semptomların daha geç ortaya çıkışı 
ile anafilaksiden ayrılır (115) (Kanıt düzeyi IV, Öneri 
düzeyi D).

Çocukluk çağında daha sık olarak kütanoz tipte 
(ürtikerya pigmentosa), erişkinlerde ise sistemik tipte 
görülen mastositoz tetiklendiğinde ani kızarıklık ve 
hipotansiyona yol açarak anafilaksi ile ayırıcı tanıya girer. 
Hem erişkinlerde hem de çocuklarda görülen tipik deri 
bulguları ayırıcı tanıda yardımcıdır. Bal arısı sokmasıyla 
veya ilaç kullanımıyla ağır anafilaksiye giren ancak venom 
veya ilaç allerjisi gösterilemeyen erişkinlerde ayırıcı tanıda 
bu hastalık akla gelmelidir (116,117) (Kanıt düzeyi IV, 
Öneri düzeyi D).

Sistemik kapiller kaçış sendromu (Systemic Capillary 
Leak Syndrome, SCLS), daha çok erişkinlerde görülse de 
nadiren çocuk olgular da bildirilmektedir. Klinik tabloda 
akut gelişen ciddi hipotansiyon ile birlikte ödem görülür. 
Etiyolojisi tam olarak bilinmemekle birlikte söz konusu 
olan kapiller geçirgenliğin ani artışı ile plazma sıvısının ve 
proteinlerinin ekstravazasyonu ve interstisyuma geçişidir. 
Çocuklarda SCLS’nda bir-iki gün süren ateş, halsizlik, 
soğuk algınlığı gibi prodromal bulguların oluşu anafilaksi 
ayırıcı tanısında önemlidir. SCLS’de ürtiker anjiyoödem 
gibi deri bulgularının olmayışı, hipoalbüminemi gelişmesi 
ayırıcı tanıda yardımcıdır (118-120) (Kanıt düzeyi IV, 
Öneri düzeyi D).

Anafilaksinin ayırıcı tanısında yer alan bazı hastalıklar 
için yardımcı özellikler Tablo 7’de verilmiştir.

nöropsikolojik hastalıklarda deri bulgularının olmayışı 
anafilaksinin ayırıcı tanısında önemlidir (109,111) (Kanıt 
düzeyi IV, Öneri düzeyi D).

Süt çocuğunda akut üst ve/veya alt solunum yollarında 
tıkanıklığa bağlı olarak ciddi solunum sıkıntısına yol açan 
nedenler anafilaksi ile karışabilir. Laringeal veb, vasküler 
halka veya malaziler gibi doğumsal anomaliler veya 

Tablo 6. Anafilakside ayırıcı tanı (2,33,113) (Kanıt düzeyi IV, 
Öneri düzeyi D)

Deri ve mukoza bulguları
Ürtiker ve anjiyoödem
Oral allerji (polen- besin) sendromu
Mastositoz
Herediter anjiyoödem

Solunum sistemi bulguları
Üst solunum yolu obstrüksiyonu (yabancı cisim aspirasyonu)
Ciddi akut astım atağı

Kardiyovasküler hastalıklar
Vazovagal senkop
Pulmoner emboli
Miyokard enfarktüsü
Kardiyak aritmi
Hipertansif kriz

Farmakolojik veya toksik reaksiyonlar
Balık (uskumru) zehirlenmesi (histamin)
Çin Restoranı Sendromu (monosodyum glutamat, sulfidler)
İlaçlar (opiatlar, kalsiyum kanal blokürleri, vankomisin.. )

Kızarıklık (Flushing) sendromları
Alkole bağlı
Karsinoid sendrom
Feokromasitoma
Meduller tiroid karsinoma
Vazo-intestinal peptid üreten tümörler (VIPoma)
Post-menopozal

Şok
Septik
Hipovolemik 
Kardiyojenik 
Distribütif (Sistemik Kapiller Kaçış Sendromu)

Sindirim sistemi bulguları
Besin proteininin tetiklediği enterokolit sendromu (FPIES)

Nöropsikiyatrik hastalıklar
Hiperventilasyon sendromu
Anksiyete, panik atak sendromu
Vokal kord disfonksiyonu
Epilepsi
Psikoz
Munchausen sendromu

Ani bebek ölümü sendromu (SIDS)
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Gebe olanlarda anafilaksi yönetimi ve tedavisi, genel 
hatlarıyla gebe olmayanlardaki gibidir (33,124). Gebe 
uterusun vena kava inferiora bası yapmasını önlemek için 
hasta sol tarafına yarı yatar pozisyona getirilir. Plasental 
perfüzyonun idamesini sağlamak için sistolik kan basıncı 
90 mmHg’nın üzerinde tutulmalıdır. Miyadında gebe 
olanlarda gelişen ve kardiyopulmoner resüsitasyon 
gerektiren anafilaksilerde göğüs üzerine ritmik olarak 
bası uygulanması riskli olabilir. Yirmi dört haftadan uzun 
süreli gebe olanlarda anafilaksi geliştiğinde ise fetal kalp 
atışlarının düzenli olarak izlenmesi gerekir. Ayrıca uygun 
tedaviye rağmen hastanın hemodinamik bulgularının 
kötüye gitmesi durumunda acil sezaryen uygulanması da 
dikkate alınmalıdır. (Kanıt düzeyi 4, Öneri düzeyi D)

Yaşlılarda Anafilaksi

İmmünolojik fonksiyonlar yaşlılıktan olumsuz 
etkilenir, antijenlere karşı doğal ve kazanılmış bağışıklık 
yanıtları birlikte azalır (126). İmmünolojik yaşlanma 
olarak adlandırılan bu durum tip-I aşırı duyarlılık 
reaksiyonlarının da baskılanmasına neden olur. 
Dolayısıyla anafilaksi yaşlılarda erişkinlere göre daha 
az sıklıkla gelişir ve daha hafif bulgularla seyreder (127). 
Ancak anafilaksinin tanısı, yönetimi ve tedavisi bazı küçük 
ayrıntılar dışında erişkinlere benzer. 

Elli yaş üzerinde anafilaksi için en önemli tetikleyici 
faktörler ilaçlar (analjezik-anti-inflamatuar, anti-
mikrobiyal), radyokontrast maddeler ve böcek 
sokmalarıdır (124,128). Anafilaksi, bilinen bir koroner arter 

ÖZEL DURUMLARDA ANAFİLAKSİ

Gebelerde Anafilaksi

Gebelikte anafilaksi, anne ve bebekte ölümcül seyreden 
şiddetli bir reaksiyona yol açması ve hipoksiye bağlı 
ensefalopati geliştirmesi bakımından risk taşır (121). 
Progesteron hakimiyeti nedeniyle gebelikte anafilaksiye 
yatkınlık artar (122). Plasental histaminaz anafilakside 
salgılanan histamine karşı fetusu korur (123). Ancak 
annede hemodinamik durumun bozulması veya feto-
maternal bariyer fonksiyonlarının azalması fetusta 
morbidite ve mortaliteyi artırır. Normal koşullarda IgE 
yapısındaki antikorlar plasenta yoluyla anneden fetusa 
geçemez. İntrauterin anafilaksi, allerjenlerin (besin) 
plasenta yoluyla fetusa geçmesi ve spesifik IgE üretilmesi 
ile açıklanır (124). 

Doğum sancılarını başlatmak üzere verilen oksitosin, 
sağlık personelinin kullandığı lateks eldiven ve koruyucu 
antibiyotikler (penisilin, sefalosporin) gebelerde 
anafilaksiye neden olan en önemli allerjen kaynaklarıdır 
(33). Bunların dışında anafilaksiyi tetikleyen diğer faktörler 
gebe olmayanlar ile aynıdır. 

Gebelerde anafilaksi tanısı klinik bulgulara dayalı olarak 
koyulur. Titizlikle alınan öykü ve fizik muayene bulguları 
tanı için laboratuvar bulgularından daha önemlidir. 
Gebelikte anafilaksinin en önemli belirti ve bulguları: 
sırt ağrısı, uterus kasılmaları, zamansız doğum sancıları, 
genital bölgede kaşıntı ve fetal sıkıntı durumudur (125).

Tablo 7. Anafilaksinin ayırıcı tanısında yardımcı özellikler (Kanıt düzeyi IV, Öneri düzeyi D)

Hastalık Benzerlikler Ayırıcı Özellikler

Ürtiker Yaygın ürtiker ve/veya anjiyoödem Deri bulgularının izole olması

Oral allerji sendromu Yüzde ürtiker ve anjiyoödem, dilde 
anjiyoödem, damakta kaşıntı, stridor

Belirtilerin yüz ve faringeal bölgede sınırlı kalması, sistemik 
bulguların eşlik etmeyişi

Ürtikerya pigmentosa Deride kaşıntılı plaklar Sistemlere ait belirtilerin olmayışı

Herediter anjiyoödem Yüzde anjiyoödem, stridor Ürtiker eşlik etmez, anafilaksi tedavisine yanıtsız

Yabancı cisim aspirasyonu Stridor Deri bulguları eşlik etmez

Ciddi akut astım atağı Solunum sıkıntısı, hışıltı Deri bulguları eşlik etmez

Vazovagal senkop Bilinç değişikliği, hipotansiyon Deri bulguları eşlik etmez, bradikardi olur.

Sistemik kapiller kaçış 
sendromu Anjiyoödem, hipotansiyon Ürtiker eşlik etmez, hipoalbüminemi, hemokonsantrasyon

Besin proteininin tetiklediği 
enterokolit sendromu (FPIES)

Tekrarlayan kusma, letarji, 
hipotansiyon

Deri bulguları yok, besin alındıktan 1-3 saat sonra tekrarlayan 
kusmalar, kusma ile ishalin arasında 2-4 saat ara olması 
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durumların tedavi edilebileceği deneyimli merkezlerde 
uygulanmalıdır. Birçok antibiyotik sınıfı, insülin, 
kemoterapötik ajanlar, humanize monoklonal antikorlar 
gibi biyolojik ajanlar için desensitizasyon protokolleri 
tanımlanmıştır (138).

Antibiyotikler

Penisilin ve sefalosporinler anafilaksi sebepleri 
arasında başı çeken antibiyotiklerdir. Penisiline bağlı 
anafilaksi geçiren hastalarda tanı için uygulanan major 
determinant benzylpenicilloyl polylysine ve minör 
determinant penicilin G deri testlerinin negatif prediktif 
değeri %95 ile %99 arasındadır (107) (Kanıt düzeyi IIb, 
Öneri düzeyi B). Tek başına penisiline bağlı anafilaksi 
öyküsü bulunan hastalarda sefalosporinlere bağlı hayatî 
tehlike taşıyan reaksiyon riski, düşük de olsa bulunmaktadır 
(107) (Kanıt düzeyi IIb, Öneri düzeyi B)

Beta-laktam dışı antibiyotikler ise daha seyrek olarak 
anafilaktik reaksiyonlara yol açar. Bu ilaçların çoğunda 
IgE aracılı reaksiyondan sorumlu metabolitler ve allerjenik 
determinantlar gösterilemediği için tanı daha zordur. 
İlaçların ticarî formlarıyla yapılan deri testleri tanı için yol 
göstericidir. Deride tahriş yapmayan ilaç konsantrasyonu 
ile yapılan deri testinde elde edilen pozitif sonuç, ilaca 
spesifik IgE antikorlarının varlığını gösterir. Testin negatif 
bulunması durumu ise yöntemin negatif prediktif değeri 
düşük olduğundan söz konusu ilaca karşı ilaç allerjisinin 
bulunmadığı anlamına gelmemektedir (139) (Kanıt 
düzeyi III, Öneri düzeyi C).

Vankomisin, mast hücrelerinin direkt aktivasyonuna 
yol açarak IgE antikorlarından bağımsız olan ‘kırmızı 
adam’ sendromuna neden olur. Bu sendromda hızlı infüz-
yona bağlı olarak kaşıntı, eritem, yüz, boyun ve göğüs kafe-
sinin üst bölgesinde kızarıklık, seyrek olarak da hipotan-
siyon gelişir. Bu tablonun vankomisine bağlı anafilaksiden 
ayırt edilmesi klinik olarak güç olabilmektedir. Bunun için 
tahriş yapmayacak konsantrasyonlardaki vankomisin ile 
deri testi yapılmalıdır. Vankomisin ile gelişen bu sendrom, 
infüzyon hızının yavaşlatılmasıyla önlenebilir (107) (Kanıt 
düzeyi III, Öneri düzeyi C)

Steroid dışı anti-inflamatuar (NSAİ) ilaçlar

Steroid dışı anti-inflamatuar ilaçların anafilaksiye 
sıklıkla yol açabileceği, oluşan klinik tablonun çok ciddi 
olabileceği de bildirilmektedir (140). Selektif COX-
2 inhibitörleriyle bile anafilaksi görülebilmektedir. 

hastalığı olmayanlarda “akut koroner sendroma” neden 
olabilir (129,130). “Kounis sendromu” olarak adlandırılan 
bu duruma anafilaksi esnasında mast hücrelerinden 
salgılanan mediyatörler (histamin, lökotrienler, PAF v.s) 
yol açar: infarktüs, aritmi veya anjinal ağrılar ortaya çıkar 
(99,131). 

Hastanın kardiyovasküler durumu ve kullandığı 
ilaçlar (beta-blokür, ACE inhibitörü) yaşlılarda anafilaksi 
yönetimi ve tedavisini güçleştiren en önemli faktörlerdir 
(33,124). Burada anafilaksinin tedavi edilmemesi 
durumunda ortaya çıkacak kardiyak komplikasyonlar 
ile mevcut kardiyak durum dikkate alınarak karar 
verilmelidir. Ancak hiçbir yaş grubunda anafilaksi 
tedavisinde adrenalinin kesin kontrendike olduğu bir 
durum yoktur. (Kanıt düzeyi 4, Öneri düzeyi D)

İlaçlara Bağlı Anafilaksi 

İlaçlar, anafilaksi nedenleri arasında genel toplumda 
ikinci sırada; erişkinlerde ise ilk sırada yer almaktadır. 
Ayrıca ölümcül anafilaksinin en sık nedenidirler (9,132). 
IgE aracılı mekanizmalarla anafilaksiye en sık yol açan 
ilaç gruplarının başında beta-laktam antibiyotikler 
ve nöromusküler bloke edici ilaçlar gelmektedir 
(9,33,133,134). Steroid dışı anti-inflamatuar (NSAİ) ilaçlar 
ise IgE dışı mekanizmalarla oluşan anafilaksi sebeplerinin 
başında sayılmaktadır (132,135).

İlaç aşırı duyarlılıklarında tanı, genellikle öyküye 
dayanmaktadır. Bunun bir sebebi birçok ilaç için IgE 
aracılı duyarlılığı gösterecek uygun deri testi ekstresinin 
bulunmamasıdır (107). Anafilaksi geçirmiş hastalarda ilaç 
provokasyon testi, diğer tanı yöntemlerinin yetersiz kaldığı 
hastalarda yöntemin kâr/zarar oranı değerlendirilerek 
uygulanabilmektedir (136) (Kanıt düzeyi III, Öneri 
düzeyi C).

İlaçla anafilaksi geçiren bir hastada söz konusu ilacın 
kullanımı klinik olarak zorunluysa ve söz konusu ilaca 
eşdeğer etkili alternatif bir ilaç yoksa ilaç desensitizasyonu, 
geçici tolerans indüksiyonu amacıyla yapılmalıdır. Bu 
işlem, söz konusu ilaca bağlı olarak farklı şekillerde 
uygulanabilir. Başlıca IgE aracılı reaksiyonlarda, 
paklitaksel ve diğer kemoterapötik ilaçlarda olduğu gibi 
IgE antikorundan bağımsız anafilaksilerde de yapılır. İlacın 
türü ve uygulanma yöntemine göre işlemin süresi farklılık 
göstermekle birlikte genellikle 4 ile 12 saat kadardır (137) 
(Kanıt düzeyi IIb, Öneri düzeyi B). Bu işlem, hastaların 
monitörizasyon imkânı bulunan, anafilaksi dâhil acil 
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karbonhidrat epitoplarına da bağlandığı ve böylece et ile 
duyarlılaşmış bu kişilerde ilacın ilk doz uygulamasında 
dahi anafilaksi gelişebildiği varsayılmaktadır (76).

Kemoterapötik ilaçlar

Kemoterapötik ilaçlar arasında sisplatin ve karboplatin 
gibi platin içeren ilaçlar ve paklitaksel gibi taksanlar en 
çok anafilaksiye yol açan ilaçlardır (146). Deri testleri, 
ilaçlara karşı duyarlılığı ve desensitizasyonun hangi 
dozdan başlanması gerektiğini göstermede yardımcıdır 
(147) (Kanıt düzeyi IIb, Öneri düzeyi B). Tek başına 
karboplatine bağlı anafilaksi tarif eden ancak deri testi 
negatif saptanan hastalarda deri testleri tekrarlanmalıdır. 
Çünkü zaman içinde bu testlerin pozitifleştiği dolayısıyla 
desensitizasyon ihtiyacının ortaya çıktığı bildirilmektedir 
(148) (Kanıt düzeyi IIb, Öneri düzeyi B). Bunun dışında 
hastaların yaklaşık %30’unda ilk infüzyonda akut anafilaktik 
reaksiyon görülmektedir ve hızlı desensitizasyon işlemi 
gerekmektedir (65). (Kanıt düzeyi IIb, Öneri düzeyi B). 
Bazı kemoterapötik ilaçların bileşeni olarak kullanılan 
heparin gibi maddeler ya da ilaçların çözülmesini sağlayan 
bazı solventler anafilaksiden sorumlu olabilir (149).

Radyokontrast madde

Radyokontrast maddelere bağlı istenmeyen etkilerin 
sıklığı %5-8 olarak bildirilmektedir. Anafilaktik tip 
reaksiyonların çoğu IgE aracılı değildir ve ilacın dozu 
ile konsantrasyonundan bağımsız olarak gelişmektedir. 
Ancak gelişen klinik, anafilaksiden farklı değildir. Tedavi 
gerektiren ciddi kusma, yaygın ürtiker, anjiyoödem gibi 
orta şiddetteki reaksiyonlar hastaların yaklaşık %1’inde 
gelişmektedir. Hayati tehlike taşıyan reaksiyonlar, yüksek 
osmolaliteli konvansiyonel ajanlarla %0.1’den daha az 
sıklıkta oluşmaktadır. Mortalite ise ortalama her 75000 
hastada bir hasta olarak tahmin edilmektedir. Düşük 
osmolaliteli ajanların kullanımıyla anafilaktik reaksiyon 
riski konvansiyonel ajanlarla görülenlerin beşte biri 
oranında bildirilmektedir (107).

Radyokontrast maddeye bağlı anafilaktik reaksiyon 
geçirme riski taşıyan hastaların başında daha önce bu 
ajanlarla anafilaktik tip reaksiyon geçirmiş olan hastalar 
gelmektedir. Bu risk %16 ile %44 arasında bildirilmektedir. 
Ayrıca beta-blokür kullanan hastalar, kardiyovasküler 
hastalığı olanlar ve astımlı hastalarda daha ciddi 
reaksiyonlar beklenmektedir (107). Radyokontrast 
maddelerle gelişen anafilaktik reaksiyonlarda deniz 
mahsullerine maruziyetin etkisini, başka bir deyişle deniz 

Hastaların çoğunluğu tek bir NSAİ ilaçla anafilaksi 
tarif ederken yapısal olarak ilişkisiz NSAİ ilaçları tolere 
edebilmektedir (141) (Kanıt düzeyi IIb, Öneri düzeyi B). 
Ancak birden fazla NSAİ ilaç grubuyla anafilaksi öyküsü 
bulunan hastalar da bildirilmiştir (142).

Biyolojik ajanlar ve monoklonal antikorlar

Biyolojik ajanlar ve monoklonal antikorlar büyük 
moleküler yapılarıyla anafilaksiye yol açabilmektedir 
(143,144). Biyolojik ajanlara bağlı anafilaksi geçiren 
hastalara deri testi uygulanmalıdır. Örneğin; rituksimab, 
infliksimab ve transtuzumaba bağlı allerjik reaksiyon 
geçiren hastaların çoğunda intradermal deri testleri pozitif 
saptanmıştır (144) (Kanıt düzeyi IIb, Öneri düzeyi B). 
Deri testlerinin negatif prediktif değeri ise tam olarak 
bilinmemektedir. Anafilaksiden sorumlu biyolojik ajanın 
yerine kullanılabilecek alternatif bir ilaç bulunmuyorsa 
hastada hızlı desensitizasyon ile geçici tolerans sağlanabilir 
ve ilacın uygulama aralarındaki süreye bağlı olarak her 
uygulamada desensitizasyonun tekrarlanması gerekebilir 
(107) (Kanıt düzeyi III, Öneri düzeyi C).

Omalizumaba bağlı anafilaksi olguları incelendiğinde 
hastaların büyük bir kısmında semptomların geç dönemde 
başlayarak ilerleyebildiği görülmüştür (145). Bazı 
hastalarda hastaneye yatış gerekmiştir. Hangi hastaların 
anafilaksi için risk taşıdığı ise bilinmemektedir (107). Bu 
nedenle ilk üç uygulamada hastalar iki saat; takip eden 
uygulamalarda ise 30 dakika gözlem altında tutulmalıdır 
(107) (Kanıt düzeyi III, Öneri düzeyi C).

Omalizumab evde ya da anafilaksinin tedavi edileme-
yeceği bir ortamda uygulanmamalıdır. Omalizumab 
uygulamadan önce hastaya ilacın yararı, riskleri ve alternatif 
tedaviler anlatılarak onam formu doldurulmalıdır. Ayrıca 
uygulamadan önce hastaların vital bulguları kontrol 
edilmeli, astım kontrol testi ve solunum fonksiyon testleri 
ölçülmelidir. Hastalara anafilaksi belirti ve bulguları yanı 
sıra adrenalin oto-enjektörün kullanımı anlatılmalıdır. Bu 
nedenle omalizumab uygulanan her hastaya adrenalin oto-
enjektörü yazılabilir ve omalizumab uygulaması sırasında 
ve uygulamadan sonraki 24 saat içinde yanlarında 
taşımaları tavsiye edilebilir (107) (Kanıt düzeyi IV, Öneri 
düzeyi D).

Setuksimab ile oluşan anafilaksinin ilacın ağır 
zincirindeki Fab bölgesinde bulunan alfa-gale karşı 
oluşan IgE antikorlarıyla geliştiği saptanmıştır. Aynı IgE 
antikorlarının kırmızı ette bulunan galaktoz yapıdaki 
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bir sıklıkta bildirilmektedir. Bu değişken sıklık, uygulanan 
tüm anestetik maddelerin belirlenmesinde, tanıda ve 
anafilaksinin fark edilmesinde yaşanılan zorluklara 
bağlıdır (133,155).

Perioperatif anafilaksi sırasında deri belirtilerinin daha 
az gelişmesi, cerrahi sırasında anafilaksiyi maskeleyebilecek 
ya da taklit edebilecek fizyolojik değişikliklerin oluşması, 
vücudu kaplayan örtünün ürtiker gibi deri belirtilerinin 
fark edilmesini önlemesi, anestezi altındaki hastanın 
semptomları dile getirememesi ve çok sayıda ilacın aynı 
anda uygulanması gibi faktörler perioperatif anafilaksinin 
tanınmasındaki başlıca zorluklardır (107). Daha önce 
anestezi sırasında anafilaksi geçirmiş olmak, mastositoz 
tanısı ve kadın cinsiyet perioperatif anafilaksi için başlıca 
risk faktörleridir (133,156).

Perioperatif dönemde geçirilen anafilaksinin 
mortalitesi ve morbiditesi, diğer anafilaksilere göre daha 
yüksektir (107). Tahmini mortalitenin %1.4-6 civarında 
olduğu, hastaların %2’sinde ise beyin hasarının geliştiği 
bildirilmektedir (155). Perioperatif anafilakside bildirilen 
bu artmış riskin nedeni tam olarak bilinmemektedir. 
Ancak anafilaksiye neden olan ilaçlara intravenöz yol 
ile daha sık maruz kalınması, anafilaksinin geç fark 
edilip tedavi edilmesi ve cerrahinin neden olduğu 
fizyolojik değişikliklerin hastalarda anafilaksi gelişimini 
kolaylaştırabilmesi gibi faktörler bunda rol oynayabilir 
(107).

Perioperatif anafilaksinin patogenetik mekanizmaları 
çok çeşitlidir. İlk mekanizma, özellikle radyokontrast 
maddeler, opioidler ve nöromusküler blokaj yapan bazı 
ilaçlarda görülen immünolojik olmayan direkt mast hücre 
ve bazofil degranülasyonudur. Ayrıca antibiyotikler, ve 
latekse bağlı IgE aracılı anafilaksi ve özellikle kan transfüz-
yonlarında görülen IgE’den bağımsız immunkompleks-
lerin komplemanı aktiflediği immünolojik mekanizmalar 
ile de anafilaksi gelişebilmektedir (107). IgE aracılı 
anafilaksiler perioperatif anafilaksilerin %60’ını oluşturur 
ve diğerlerine göre daha ciddi seyretmektedir (155). IgE 
aracılı anafilaksi yapması muhtemel ajanlar arasında lateks, 
beta-laktam antibiyotikler, nöromusküler blokaj yapanlar, 
protamin, klorheksidin, IgA eksikliği olan hastalara 
yapılan IgA içeren kan transfüzyonları, barbitüratlar, 
izosulfan mavisi ve lenf nodu diseksiyonlarında kullanılan 
diğer boyalar sayılabilir (107).

mahsullerindeki veya iyotlu solüsyonlardaki organik 
olmayan iyot seviyesinin radyokontrast maddelere bağlı 
gelişen anafilaktik reaksiyonlarla ilişkisini gösteren kanıt 
bulunmamaktadır (150) (Kanıt düzeyi IIb, Öneri düzeyi 
B).

Radyokontrast maddeye bağlı anafilaktik tip reaksiyon 
geçiren bir hastada daha sonraki uygulamalarda düşük 
osmolaliteli alternatif bir radyokontrast madde tercih 
edilmeli ve prednizon, difenhidramin ve efedrin gibi 
ilaçlarla yapılacak premedikasyonu takiben uygulanmalıdır 
(107) (Kanıt düzeyi IV, Öneri düzeyi D). Bu amaçla 
işlemden 13 saat, 7 saat ve 1 saat önce oral 50 mg prednizon 
ve yine işlemden 1 saat önce oral ya da intramusküler 50 
mg difenhidramin önerilmektedir (151) (Kanıt düzeyi 
IV, Öneri düzeyi D). Eğer hastaya acilen radyokontrast 
madde uygulanacaksa vakit kaybetmeden intravenöz 200 
mg hidrokortizon (veya eşdeğeri) yapılmalı, radyokontrast 
madde verilinceye kadar her 4 saatte bir tekrarlanmalı ve 
yine radyokontrast maddeden 1 saat önce intramusküler 
50 mg difenhidramin uygulanmalıdır (152) (Kanıt düzeyi 
III, Öneri düzeyi C).

Yakın zamanda radyokontrast maddeye bağlı, pozitif 
deri testi ya da bazofil aktivasyon testi ile kanıtlanmış IgE 
aracılı reaksiyonlar tanımlanmıştır. Erken tip reaksiyon 
geçiren hastalar arasında bu tür reaksiyonların sıklığı 
değişken olmakla birlikte daha çok ciddi reaksiyon 
geçirenlerde saptanmaktadır (107). Avrupa’da çok 
merkezli bir çalışmada bu durum 122 hastanın 32’sinde 
(%26) tespit edilmiştir (153). Radyokontrast maddeye 
bağlı erken sistemik reaksiyon geçiren hastaların çoğu 
premedikasyon yöntemiyle bir sonraki radyokontrast 
madde uygulamasını tolere edebilmektedir. Bu nedenle bu 
hastalardaki pozitif test sonuçlarının klinik önemi henüz 
bilinmemektedir. Premedikasyona rağmen tekrarlayan 
anafilaktik reaksiyon geçiren hastalarda deri testleri IgE 
aracılı reaksiyonu göstermek amacıyla uygulanabilir. Bu 
testlerin negatif prediktif değeri de bilinmemektedir (Kanıt 
düzeyi IIb, Öneri düzeyi B). Ayrıca ilaç provokasyonları, 
yalancı negatif test sonuçlarının olabileceğini göstermiştir 
(154) (Kanıt düzeyi IIb, Öneri düzeyi B).

Perioperatif Anafilaksi

Anesteziye bağlı anafilaksi sıklığı, kesin olarak 
bilinmemektedir. Klinik gözlemlere göre genel anestezi 
sırasında anafilaksi, lokal ya da spinal anesteziden daha 
fazla görülmektedir ve 1:10000 ile 1:20000 arasında değişen 



22

Anaphylaxis: Turkish National Guideline 2018

Asthma Allergy Immunol 2018;16: Supplement: 1

IgE’den bağımsız olarak mast hücre degranülasyonuna 
yol açar. Morfin, meperidin, kodein ve methadon arasında 
çapraz reaksiyon görülmektedir. Fentanil ve türevleri ise bu 
reseptörlere bağlanmaz. İnfüzyon hızının yavaşlatılması, 
yan etkilerin ciddiyetini azaltır. Morfin ve fentanile bağlı 
nadiren IgE aracılı anafilaksiler bildirilmiştir. Narkotiklerle 
yapılan deri testleri, bu ilaçların spesifik olmayan histamin 
salınımına yol açması ve yöntemin prediktif değerinin 
bilinmemesi sebebiyle tanıda çok yardımcı değildir. 
Fentanil diğer opioidlerle karşılaştırıldığında daha az 
yalancı pozitif deri testi sonucuna neden olmaktadır (107) 
(Kanıt düzeyi IV, Öneri düzeyi D).

İndüksiyon ajanları, anestezi sırasında görülen 
anafilaksi ataklarının %2’sine yol açmaktadır (133). 
Barbitüratlar genellikle IgE aracılı reaksiyona yol açar 
ve kadınlar erkeklerden 3 kat daha fazla etkilenmektedir 
(166). Barbitüratlar arasında çapraz reaksiyon 
bildirilmiştir. Barbitürat dışındaki indüksiyon ajanları, 
örneğin benzodiazepinler, propofol, etomidat ve 
ketamin nadiren reaksiyona neden olur. Eski propofol 
preparatlarında bulunan hint yağı anafilaksiye yol 
açtığından günümüzde propofol yumurta fosfatidi içeren 
soya fasulyesi emülsiyonunda hazırlanmaktadır. Bu yeni 
preparatla allerjik reaksiyonlar oldukça nadir görülse 
de ürünün paketinde soya fasulyesi ve yumurta allerjisi 
için uyarı yazısı bulunmaktadır. (167). Propofolün mast 
hücrelerini etkileyerek direkt histamin salınıma yol 
açabildiği gösterilmiştir (157). Tiopental ise nadiren 
anafilaksiye yol açar. Daha önce ilaca maruz kalınması ve 
kadın cinsiyet başlıca risk faktörleridir. Tiopental direkt 
mast hücrelerinden histamin salınımına yol açabildiği gibi 
IgE aracılı reaksiyona da neden olur (157).

Dekstran ve hidroksietil nişasta gibi volüm 
genişleticiler, kan yerine kullanılan sıvı replasman 
ürünleridir. Dekstran bazı bakteriyel antijenlerle çapraz 
reaksiyona yol açabildiğinden ilk infüzyonda anafilaksiye 
neden olabilir. Bu ürünlerle anafilaksi %0.1’den az hastada 
görülür (107). Reaksiyon IgG aracılığıyla geliştiğinden 
tanıda IgE aracılı test yöntemleri yardımcı olmamaktadır 
(168) (Kanıt düzeyi III, Öneri düzeyi C). Jelatin içeren 
plazma genişleticilerinde ise jelatin duyarlılığına bağlı 
anafilaksi bildirilmektedir. Bunlarda hem IgE aracılı hem 
de IgE’den bağımsız mekanizmalar sorumludur (169) 
(Kanıt düzeyi III, Öneri düzeyi C). Hidroksietil nişasta 
ile ciddi reaksiyonlar %0.006 sıklıkta bildirilmektedir. IgE 
aracılı mekanizmalar seyrek de olsa rol oynayabilmektedir. 
Bu nedenle deri testleri tanıda yardımcıdır (170) (Kanıt 
düzeyi III, Öneri düzeyi C).

Perioperatif dönemde bildirilen anafilaksilere en sık 
neden olan etkenlerin farklı toplumlarda aynı olmadığı 
görülmüştür (157). ABD’de antibiyotikler perioperatif 
anafilaksilerin %50’sinden; Avrupa’da ise nöromusküler 
blokaj yapan ajanlar %70’inden sorumludur (158,159). 
Bu nedenle anafilaksi söz konusu olduğunda bu dönemde 
kullanılan tüm ajanlar belirlenmeli ve araştırılmalıdır 
(157). Bu amaçla opioidler, nöromusküler blokaj yapan 
ajanlar, antibiyotikler gibi ilaçlar, kan ürünleri, boya 
maddeleri ve lateks göz önünde tutulmalıdır (107) (Kanıt 
düzeyi III, Öneri düzeyi C).

Başlıca sorumlu antibiyotikler arasında beta-laktamlar 
ve vankomisin gelmektedir. Beta-laktam antibiyotikler IgE 
aracılı anafilaksiye yol açarken vankomisin hem direkt 
mast hücrelerinden mediyatör salınımına hem de IgE 
aracılı reaksiyonlara neden olur (107).

Nöromusküler blokaj yapan ajanlar hem IgE aracılı 
hem de IgE’den bağımsız mekanizmalarla anafilaksiye 
yol açabilir (160). Bu ilaçların ilk uygulamasında görülen 
anafilaksiden ve grup içinde yaklaşık %70 sıklıkta 
görülen çapraz reaksiyonlardan tersiyer ya da kuaterner 
amonyum yapısı sorumlu tutulmaktadır (161). Çapraz 
reaksiyon, ilacın provokasyonunu sorunsuz tolere eden 
hastada yalancı deri testi pozitifliği şeklinde anlaşılabilir 
ve söz konusu nöromusküler blokaj yapan ajan yanlış 
olarak anafilaksiden sorumlu tutulmuş olur. Yapılarında 
aynı kuaterner amonyumu içermeleri nedeniyle çapraz 
reaksiyon veren ilaçlar arasında morfin, asetil kolin, 
kolin ve neostigmin sayılabilir. Nöromusküler blokaj 
yapan ajanlarla görülen her dört reaksiyonun üçü 
kadın hastalarda bildirilmektedir. Bu durum kozmetik 
ürünlerde bulunan amonyum bileşiklerle olan çapraz 
reaksiyonlara bağlanmaktadır (162). Bu nedenle 
alternatif ilacı belirlemede deri testlerinin tahmini değeri 
bilinmemektedir (163). Tanıda prik deri testleri, yüksek 
özgüllüğü ve duyarlılığı ile altın standart kabul edilir 
İntradermal testler ise yalancı pozitiflik durumu göz 
önünde tutularak değerlendirilmelidir (164) (Kanıt düzeyi 
III, Öneri düzeyi C). Deri testinde bir nöromusküler 
blokaj yapan ajana bağlı pozitif yanıt alınırsa çapraz 
reaksiyon nedeniyle diğer nöromusküler blokaj yapan 
ilaçlarla da deri testi yapılmalıdır (165) (Kanıt düzeyi III, 
Öneri düzeyi C).

Narkotikler özellikle intravenöz yol ile verildiklerinde 
sıkça kızarıklık ve ürtikere, ayrıca anafilaktik reaksiyonlara 
yol açabilir. Morfin, kodein ve meperidin dermisteki mast 
hücrelerindeki opioid reseptörlerini uyararak spesifik 
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Perioperatif anafilaksi geçiren bir hastada bir sonraki 
anestezide sorumlu ajan kullanılmamalıdır. Bu amaçla 
sorumlu ajanı ve alternatif ilaçları bulmak için her hasta 
allerji merkezine yönlendirilmelidir. Allerji merkezlerine 
gönderilen hastaların yanında reaksiyonu ayrıntılı bir 
şekilde anlatan epikrizin, uygulanan tüm ilaçların ve 
maruz kalınan maddelerin tam listesinin bulunması ve 
ayrıca anafilaksiden önce maruz kalınan maddelerin 
belirtilmesi ve ameliyat sırasında alınan notlar, çizelgeler 
gönderilmelidir (157) (Kanıt düzeyi IV, Öneri düzeyi D).

Anafilaksiye neden olan ajanın bulunması kısaca 
ilaçların uygulanma zamanı ile anafilaksi başlangıcı 
arasındaki ilişkinin belirlenmesine ve sadece belirli ajanlar 
için bulunan sIgE ölçümüne bağlıdır. Çünkü söz konusu 
ilaçlarla özellikle genel anestetiklerle provokasyon oldukça 
zor bir yöntemdir. Genel olarak cerrahi operasyonların ilk 
30 dakikasında ortaya çıkan anafilaksinin antibiyotikler, 
nöromusküler blokaj yapan ajanlar ya da hipnotiklerle 
geliştiği; ilk 30 dakikadan sonra başlayan anafilaksilerden 
ise lateks, protamin, boyalar, plazma genişleticilerinin ya 
da kan transfüzyonlarının sorumlu olduğu görülmüştür 
(107). Anestezi sırasında gelişen anafilaksilerin 
çoğunluğu dakikalar içinde ve ön planda intravenöz ilaç 
uygulamalarına bağlı görülmektedir. Deriye, mukozaya 
uygulanan boyalar, antiseptik solüsyonlar, üretra veya 
peritonla temas eden lateks içeren ürünler ya da subkutan 
ilaçlar anafilaksiden sorumlu olduğunda ise söz konusu 
sorumlu ajanların emilmesine bağlı olarak anafilaksi 15 
ile 30 dakikadan sonra gelişmektedir (156,157). Jelatin 
infüzyonunda da reaksiyon genellikle 15-30 dakika 
sonra görülmektedir (156). Sorumlu ajana karşı sIgE 
gelişimi ise söz konusu ajana önceden maruz kalınmaya, 
latekste olduğu gibi besin allerjenleriyle aralarındaki 
çapraz reaksiyonlara ya da nöromusküler blokaj yapan 
ajanlarda görüldüğü gibi diğer ilaçlarla aralarındaki çapraz 
reaksiyona bağlıdır (107).

Perioperatif dönemde anafilaksiden şüphelenildiği 
durumlarda anestezi ekibi tarafından serum triptaz 
tayininin yapılması önemlidir. Büyük bir çalışmada IgE 
aracılı perioperatif anafilaksilerin %68’inde; IgE’den 
bağımsız anafilaksilerin ise % 4’ünde serum triptazı yüksek 
bulunmuştur (133) (Kanıt düzeyi IIb, Öneri düzeyi B). 
Bu nedenle normal serum triptaz düzeyi anafilaksinin 
olmadığını göstermemektedir (156) (Kanıt düzeyi IV, 
Öneri düzeyi D). Parenteral ilaç uygulamalarında ya da 
hipotansiyonun eşlik ettiği anafilakside daha çok yüksek 
olma eğilimindedir (99).

Kan transfüzyonları, anafilaktik reaksiyonlara neden 
olabilir. Kırmızı kan hücrelerinin uyuşmazlığında olduğu 
gibi spesifik IgG antikorları rol oynar ve komplemanların 
aktivasyonu C3a ve C5a gibi anafilatoksinlerin oluşumuna 
yol açar. Transfüzyondan sonraki ilk altı saat içinde ortaya 
çıkan transfüzyona bağlı akut akciğer hasarı sırasında 
gelişen hipotansiyon, hipoksi ve nefes darlığı, anafilaksiyi 
taklit edebilir ve transfüzyona bağlı ölümlerin %30’unu 
oluşturmaktadır (171).

Protamin, heparinin antikuagülan etkilerini geriye 
çevirmek için kullanılır ve hem IgE aracılı hem de IgE’den 
bağımsız anafilaksiye yol açabilir. Bazı çalışmalarda 
protamine bağlı reaksiyonu tetikleyen faktörler olarak 
daha önce NPH insülin kullanmış olmak, balık allerjisi, ve 
diğer ilaçlara allerji olarak gösterilmiştir (172). 

Klorheksidin, sterilizasyonu sağlamak için kullanılan 
solüsyonlarda, cerrahi temizlikte çok sık kullanılır. 
Anestezi sırasında görülen anafilaksilerin yaklaşık 
%12’sinden klorheksidin sorumlu olabilmektedir (157). 
Bu hastalarda tanı için %0.5’lik klorheksidin diglukonat 
ile prik test; negatif bulunması durumunda ise %0.0002’lik 
dilüsyonla intradermal test uygulanır. Bazı hastalarda 
elde edilen pozitif sonuç, reaksiyonda immünolojik 
mekanizmaların rol oynadığını düşündürmektedir. (173) 
(Kanıt düzeyi III, Öneri düzeyi C). Bu testlerin prediktif 
değeri bilinmemektedir (107).

Canlı hücrelerin boyanmasını sağlayan boya izosulfan 
mavisi, metilen mavisi gibi diğer anilin boyaları özellikle 
meme kanserinde metastatik lenf bezlerinin belirlenme-
sinde kullanılır. Izosulfan mavisi ile %1-3 sıklıkta 
anafilaksi riski mevcuttur. Uzamış ya da bifazik anafilaksi 
bildirilmiştir. Patent V mavisi ile anafilaksi aynı sıklıkta, 
metilen mavisi ile ise daha seyrek görülmektedir (174).

Lokal anestetik maddeler yapılarında ester ya da 
amid grubu bulundurmalarına göre iki gruptur. Ester 
grubu içinde sık çapraz reaksiyon görülmesine rağmen 
amid grubu içinde seyrek bildirilmektedir. Lokal anestetik 
maddelere bağlı reaksiyon öyküsü olan hastalarda 
alternatif ilaçla deri testi ve subkutan provokasyon testleri 
uygulanmalıdır. Reaksiyona yol açan ilacın kendisi ve 
farklı gruptan alternatif bir lokal anestetik madde ile 
testler yapılmalıdır. Sırasıyla prik yöntemle başlanmalı, 
negatif bulunduğunda intradermal teste geçilmeli ve yine 
negatif bulunması halinde ise artan dozlarla subkutan 
provokasyon yöntemi uygulanmalıdır (138,157) (Kanıt 
düzeyi III, Öneri düzeyi C).
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ajanlarında deri testleri negatif olan alternatif ilaçların 
kullanımı güvenli bir yöntem olarak kabul edilmektedir 
(107) (Kanıt düzeyi III, Öneri düzeyi C).

Perioperatif dönemde anafilaksiye neden olan ilaçlar 
içinde yer alan lokal anestezik maddelerin, antibiyotik 
ve ağrı kesicilerin alternatiflerinin belirlenmesinde 
alternatif ilaçlarla ve geçirilen reaksiyonun şüpheli olduğu 
durumlarda ise ilaçların kendisiyle ilaç provokasyon 
testleri uygulanılır. Anestetik ilaçlar için ise bu 
yöntem, ilaçların ciddi farmakolojik etkileri nedeniyle 
önerilmemektedir (157) (Kanıt düzeyi IV, Öneri düzeyi 
D). İlaç provokasyonları, bu konuda donanımlı ve 
deneyimli allerji merkezlerinde her ilaç için tanımlanmış 
şemalara uygun olarak yapılmalıdır (138).

Bütün bu incelemelere rağmen belirli bir ajana karşı 
allerji gösterilemeyebilir. Bu durumda yüksek riskli 
ajanlardan kaçınma ve genel önlemlerin alınması gerekir 
(107) (Kanıt düzeyi IV, Öneri düzeyi D).

Gelecekteki anestezi uygulamalarında alınması gereken 
genel önlemler şöyledir:

1) Anesteziden önce astımlı hastalar olabildikleri en iyi 
kontrol durumunda olmalıdırlar.

2) Özellikle anafilaksi sebebinin kesin olarak gösteri-
lemediği hastalarda mümkünse beta-blokür ilaçlar 
kesilmelidir. Beta-blokür ilaçlar, anafilaksinin ciddi-
yetini arttırabilir, adrenaline yanıtı azaltabilir. Ancak 
bazı hastalarda, örneğin beta-blokajın gerekli olduğu 
önemli kardiyovasküler hastalığı bulunan hastalarda 
cerrahi öncesi ilacın kesilme konusu birçok disiplini 
içeren konsültasyonlar ile ele alınmalıdır.

3) ACE inhibitörleri, anafilakside gelişen fizyolojik 
kompensatuvar yanıtı etkileyebileceği ve bradikinine 
bağlı vasküler değişiklikleri arttırabileceği için anestezi 
öncesinde kesilebilir. Ancak bu konuda tartışmalı 
bilgiler bulunmaktadır. Bu ilaçların kesilme kararı, 
geçirilen reaksiyonun ciddiyetine ve anafilaksiye yol 
açan belirli bir sebebin olup olmamasına göre her hasta 
için ayrı değerlendirilmelidir.

4) Mast hücre ve bazofillerden direkt histamin salınımına 
yol açan ilaçlar, örneğin morfin, vankomisin, kuaterner 
nöromusküler blokaj yapan ilaçlar özellikle peş peşe 
uygulanacaklarsa mümkün olan en yavaş şekilde infüze 
edilmelidir. Tercihen bu tür etkileri olmayan ilaçlar 
seçilmelidir.

Allerji hekiminin dikkate alacağı tanı yöntemlerinin 
başında hastadan alınan ayrıntılı bir anamnez gelir. 
Bu nedenle anestezi hekiminin yazdığı ayrıntılı epikriz 
şüpheli ajanları belirlemede en önemli bilgiyi oluşturur. 
Bilinen allerjik hastalıklar, önceki anesteziler sırasındaki 
reaksiyonlar, hastanın kullanmakta olduğu ilaçlar mutlaka 
sorgulanmalıdır (157) (Kanıt düzeyi IV, Öneri düzeyi D).

Sorumlu ajanın belirlenmesinde sIgE tayini yapılabilir. 
Ölçüm reaksiyon sırasında ya da reaksiyondan sonraki 
altı ay içinde yapılmalıdır. Bu amaçla kullanılan ticarî 
ekstreler suksametonyum, morfin, bazı antibiyotikler, 
lateks, klorheksidin ve tiopental gibi kısıtlı sayıda madde 
için bulunmaktadır. Etkenin bulunmasında yardımcı 
diğer uygulamalar, deri testleri, bazofil aktivasyon testi 
gibi yaygın kullanıma geçmemiş olan çeşitli in vitro testler 
ve provokasyon testleridir (157) (Kanıt düzeyi IV, Öneri 
düzeyi D).

Perioperatif dönemde kullanılan ilaçlarla deri prik 
testleri ve negatif bulunduklarında intradermal testler 
Ulusal İlaç Allerji Rehberi’nde belirtilmiş şemalara uygun 
olarak en erken reaksiyondan altı hafta sonra yapılmalıdır 
(138,155) (Kanıt düzeyi III, Öneri düzeyi C). Eğer 
testlerin yapılması için altı hafta beklenmeden yapılma 
durumu olursa sadece pozitif testler dikkate alınmalı ve 
postoperatif altıncı haftada aynı testler tekrarlanmalıdır 
(155) (Kanıt düzeyi III, Öneri düzeyi C). Testlerin 
değerlendirilmesinde özellikle nöromusküler blokaj yapan 
ajanlar ve opioid maddelerle görülen spesifik olmayan 
direkt histamin salınımı göz ardı edilmemelidir (175,176). 
İn vitro testler ise deri testlerine göre daha az duyarlıdır 
ve her iki yöntemin de prediktif değeri bilinmemektedir 
(107).

Deri testi amacıyla sulandırılan atracurium, 
rocuronium, mivacurium, cisatracurium dışındaki 
anestetik maddeler deri testinde kullanılmak üzere üç ayı 
geçmemek kaydıyla +4 ˚C’de saklanabilir (177) (Kanıt 
düzeyi IV, Öneri düzeyi D). Lateks, penisilin ve diğer 
beta-laktam antibiyotikler için deri testi ve in vitro sIgE 
ekstreleri bulunmaktadır (178) (Kanıt düzeyi IIb, Öneri 
düzeyi B). Nöromusküler blokaj yapan ilaçlar, beta-laktam 
antibiyotikler ve barbitüratlarla deri testi yapılmalıdır. 
Birden fazla maddeye duyarlı bulunan bir hastada testlerin 
prediktif değeri bilinmediği için en az bir sonucun 
yalancı pozitif olduğu düşünülebilir. Bu durum özellikle 
nöromusküler blokaj yapan ajanlar ya da opioidler için 
söz konusudur. Bu ilaçlarda örneğin nöromusküler blokaj 
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hastalar anestezi sırasında görülen anafilaksi için riskli 
kabul edilmemelidir. Bu kişilerde anestezi hazırlığı 
sırasında sistematik ilaç duyarlılık testlerinin yapılması 
önerilmemektedir. Bu önerinin nedeni deri testlerinin 
yalancı pozitif veya negatif sonuçlar verebilmesidir 
(155).

Genel anestezide anafilaksi geçiren, daha sonra 
spinal ya da epidural anestezi alan hastalarda reaksiyon 
tekrarı bilinmemektedir. Spinal anestezi sırasında 
anestezinin uygulandığı bölgenin altında sempatektomi 
uygulandığı ve bu nedenle bazal kan basıncının azaldığı, 
böylece anafilaksi sırasında uygulanacak adrenalin ve 
benzeri sempatomimetik ajanlara karşı yanıtın azaldığı 
unutulmamalıdır. Bu durum, özellikle reaksiyondan 
sorumlu ilacın bulunmadığı hastalar için oldukça 
önemlidir. Spinal anestezi uygulanacak hastalarda da 
genel anestezi öncesi uygulanan genel önlemlerin alınması 
önemlidir (107).

Sonuç olarak perioperatif anafilaksinin araştırılması 
için ayrıntılı bir anamnez alınmalı, olayın ayrıntıları 
öğrenilmeli, olay sırasında mast hücre mediyatörlerini 
ölçen testlerin sonuçları değerlendirilmelidir. IgE aracılı bir 
reaksiyondan şüphelenildiğinde söz konusu allerjenler için 
deri testleri, in vitro sIgE tayini yapılmalıdır. Perioperatif 
anafilaksi geçiren bir hastada bir sonraki anestezi 
öncesinde sorumlu ajan mevcut yöntemlerle bulunmalı, 
bulunamadığı durumlarda ise yüksek riskli ajanların 
kullanımı önlenmeli ve genel önlemler alınmalıdır. Spinal 
ya da epidural anestezi tercih edilmelidir (107).

Lateks

Lateks allerjisi, atopi ve latekse düzenli maruziyet gibi 
risk faktörlerine bağlı olarak gelişmektedir (157). Lateks 
eski yayınlara bakıldığında perioperatif anafilaksilerin 
%20’sinden sorumlu tutulmaktadır. Ancak giderek daha 
az kullanımı bu oranı belirgin olarak düşürmüştür. 
Cerrahi koşullarda en önemli lateks kaynakları steril 
eldivenler, idrar kateterleri ve çeşitli sondalardır. Serum 
setleri, kan basıncı manşetleri gibi sert kauçuk malzemeler, 
lateks proteinini az içermektedir. Başlıca lateks içermeyen 
ürünler ise ambular, kateterleri bacağa bağlamaya 
yarayan bağlar, bandajlar, yapışkan petler, elektrot petleri, 
entübasyon tüpleri, infüzyon setleri ve portlarıdır (107).

Lateks allerjisi, eski cerrahiler ya da meslekî nedenlerle 
lateks eldivenlere, kateterlere sıkça maruz kalmış kişilerde, 
örneğin sağlık çalışanlarında ve spina bifidalı çocuklarda 

5) Antibiyotikler, dikkatli hemodinamik monitörizasyon 
ile yavaş olarak verilmelidir. Yükleme dozları ya da ilk 
dozlar mümkünse anesteziden önce hasta uyanık halde 
iken verilmelidir.

6) Anesteziden önce bazal serum triptaz seviyesinin 
artmamış olması, anafilaksi riski taşıyan hastaların 
önceden belirlenmesi için yol gösterici olabilir. Bazal 
triptazın >11,4 ng/ml olması klonal mast hücre 
hastalıklarını; >20 ng/ml olması ise mastositozun 
varlığını düşündürmesi bakımından önemlidir (107).

7) Atopik kişiler ya da günlük hayatında latekse maruz 
kalan hastalarda latekse bağlı reaksiyon riskinin artma 
ihtimali akla getirilmelidir (157).

8) Daha önceki reaksiyondan sorumlu ilaçlar lokal 
anestetikler değilse lokal anestezi veya rejyonel 
anestezi, genel anesteziye tercih edilmelidir (157). Bu 
yöntemlerde nöromusküler blokaj yapan ajanların, 
hipnotik indüksiyon ajanlarının kullanılmaması, 
hastaların uyanık olup spontan solunum yapmaları, 
kaşıntı, dispne gibi semptomları fark edebilmeleri 
başlıca avantajlardır (107). Genel anestezi zorunlu ise 
ilk olarak volatil anestetikler uygulanmalıdır (157).

9) Daha önceki reaksiyon sırasında uygulanmış olan 
tüm ajanlar mümkünse bir sonraki cerrahide 
kullanılmamalıdır. Bu hastaların daha önce latekse 
maruz kaldığı varsayılarak latekssiz ortamda 
ameliyat edilmelidir. Ayrıca alternatif dezenfektanlar 
kullanılmalıdır (157).

10) Daha önce anestezi sırasında ciddi allerjik reaksiyon 
geçiren hastalar opere edilirken tüm ekip yeni bir 
anafilaksi için hazırlıklı olmalı, anafilaksi hızla tanınıp 
tedavi edilmelidir (157).

11) Antihistaminler ve steroidlerle yapılan premedikasyon 
sadece direkt histamin salınımı yapan ilaçlara bağlı 
reaksiyonların şiddetini azaltabilir ya da ilaçlara bağlı 
gelişen bronkospazm ve hemodinamik değişiklikleri 
önleyebilir (155) (Kanıt düzeyi III, Öneri düzeyi 
C). Bu ilaçlara bağlı reaksiyonları önlemek için bu 
tür ilaçların birlikte kullanımı önlenmeli ve infüzyon 
hızları yavaşlatılmalıdır (157).

12) Allerjik rinit ya da astımı kontrol altında olan hastalar 
ya da perioperatif dönemde kullanılması muhtemel 
ilaç ya da maddeler dışındaki faktörlere allerjisi bilinen 
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hareket etmemek çok önemlidir. (182,184). (Kanıt düzeyi 
III, Öneri düzeyi C). Bununla birlikte tablonun ölümle 
sonuçlanabilmesi de mümkündür (185). Ama bu tür fatal 
olgularda ölüm nedeni çoğu kez anafilaksi yerine başka 
nedenler ile örneğin kardiyak olaylarla ilişkilendirilmekte 
ve gerçek tanı gözden kaçırılmaktadır.

Hem EIAn hem de FEIAn’da atak sıklığı değişkendir. 
Genellikle ataklar her egzersizde ortaya çıkmaz. Bununla 
birlikte her egzersiz sonrası semptom yaşayan hastalar 
da vardır. Her egzersiz şiddetinde görülebilir fakat zorlu 
egzersizlerde daha fazla gözlenmektedir (21,186). 

Besine bağlı egzersiz ilişkili anafilakside başta buğday 
olmak üzere tahıllar ve kabuklu deniz ürünleri etken 
olarak öne çıkmaktadır. Ancak literatürde FEIAn ile 
ilişkili çok sayıda besin bildirilmiştir (sebzeler, meyveler, 
baklagiller, et, inek sütü ve yumurta) (184,187). Genellikle 
hep aynı besinler semptomlara neden olur, ama bunun 
da istisnaları vardır. Hatta bazı hastalarda semptomların 
sadece farklı gıdaların birlikte alınmasıyla ortaya çıktığı 
da bildirilmiştir. Gıdanın çiğ ya da pişmiş olması veya 
pişirilme şekli bile semptomların ortaya çıkması ile 
ilişkilendirilmiştir (188,189).

Egzersiz ilişkili anafilaksi ve FEIAn’da semptomların 
ortaya çıkmasını etkileyen faktörler de olabilir. Alkollü 
içecek alınmış olması, polen duyarlı hastalarda polen 
mevsiminde egzersiz yapılması, çok sıcak ya da soğuk 
havada egzersiz yapılması, ya da steroid dışı antiinflamatuar 
ilaç alınması anafilaksinin daha kolay başlamasına neden 
olabilir (21,182). 

Bu grup anafilaksilerde patogenez tam olarak 
aydınlatılabilmiş değildir. Klinik tablo mast hücre 
aktivasyonu ile salınan mediyatörlere bağlıdır. EIAn’da 
egzersiz sırasında mast hücrelerinin nasıl aktive olduğu net 
değildir. Egzersiz sırasında salınan endojen endorfinler ve 
gastrin mast hücre degranülasyonu ile ilişkili tutulmaktadır. 
FEIAn’da ise hastanın duyarlı olduğu besinleri egzersiz 
olmaksızın tolere edebiliyor olması gastrik permeabilite 
ile ilgili bir teorinin varlığını desteklemektedir. Bu 
teoriye göre; istirahat halinde, sindirilmemiş ya da tam 
sindirilmemiş besin antijenleri dolaşıma geçmezken, 
egzersiz sırasında gastrik permeabilite artmakta ve bu 
antijenler dolaşıma geçerek mevcut toleransı bozmakta 
ve anafilaksinin başlamasına neden olmaktadır. Steroid 
dışı antiinflamatuar ilaç ya da alkol alımının anafilaksiyi 
kolaylaştırması da bu maddelerin gastrik permeabiliteyi 
artırıyor olmasına bağlanabilir (182,190). 

daha çok görülmektedir (179). Bu risk grupları dışında 
medikal olmayan maruziyetler örneğin eldiven kullanımı, 
balonla temas gibi birçok neden latekse karşı duyarlanmaya 
yol açabilir. Latekse bağlı anafilaksi tanısı için lateks in vitro 
sIgE ve deri testi ekstreleri kullanılmaktadır (107). Deri 
prik testinin sensitivitesi ve spesifisitesi in vitro spesifik 
IgE testinden daha fazladır (180) (Kanıt düzeyi III, Öneri 
düzeyi C). Ayrıca lateks eldivenle yapılan provokasyon 
yöntemleri tanıda yardımcıdır (157).

Doğumdan itibaren tamamen latekssiz ortama 
maruziyet, latekse bağlı primer duyarlılaşmayı 
önleyebilmektedir. Spina bifidalı çocuklar ilk cerrahi 
ameliyattan itibaren tüm medikal ortamlarda latekse 
hiç maruz kalmadıklarında latekse karşı duyarlılık 
geliştirmemişlerdir. Sağlık personelinin pudrasız lateks 
eldiven ya da latekssiz eldiven kullanması latekse 
duyarlılaşma sıklığını azaltmıştır (155) (Kanıt düzeyi 
IV, Öneri düzeyi D). Bu nedenlerle ve lateks sublingual 
immunoterapinin etkinliğinin az olması nedeniyle bu 
tedavi yaygın uygulamaya geçilmemiştir (181) (Kanıt 
düzeyi 1A, Öneri düzeyi A).

Egzersiz ilişkili anafilaksi

Egzersiz ilişkili anafilaksi (Exercise-induced 
anaphylaxis, EIAn), anafilaksinin sadece egzersiz ile ilişkili 
olarak ortaya çıkmasıdır. Eğer anafilaksinin ortaya çıkması 
egzersiz öncesinde besin alımı (özellikle hastanın duyarlı 
olduğu bir besin) ile ilişkili ise besine bağlı egzersiz ilişkili 
anafilaksi (Food-dependent, exercise-induced anaphylaxis, 
FEIAn) terminolojisi kullanılır. Her iki tip anafilaksi tüm 
yaş gruplarında bildirilmiş olsa da genellikle adölesan ve 
genç erişkin hastalarda görülür. Erkeklerde biraz daha 
fazladır. Genellikle sporadiktir ama ailesel olgular da 
bildirilmiştir. (182,183). 

Besine bağlı olsun ya da olmasın, EIAn’da semptomlar 
egzersizin herhangi bir aşamasında, hatta bazen egzersiz 
tamamlandıktan sonra ortaya çıkabilir. Erken semptomlar 
sıcak basması ya da kızarıklık (flushing), yaygın kaşıntı, 
ürtiker ve yorgunluk hissidir. Bu semptomlara rağmen 
egzersize devam edilmesi halinde klinik şiddetlenmeye 
başlar ve anafilaksinin bilinen tüm semptomları ortaya 
çıkar. Egzersizin sonlandırılması ile genellikle semptomlar 
düzelir, bazen (hafif şiddetli olgularda) tamamen ortadan 
kalkar. Bu nedenle, başlangıç semptomları ortaya çıkar 
çıkmaz egzersizi sonlandırmak, olduğu yerde kalmak hatta 
yardım aramak ya da hastaneye gitmeye çalışmak için bile 
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Besine bağlı egzersiz ilişkili anafilakside ise yine ortaya 
çıkmış olan klinik bulgular anafilaksi ile uyumlu olmalı, 
tabloyu açıklayacak başka bir neden bulunmamalı ve 
egzersiz öncesinde besin alımı olmalıdır. Belli bir besinin 
sorumlu olduğu düşünülüyor ise o besine karşı duyarlılığın 
varlığı (spesifik İgE varlığı) gösterilmelidir. Provokasyon 
testleri için de aynı şeyler geçerlidir, standardize bir 
test protokolü olmaması ve negatif sonuçların tanıyı 
dışlamaması FEIAn’da de provokasyon testlerini gereksiz 
kılmaktadır (182-184,190) (Kanıt düzeyi IV, Öneri 
düzeyi D).

Egzersiz ilişkili anafilaksi ve FEIAn tanısı koymadan 
önce ayırıcı tanıda düşünülmesi gereken durumlar söz 
konusudur: (182,191).

- Egzersiz sırasında ortaya çıkan ani yorulma, dispne 
veya hipotansiyon kardiyak olaylara bağlı olabilir. 
Ayırıcı özellikler: kaşıntı, ürtiker, anjiyoödem veya 
larinks ödemi gibi bulgular yoktur.

- Egzersize bağlı bronkospazm. Ayırıcı özellik: 
semptomlar havayolları ile sınırlıdır.

- Egzersizle oluşan reflü boğazda yanma, retrosternal 
yanma ya da öksürük gibi semptomlara neden olabilir. 
Ayırıcı özellik: semptomlar ilerleyici değildir ve kaşıntı, 
ürtiker, anjiyoödem veya larinks ödemi gibi bulgular 
yoktur.

- Soğuk ürtikeri/anafilaksisi, sadece soğuk ortamda 
yapılan egzersizlerde semptomlar ortaya çıkıyorsa 
düşünülmesi gereken bir tanıdır.

- Kolinerjik ürtiker hem deri semptomlarına hem 
de masif mast hücre sekresyonu olmuş ise sistemik 
semptomlara neden olabilir. Ayırıcı özellikler: derideki 
lezyonlar küçük noktalar şeklinde kaşıntılı plaklardır. 
Ortaya çıkmasında egzersiz yapılması şart değildir, 
vücut sıcaklığının pasif olarak arttığı durumlarda da 
ortaya çıkar. 

- Mast hücre hastalıklarını klinik veya öykü ile 
EIAn’dan ayırmak zordur. Anafilaksi atağı sırasında 
ve semptomsuz dönemde sürekli yüksek serum mast 
hücre mediyatör düzeyleri tanı için gereklidir. 

- Besin allerjilerine bağlı reaksiyonlar egzersiz sırasında 
kötüleşebilir. Bu durumu FEIAn ile karıştırmak 
mümkündür. 

Bu olgulara tanı koyabilmek için çok titiz bir 
değerlendirme yapmak gerekir. Atak öncesi, sırası ve 
sonrası anamnezin çok ayrıntılı olarak alınması şarttır: 

- Atakların egzersizin belli bir aşamasında mı, yoksa 
herhangi bir aşamasında mı ortaya çıktığının tespiti 
önemlidir. Çünkü ileriye yönelik olarak hastaya 
emniyetli egzersiz düzeyi önerileri yapılabilir. 

- Besine bağlı egzersiz ilişkili anafilaksi tanısını koymadan 
önce, besin alımıyla ortaya çıkan semptomların egzersiz 
ile ilişkisi ayrıntılı olarak sorgulanmalı ve egzersizle 
şiddetlenmiş olan primer bir besin allerjisinin varlığı 
atlanmamalıdır. 

- Egzersizin sonlandırılması ile semptomların azalıp 
azalmadığı iyi sorgulanmalıdır. 

- Egzersiz dışında, vücut sıcaklığının artmasına neden 
olan diğer durumlarda da (en önemlisi sıcak banyo) 
semptomların ortaya çıkıp çıkmadığı sorgulanmalı ve 
kolinerjik ürtiker ataklarından ayrımı yapılmalıdır. 

- Egzersiz ilişkili anafilaksi ve FEIAn’da kolaylaştırıcı 
faktör olarak bilinen durumların (ilaçlar, alkol alımı vs) 
olup olmadığı sorgulanmalıdır.

- Egzersizin açık havada mı yoksa kapalı bir ortamda 
mı yapılmış olduğu öğrenilmelidir (hava durumu ile 
ilişkisi, ortamda spesifik allerjenlerin varlığı vs).

- Hastada solunum yollarıyla ilişkili bir allerjik hastalığın 
olup olmadığı ya da fiziksel ürtiker öyküsünün olup 
olmadığı bilinmelidir. 

- Besine bağlı egzersiz ilişkili anafilakside sorumlu 
olduğu tahmin edilen besinin egzersiz olmaksızın 
tolere edilip edilmediği öğrenilmelidir.

- Polen allerjisi olan hastalarda, besin ile ilişkili 
semptomların oral allerji sendromundan ayırımı 
yapılmalıdır. 

- Yine FEIAn’da sorumlu besin araştırılırken, egzersiz 
öncesinde alınan destekleyici ürünlerin olup 
olmadığı da öğrenilmelidir ki bu konu sıklıkla gözden 
kaçırılmaktadır. 

Genel olarak, EIAn’da ortaya çıkmış olan klinik bulgular 
anafilaksi ile uyumlu olmalı ve tabloyu açıklayacak başka 
bir neden bulunmamalıdır. Kabul edilmiş bir provokasyon 
testi yoktur, ayrıca negatif sonuçlu provokasyon testi 
tanıyı dışlayamaz. Bu nedenle EIAn’da provokasyon testi 
yapmak çok anlamlı değildir. 
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kızarıklık ya da bulantı-kusma, karın ağrısı veya ishal 
ile birlikte ise MHH akla gelmelidir.

- Nöropsikiyatrik bulgular: Baş ağrısı, konsantrasyon 
güçlüğü ya da algılamada zorluk gibi nörolojik ya da 
psikiyatrik belirtiler de olabilir. 

- Diğer: Bazen de ani ve hızlı mast hücre mediyatör 
salınımı ile birden fazla doku ve organın semptomları 
bir arada, yani açıklanamayan bir anafilaktik atak 
şeklinde ortaya çıkabilir.

MHH; primer, sekonder ve idiyopatik olarak 
sınıflandırılır: 

- Primer MHH

o Mastositozis 

¡ Sistemik

¡ Kutanöz 

o Monoklonal mast hücre aktivasyon sendromu

- Sekonder MHH

o Allerjik hastalıklar

o Fiziksel ürtikerler

o Kronik inflamasyon veya neoplaziler ile birlikte 
olan mast hücre aktivasyonu

- İdiyopatik MHH

o İdiyopatik anafilaksi

o İdiyopatik ürtiker

o İdiyopatik histaminerjik ürtiker

o İdiyopatik mast hücre aktivasyon sendromu

Primer MHH nadir görülür. Anormal genetik ya da 
yüzey belirteçleri taşıyan mast hücre klonlarının varlığı 
sözkonusudur. En iyi tanımlanmış örneği mastositozistir. 
Kutanöz olsun, sistemik olsun, mastosiztozis hastalarında 
mast hücre mediyatörlerine bağlı sistemik belirti ve 
bulgular görülür. 

- Sistemik mastositozis’de anormal mast hücreleri deri, 
kemik iliği ya da diğer organları infiltre eder. Hastalarda 
en sık görülen semptomlar kızarıklık, abdominal 
kramplar ve hipotansiyondur. Bu semptomlar birkaç 
dakikadan birkaç saate kadar sürebilir. Bazı hastalarda 
açıklanamayan tekrarlayan anafilaksiler görülebilir. 
Sistemik mastositozis hastalarında semptomları 

Bu grup anafilaksilerde hastaya yaklaşımda üzerinde 
durulması gereken bazı önemli noktalar vardır: (182,183). 
(Kanıt düzeyi IV, Öneri düzeyi D).

- Hasta ve/veya ailesi atakların özellikleri, atak 
tetikleyicileri (tespit edilmiş ise) ve atakları kolaylaştıran/
kötüleştiren faktörler hakkında bilgilendirilmelidir. 

- Atakların prodromal belirtileri hasta tarafından bilin-
meli ve ortaya çıkar çıkmaz egzersiz sonlandırılmalıdır.

- Gerekiyorsa acil tedavi planına uygun olarak adrenalin 
uygulaması yapılmalıdır. 

- Besine bağlı egzersiz ilişkili anafilakside sorumlu besin 
tespit edilmiş ise egzersizden 4 saat öncesine ya da 1 
saat sonrasına kadar alınmamalıdır.

Profilaktik birtakım tedaviler önerilmiş olsa da rutin 
olarak uygulanmaları yönünde yeterli kanıt yoktur.

Mast Hücre Hastalıkları (MHH) ve Anafilaksi

Mast hücre hastalıkları, mast hücrelerinin sayıca 
artması ya da aktivitelerinin artması veya her ikisinin 
birlikte bulunması olarak tanımlanabilir. Mast hücre 
hastalıklarında genellikle etkilenen, yani mast hücrelerinin 
infiltre ettiği, doku ve organlara ait birçok belirti ve bulgu 
görülür (192,193): 

- Deri ve yumuşak doku: Deri ve yumuşak doku 
tutulumlarında deride kızarıklık gözlenir. Mast hücre 
hastalıklarında kızarıklık, kural olmamakla birlikte, 
diğer organ ve sistem bulguları ile birliktedir. Diğer 
nedenlere bağlı olabilen ve sadece boyun üst kısmında 
izole kızarıklık pek görülmez (192,194). Mast hücre 
hastalıklarında kızarıklık epizodiktir, genellikle terleme 
ile birlikte değildir ve saatler boyu devam edebilir. 
Deri semptomu olarak kızarıklık dışında kaşıntı, 
dermografizm ya da ürtiker/anjiyoödem de görülebilir. 

- Gastrointestinal sistem: Karın ağrısı veya abdominal 
kramplar, retrosternal yanma, bulantı ve kusma ve 
bazen de ishal şeklindedir. 

- Üst ve alt solunum yolu semptomları: Burun akıntısı 
ya da burunda konjesyon, nefes darlığı ve hışıltı 
şeklindedir. Bazen konjunktival şikayetler de bunlara 
eşlik edebilir.

- Kardiyovasküler semptomlar: Hipotansiyon atakları, 
buna bağlı başdönmesi ve senkop ya da aritmiler 
olarak görülebilir. Açıklanamayan hipotansif ataklar 
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mast hücre çoğalması gösterilemez. Bu grupta idiyopatik 
anafilaksiler, kronik idiyopatik ürtiker/anjiyoödem 
ve ayrıca idiyopatik mast hücre aktivasyon sendromu 
yer alır. İdiyopatik olan bu hastalıkların altında henüz 
tanımlanmamış genetik defektlere bağlı primer mast hücre 
hastalıklarının da olması muhtemeldir (192,199). 

Mast hücre hastalıklarının tanısı klinik şüphe ile 
başlar. Kızarıklık, ürtiker, diyare, karın krampları, hışıltı, 
senkop gibi semptomlardan birkaçının birlikte olması 
MHH’nı düşündürmelidir. Çok sayıda alt grubu olan 
bu hastalıkların herbiri için ayırıma gitmek ise klinik 
bulgular ve ileri laboratuvar tetkikleri ile mümkün olur. 
Karakteristik deri lezyonlarının olması kutanöz ya da 
sistemik mastositozisi düşündürür. 

İnfant ve çocuklarda mastositozis genellikle deriye 
sınırlıdır. Ürtikeriya pigmentoza veya makulopapüler 
kutanöz mastositozis olarak adlandırılan cilt lezyonları 
ve mast hücre aktivasyonunu düşündüren sistemik 
semptomlar vardır.

Erişkinde ise tekrarlayan anafilaktik ataklar veya 
tekrarlayan mast hücre aktivasyonu bulguları varsa 
mastositozis, monoklonal mast hücre aktivasyon 
sendromu ya da idiyopatik mast hücre aktivasyon 
sendromu düşünülmelidir.

Serum triptaz ölçümü mast hücre aktivasyonunu 
gösteren en spesifik belirteçtir. Değerlendirme için kişinin 
bazal triptaz düzeyi ölçülür. 11.4 ng/ml’nin üzerindeki 
değerler yüksek olarak kabul edilir. Bazal düzeyin normal 
olduğu durumlarda semptomların hemen sonrasında 
ölçülen serum triptaz düzeyi ise mast hücre aktivasyonunu 
gösterecektir: 1,2 x bazal düzey +2 ng/ml’den büyük değer 
mast hücre aktivasyonunu gösterir. 

Triptazın bazal düzeyi iki farklı ölçümde 20 ng/ml’nin 
üzerinde bulunmuş ise sistemik mastositozis düşünülür. 
Aktivasyon semptomları sonrası alınan kan örneğinde 
değer yüksek bulunursa, hastanın semptomsuz döneminde 
de tekrar ölçüm yapılmalıdır. Bu ölçümde triptaz düzeyi 
normal sınırlara dönmüş ise mast hücre sayısında artma 
olmaksızın mast hücre aktivasyonu olduğunu gösterir. 

Aktivasyon sırasında triptaz düzeyi değerini elde etmek 
için, kan örneği semptomlar ortaya çıktıktan sonraki 15 
dakika ile 3 saat arasında alınmalıdır. İdeal serum saklama 
koşulu -20 santigrat derecedir.

Primer MHH hastalığı ya da idiyopatik mast hücre 
aktivasyon sendromu düşünülen olgular, bu konularda 

tetikleyen birçok faktör olabilir. Bunların başında 
arı sokmaları gelir. Hastada venom spesifik IgE 
olmasa bile, yani arı allerjisi olmasa bile, hipotansif 
reaksiyonlar görülebilir. Yine aynı şekilde yılan 
sokmaları da sistemik mastositoziste semptomları 
ortaya çıkartabilir. mast hücre degranülasyonuna 
neden olabilen ilaçlar (kodein, morfin, radyokontrast 
maddeler, aspirin, NSAİ ilaçlar ve vankomisin gibi 
antibiyotikler), alkol alımı, baharatlı gıdaları tüketmek 
dikkat edilmesi gereken tetikleyicilerdir. Hastanın 
soğuk ya da sıcak bir ortama maruz kalması, masaj 
yaptırmak gibi mekanik travmalar, egzersiz yapmak ya 
da cerrahi girişimler gibi fiziksel faktörler mediyatör 
salınımını başlatabilir. Bazen sayılan bu faktörlerin 
hiçbirisi olmaksızın sadece emosyonel durumlarda bile 
mast hücreleri aktive olabilir (194,195).

- Kutanöz mastositozis infant ve küçük çocuklarda 
görülür ve genellikle adölesan yaşta kendiliğinden 
kaybolur. Mast hücre birikimi deridedir, organ 
tutulumu yoktur ama yine de sistemik dolaşıma 
geçen mediyatörler nedeniyle sistemik semptomlar 
görülebilir. Diffüz kutanöz mastositosiz varsa 
anafilaksi, yaygın kaşıntı, gastrointestinal kramplar ve 
diyare görülebilir (196).

- Monoklonal mast hücre aktivasyon sendromu 
(MMAS) ise tipik olarak erişkinlerde görülen farklı 
bir mast hücre hastalığıdır. Kızarıklık, abdominal 
kramplar ve hipotansiyon gibi tekrarlayan ataklarla 
karakterizedir (197,198). 

Sekonder mast hücre hastalıkları allerjik hastalıklardır. 
Ayrıca normal sayı ve fonksiyonda da olsa MH lerinin 
birtakım uyaranlarla aktive olduğu durumları da kapsar.

- Allerjik hastalıklar denildiğinde tipik olarak besin, ilaç 
ya da diğer allerjenlere IgE aracılıklı tüm reaksiyonlar 
kastedilmektedir.

- Fiziksel uyaranlar (vibrasyon, ısı değişiklikleri, egzersiz 
ya da güneş ışığı) ile bazı yatkın kişilerde mast hücre 
aktivasyonu olabilir.

- Mast hücreleri kronik inflamatuar ya da otoimmün 
hastalıklarda da sekonder olarak sayıca artabilir 
ve jeneralize kaşıntı, ürtiker ve anjiyoödem gibi 
semptomlara neden olabilir. Bu durum bazen solid 
veya hematolojik malignitelerde de görülebilir.

İdiyopatik mast hücre hastalıklarında mast hücre 
aktivasyonuna neden olan tetikleyiciler ya da klonal 
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polenler ile kontamine “arı poleni” adlı destekleyici 
gıda maddesi ve mite allerjenleriyle kontamine un 
ürünleridir (203,204).

- Gıdalardaki gizli allerjenler, yani gıda içeriğinde olduğu 
halde etikette belirtilmeyen antijenik maddeler duyarlı 
kişilerde anafilaksiye neden olabilir.

- Kereviye, kişniş ve rezene gibi halk arasında “şifalı 
ot” olarak bilinen baharatların tüketimi yine duyarlı 
kişilerde anafilaksi nedeni olarak bildirilmiştir (205). 
Yine halk arasında karnıyarık tohumu olarak bilinen 
“fisilyum” da birçok hastalıktan kilo vermeye kadar 
uzanan bir gerekçe ile pazarlanmaktadır ve anafilaksi 
ile sonuçlanan olgular vardır (206). Kontrolsüz bitkisel 
ürün kullanımı allerji biliminde de önemli bir sorundur. 
Çünkü hastalar değişik nedenlerle bu tür maddeleri 
kullandıklarını genellikle hekime söylemezler.

- Son yıllarda popüler bir konu olan kırmızı ette bulunan 
alfa-gal adlı karbohidrat allerjeni de özellikle gecikmiş 
anafilaksi ataklarında etken olabilir.

- İdiyopatik anafilaksi araştırılırken ilaç kullanımı çok 
ayrıntılı olarak sorgulanmalıdır. Bazı ilaçlar hastalar 
tarafından ilaç olarak algılanmaz ve hekim sorduğunda 
bilerek ya da bilmeyerek söylenmez. 

- Lateks allerjisi de bazen gözden kaçabilir. Günlük 
kullanımda 40.000’den fazla üründe lateks vardır ve 
çok değişik maruziyet yolları sözkonusudur. Lateks 
duyarlılığı gelişme riski taşıyan gruplarda özellikle 
araştırılmalıdır (75). 

- Anafilaksinin nedeni bazen hekim tarafından 
kolaylıkla fark edilmeyebilir. Bu duruma en güzel 
örnekler ısırık lokalizasyonu tespit edilememiş arı ya da 
böcek sokmalarıdır. Anafilaksinin hemen sonrasında 
yapılması gereken ayrıntılı beden muayenesi çoğu 
kez unutulmaktadır. Böylece orofarinkste ya da ayak 
parmak arasında olabilecek bir böcek sokması gözden 
kaçmaktadır. Bir diğer örnek de, nadir olmasına 
rağmen varlığından habersiz olunan hidatik kistin 
rüptüre olması veya sadece sızdırması ile kist sıvısının 
dolaşıma geçmesidir (207,208). 

- Nadir diğer durumlar arasında, anafilaksi ile 
seyredebilen hastalıkları (MHH) ya da anafilaksiyi 
taklit etmiş ama aslında anafilaksi olmayan klinik 
durumları da (HAE atağı, kızarıklık sendromları, akut 
astım atakları ya da somatizasyonlar) saymak gerekir. 

özelleşmiş merkezlerde incelenmelidir. (192) (Kanıt 
düzeyi IV, Öneri düzeyi D).

İdiyopatik Anafilaksi

Anafilaksi nedeni ayrıntılı araştırmalara rağmen ortaya 
konamamış ve anafilaksi ile ilişkili olabilecek sistemik 
mastositozis gibi durumların varlığı gösterilememiş 
olgular “idiyopatik” anafilaksi olarak adlandırılır. Çocuk 
hastalarda da gösterilmiş olmasına rağmen erişkinlerde 
daha sık gözlenir (75,200). Olguların yaklaşık üçte ikisi 
kadın hastalardır. Ülkemizde prevalans çalışması yoktur 
ama ABD kaynaklarına göre prevalansı yaklaşık 1/10.000 
olarak tahmin edilmektedir (201). 

İdiyopatik anafilakside de temel mekanizmanın mast 
hücre degranülasyonu olduğu, atak sırasında mast hücre 
mediyatörlerinin geçici olarak yükselmesi ile ortaya 
konmuştur (75). Bunun yanında yine atak sırasında T 
ve B lenfosit ve bazofil hücre aktivasyonu olduğu da 
gösterilmiştir (202). 

Belirti ve bulgular nedeni bilinen anafilaksiden farklı 
değildir. Hafif ataklar olabileceği gibi hayatı tehdit eden 
ya da ölümle neticelenen idiyopatik anafilaksi atakları 
gözlenebilir (75).

İdiyopatik anafilaksinin sınıflandırması atakların 
sıklığına ve klinik belirtilere göre yapılır. Son iki ayda en az 
iki atak veya son bir yılda en az altı atak varlığında “sık ataklı” 
(F, frequent); bu kriterlerden herhangi birinin olmadığı 
durumda ise “sık olmayan ataklı” (I, infrequent) İdiyopatik 
anafilaksi olarak tanımlanır. Ürtiker ve/veya anjiyoödeme 
kardiyovasküler, solunum ve/veya gastrointestinal 
belirtiler eşlik ediyorsa “İdiyopatik anafilaksi-Yaygın” (IA-
Generalized, IA-G); diğer sistemik belirtiler olmaksızın 
(bazı hastalarda ürtiker bulunabilir) dilde, farinkste, 
larinkste şiddetli anjiyoödeme bağlı belirgin üst solunum 
yolu tıkanıklığı ile seyrediyorsa “İdiyopatik anafilaksi-
Anjiyoödem” (IA-A) olarak sınıflandırılır (75).

İdiyopatik anafilaksi tanısı diğer potansiyel nedenlerin 
ve anafilaksiye benzer durumların dışlanmasıyla konur. 
İşte bu aşama çok önemlidir, çünkü bazen olgunun 
değerlendirilmesi sırasında gözden kaçabilecek nadir 
anafilaksi nedenleri olabilir. Bu nedenler şu şekilde 
özetlenebilir:

- İnhalan allerjenlerle kontamine gıdalar anafilaksi 
nedeni olabilir. Bunun bilinen en iyi örnekleri 
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sistemik reaksiyonları öngörecek bir laboratuvar belirteç 
yoktur (26,211-213). 

Bir önceki reaksiyonun şiddeti aslında sonraki 
oluşabilecek reaksiyonların şiddetini belirleyen en değerli 
göstergedir. Anafilaksi sırasında ürtiker veya anjiyoödem 
olmaması da şiddetli reaksiyonun göstergesidir (215). 
Epidermal prik testi ve spesifik IgE değerleri oluşacak 
reaksiyonların şiddetini öngörmekten ziyade oluşabilecek 
reaksiyon sıklığı ile ilişkili bulunmuştur. Bazal serum 
triptaz değerlerinin yüksek olması anafilaksi riski ile yakın 
ilişkili olarak bulunmuştur. Ayrıca mast hücre aktivitesini 
yansıtan diğer mediyatörlerdeki anormalliklerin de 
anafilaksi şiddeti ile ilişkili olduğu düşünülmektedir. 
Bazal serum triptaz yüksekliği hem sistemik reaksiyon 
şiddeti için bir risk faktörüdür hem de VİT başarısını 
ve immünoterapi sırasında sistemik reaksiyon ortaya 
çıkıp çıkmayacağını öngörmede değerlidir (216). Ayrıca 
“indolent sistemik mastositoz” hastalarında anafilaksinin 
en sık nedeni arı venomudur ve hastalığın ortaya çıkmasına 
ve tanı konmasına da yardımcı olur (217). 

Venom immünoterapisi duyarlı olan kişilerde sistemik 
reaksiyon riskini etkili bir şeklide azaltmakta; tedaviye 
devam süresi uzadıkça risk daha fazla azalmaktadır. 
Mevcut rehberlere göre önerilen tedavi süresi ortalama 5 
yıldır. Anafilaksi riskinin yüksek olduğu yaşlılar, kardiyak 
veya pulmoner hastalığı olanlar, yüksek bazal serum 
triptaz düzeyi olanlar, venom immünoterapisi sırasında 
veya öncesinde sistemik ciddi reaksiyon geçirenlerde süre 
uzatılabilir. Klonal mast hücre hastalığı olanlarda ise ömür 
boyu tedavi gereklidir (33). Omalizumab tedavisi de daha 
öncesinde VİT’i tolere edemeyenlerde yardımcı tedavi 
olarak verilebilir (218).

Sistematik derlemeler ve meta-analizler hem çocuklarda 
hem de erişkinlerde subkutan yoldan uygulanan (subkutan 
immünoterapi, SKİT) VİT’in (SKİT-VİT)etkinliğini 
göstermiştir (219,220) (Kanıt düzeyi I, Öneri düzeyi A). 
Venom immünoterapisi ile tedavi edilen hastalar adrenalin 
oto-enjektör taşımak zorunda olanlara göre daha yüksek 
yaşam kalitesine sahip bulunmuştur (221). Bu nedenle 
SKİT-VİT hem anafilaksi geçiren erişkin ve çocuklara hem 
de sistemik kutanöz reaksiyon geçiren erişkinlere standart 
olarak önerilmektedir (26) (Kanıt düzeyi I, Öneri düzeyi 
A). Kutanöz sistemik reaksiyon gösteren bazı çocuklarda 
adrenalin oto-enjektör bulunması faydalı olabilir (108). 
Hızlı VİT protokolleri (Rush) de klasik ve “Cluster” 
protokoller kadar etkili bulunmuştur (222). Fakat çok hızlı 
(ultrarush) protokollerde hızlı protokollere göre (216); 
hızlı protokollerde de klasik protokollere göre daha fazla 
advers olay rapor edilmiştir (223). 

İdiyopatik anafilakside tedavi, nedeni belli 
anafilaksiden farklı değildir. Antihistamin ilaçlarla ya da 
kortikosteroidlerle profilaksi şeklinde yaklaşımlar vardır. 

İdiyopatik anafilaksinin yıllar içinde sıklığının azaldığı, 
hatta bazı hastalarda tamamen ortadan kalktığını göstermiş 
çalışmalar vardır (75,200).

Venom Allerjisi, Venom İmmünoterapisi (VİT) ve 
Anafilaksi

Toplumda daha önceki arı sokmalarını tolere 
edebilen birçok kişinin Hymenoptera venomuna 
duyarlanması olduğu bilinmektedir (209). Bir çalışmada 
daha önceden venom duyarlanması olan 94 hastaya re-
challenge yapılmış ve bu hastalar venom deri testleri, 
sIgE düzeyleri, bazofil aktivasyon testleri, bileşene dayalı 
tanı yöntemleri ile değerlendirilmiş, yaklaşık %43.6’sında 
geniş lokal reaksiyon (duyarlanmamış kişilere göre 9.5 
kat artış); %5.3’ünde ise sistemik reaksiyon görülmüş, 
çalışma sonunda asemptomatik duyarlanma ile geniş 
lokal reaksiyon ve sistemik reaksiyon gelişecekleri ayırt 
edebilecek bir parametre gösterilememiştir (210). 

İleride olacak arı sokmasının allerjik bir reaksiyona 
yol açıp açmayacağı öykü ve kişinin immün durumu ile 
ilgilidir. Arı venomu ile sistemik reaksiyon yaşamış ve 
duyarlanması olan kişilerde tekrar sistemik reaksiyon 
oluşma riski %45 olarak verilmektedir. Fakat daha önce arı 
sokması ile reaksiyon yaşamamış kişilerde de duyarlanma 
olması durumunda sistemik reaksiyon olabileceği 
bildirilmiştir (211). Sistemik reaksiyon riski balarısı ile 
duyarlanması olanlarda eşek arısı ile duyarlanması olanlara 
göre daha fazladır. Erişkinlerde risk çocuklara göre daha 
yüksektir. Öncesinde ciddi sistemik reaksiyon geçirenlerde 
risk geçirmeyenlere oranla daha fazladır (211-213). Her 
temas sonrası daha ciddi bir reaksiyon geçirileceğine 
dair inanış doğru değildir. Tam tersine zaman geçtikçe 
reaksiyon şiddetinde bir azalma olmaktadır (211). Yakın 
zamanda yaşanmış bir reaksiyondan sonra tekrar venom 
ile karşılaşmada %50 sistemik reaksiyon riski varken, 7 
ile 10 yıl sonrasında bu risk %25’e düşmektedir (214). Bu 
arada sistemik reaksiyon riskinin hiçbir zaman ortadan 
tamamı ile kaybolmayacağı da unutulmamalıdır.

Geniş lokal reaksiyonlar genellikle sistemik reaksiyon 
için bir risk faktörü değildir. Bu kişilerde anafilaksi riski 
%5-10 arasında değişmektedir. Geniş lokal reaksiyonların 
çoğunda venom ile karşılaşma sonrası aynı tarzda 
reaksiyonlar gelişir. Deri prik testinde belirlenen pozitiflik 
veya sIgE düzeyleri gelecekte olacak reaksiyonları 
öngöremez ve bugün için geniş lokal reaksiyonlar ile 
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Hastaların neredeyse tamamının değişken veya steroid 
bağımlı olgular olduğu, birçok defa acil servise başvuru 
öykülerinin olduğu ve SKİT enjeksiyonu yapıldığında 
en az iki astım semptomlarının olduğu belirtilmiştir. 
Ülkemizde yapılan bir çalışmada da astımın varlığı ve 
hızlı allerjen spesifik immünoterapi (AİT) şeması sistemik 
reaksiyon gelişmesi açısından daha riskli bulunurken, 
diğer çalışmada ise polen allerjeni içermesi ve tekrarlayan 
geniş lokal reaksiyonların önemli risk faktörü olduğu 
bildirilmiştir (231,232). Bu bilgiler ışığında kontrolsüz 
astım varlığı, SKİT’e bağlı ağır reaksiyonlar için önemli 
bir risk faktörüdür (Kanıt düzeyi IV, Öneri düzeyi 
D). Enjeksiyon uygulaması öncesinde hasta astım 
semptomlarının varlığı açısından değerlendirilmelidir.

Doz ve uygulama hataları: Ölümcül olmayan 
reaksiyonlarda doz hataları (230), başka hastaya ait 
enjeksiyon ve hatalı enjeksiyon uygulamaları önemli 
hatalar olarak ön plana çıkmaktadır (4) (Kanıt düzeyi IV, 
Öneri düzeyi D). 

Önceden sistemik reaksiyon varlığı: Önceki 
enjeksiyonlar sırasında sistemik reaksiyon varlığı, sonraki 
enjeksiyonlarda sistemik reaksiyona bağlı ölüm riskini 
%20’ye kadar arttırmaktadır (224). Bu nedenle, önceden 
sistemik reaksiyon gelişmiş ise dozun azaltılması veya 
immünoterapinin kesilmesi düşünülmelidir (Kanıt düzeyi 
IV, Öneri düzeyi D).

İmmünoterapi sonrası yetersiz bekleme süresi: 
Enjeksiyon sonrasında gerekli gözlem süresince 
bekletilmeyen hastalarda ölümcül reaksiyonlar 

Subkütan Allerjen İmmünoterapide Anafilaksi

Tedavi protokolüne (konvansiyonel veya hızlı) göre 
değişmekle birlikte hastada immünoterapiye bağlı sistemik 
reaksiyon gelişme riski %1-%34 arasında değişmektedir 
(4). Yapılan çalışmalara göre, 1945’ den 2001’ e kadar 
82 ölüm olgusu bildirilmiştir (224-226). Yıllık mortalite 
hızı 1984-89 arasında 1/2.8 milyon enjeksiyon, 1985-89 
arasında 1/2 milyon enjeksiyon ve1985-2001 arasında 
1/2.5 milyon enjeksiyon olarak bulunmuştur. Sonuç 
olarak 2001’e kadar ortalama olarak yıllık 3 ila 3.4 ölüm 
olmakta iken; 2001-2007 arasında SKİT’e bağlı toplam 
6 mortalite rapor edilmiştir. 2008-11 arasında hiç ölüm 
olmamıştır. Mortalitedeki azalmanın 2003’de allerjen 
immünoterapi pratik uygulama rehberinin uygulamaya 
girmesiyle ilişkili olabileceği düşünülmektedir (227,228). 
Anafilaksi gibi yaşamı tehdit edici sistemik reaksiyonlar 
çoğunlukla enjeksiyon sonrası ilk 30 dakika içerisinde 
kendini gösterirler (229). Bu nedenle immünoterapi 
enjeksiyonu sonrası hastayı en az 30 dakika gözlem altında 
tutmak gereklidir.

SKİT’de mortalite için risk faktörleri için Tablo 8’de 
gösterilmiştir (224-226): 

SKİT’de anafilaksi için risk faktörleri

Kontrolsüz astım: Kontrolsüz astım ölümcül ve 
ölümcül olmayan reaksiyonlar için çok önemli bir risk 
faktörüdür (4,224,225,230). 

Reid ve ark. 1985-1989 arasındaki ölümcül 13/15 
olgunun (%87) astımlı olduğunu vurgulamıştır (225). 

Tablo 8. SKİT’de mortalite risk faktörleri* (230)

Risk Faktörleri % oran

Kontrolsüz astım varlığı 33-92

Polen sezonu pik dönemlerinde yapılan uygulamalar 29-41

SKİT e karşı önceden sistemik reaksiyon varlığı 28-42

Adrenalin uygulamasında gecikme veya yapılmamış olması 33 ve 7-18

Doz veya uygulama hataları 6-27

Enjeksiyon sonrası yetersiz bekleme zamanı 6-13

30 dk’dan sonra reaksiyon başlaması 6-18

Yetkin olmayan kişilerce uygulama yapılması 4-18

Birlikte beta blokür ilaç kullanımı 0-13

*Ölümle sonuçlanmayan reaksiyonlar için de benzer faktörler tanımlanmıştır
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TEDAVİ

Anafilaksi, yaşamı tehdit edebilen acil bir klinik tablo 
olduğu için tanı konulduktan hemen sonra hızla tedavi 
edilmelidir (25) (Kanıt düzeyi Ib, Öneri düzeyi A).

İlk müdahale ve tedavinin mümkünse tanının ilk 
konulduğu yerde yapılması hayati önem taşır. Tablo 
9’da sağlık kuruluşu dışında yapılması gereken tedavi 
basamakları görülmektedir (235).

Bir sağlık kuruluşunda olası bir anafilaksi durumunda 
kullanılmak üzere, hazır halde bulundurulması gereken 
araç ve gereçler Tablo 10’da gösterilmiştir (25).

Hastane şartlarında tedavi sırasında yapılması 
gerekenler şunlardır (2,25,107,235):
1. Tedaviye başlamadan önce hastanın vital bulguları 

değerlendirilmeli, solunum yolu açılmalı, antijenle 
teması hemen kesilmeli (örneğin almakta olduğu 
ilacın durdurulması, arı sokması söz konusu ise arının 
iğnesinin parçalanmadan çıkarılması) ve anafilaktik 
reaksiyona müdahale konusunda deneyimli personele 
haber verilmelidir. (Kanıt düzeyi Ib, IV, Öneri düzeyi 
A).

2. Hasta sırtüstü ve bacakları yukarı gelecek şekilde 
yatırılmalı ve rahat nefes alması ve maske ile oksijen 
alması (8-10 L/dk) sağlanmalıdır. Bulantı veya kusma 
varsa aspirasyonu önlemek için hasta, başı yana dönük 
olacak şekilde yatırılmalıdır. Hamilelerin sol yana 
yatırılması gerekir. Hastanın oturur/ayakta pozisyonda 
tutulması “boş ventrikül sendromuna” yol açarak 
ölümle sonuçlanabilir (236) (Hastanın nefes darlığı 
yatar pozisyonda artıyorsa, dikkatli bir şekilde oturur 
pozisyona getirilebilir) (Kanıt düzeyi III, Öneri düzeyi 
C).

bildirilmiştir (224). İmmünoterapi uygulama rehberi 3. 
baskısında SKİT enjeksiyonu sonrası en az 30 dk süreyle 
klinikten ayrılmama önerilmektedir (Kanıt düzeyi IV, 
Öneri düzeyi D).

Tedavi protokollerinin anafilaksi gelişimine etkisi: 
Önceki çalışmalarda inhalan allerjenlerle yapılan “rush” 
tedavilerinin daha yüksek sistemik reaksiyona yol açtığı 
görülmüştür, bununla birlikte “cluster” rejimlerin daha 
fazla sistemik reaksiyon yaptığıyla ilgili görüş birliği 
yoktur. Yapılan çalışmalarda, “cluster” ve rush rejimlerin 
daha çok grade 1 ve grade 2 derecesinde sistemik reaksiyon 
sıklığıyla ilişkisi olduğu bildirilmiştir (4,224). 

Rush protokolleri inhalan allerjenlerle uygulandığında 
sistemik reaksiyon riski artmaktadır. Ancak venom 
immünoterapisinde benzer oranda bir riskten söz edilemez. 
Tek allerjenle uygulanan “cluster” protokollerinde sistemik 
reaksiyon riskinin konvansiyonel uygulamalardan farklı 
olmadığı düşünülmektedir (231).

Adrenalin dozunun skit hastasında yapılmaması 
veya geç yapılması: Anafilaksi gelişen hastalarda adrenalin 
uygulamasının geciktirilmesi ve yapılmamasının kötü 
gidiş için önemli risk faktörü olduğu bildirilmektedir (4). 
(Kanıt düzeyi III, Öneri düzeyi C). 

Sublingual İmmünoterapi (SLİT) ve Anafilaksi

SKİT ile kıyaslandığında SLİT ilişkili sistemik 
reaksiyon riski belirgin olarak daha düşüktür. 2005 yılına 
kadar yapılan 104 SLİT çalışmasının değerlendirildiği 
bir analize göre SLİT ilişkili sistemik reaksiyon oranı 
%0.056 bulunmuştur (toplam 14 SLİT ilişkili anafilaksi, 
1.4/100.000) (234).

Tablo 9. Sağlık kuruluşu dışında anafilaksi tedavisi

1. Hasta, bacaklar gövde hizasından yukarıda olacak şekilde sırtüstü yatırılmalı ve havayolu açık tutularak solunum sağlanmalıdır. 
2. Hemen adrenalin yapılmalıdır. Adrenalinin dozu yetişkinlerde 0,5 mg; çocuklarda 0,01 mg/kg (en fazla 0,3 mg) olmalı ve uyluğun 

ön-yan tarafından ve intramüsküler yolla verilmelidir. Tabloda bir düzelme olmazsa adrenalin aynı dozda 5-15 dakika ara ile 
yapılmaya devam edilmelidir.

3. Hastanın antijenle teması kesilmelidir. Örnek olarak arı sokması varsa arının iğnesi parçalanmadan çıkarılmalıdır. Besine bağlı 
anafilaksilerde ağız içinin yıkanarak temizlenmesi gerekir.

4. Difenhidramin; yetişkinlere 50 mg, çocuklara 1 mg/kg İM veya İV yolla verilmelidir. 
5. Olanak varsa damar yolu açılmalı ve serum fizyolojik infüzyonuna başlanmalıdır. 
6. Metilprednizolon, 2 mg/kg (maksimum 50 mg) (veya eşdeğeri bir kortikosteroid) oral/İM veya İV yolla verilmelidir.
7. Hasta olanakları daha iyi olan bir sağlık kuruluşuna hemen sevk edilmelidir.



34

Anaphylaxis: Turkish National Guideline 2018

Asthma Allergy Immunol 2018;16: Supplement: 1

içine konulur. Elde edilen karışımın 1 mililitresinde 4 
µg adrenalin bulunur. Ciddi aritmilere yol açabileceği 
için sulandırılmamış adrenalin kalp durması dışında 
infüzyonla verilmemelidir. 

5. Damar yolu açılır ve İV yolla sıvı (10 dk. İçinde 10-20 
ml/kg) (serum fizyolojik) olarak başlanır. Verilecek 
sıvı miktarı hastanın kliniğine göre ayarlanır ve 
gerektiğinde bu miktar 100 ml/kg'a kadar artırılabilir.

6. Adrenalinden sonra olmak koşulu ile oral, İM veya 
İV (3-4 dakikada) yollardan H1 antihistamin -örneğin 
difenhidramin, 1 mg/kg, maksimum 50 mg- verilir. 
Gerektiğinde bu doz 4-6 saatte bir tekrarlanır. 

7. Bronkospazm bulguları (hışıltı gibi) varsa 2.5-5 mg 
salbutamol nebülizatör ile nebülizatör yoksa salbutamol 
inhalerden 4 puf olacak şekilde verilir. Gerekirse bu 
doz 20 dakika ara ile 3 kez tekrarlanabilir. 

3. Tedavide verilmesi gereken ilk ilaç adrenalindir. 
Adrenalinin yetişkin dozu 0.2-0.5 mg; çocuk dozu 0.01 
mg/kg olup (maksimum doz 0,30 mg) ilaç uyluğun ön-
yan tarafına (vastus lateralis kasına) intramüsküler (İM) 
yolla verilmelidir (237). Hastada semptomlar devam 
ettiği sürece adrenalin 10-15 dakika ara ile birkaç kez 
daha verilebilir (Kanıt düzeyi Ib, Öneri düzeyi A).

4. İM yolla verilen adrenaline yanıt alınamazsa ve 
ağır hipotansiyon ve kardiyovasküler şok belirtileri 
ortaya çıkarsa adrenalin infüzyon yoluyla verilebilir. 
Yetişkinlerde infüzyon pompası ile 2-10 µg/dk hızında 
ve kan basıncı izlenerek verilir. Çocuklarda adrenalinin 
infüzyon şeklinde verilmesi gerektiğinde 0.1-1 µg/kg/dk 
dozunda başlanır ve gerekirse hastanın kan basıncına 
göre doz artırılabilir (en fazla 10 µg/dk) (25,107) 
(Kanıt düzeyi III, Öneri düzeyi C). İnfüzyon sıvısı 
hazırlamak için 1 mg adrenalin, 250 ml %5’lik dekstroz 

Tablo 10. Anafilaksi tedavisi için sağlık kuruluşlarında hazır bulundurulması gereken tıbbi araç ve gereçler

A- Temel Araç ve Gereçler

- Turnike
- 1-ml ve 5-ml’lik, tek kullanımlık şırıngalar
- Oksijen tüpü veya kaynağı, maske ve burun probları
- Adrenalin ampulleri: 0,25mg/ml (1/4000 lik); 0,5 mg/ml (1/2000’lik) ve 1 mg/ml (1/1000’lik). Son kullanma tarihleri geçmemiş 

olmalıdır.
- Difenhidramin ampulleri
- Ranitidin veya Simetidin ampulleri
- Metilprednizolon ve Deksametazon ampulleri
- Ambu maskesi, hava yolu kanülleri, laringoskop, çeşitli ebatta endotrakeal tüpler, 12 numaralı iğne
- Damar yolu açmak için gerekli araç ve gereç
- İntravenöz sıvılar: Serum fizyolojik, Ringer laktat solüsyonu, 
- Salbutamol içeren inhaler ve nebülize solüsyonu, jet nebülizatör, aracı cihazlar
- Glukagon ampul
- EKG cihazı

B- Destekleyici Araç ve Gereçler

- Aspiratör cihazı
- Dopamin ampul
- Sodyum bikarbonat ampul
- Aminofilin ampul
- Atropin ampul
- Lateks içermeyen eldivenler

C- Diğer Araç ve Gereçler

- Defibrillatör
- Kalsiyum glukonat
- Konvülziyonda kullanılabilecek ilaçlar
- Lidokain
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Adrenalin çok yaygın sistemik etkilere sahiptir. Bunu 
alfa ve beta adrenerjik reseptörler üzerinden yapar (Şekil 4) 
(247). Adrenalinin fizyolojik etkileri: vazokonstriksiyon, 
kalpte kronotropi ve inotropi; bronkodilatasyon, mast 
hücresi ve bazofillerden histamin ve diğer mediyatörlerin 
salınımının azalması, periferik vasküler dirençte artış, 
kardiyak outputta artış, solunum mukozasındaki ödemde 
ve dirençte azalmadır (245,246). 

Adrenalin, normal dozlarda bile endojen katekolamin 
salınması (korku, heyecan gibi) durumlarındaki gibi 
hafif anksiyete, huzursuzluk, başağrısı, baş dönmesi, 
çarpıntı ve tremor yapabilir. Özellikle, yüksek dozlarda ve 
intravenöz yolla verilirse ciddi aritmilere, hipertansiyona 
ve intrakraniyal kanamaya yol açabilir. 

Adrenalin kullanımı için mutlak bir kontrendikasyon 
yoktur, ancak şu durumlarda dikkatli olmak gerekir:

- Kalp-damar hastalıkları

- MAO inhibitörü alınması (adrenalinin metabolizması 
bloke olur)

- Trisiklik antidepresan kullanılması (adrenalinin etki 
süresi uzar)

8. Ranitidin, 1mg/kg (maksimum 50 mg), damar 
yolundan verilir. 

9. Metilprednizolon, 2 mg/kg (maksimum 50 mg), oral, 
İM veya İV yavaş infüzyon ile verilir, bu doz gerekirse 
6 saatte bir tekrarlanır. 

10. Beta-blokür kullanma öyküsü varsa glukagon, 
yetişkinlerde 1-5 mg, çocuklarda 20-30 µg/kg, 
maksimum 1 mg ve en az 5 dakikadan uzun sürede 
gidecek şekilde İV yolla verilmelidir. Ardından 
glukagon 5-15 µg/dakika, IV infüzyon olarak devam 
edilir (238) (Kanıt düzeyi IIa, Öneri düzeyi B).

11. Şok tablosu gelişirse 400 mg dopamin, 500 mL %5’lik 
dekstroz içine konulmalı ve 2-20 µg/kg/dk hızında ve 
kan basıncı kontrol edilerek verilmelidir. 

Anafilaksi Tedavisinde Kullanılan İlaçlar

Anafilaksi tedavisinde kullanılan ilaçlar ve dozları 
Tablo 11’de özetlenmiştir (239-244).

Adrenalin: Adrenalin, anafilaksi tedavisinde kullanılan 
en önemli ve temel ilaçtır (26,245,246). Anafilaksi tablosu 
geliştiğinde adrenalinin geç verilmesi durumunda hasta 
kaybedilebilir (247) (Kanıt düzeyi Ib, Öneri düzeyi A).

Şekil 4. Adrenalinin etki mekanizması ve sistemler üzerine olan etkileri (247. kaynaktan adapte edilmiştir).

Beta-2 adrenerjik reseptörler 
Bronkodilatasyon
Vazodilatasyon
Glikogenolizde artış
Mediyatör salınımında azalma

Beta-1 adrenerjik reseptörler 
İnotropide artış
Kronotropide artış

Alfa-1 adrenerjik reseptörler 
Vazokonstrüksiyonda artış
Periferik vasküler dirençte artış
Mukozal ödemde azalma

Alfa-2 adrenerjik reseptörler
İnsülin salınımında azalma
Nor-adrenalin salınımında azalma

Adrenalin
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Tablo 11. Anafilaksi tedavisinde kullanılan ilaçlar (239-244)

Girişim Doz ve uygulama yolu Açıklama

Adrenalin 1:1000 v/v 
(1 mg/mL)

Uyluk anterolateral bölgesine, IM; erişkinde 0.2-0.5 
mg; çocukta 0.01 mg/kg (en fazla 0.3 mg)

Derhal ver; ihtiyaç halinde 5-15 dakikada bir tekrar 
et; toksik etkiler için monitörize et

Adrenalin infüzyonu 1:1000 v/v (1 mg/mL) çözeltiden 1 mg, 250 mL 
%5 dekstroz (veya SF) içine eklenerek (4 µg/mL 
yoğunluk), 1-4 µg/dakika (15-60 damla/dakika) 
infüzyon hızında verilir (10 µg/dakika doza kadar 
çıkılabilir)

IM adrenalin ve IV (IO) sıvı tedavisine rağmen 
hipotansif şok varlığında ver; yanıtı kan basıncına 
göre ayarla
Devamlı infüzyon, YOĞUN BAKIM İZLEMİ 
gerektirir; toksik etkiler için monitörize et

Volüm genişleticiler

Serum fizyoljik 
(SF)
Ringer laktat

Erişkinde, 1-2 L (ilk 5 dakikada 5-10 mL/kg), 
IV(IO), hızlı infüzyon; çocukta, 20 mL/kg, 
(prepubertal ve/veya 40 kg altında), ilk 1 saatte 

Infüzyon hızı kan basıncı ve nabız hızına göre 
ayarlanır. Olası en büyük kateter olası en büyük, en 
güvenli vene takılmalıdır. Hızlı infüzyona kolaylık 
sağlayan setler kullanılmalıdır. Volüm yüklenmesi 
yönünden izlenmelidir.

Antihistaminler

Difenhidramin Erişkinde, 25-50 mg, IV (IO); çocukta (prepubertal 
ve/veya 40 kg altında), 1 mg/kg (en fazla 50 mg), IV 
(IO); 10 dakikadan daha uzun sürede

İkinci basamak tedavi ilaçları; Ürtikerin 
baskılanmasında H1 ve H2 antihistaminler, tek 
başına H1 antihistaminlere göre daha başarılıdır. 
Standart oral dozlar daha hafif reaksiyonların 
tedavisinde kullanılabilir.

Ranitidin Erişkinde, 50 mg, IV (IO); çocukta (prepubertal ve/
veya 40 kg altında), 12.5-50 mg;10 dakikadan uzun 
sürede

Kortikosteroidler

Metilprednizolon 1-2 mg/kg/gün, IV (IO) İkinci basamak tedavi ilaçları; tam dozu 
bilinmemektedir; akut atakta rolü yoktur.

Prednizon 0.5 mg/kg/gün, PO

Vazopressör

Dopamin 400 mg, 500 mL %5 dekstroz (veya SF) içinde, 2-5 
µg/kg/dakika hızında IV infüzyon

Adrenalin ve sıvı tedavisine rağmen hipotansiyonun 
devam ettiği olgularda kullan: infüzyon hızını kan 
basıncına göre monitörize et; Devamlı infüzyon, 
YOĞUN BAKIM İZLEMİ gerektirir

Noradrenalin Erişkinde, 2-4 µg/dakika IV bolus ardından sistolik 
basıncı 80-100 mmHg düzeyinde tutacak şekilde 
1-12 µg/dakika IV infüzyon

İnfüzyon hızını kan basıncına göre monitörize 
et; Devamlı infüzyon, YOĞUN BAKIM İZLEMİ 
gerektirir

Metaraminol Erişkinde 2-10 mg, çocukta 10 µg/kg/doz İnfüzyon hızını kan basıncına göre monitörize 
et; Devamlı infüzyon, YOĞUN BAKIM İZLEMİ 
gerektirir

Vazopressin 2-5 U, IV bolus, Adrenalin, sıvı tedavisi ve diğer vazopressörlere 
rağmen hipotansiyonun devam ettiği olgularda 
kullan: Vazopressör etki için asla tek ilaç olarak 
kullanma: Reaksiyonun başlangıcında tek 
başına kullanıldığında veya yüksek dozlarda 
kullanıldığında zarar vericidir.

Salbutamol 0.15 mg/kg/doz (1.25 - 5.0 mg/doz), yüz maskesi 
aracılığı ile nebülizasyon

Adrenaline yanıtsız bronkospazm (hışıltı, öksürük, 
nefes darlığı) halinde; üst solunum yolu tıkanıklığı 
ve laringospazmı önlemede ve tedavi etmede etkili 
değildir.
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Oto-enjektörlerin 7-25 kg arasında 0,15 mg, daha kilolu 
çocuklarda ve yetişkinlerde 0,30 mg ve obez yetişkinlerde 
ise 0,50 mg olacak şekilde kullanılması önerilmektedir 
(249) (Kanıt düzeyi IIa, Öneri düzeyi C). Anafilaksi 
gelişen olguların yaklaşık %30’unda birden fazla sayıda 
adrenalin dozu gerekmektedir (250) (Kanıt düzeyi III, 
Öneri düzeyi C). Bundan dolayı riski yüksek olgularda 
en az iki tane adrenalin oto-enjektörü reçete edilmelidir 
(251). Ayrıca hastalar ve aileleri oto-enjektörün doğru 
kullanımı konusunda eğitilmeli ve bu eğitim sık sık 
tekrarlanmalıdır (23,79). Adrenalin oto-enjektörü reçete 
edilme endikasyonları rehberin “Taburculuk” bölümünde 
ayrıntılı olarak ele alınmıştır. 

Antihistaminler: H1 ve H2 antihistaminlerin 
anafilakside kullanılmasına bu ilaçların ürtikerde 
etkili olmasından esinlenerek başlanmıştır (252). 
Antihistaminler hayat kurtarıcı olmasalar da kaşıntı 
ve ürtiker gibi semptomları düzeltirler (Kanıt düzeyi 
IIa, Öneri düzeyi B). H1 ve H2 antagonistleri birlikte 
kullanıldığı zaman daha etkili olmaktadır. Antihistaminler 

- Yakın zamanda intrakranial cerrahi müdahale 
geçirilmesi

- Aort anevrizması

- Kontrol altında olmayan hipertiroidi

- Kontrol altında olmayan hipertansiyon

- Metilfenidat gibi uyarıcı ilaçların kullanılması

Adrenalin ülkemizde 1ml’de 0,25 mg (1/4000), 0,50 mg 
(1/2000) ve 1 mg (1/1000) olarak üç ticari formda bulunur.

Adrenalinin ayrıca çok sayıda hazır oto-enjektörleri 
bulunmaktadır. Bunlarda 0,15; 0,30 ve 0,50 mg adrenalin 
bulunmaktadır. (Anapen, Epipen, Emerade vb). Ülkemizde 
de Penepin adlı preparatın 0,15 mg’lık ve 0,30 mg’lık 
formları vardır (Tablo 12). Adrenalin oto-enjektörlerinin 
(AOE) iğne uzunluğu 12,7-23 mm arasında değişmektedir 
(248). Hastaların yaşına ve vücut ağırlığına uygun enjektör 
yazılmalı ve uygulama yeri hasta üzerinde gösterilmelidir 
(248).

İpratropium Erişkinde 500 µg, çocukta 250 µg, yüz maskesi ile 
nebülizasyon

Hışıltının devam ettiği hastalarda beta-agonistlere 
eklenebilir

Atropin sülfat 0.3-0.5 mg, IV, 10 dakikadan daha uzun aralıklarla, 
toplam 3 mg doza kadar çıkılabilir (erişkinde)

Bradikardi ve hipotansiyonun devam ettiği 
hastalarda kullanılabilir

Glukagon Başlangıç dozu, 1-5 mg (çocukta 20-30 µg/kg, en 
yüksek 1 mg), yavaş IV (IO) infüzyon (5 dakikadan 
uzun sürede), sonra 5-15 µg/dakika IV infüzyon

Beta adrenerjik blokür kullanan olgularda kullan; 
kusma yönünden dikkatle izle; infüzyon hızını kan 
basıncına göre monitörize et

Metilen mavisi Tek dozda, bolus şeklinde, 1.5-2 mg/kg, 100 mL 
%5 dekstroz içinde, 20 dakikadan uzun süre içinde 
infüzyon

En uygun doz bilinmemektedir; G6PD’li, pulmoner 
hipertansiyonlu, akut akciğer hasarı olan olgularda 
mutlaka kaçınılmalıdır.

G6PD: Glukoz-6-fosfat dehidrogenaz, IM: İntramüsküler, IO: İntraosseöz, IV: İntravenöz, PO: Oral

Tablo 11 devam

Tablo 12. Çeşitli ülkelerde bulunan adrenalin oto-enjektörleri

Marka Doz (mg) Ülke

Penepin 0.15; 0.30; Türkiye

Anapen 0.15; 0.30; 0.50; Avrupa ülkeleri

Epipen 0.15; 0.30; ABD, Kanada

Auvi-Q 0.15; 0.30; ABD

Adrenaclick 0.15; 0.30; ABD

Epinephrine USP auto-injector 0.15; 0.30; Kanada

Emerade. 0.15; 0.30; 0.50; Avrupa ülkeleri

Jext 0.15; 0.30; İskandinav ülkeleri
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Öneri düzeyi D). Kullanılabilecek doz tam bilinmemekle 
beraber kalp cerrahisinde 1,5-2 mg/kg dozunda 20-60 
dakikada gidecek şekilde verilebileceği belirtilmektedir. 
Ancak anafilakside kullanımına ilişkin yeterli bilgi yoktur. 
Bu ilacın pulmoner hipertansiyonu, glukoz-6-fosfat 
dehidrogenaz eksikliği ve akciğer hasarı olan olgularda 
kullanılmaması gerekir.

Ekstrakorporeal membran oksijenasyonu (ECMO): 
İnatçı anafilaksisi olan olgularda, bilinen tedavi 
yöntemlerine yeterli yanıt alınamaması durumunda -kalıcı 
iskemik asidoz gelişmeden önce- ECMO denenebilir (259) 
(Kanıt düzeyi IV, Öneri düzeyi D).

Anafilaksi Tedavisinde Sık Yapılan Hatalar

1. Adrenalinin hemen verilmemesi (25,79)

2. Adrenalinin uygun yerden (uyluğun ön-yan tarafından) 
ve İM verilmemesi

3. İlk ilaç olarak adrenalin yerine antihistamin ve 
kortikosteroid verilmesi (23,252,253)

4. Hastanın kısa sürede oturtulması veya ayağa 
kaldırılması/yürütülmesi (236)

5. Hastanın en az 6-8 saat gözetim altında tutulmadan 
taburcu edilmesi (260)

6. Hışıltı olduğunda ilk ilaç olarak adrenalin yerine 
salbutamol verilmesi (256)

Anafilaksi tedavisine alınan yanıtın gözlenmesini 
kolaylaştırmak ve daha objektif ölçütlere dayandırabilmek 
için tedavinin başlangıcında ve takibinde belirli aralıklarla 
reaksiyon şiddetinin ölçülebileceği bir derecelendirme 
skorlaması kullanmak hekimlere kolaylık sağlayacaktır. 
Pratik bir şiddet derecelendirmesi Tablo 13’de verilmiştir.

DİRENÇLİ ANAFİLAKSİ

Tedaviye dirençli ve ölümcül anafilaksi her yaş 
grubunda gelişebilir. Sağlık sistemi gelişmiş ülkelerde bile 
dirençli anafilaksinin en uygun tedavisi henüz net olarak 
tanımlanamamıştır. Kaynakların sınırlı olduğu sağlık 
sistemlerinde, adrenalin, oksijen ve IV sıvı gibi temel 
ihtiyaçların karşılanamaması dirençli anafilaksi için riski 
yükseltmektedir (2). 

damar genişletici etkilerinden dolayı –özellikle adrenalin 
verilmemişse-hipotansiyonu ağırlaştırabilirler.

Kortikosteroidler: Kortikosteroidlerin anafilaksi 
tedavisindeki yeri tam olarak ortaya konulamamıştır 
(253). Ancak astım gibi diğer allerjik hastalıklarda etkili 
olmasından hareketle burada da kullanılması mantıklı 
bulunmuştur (Kanıt düzeyi IV, Öneri düzeyi D). 
Ayrıca, bifazik anafilakside kortikosteroidlerin nüksleri 
önleyebileceği düşünülmektedir. Burada akılda tutulması 
gereken çok önemli bir husus, kortikosteroidlerin 
asla adrenalinden önce verilemeyeceği ve onun yerini 
tutamayacağıdır. Bu ilaçların 1-2 mg/kg/gün dozunda 
metilprednizolon veya eşdeğeri şeklinde verilmesi ve iki-
üç gün verilip, azaltılmadan kesilmesi önerilmektedir.

Beta-2 adrenerjik uyarıcılar: Anafilaksi tablosunda 
ortaya çıkan hışıltı, adrenalin verilmiş olmasına rağmen 
düzelmezse akut astım atağında kullanılan dozlarda ve 
şekilde salbutamol verilebilir (77) (Kanıt düzeyi III, 
Öneri düzeyi C). 

Glukagon: Beta-blokür ilaç kullanmakta iken 
anafilaksi gelişen olgularda adrenaline rağmen inatçı 
hipotansiyon ve bradikardi ortaya çıkabilir. Bu durumda 
hemen glukagon verilmelidir (238) (Kanıt düzeyi IV, 
Öneri düzeyi D). Glukagonun beta-reseptörlerin aracılığı 
olmadan inotropik ve kronotropik etkisi vardır (254,255). 

Sıvılar ve selektif vazokonstriktör ajanlar: 
Anafilakside tedavisi en zor ve yaşamı tehdit eden iki 
durum akut laringobronkospazm ile ağır hipotansiyon 
ve şok tablosudur. Klinik tablonun ilk 10 dakikasında 
intravenöz sıvının %30’a kadar olan kısmı hızla damar 
dışına çıkabilir (25). Vazodilatasyonun da etkisi ile daha da 
derinleşebilecek olan bu tabloyu düzeltmek için hemen on 
dakikada gidecek şekilde 20-50 ml/kg dozunda kristalloid 
bir sıvı (serum fizyolojik veya Ringer laktat) verilmelidir 
(25,256,257). Anafilaktik şokta intravenöz infüzyon 
yoluyla verilen adrenalin gibi metaraminol, metoksamin 
ve vazopressin de etkili bulunmuştur (Kanıt düzeyi IV, 
Öneri düzeyi D).

Metilen mavisi: Bazı dirençli anafilaksi olgularında 
derin vazodilatasyon (vazopleji) oluşabilir. Böyle 
durumlarda, özellikle perioperatif anafilaksilerde bir 
NOS ve guanilat siklaz inhibitörü olan metilen mavisinin 
etkili olabileceği bildirilmiştir (258) (Kanıt düzeyi IV, 
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risk faktörlerini hızlıca değerlendirip tedavisiz anafilaksi 
sonuçları ile kardiyak nedenlerle ölüm olasılığı arasında 
bir karar vermesi gerekebilecektir. Bu çelişkili durum 
için hangisinin tercih edilmesi gerektiğine yönelik yeterli 
bilimsel kanıt bulunmamaktadır (265). 

Anafilaksi esnasında damar içi sıvının yaklaşık %35’i 
damar dışına geçebilir. Endojen katekolamin salınımı, 
anjiyotensin II ve endotelin gibi mediyatörlerin yetersiz 
kaldığı durumlarda hayatı tehdit eden hipotansiyon 
gelişecektir. Bu nedenle tedaviye dirençli anafilakside sıvı 
replasmanı önemlidir. Hipotansiyonun belirgin olduğu 
durumlarda erişkinlerde 5-20 mL/kg çocuklarda ise 10 mL/
kg serum fizyolojik, 10 dakika içinde hızla verilmelidir. Sıvı 
yüklemesine erişkinler için 1-2 litre, çocuklar için 100 ml/
kg kadar devam edilebilir. Sıvı replasmanı uygulandıktan 
sonra halen hipotansiyon devam ediyorsa vazopressör 
ajanlar başlanabilir. Dopamin dozu 10 µg/kg/dk’ya kadar 
yükseltilebilir. Katekolaminlerin yetersiz kaldığı durumda 
vazopressin analoğu olan terlipressin veya anjiyotensin 
tedaviye ilave edilebilir (263,266). Erişkinlerde ECMO 
yöntemi ile sonuç alındığı bildiren olgu örnekleri 
bulunmaktadır (267-269)

Beta adrenerjik blokür kullanımına bağlı adrenalin 
cevabının yetersiz olduğu durumlarda glukagon, beta 
agonistler (izoproterenol) kullanılabilir (270). 

Katekoloaminlere cevapsız anafilaktik şoklarda diğer 
bir tedavi seçeneği de metilen mavisidir (Kanıt düzeyi IV, 
Öneri düzeyi D).

Tüm kılavuzların ortak önerisi adrenalin 
infüzyonunun ancak vazopressör konusunda tecrübeli, 
anestezist veya yoğun bakım doktorlarının bulunduğu 
merkezlerde uygulanması gerektiğidir (261). Erişkinlerde 
ve adölesanlarda i.v. adrenalin 50-100 µg (0.05-0.1 mg) 
yavaş bolus uygulanır. En uygunu 0.1 mg/ml (1:10.000) 
solüsyonun 0.5-1 mL’sini 1-3 dakikada vermektir. 
Uygulama sonrası 3 dakika beklenerek cevap gözlenir. 
Ciddi hipotansiyon devam ediyor ve kalp hızı artmamış 
ise ikinci doz da benzer şekilde uygulanır. Bu arada 
infüzyon sıvısı hazırlanmaya başlanır ve devamında 
infüzyona geçilmelidir. Hipovolemik şoklarda sürekli 
infüzyon bolus uygulamaya göre daha etkindir (Kanıt 
düzeyi II, Öneri düzeyi C). Kardiyak arrest gelişmedikçe 
1/10’luk konsantrasyondan daha yoğun solüsyon 
uygulanmamalıdır. Adrenalin infüzyon hızı erişkinlerde 
2-10 µg/dk, çocuklarda ise 0.1-1 µg/kg/dk olacak şekilde 
ayarlanır (262,263). Hastalar EKG, pulse oksimetri ve 
tansiyon takibi ile sürekli monitörize edilmeli, hayatı 
tehdit edebilen hipertansiyon, miyokardiyal iskemi ve 
aritmilere karşı dikkatli olunmalıdır (26). Adrenalinin 
neden olabileceği solukluk, tremor, anksiyete ve 
çarpıntı gibi geçici farmakolojik etkiler nedeniyle ilaç 
kesilmemelidir. Yan etki riski, IV bolus, hızlı IV infüzyon 
veya doz titresinde yanlışlık, kan basıncı veya kardiyak 
monitörizasyondaki yetersizlik ile artmaktadır (264). 

Akut koroner sendromlu KVS hastaları için 
adrenalinin olası kardiyak yan etkiler nedeni ile kullanılıp 
kullanılmaması tartışmalıdır. Bu noktada hekimin tüm 

Tablo 13. Anafilaktik reaksiyonun şiddetine göre derecelendirilmesi (81)

Deri/mukoza Gastrointestinal sistem Solunum sistemi Kardiyovasküler 
sistem

Nörolojik

Hafif Gözlerde ve burunda 
ani kaşıntı, yaygın 
kaşıntı, kızarıklık, 
ürtiker, anjiyoödem

Ağızda kaşıntı, ağızda 
karıncalanma dudakta 
hafif şişme, bulantı veya 
kusma, hafif karın ağrısı

Burun tıkanıklığı ve/veya 
hapşırık, burun akıntısı, boğaz 
kaşıntısı, boğazda sıkışma hissi, 
hafif hışıltı

Taşikardi (>15 atım/
dk artış)

Aktivite 
seviyesinde 
azalma ve 
anksiyete

Orta Yukarıdakilerden 
herhangi biri

Yukarıdakilerden 
herhangi biri, kramp 
tarzında karın ağrısı, 
ishal,  tekrarlayan 
kusma

Yukarıdakilerden herhangi biri, 
boğuk ses, havlar gibi öksürük, 
yutma güçlüğü, stridor, dispne, 
orta derecede hışıltı

Yukarıdaki gibi Baş dönmesi, 
ölüm korkusu 
hissi

Ağır Yukarıdakilerden 
herhangi biri

Yukarıdakilerden 
herhangi biri, bağırsak 
kontrolünün kaybı

Yukarıdakilerden herhangi biri, 
siyanoz veya O2 saturasyonu 
<%92, solunum durması

Hipotansiyon ve/veya 
kollaps, disritmi, 
şiddetli bradikardi 
ve/veya kalp durması

Konfüzyon, 
bilinç kaybı
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UZAMIŞ ANAFİLAKSİ

Anafilaksi kliniğinin tedaviye rağmen tamamen 
ortadan kalkmadığı, saatler boyunca sürebilen klinik 
tabloya uzamış-“protracted” anafilaksi denir (260,277). 
Uzamış anafilaksi olgularında klinik belirti ve bulgular, 
uygun ve etkin tedavilere rağmen 192 saate kadar ortadan 
kalkmayabilir (278,279). 

İlk defa 1974 yılında Lockey tarafından tanımlanan 
uzamış anafilaksi, sık karşılaşılan bir durum olmayıp 
literatürde olgu sunumları şeklinde karşımıza çıkmaktadır 
(280-283). 

Uzamış anafilaksi kliniğinin önceden tahmin edilmesi 
için tanımlanmış belirteçler yoktur. Her hastanın izlem 
süresi ve takibinin sonlandırılma şekli, bireysel niteliklere 
göre belirlenmelidir. (Kanıt düzeyi IV, Öneri düzeyi D).

ANAFİLAKSİDE GÖZLEM

Anafilaksi kliniği ile başvuran olgular acil serviste 
izlenebileceği gibi, hastaneye ya da yoğun bakıma yatış 
gereksinimi de ortaya çıkabilir. Daha ağır kliniği olan, 
özellikle KVS tutulumuna ait bulguları olan ve acil servisteki 
ilk müdahalede daha fazla medikasyon ile müdahale 
gerektiren olguların hastaneye yatışı daha sık gerektirdiği 
gösterilmiştir (285,286). Ancak bifazik reaksiyon riskini 
azaltan erken adrenalin uygulamasının hastaneye yatış 
riskini azaltmadığını rapor eden yayınlar yanında, acil 
servise varmadan uygulanan adrenalin dozlarının hastane 
yatışını azaltacağını öne süren çalışmalar da mevcuttur 
(284,286). Bu çelişkili raporlar gözetildiğinde, bifazik 
reaksiyon riskini azalttığı da gösterildiği için, erken 
adrenalin uygulamasının hastane yatışını azaltacağı 
düşünülebilir (Kanıt düzeyi III, Öneri düzeyi C). 

Acil servis ya da yoğun bakım yatış süresince olgular, 
anafilaksi bulgularının yeniden ortaya çıkışı yanında 
adrenaline bağlı taşiaritrimler açısından ve hipo ya 
da hipertansiyon açısından da izlenmelidir. Özellikle 
kardiyovasküler instabilite bulgularının ağır anafilaksi 
olgularında ortaya çıkabileceği akılda tutulmalıdır (287) 
(Kanıt düzeyi III, Öneri düzeyi C).

Anafilaksi tedavisi ve izlem süresinin optimize 
edilmesinde acil serviste görevli hekimlere bir protokol 
temin edilmesinin yararlı olabileceği gösterilmiştir. Bu 
nedenle, her kurumun rehberlerde önerilen optimal izlem 
süre ve koşullarının sağlanması için bir yazılı protokol 
oluşturması ve personelini eğitmesi önerilir (288) (Kanıt 
düzeyi IIb, Öneri düzeyi C).

BiFAZİK ANAFİLAKSİ

Bifazik anafilaksi, başlangıç semptomlarının tamamen 
düzelmesinden sonra tetikleyici ajanla tekrar temas 
olmadan bulguların yeniden ortaya çıkması olarak 
tanımlanabilir (271). Sıklığı %0.4 ile %21 arasında 
değişmektedir (272). Sıklığın bu kadar farklılık göstermesi 
henüz tanımı için net bir fikir birliğinin olmaması, hafif 
olguların tanınmasında zorluk, gereksiz tanı ve toplum 
bazlı çalışmalardaki yetersizlikle ilişkili olabilir. Bifazik 
reaksiyon için olası risk faktörleri Tablo 14’te gösterilmiştir 
(95,273-275). Hastaların %75’inde bifazik reaksiyon 
bulguları acilden taburcu olmadan gözlenir. Bifazik 
anafilaksi, ilk reaksiyonun düzelmesinden sonraki 72 saat 
içinde gelişebilir ancak genel kanı ciddi ve uzamış anafilaksi 
bulgusu olmayan hastaların bulgularının düzelmesinin 
ardından 6-8 saat sonrasında taburcu edilebileceğini 
yönündedir (Kanıt düzeyi IV, Öneri düzeyi D) (272,276). 

Klinik bulgular başlangıç bulgularıyla genellikle aynı 
veya daha hafif şiddettedir, ancak daha şiddetli de olabilir. 
Unifazik ve bifazik reaksiyonlar açısından yaş ve cinsiyet 
farklılığı gösterilememiştir (274,276). Fizik muayene 
bulgularında bifazik reaksiyonlarda geniş nabız basıncı 
dışında unifazik anafilaksi ile aynı bulgular elde edilmiştir 
(274). En sık deri ve mukoza tutulumu, dispne, hışıltı, 
taşikardi, takipne ve GİS belirtileri görülür (276).

Tedavi için başlangıç anafilaksi tedavi şeması 
uygulanmalı ve aynı ciddiyetle yaklaşılmalıdır. Bifazik 
reaksiyonların önlenmesi amacı ile başlangıç tedavisine 
kortikosteroid eklenmesi tüm rehberlerde önerilmekle 
birlikte, hem kortikosteroidlerin hem de antihistaminlerin 
bifazik reaksiyon gelişimini önleyip önlemediğine dair 
yeterli kanıt yoktur (274).

Tablo 14. Bifazik reaksiyon için tanımlanan risk faktörleri 
(95,274-276)

Anafilaksi başlangıç döneminde aşağıdaki bulgulardan 
birinin varlığı
• Adrenalinin 90 dakikadan daha geç yapılması
• Hipotansiyon
• 6-9 yaş aralığında olmak
• Hışıltılı solunum
• İnhale beta agonist ihtiyacı olması
• Diyare
• Sebebi bilinmeyen tetikleyici varlığı
• İlaç allerjisine bağlı anafilaksi varlığı
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tedavide kullanılan ilaçlar-dozları, tedaviye yanıt 
durumları gibi bireysel nitelikler bu duruma karar vermede 
göz önüne alınabilir (Öneri düzeyi D).

ANAFİLAKSİNİN UZUN DÖNEM İZLEMİ

Anafilaksi ataklarının büyük kısmı hastane dışı 
ortamda ortaya çıkmaktadır (26). Bu nedenle hastaların 
ve/veya onların bakımından sorumlu kişilerin (ebeveynler, 
çocuk bakıcıları, kreş ve okul personeli) mutlaka 
anafilaksi gelişimini nasıl önleyeceğini, geliştiğinde nasıl 
tanıyacaklarını ve nasıl tedavi uygulayacaklarını bilmeleri 
gerekir (26,107,306,307). Halen anafilaksili hastaların 
uzun dönem izleminde önemli eksiklikler bulunmaktadır 
(308). Bu nedenle anafilaksi tanısı konulan tüm hastaların 
allerji ve klinik immünoloji uzmanları tarafından 
değerlendirilmesi ve izlenmesi önerilir (1,26). Anafilaksili 
hastaların uzun dönem izlemi, gelecekte oluşabilecek 
atak riskini azaltmaya yönelik koruyucu önlemler ve acil 
durum hazırlığından oluşmaktadır (306).

Koruyucu Önlemler: Anafilaksi tekrarını azaltmaya 
yönelik koruyucu önlemler, 

• Belirlenmiş allerjen/tetikleyiciden kaçınma ve korunma 

• Eşlik eden kofaktör ve komorbid durumların optimal 
yönetimi ve

• Allerjen-spesifik veya non-spesifik immünomodülatu-
ar tedavi yöntemlerinden oluşmaktadır (immünomo-
dülasyon) (26,107,306). 

Bu koruyucu yöntemler her hasta için yaş, iş, aktivite, 
hobi, sosyal yaşam ve tedavi ihtiyaçları göz önünde 
bulundurularak düzenlenmelidir (Kanıt düzeyi IV, Öneri 
düzeyi B) (107).

Allerjen/tetikleyiciden kaçınma ve korunma

Anafilaksi nedeninin belirlenmesi ve bundan kaçınma 
ve korunma, tekrarın önlenmesinde temel yaklaşımdır 
(26,107,306,307). Aşağıda sık saptanan anafilaksi neden-
lerine özgü kaçınma ve korunma önerileri sunulmuştur. 

Besinler: Besinler, çocuklarda anafilaksinin belirlenmiş 
en sık nedenidir ve reaksiyona neden olan besin(ler)in 
hasta diyetinden mutlak uzaklaştırılması gereklidir (Kanıt 
düzeyi IV, Öneri düzeyi D) (215). (Ayrıntılar için bakınız: 
Besin Allerjisi: Ulusal Rehber 2017) 

İlaçlar: Anafilaksiye neden olan ilacın mutlak 
eliminasyonu önerilir (138,310-312). Sorumlu ilaçla 

Sonuç olarak;

• Anafilaksi olguları klinik bulgularının ağırlığına göre 
acil servis ya da yoğun bakımda izlenmelidir (Kanıt 
düzeyi III, Öneri düzeyi D).

• Anafilaksi nedeniyle acil servise başvuran olguların 
izleminde, süreyi belirlerken başvurudaki klinik 
ağırlık, adrenalin uygulaması ile bulguların başlangıcı 
arasında geçen süre göz önüne alınmalıdır. Tüm 
özellikleri olumlu olan olgularda izlem süresi 6-8 saat 
ile sınırlandırılabilir (Kanıt düzeyi III, Öneri düzeyi 
D).

• Avrupa Allerji ve Klinik İmmunoloji Derneği 
(EAACI), solunum yakınması ile gelen olguların 6-8 
saat, dolaşım bozukluğu tablosunda gelenlerin ise 12-
24 saat izlenmesini önermektedir (26) (Kanıt düzeyi 
IV, Öneri düzeyi D).

• Anafilaksi olgularının izlemi süresince bifazik 
reaksiyon gelişimi, adrenalin etkisinin azalmasına 
bağlı bulguların yeniden artması ve adrenalin yan etkisi 
açısından gözlenmesi önerilir (Kanıt düzeyi III, Öneri 
düzeyi C).

• Anafilaksi olgularının izleminde standardizasyonun 
sağlanması için, personelin eğitimi gereklidir (Kanıt 
düzeyi IIb, Öneri düzeyi C).

TABURCULUK

Taburculuk öncesinde hasta, reaksiyonun tekrar 
etme riski bakımından değerlendirilmeli ve riskli 
görülen hastalarda diğer koruyucu önlemler-tavsiyelerin 
anlatılmasının yanı sıra adrenalin oto-enjektörü de reçete 
edilmeli, hastaya ve gerekli ise yakınına ne zaman ve nasıl 
kullanacağı öğretilmelidir. Bu eğitim gerekli görülürse her 
yıl tekrarlanmalıdır. Anafilaksi riskini taşıyan hastalarla 
ilgilenen tüm profesyonel sağlık çalışanlarına da, adrenalin 
oto-enjektörlerinin kullanımı, anafilaksinin tanınması ve 
yönetimi kapsamında eğitim verilmelidir (235,242,289-
291) (Kanıt düzeyi IV, Öneri düzeyi D). Adrenalin oto-
enjektörü reçete edilmesi için endikasyonlar Tablo 15’te 
özetlenmiştir (21,23,79,108,217,250,292-305).

Anafilaksi tablosunun tamamen düzelmesinin ardın-
dan hastaların, bazı uzmanlara göre kısa süreli oral 
antihistamin ve kortikosteroid (30-60 mg/gün prednizon 
veya eşdeğeri) tedavisi ile acil servisten taburcu edilmesi 
önerilse de bu yaklaşımın gerekliliği yönünde kanıtlar 
yoktur. Hastanın geliş yakınmaları, klinik bulguları, 
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(26). Aynı zamanda, hastanın dosyası ve sağlık kayıtlarına 
gerekli ve eksiksiz açıklamalar not edilmeli ve hastanın 
aile hekimi bilgilendirilmelidir (Kanıt düzeyi IV, Öneri 
düzeyi B) (312). 

Arı (venom) allerjisi: Arı (venom) allerjisi olan 
hastaların tekrar arı tarafından sokulma riskini azaltmak 
için almaları gereken önlemler Tablo 16’da sunulmuştur 
(Kanıt düzeyi IV, Öneri düzeyi C) (300,313,314). 

Egzersiz: Egzersiz ilişkili anafilaksi öyküsüne sahip 
hastalarda, reaksiyon gelişiminde rol oynadığı tespit 
edilmiş kofaktör ve/veya tetikleyicilerden uzak durulması 
tekrarın önlenmesinde temel yaklaşımdır (Kanıt düzeyi 

çapraz reaksiyon geliştirmeyecek farklı sınıftan alternatif 
bir ilaç belirlenip ve bunun hasta için güvenilir ilaç 
olduğunu belirlemek için hastane ortamında allerji ve 
klinik immünoloji uzmanının gözetiminde ilaç yükleme 
testi yapılabilir (Kanıt düzeyi IV, Öneri düzeyi C) (311). 
Özellikle beta-laktam, NSAİ ilaç ve genel anestezi ilaçlarıyla 
reaksiyon öyküsü bulunan kişilerde gelecekte kullanılması 
için güvenilir alternatif ilacın belirlenmesi son derece 
önemlidir (311). Hasta ve/veya sorumlu bireylere sorumlu 
ilaç, çapraz reaksiyon gelişimine yol açabilecek ilaçlar ve 
gerektiğinde kullanabileceği güvenilir alternatif ilacın 
jenerik isimlerini kapsayan bir liste hazırlanmalı ve yazılı 
olarak verilmelidir (Kanıt düzeyi IV, Öneri düzeyi D) 

Tablo 15. Adrenalin oto-enjektörü için endikasyonlar (21,23,79,108,217,250,292-305)

Endikasyon Kd Öd

Kesin Besin, lateks, hayvan epiteli veya bir başka aeroallerjen kaynaklı ya da sakınılması olanaksız etkene bağlı 
anafilaksi geçmişi IV C

Egzersizin tetiklediği anafilaksi IV C

Önceden idiyopatik anafilaksi öyküsü IV C

Besin allerjisine (oral allerji sendromu/polen-gıda sendromu hariç) eşlik eden kontrolsüz veya orta veya 
şiddetli düzeyde persistan astım IV C

Sistemik reaksiyon öyküsü olan arı venom allerjisi olan erişkin hasta (arı venom immunoterapisi 
uygulanan idame safhasındaki hastalar dışında) ve mükerrer sistemik mukozal/deri reaksiyon öyküsü 
olan çocuklar

IV C

Altta yatan mast hücre bozukluğu veya bazal serum triptaz konsantrasyonu yüksekliğinin eşlik ettiği, 
herhangi bir böcek sokması sonrası sistemik reaksiyon öyküsü olan hastalar (venom immunoterapisi 
yapılanlar dahil)

IV C

Görece Öncesinde yer fıstığı/ağaç fıstığı(Antep fıstığı) na bağlı hafif-orta şiddette allerjik reaksiyonlar (oral 
allerji sendromu/polen-gıda sendromu hariç) IV C

Besin allerjisi (oral allerji sendromu/polen-gıda sendromu hariç) olan genç/genç erişkin hasta IV C

Besin katkı maddelerine (oral allerji sendromu/polen-gıda sendromu hariç) hafif-orta düzeyde allerjik 
reaksiyon öyküsü olanlar IV D

Tıbbi yardıma erişim bakımından sorun yaşama ihtimali olan ve öncesinde besin, venom, lateks veya 
aeroallerjenlere bağlı gelişen hafif-orta şiddette allerjik reaksiyon yaşamış hastalar IV D

Çift enjektör 
gereken
durumlar

Besin allerjisine (oral allerji sendromu/polen-gıda sendromu hariç) eşlik eden kontrolsüz veya orta veya 
şiddetli düzeyde persistan astım IV C

Eşlik eden mast hücre hastalıkları ve/veya yüksek bazal serum triptaz konsantrasyonu IV C

Çeşitli nedenlerle (coğrafi şartlar gibi) anafilaksi atağında gerekli tıbbi yardıma zamanında ulaşmasında 
sorun yaşayabilecek hastalar IV D

Önceki anafilaksi atağında hastaneye ulaşım öncesinde klinik durumundan dolayı iki adet oto-enjektör 
yapılan hastalar IV D

Öncesinde yaşamı tehdit eden düzeyde anafilaksi varlığı IV D

Hastanın vücut ağırlığı bakımından tek oto-enjektör dozunun yetersiz kalacağı durumlar IV D

Kd: Kanıt düzeyi, Öd: Öneri düzeyi
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çapraz reaksiyon gelişebilmektedir. Hastalar izlemde bu 
yönden değerlendirilmeli ve çapraz reaksiyon varlığında 
bu besinler diyetten çıkarılmalıdır (107). 

Eşlik eden kofaktör ve komorbid durumlar

Başta astım olmak üzere kronik solunum ve KVS 
hastalıklarına sahip hastalarda anafilaksi şiddeti veya ölüm 
riski artmaktadır (90,107,315). Çalışmalar kontrolsüz astım 
kliniğine sahip olanlarda anafilaksiye bağlı ölüm riskinin 
arttığını ortaya koymuştur (15,16). Bu nedenle anafilaksili 
hastaların uzun süreli izleminde astım kliniğinin kontrol 
altında olması sağlanmalıdır (Kanıt düzeyi III, Öneri 
düzeyi A) (26,107,306,307). 

Kalp dokusunun mast hücresinden zengin olması ve bu 
hücrelerden anafilaksi sırasında vazoaktif mediyatörlerin 
salınımı sonucunda özellikle eşlik eden aterosklerotik kalp 
hastalığı ve/veya hipertansiyona sahip orta ve ileri yaşlı 
hastalarda koroner arter spazmı ve miyokard infarktüsü 
gelişebilmektedir (130,316). Benzer şekilde bu hastalıklara 
sahip olgularda adrenalin tedavisi sonrasında miyokard 
infarktüsü ve/veya akut koroner sendrom geliştiği de 
iki olgu raporuyla bildirilmiştir (317,318). Bu raporların 
birinde hastaya adrenalin güncel hiçbir anafilaksi rehbe-
rinde önerilmeyen intravenöz yoldan uygulanmıştır (318). 
Günümüzde anafilakside adrenalin tedavisi için kesin bir 

III, Öneri düzeyi A) (107). Besinler, NSAİ ilaç, alkol, 
soğuk su ve soğuk havaya maruziyet, yüksek nem ve 
polen düzeyi bu hastalarda sıklıkla tespit edilen kofaktör 
ve tetikleyicilerdir (306). Egzersiz öncesi 4-6 saat boyunca 
besin tüketmemesi, soğuk hava ve suda, yüksek nem 
ve polen varlığında egzersiz yapmaması önerilir (306). 

Bunlardan hiçbirinin tespit edilemediği durumlarda 
ise yine 4-6 saat açlık sonrası egzersiz yapılması tavsiye 
edilmelidir (306). Aynı zamanda bu hastalardan tek 
başlarına egzersiz yapmaması, herhangi bir semptom 
gelişirse hemen egzersizi sonlandırması, yardım çağırmak 
ve acil servise gitmek için koşmaması gerektiği özellikle 
anlatılmalıdır (Kanıt düzeyi IV, Öneri düzeyi A) (107). 

Lateks: Lateksle ilişkili anafilaksi öyküsüne sahip 
hastaların lateks içeren ürünlerden kaçınmaları 
sağlanmalıdır. Eldiven, bebek emzikleri, oyuncaklar, 
balon, spor ekipmanları gibi günlük kullandığımız birçok 
ürünün lateks içerdiği, mutlaka kullanmadan önce ürün 
içeriğinin öğrenilmesi ve lateks içermeyen ürünlerin 
kullanılması gerektiği vurgulanmalıdır. Lateks allerjisine 
sahip hastalara yapılacak cerrahi girişim, diş çekimi 
ve diğer sağlık uygulamaları sırasında mutlaka lateks 
içermeyen ürünlerin kullanılması gerekliliği konusunda 
sağlık çalışanlarına bilgi verilmelidir. Bazı lateks allerjisine 
sahip hastalarda muz, kivi, avokado, domates ve patates ile 

Tablo 16. Arı sokmasından kaçınma ve korunma yöntemleri (300,313,314)

1. Meyve bahçeleri ve çiçeklerin yoğun olduğu alanlardan mümkün olduğunca uzak durulmalıdır. Ağaçlardan ve yerlerden meyve 
toplanmamalıdır.

2. Açık alanlarda vakit geçirildiği sürede tüm vücudu kaplayan elbiseler giyilmeli, şapka ve gerekirse eldiven kullanılmalıdır. Çıplak 
ayakla dışarıda yürünmemelidir.

3. Yaşam alanlarına yakın arı kovanları ortamdan kaldırılmalı, bu konuda profesyonel yardım alınmalı ve düzenli takibi 
yapılmalıdır. 

4. Mümkünse allerjisi olanların bal arı yetiştiriciliğinden kaçınması, en azından VİT başlanana kadar ara verilmesi tavsiye 
edilmelidir. Arılarla temas ederken mutlaka koruyucu özel giysiler giyilmelidir. 

5. Arıcıların ailelerindeki bireylerin/ çocukların sokulmasını önlemek için arı kovanları evden uzağa taşınmalı, arı yetiştiricileri eve 
giderken elbiselerini değiştirmeli, kovandan bal elde edilme işlemi evde yapılmamalıdır. 

6. Mümkünse yüksek riskli hobilerden kaçınılmalıdır. 
7. Mümkün olduğunca açık alanlarda ve piknikte arıları cezbeden et, kokulu ve tatlı yiyecekler tüketmekten uzak durulmalıdır. 

Açık havada tatlı/yapışkan yiyecekler tükettikten sonra mutlaka eller yıkanmalıdır. 
8. Ağız içinden sokulma riski nedeniyle önceden ağzı açılmış şişe veya teneke kutulardan herhangi bir içecek içilmemelidir.
9. Çöpler açık alana bırakılmamalı, çöp kutularının kapakları kapalı tutulmalı ve çöplerin döküldüğü bölgelerden uzak 

durulmalıdır.   
10. Arı tarafından sokulma riski oluştuğunda vücudun baş kısmı ellerle korunmalıdır.  Muhtemelen çevrede başka arılar 

olacağından nedensiz arı öldürülmemelidir.*  
11. Arıların dikkatini çeken parlak renkli elbiseler giymekten kaçınılmalı, beyaz veya açık renkli giysiler tercih edilmelidir.* 
12. Keskin kokulu parfüm veya deodorant kullanımından, böcek koruyucuların vücuda sürülmesinden kaçınılmalıdır.*   

*Son AAAAI/ACAAI ortak rehberinde (313) etkin koruyucu önlemler olarak kabul edilmemektedir.
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eşiğini düşürerek, östrojenin ise e-NOS enzimini ve NO 
üretimini artırarak anafilaksi gelişiminde rol oynadığı 
kabul edilmektedir (190,322,323). Bu kofaktörlerin rol 
oynadığı başta egzersizle ilişkili anafilaksili hastalarda 
korunma yöntemleri açıklanmalıdır (26,306). 

İmmünomodülasyon

İmmün sistem yanıtının düzenlenmesi/ değiştirilmesi 
işlemidir (322). Bu işlemi sağlayan ilaçlar ise 
immünomodülatör ilaçlar olarak isimlendirilir (322). 
Günümüzde anafilaksili hastalarda tekrarın önlenmesinde 
AİT, desensitizasyon ve farmakolojik profilaksi yöntemleri 
kullanılır (26,107,306,307). Bu tedavilerin konusunda 
deneyimli allerji ve klinik immünoloji uzmanları 
tarafından uygulanması tedavi başarısı ve olası ciddi yan 
etkilerin önlenmesi için gereklidir (Kanıt düzeyi IV, 
Öneri düzeyi A) (33). 

Allerjen spesifik immünoterapi: Hastanın klinik 
olarak duyarlı olduğu gösterilmiş standart allerjen 
ekstresinin düşük dozdan başlayarak ve giderek artan 
dozlarda uygulanmasıdır ve bilinen immünomodülatör 
tedavilerin en başında gelmektedir (190).

Venom immünoterapisi: Arı sokması ile ortaya çıkan 
anafilaksinin önlenmesi kaçınma/korunma yöntemleriyle 
her zaman mümkün olmayabilir (300,33). Venom 
immünoterapisi, venom ilişkili anafilaksi geçirme öyküsü 
olan hastalarda tekrarı önemli ölçüde azaltan etkin bir 
tedavidir (325). Venom immünoterapisi uygulanmayan 
hastalarda reaksiyonların tekrar görülme riski %50 iken, 
tedavi edilen hastaların yaklaşık %85-95’inde tekrar arı 
soktuğunda herhangi bir reaksiyon gelişmemektedir 
(107,313). Venom immünoterapisi hakkında ayrıntılı 
bilgi için Allerjen İmmünoterapisi, Ulusal Rehber 2016’ya 
bakılabilir (324). 

Besin allerjisi spesifik immünoterapi: Umut verici 
sonuçlar elde edilmesine rağmen henüz etkin bir korunma 
seçeneği olarak önerilmemektedir. (Ayrıntılar için bakınız: 
Besin Allerjisi: Ulusal Rehber 2017). 

Desensitizasyon: Bir bireye allerjik olduğu ilacın kısa 
sürede artan dozlarda verilmesi sonucunda, efektör (mast 
hücreleri ve bazofiller) hücrelerde geçici olarak klinik 
yanıtsızlığın oluşturulması işlemidir (138,310). Bir ilaca 
bağlı anafilaksi geçirme öyküsü bulunan bir hastada, 
sorumlu ilacın tekrar kullanılması gerektiğinde, sorumlu 

kontrendikasyon bulunmamaktadır (26,107,306,307). 
Bununla birlikte izlemde kronik kardiyovasküler hasta-
lıkların optimal yönetimi ve bu hastalarda uygulanacak 
adrenalin tedavisinin fayda/zararı hastayı takip eden 
kardiyolog ile birlikte değerlendirilmelidir (307). 

Beta-adrenerjik blokör (β-blokör) ve ACE inhibitör 
kullanımı şiddetli, tedaviye dirençli ve uzamış anafilaksi 
kliniği ilişkili bulunmuştur (217,319,320). Bu ilaçların 
anafilaksideki endojen kompansatuvar mekanizmaları ve/
veya tek hayat kurtarıcı tedavi olan adrenalinin etkilerini 
inhibe ettiği kabul edilmektedir (307). Aynı zamanda 
son dönemde yapılan klinik ve deneysel hayvan modeli 
çalışmasında, bu iki ilacı birlikte kullananlarda tek 
başına kullananlara göre şiddetli anafilaksi gelişme riski 
daha yüksek bulunmuştur (321). Duyarlanmış hayvan 
modelinde de, bu ilaçların tek başına kullanımına göre 
ikisinin birlikte kullanımıyla anafilaksi şiddetinde ve 
mast hücre mediyatör salınımında artış saptanmıştır. Bu 
etkinin ise mast hücre uyarım eşiğinin düşmesiyle ilişkili 
olduğunu gösterilmiştir (33,321). Bu nedenle anafilaksi 
tekrarlama riskine sahip hastalarda ve AİT uygulanacak 
hastalarda mümkünse bu ilaçların yerine başka grup 
ilaçların kullanılması önerilmektedir. Bunun için hasta 
ilgili bölümlere danışılmalıdır. Benzer etkinlikte ilaç 
bulunamıyor ise bu ilaçların kesilmesi veya devamına altta 
yatan komorbid hastalıklar da dikkate alınarak her hasta 
özelinde fayda/zarar durumuna göre ilgili bölümlerle 
birlikte karar verilmelidir (Kanıt düzeyi III, Öneri düzeyi 
B-C) (26,107,306,307). 

Mastositoz ve mast hücre klonal bozuklukları olan 
hastalarda şiddetli ve ölümle sonuçlanan anafilaksi riski 
artış gösterir (312,313). Bu nedenle özellikle tekrarlayan 
ve nedeni tespit edilemeyen anafilaksi öyküsüne sahip 
hastalar mutlaka bu yönden araştırılmalıdır (Kanıt düzeyi 
IV, Öneri düzeyi A) (107).

Günümüzde her ne kadar altta yatan mekanizmalar 
her biri için tam olarak açıklanamamış olsa da anafilaksi 
riskini ve klinik şiddetini artırabilen kofaktörler 
tanımlamıştır (26,107,306,315). Bunlar, egzersiz, alkol, 
NSAİ ilaçlar, soğuğa maruziyet, ateş, emosyonel stres, 
seyahat, premenstrual dönem, akut viral üst solunum 
yolu ve diğer infeksiyonlardır (1,33,306). Anafilaksi 
gelişiminde bunlardan bir veya birkaçı birlikte rol 
oynayabilir (315,322). Egzersiz, alkol, NSAİ ilaçların 
bağırsak geçirgenliğini ve besin allerjen emilimini 
artırarak, akut viral infeksiyonların mast hücre aktivasyon 
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ve 16 basamaktan oluşan protokolün uygulanması önerilir 
(Tablo 17) (Kanıt düzeyi III, Öneri düzeyi A) (138,326). 
Geçirilmiş reaksiyonun şiddetine göre, tedavi edici dozun 
1/100.000-1/1.000.000’i başlangıç dozu olarak seçilebilir 
(327). Basamaklar arası süre 15 dakika-1 saat olmalı ve 
doz artımı önceki dozun 2.5 katından fazla olmamalıdır 
(310,311). Desensitizasyon sırasında %30-80 oranında 
reaksiyon gelişebilmektedir ve en fazla son şişede ve son 
dozlarda ortaya çıkmaktadır (138,310-312). Bu reaksiyon-
ların çoğunluğu hafif ve tedaviyle kontrol altına alınabilen 
reaksiyonlar olmasına rağmen ciddi reaksiyon riski nede-
niyle tüm önlem ve müdahalelerin yapılabileceği hastane 
şartlarında yapılması gerekir. Önceki öyküsünde şiddetli 
anafilaksiye sahip hastalarda desensitizasyon işlemi yoğun 
bakında yapılmalıdır (138,310-312,327). Başarılı işlem 
sonrasında sorumlu ilaca karşı tolerans gelişir. Oluşan 
tolerans geçicidir ve ilaç düzenli bir şekilde kullanılmaya 
devam edildiği sürece devam eder (26,107,306,307). Doz 
aralığı en az ilacın yarı ömrünün iki katını geçerse veya 
tedavi kesilirse tolerans durumu kaybolur (26,107,306). 
Bu nedenle sorumlu ilacın tekrar kullanımı gerektiğinde 
desensitizasyon işlemi tekrarlanmalıdır (138,310,311). 

ilaca alternatif bir ilaç yoksa veya mevcut alternatif ilaçlar 
sorumlu ilaç kadar etkili değilse, hastalığın tedavisi için 
sorumlu ilaçla desensitizasyon işlemi yapılmalıdır (Kanıt 
düzeyi III, Öneri düzeyi A) (26,107,306,310-312). Sıklıkla 
ciddi sistemik enfeksiyon durumunda beta-laktam 
antibiyotiklerle, kistik fibrozisli hastalarda kinolonlarla, 
hematolojik ve solid tümörlü hastalarda platin bileşikleri, 
taksanlar, monoklonal antikorlarla ve hemokromatozisli 
hastalarda desferoksaminle desensitizasyon işlemi 
yapılması gerekmektedir (311,312). 

Desentizasyon işlemi yapılırken öncelikle literatürde 
mevcut ve başarılı sonuç sağlanmış protokoller arasından 
seçim yapılması uygundur. En az on hastada başarıyla 
uygulanmış protokollerin seçilmesi önerilmektedir (Kanıt 
düzeyi III, Öneri düzeyi A) (138). Sorumlu ilaçla litera-
türde desensitizasyon protokolü yoksa Castells ve arkadaş-
larının 3 şişe (dilüsyon), 12 basamak desensitizasyon pro-
tokolü uygulanabilir (326). Bu protokolde tam doz (1/1), 
1/10 ve 1/100 sulandırmaların yer aldığı üç farklı dilüs-
yonda ilaç elde edilir. Hasta çok şiddetli anafilaksi öykü-
süne sahipse 1/1000’lik dilüsyonda 4. şişe de hazırlanması 

Tablo 17. Şiddetli anafilaksi öyküsüne sahip hastalar için 16 basamaklı hızlı intravenöz desensitizasyon protokolü 
(hedef doz: 532mg) (138,326)

Penisilin 
Solüsyon 1
Solüsyon 2
Solüsyon 3
Solüsyon 4

Hazırlanışı
250ml+0.266 mg
250ml+5.32 mg
250ml+53.2 mg

250ml+527.8 mg

Solüsyon konsantrasyonu
0.01 mg/ml

0.021 mg/ml
0.21 mg/ml
2.11 mg/ml

Basamak Solüsyon Hız (ml/saat) Süre (dakika) Verilen hacim Verilen doz (mg) Toplam doz (mg)

1
2
3
4

Solüsyon 1 2.5
5

10
20

15
15
15
15

0.625
1.25
2.5
5

0.001
0.001
0.003
0.005

0.001
0.002
0.005
0.010

5
6
7
8

Solüsyon 2 2.5
5

10
20

15
15
15
15

0.625
1.25
2.5
5

0.013
0.027
0.053
0.106

0.023
0.050
0.103
0.209

9
10
11
12

Solüsyon 3 5
10
20
40

15
15
15
15

1.25
2.5
5

10

0.266
0.532
1.064
2.128

0.475
1.007
2.071
4.199

13
14
15
16

Solüsyon 4 10
20
40
80

15
15
15

174

2.5
5

10
232.5

5.278
10.556
21.112

490.854

9.477
20.033
41.146

532.000
Başlangıç dozu: 1/532.000, Toplam süre: 400 dakika
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rehberi uygulama öncesi radyokontrast madde ile deri 
testleri yapılmasını da önermektedir (153). Ancak negatif 
deri test sonuçlarına rağmen uygulama sırasında sistemik 
reaksiyonlar gelişebilmektedir (107,332). 

Adrenalin: Yapılan bir meta-analizde, yılan anti-
venomu ile tedavi öncesinde hastalara adrenalin ile 
premedikasyon uygulamasının anafilaksi riskini azalttığı 
belirlenmiştir (333). Güncel rehberler de yılan anti-venomu 
uygulanacak hastalarda adrenalin ile premedikasyon 
yapılmasını önermektedir (Kanıt düzeyi I, Öneri düzeyi 
A) (26,306). 

Omalizumab: Bir anti-IgE monoklonal antikorudur 
(215). Uzun dönem izlemde anafilaksi tekrarının önlen-
mesinde kullanılan VİT’de nadiren de olsa tekrarlayan şid-
detli sistemik reaksiyonlar gelişebilir ve bu nedenle tedavi-
nin sonlandırılması gerekebilir (4). Bu durum genellikle 
bal arısı venom allerjisinde, eşlik eden astım, mastositoz 
veya serum bazal triptaz düzeyi yüksek olanlarda görül-
mektedir (300,313). Özellikle bu hastalarda tekrarlayacak 
reaksiyonun ciddi, hatta ölümle sonuçlanma riski daha 
yüksek olduğundan etkinliği kanıtlanmış VİT’in uygulan-
ması çok daha fazla önem taşımaktadır (4,30,313,314). Son 
dönemlerde literatürde VİT öncesinde ve/veya eş zamanlı 
omalizumab tedavisiyle, başarılı immünoterapi uygula-
maları olgu serileri olarak bildirilmektedir (Kanıt düzeyi 
III, Öneri düzeyi C) (219,324,334). Benzer şekilde besin 
immünoterapisinde de eş zamanlı omalizumab tedavisiyle 
ciddi yan etki gelişiminin önlendiğine dair dair çalışmalar 
bulunmaktadır (335,336). Son dönemde yer fıstığı allerji-
sine sahip çocuklar üzerinde yapılan randomize-plasebo 
kontrollü bir çalışma, oral immünoterapi ile birlikte oma-
lizumab uygulanan gruptaki çocukların plasebo grubun-
daki çocuklardan yaklaşık beş kat daha fazla oranda, yan 
etki sıklığında artış olmaksızın hedef miktardaki (4 gr) 
yer fıstığını tüketebildiğini ortaya koymuştur (337). An-

Farmakolojik profilaksi

Premedikasyon: Radyokontrast maddelerin 
kullanımına bağlı immün ve immün olmayan  
mekanizmalarla anafilaksi gelişebilir (310). İyonik-
yüksek ozmolarite (≥1400 mosm/kg) sahip kontrast 
maddelerin yaygın olarak kullanıldığı dönemde yapılan 
gözlemsel çalışmalar, premedikasyon uygulamasının 
tekrar sistemik reaksiyon gelişme riskini %17-60 oranında 
azalttığını göstermiştir (328-330). Bazı küçük seri 
çalışma sonuçları ve olgu raporları ise özellikle immün 
(IgE)-aracılı ve/veya ciddi reaksiyonları olan hastalarda 
premedikasyonun reaksiyon tekrarını önlemede yetersiz 
kaldığını desteklemektedir (153). Aynı zamanda, daha 
önce allerjik reaksiyon öyküsü olmayan 10.011 erişkinin 
dahil edildiği sistematik derleme, premedikasyonun 
radyokontrast maddeye bağlı sistemik reaksiyon 
gelişimini önlemede yetersiz kaldığını göstermiştir (301). 
Günümüzde iyonik olmayan düşük (500-900 mosm/kg) 
ve/veya izoozmolariteye (290 mosm/kg) sahip kontrast 
maddelerin yaygın kullanımıyla sistemik reaksiyon 
gelişme sıklığı azalmıştır (107). Bu nedenle radyokontrast 
madde ile reaksiyon öyküsüne sahip olmayan hastalarda 
premedikasyon önerilmemektedir (Kanıt düzeyi I, Öneri 
düzeyi A) (26,308,315). Aynı zamanda, bazı rehberler 
radyokontrast madde ile ilişkili anafilaksi öyküsü olan 
hastalarda, tekrarlama riskini azaltmak için mutlaka 
önceden reaksiyona neden olan radyokontrast maddeden 
farklı moleküler yapıya sahip kontrast maddenin 
kullanılması ve Tablo 18’de gösterilen premedikasyon 
protokolünün uygulanmasını önermektedir (Kanıt düzeyi 
III, Öneri düzeyi C) (107,307).

Bu yöntemle sistemik reaksiyon gelişme sıklığı %1’in 
altına düşürülse de (331), uygulama sırasında mutlaka 
tüm önlem ve müdahale şartlarının sağlanmış olması 
gereklidir (26,107,310). Bu önerilerin yanında EAACI 

Tablo 18. Radyokontrast ile ilişkili anafilaksi öyküsüne sahip hasta premedikasyon protokolü (107,310)

Kortikosteroid [uygulama öncesi 13., 7. ve 1. saatte]

Erişkin: Prednisolon, 50 mg /doz, oral veya Metilprednizolon, 40 mg/doz, intravenöz  

Çocuk: Prednisolon, 0.5-0.7 mg/kg/doz, oral (maksimum:50 mg/doz) veya Metilprednizolon, 0.5 mg/kg/doz, intravenöz 
(maksimum:40 mg/doz)
H1-antihistamin [uygulama öncesi 1. saatte]

Erişkin: Difenhidramin, 50 mg, oral/intramusküler/intravenöz

Çocuk: Difenhidramin, 1 mg/kg, oral/intramusküler/intravenöz (maksimum:50 mg/doz)

Acil uygulama gerektiğinde her 4 saatte bir yukarıdaki kortikosteroid dozu ile birlikte tek doz H1-antihistamin uygulanmalıdır.
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genellikle hastalar tarafından tolere edilememektedir 
(339). Bir olgu serisinde, steroid bağımlı beş hastanın 
tamamında tedaviye ketotifen eklenmesiyle atakların 
önlendiği veya sıklığının azaltıldığı rapor edilmiştir (340). 
Steroid kurtarıcı bu tedavilerden klinik yanıt alınamaz 
ise kesilmesi önerilir (338,339). Son dönemde bu dirençli 
hastalarda omalizumab tedavisinin atak tekrarını önlediği 
olgu raporlarında bildirilmektedir (341,342).

Uzun Dönem İzlemde Acil Durum Hazırlığı

Anafilaksi, uygulanan tüm koruyucu yöntemlere 
rağmen tekrarlayabilir (26,107,306,307). Bu konuda son 
zamanlarda yayınlanmış ilk prospektif çalışma, çoğu 
besinle ilişkili yaklaşık 300 anafilaksili çocuğun %18’inde 
bir yıl içinde anafilaksi atağının tekrarladığını ortaya 
koymuştur (343). Atağın, nerede, ne zaman gelişeceği, 
nasıl bir seyir göstereceği önceden öngörülemez (33). 
Bu acil, hayatı tehdit eden durumla karşılaşıldığında 
hızlı ve en doğru şekilde müdahale yapılması için her 
hastada acil durum hazırlığının tamamlanmış olması 
gereklidir (26,107,306,307). Acil durum hazırlığı için 
yapılması gerekenler dört başlıkta toplanmaktadır (1). 
Bunların en önemlisi AOE reçete edilmesi ve nasıl, ne 
zaman uygulanacağının öğretilmesidir. Acil tedavi planı, 
anafilaksi eğitimi ve tanımlayıcı kimlik taşıma diğer 
parçaları oluşturmaktadır (1).

Adrenalin oto-enjektörü

Acil tedavi planının en önemli parçasıdır (1,26,107,306-
308). Bu nedenle tekrarlama riski taşıyan hastalara tek 

cak omalizumab tedavisinin hangi dozda, ne kadar süre 
ile uygulanacağı konusunda ortak görüş oluşması için ye-
terli klinik kanıt henüz mevcut değildir (Kanıt düzeyi IV, 
Öneri düzeyi D) (215). 

İdiyopatik anafilakside profilaksi: Bazı hastalarda 
anafilaksiye neden olan allerjen/tetikleyici tüm tanısal 
değerlendirmelere rağmen saptanamaz ve bunlar 
idiyopatik anafilaksi olarak adlandırılır (26,107,306,307). 
İdiyopatik anafilaksi, klinik özellikler ve atak sıklığına göre 
sınıflandırılır. Buna göre yılda en az altı veya son iki ayda 
en az iki atak geçiren hastalar sık tekrarlayan idiyopatik 
anafilaksi olarak tanımlanır (338). Bu gruptaki hastalara 
tanı anında sistemik kortikosteroid ve H1 antihistamin 
profilaksisi başlanması önerilir (306). Yapılan çalışmalar, 
bu tedavinin atakları önleme de etkili olduğunu 
göstermiştir (338,339). Güncel profilaksi protokolüne 
göre sistemik kortikosteroid tedavisi klinik kontrol altına 
alınana kadar (genellikle 1-2 hafta) her gün kullanılmalıdır 
(Tablo 19). Kliniğin kontrol altına alınabilmesi için 
bazı olgularda ise daha yüksek dozda ve uzun süreli 
kullanılması gerekebilir (338). Ardından 1-2 hafta 
süreyle günaşırı aynı dozda devam edildikten sonra 1-2 
hafta arayla dozu azaltıp (erişkinler için 5-10 mg) kesilir. 
Kortikosteroid tedavisi kesildikten sonra H1 antihistamin 
dozunun azaltıp kesilmesi denenmelidir (339). Bazı 
olgularda atak tekrarı nedeniyle kortikosteroid tedavisi 
kesilemez (steroid bağımlı idiyopatik anafilaksi) (338). Bu 
hastalarda kortikosteroid dozunu azaltmak ve kesmek için 
profilaksiye mast hücre stabilizatörü, oral salbutamol veya 
montelukast tedavisi eklenebilir (338). Oral salbutamol 

Tablo 19. Sık tekrarlayan idiyopatik anafilaksi profilaksisinde kullanılan ilaçlar ve dozları (339)

İlaçlar Erişkin Çocuk

H1-antihistamin 
Setrizin (oral) ≥ 10 mg/gün < 5 yaş için 5 mg/gün

6-11 yaş için 5-10 mg/gün
Sempatomimetik 

Salbutamol (oral) 2-4 mg/doz x 2 6-12 yaş için 2 mg/doz x 2
Mast hücre stabilizatörü 

Ketotifen (oral) 2-4 mg/doz x 3 < 3 yaş için 1 mg/doz x 2
Kortikosteroid

Prednisolon (oral) Başlangıç dozu:
40-60 mg/gün 1-2 hafta

Başlangıç dozu:
1-2 mg/kg/gün 1-2 hafta

1 ay başlangıç dozu / günaşırı; 
aylık 5-10 mg doz azaltılması ve kesilmesi

Omalizumab* ? ?
*Doz ve süre belirlenememiştir.
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daha doğru olduğunu düşündüklerini ortaya koymuştur 
(295,306,345). Bu nedenle eğitim sırasında adrenalin 
kullanımı konusunda endişeler giderilmeli, anafilakside 
diğer hiçbir tedavinin hayat kurtarıcı olmadığı, adrenalin 
tedavisindeki gecikmenin anafilaksiye bağlı ölümün en sık 
nedeni olduğu, anafilaksi anında kullanımını engelleyecek 
bir neden olmadığı anlatılmalı ve gerektiğinde tereddüt 
etmeden kullanmaları için cesaretlendirilmelidir (344). 
Eğitimlerde gelecekteki atağın geçmiştekinden tamamen 
farklı olabileceği, AOE’yi daima yanlarında taşımaları 
gerektiği, her an ihtiyaçları olabileceği hatırlatılmalıdır 
(26,107,306,307). Her oto-enjektörün bir kullanım süresi 
olduğu ve bu tarih geçtiğinde yenilenmesi gerektiği 
açıklanmalıdır (346). Ayrıca, AOE’nin hayat kurtarıcı 
olduğu ancak sonrasında mutlaka acil servise başvurması 
ya da 112’yi araması gerektiği söylenmelidir (306). Hasta 
veya ebeveynlerine düzenli kontrolün önemi anlatılmalıdır 
(345). Her kontrolde anafilaksi eğitimi tekrarlanmalı, 
yapılması gereken değişiklikler düzenlenmelidir (Kanıt 
düzeyi IV, Öneri düzeyi D) (1,26,190,306). 

Tanımlayıcı kimlik taşıma

Her hasta hastalığını, tetikleyici ajanların listesini, 
atak sırasında ne yapılması ve kiminle temasa geçilmesi 
gerektiğini belirten tanımlayıcı kimlik taşımalıdır. Bunlar, 
kola veya ayak bileğine takılabilecek takılar şeklinde veya 
cüzdan içinde taşınabilecek kartlar şeklinde kullanılabilir 
(Kanıt düzeyi IV, Öneri düzeyi D) (26,107,306). 

Anafilaksinin uzun süreli izlemi oluşturan tüm bu 
yaklaşımlar hasta ve/veya sorumlu bireylerde önemli 
psiko-sosyal sorunları da beraberinde getirmektedir 
(26,107,306). Yapılan çalışmalar hasta ve/veya sorumlu 
bireylerin artmış anksiyete ve endişe düzeyine sahip 
olduğunu ve buna paralel olarak yaşam kalitelerinin ciddi 
düzeyde bozulduğunu ortaya koymaktadır (347,348). 
Yaşam kalitesi bozulan ve ciddi anksiyeteye sahip hasta 
ve/veya sorumlu bireylerin psikiyatrist ve psikologlar 
tarafından takip edilmesi gereklidir (Kanıt düzeyi 
IV, Öneri düzeyi D) (306). Anafilaksinin izleminde 
birçok faktör, artmış anksiyete ve endişe oluşumuna yol 
açabilmektedir (107,306). Bunların başında allerjenden 
kaçınma/korunma konusunda yaşanabilecek yetersizlikler 
ve AOE taşıma ve kullanma gerekliliği gelmektedir (295). 
Bu nedenle hastalar ve/veya aileler sosyal aktivite ve arkadaş 
toplantılarına katılma konusunda tutucu davranmaktadır 
(306). Özellikle çocuklarının okul çağına gelmesi ve kendi 
denetimlerinden uzaklaşması aileler üzerinde önemli bir 
endişe kaynağı olmaktadır (309). 

hayat kurtarıcı tedavi olan adrenalin reçete edilmelidir 
(107,306,307). Günümüzde tedavide gecikmeye ve yanlış 
doz uygulamalarına neden olmaları nedeniyle AOE 
dışında diğer konvansiyonel yöntemlerin (adrenalin 
ampul-iğne-şırınga) reçete edilmesi önerilmemektedir 
(107,306). Mutlaka reçete edilen her hastaya ve/veya 
sorumlu bireylere AOE’nin nasıl kullanılacağı konusunda 
teorik ve pratik eğitim verilmelidir (Kanıt düzeyi IV, 
Öneri düzeyi C) (26,33,107). 

Acil tedavi planı

Mutlaka her hasta için özel acil tedavi planı 
hazırlanmalı ve yazılı olarak verilmelidir (26,107,306,307). 
Halen acil tedavi planı içinde bulunması gerekenler 
konusunda ortak bir görüş sağlanamamıştır (306). Bu 
planda bir anafilaksi semptom ve bulgu listesi olmalıdır. 
Mutlaka adrenalin oto-enjektör tedavisinin gecikmeden 
uygulanması ve hemen ardından Acil 112’nin aranması 
veya acil servise gidilmesi gerektiği vurgulanmalıdır (306). 
Ayrıca, her hasta için farklılık gösteren ve tedavi başarısını 
etkileyen eşlik eden hastalıkların ve düzenli kullanılan 
tedavilerin belirtilmesi de önemlidir (1). İdeale yakın 
olarak düzenlenmiş anafilaksi eylem plan örneği Şekil 5’de 
gösterilmiştir. Bu eylem planı, düzenli vizitlerde hasta veya 
ebeveynler ile tartışılmalı ve yeni bilgiler ve değişen şartlar 
doğrultusunda güncellenmelidir (Kanıt düzeyi III, Öneri 
düzeyi C) (26). 

Anafilaksi eğitimi

Anafilaksi eğitimi, uzun dönem izlemde yapılması 
gereken tüm koruyucu ve tedavi edici uygulamaların 
kalkanıdır (1,306). Tüm anafilaksili hastalara, ebeveynlere 
ve diğer sorumlu personel/bireylere (çocuk bakıcısı, kreş 
personeli, öğretmen, kamusal alan çalışanlarına) anafilaksi 
eğitimi verilmelidir (Kanıt düzeyi IV, Öneri düzeyi D) 
(26,306,309). Bu eğitimlerde temel mesaj; anafilaksinin 
ölümle sonuçlanabilecek bir allerjik hastalık olduğu, 
uygun tedaviyle hayatın kurtarılabileceğini kapsamalıdır 
(344). Anafilaksi eğitimlerinde, anafilaksi tekrarında 
ortaya çıkabilecek semptom ve bulguların neler olduğu 
ve AOE’ün ne zaman ve doğru şekilde nasıl uygulanacağı 
anlatılmalıdır (Kanıt düzeyi IV, Öneri düzeyi D) 
(26). Mutlaka AOE’ün nasıl kullanılacağı oto-enjektör 
maketleriyle uygulamalı olarak gösterilmelidir (1). Birçok 
çalışma, hasta ve/veya sorumlu bireylerin anafilaksi 
tekrarında AOE kullanımından kaçındığını, ebeveynlerin 
çocuklarına zarar verme ve yanlış uygulama korkusu 
yaşadıklarını, AOE yerine antihistamin ve/veya inhaler 
astım tedavilerini kullandıklarını, acil servise götürmenin 
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olduğu sürece oral ilaçlar tercih edilmeli ve parenteral 
uygulamadan kaçınılmalıdır (307). Aynı zamanda tanısal 
ve terapötik işlemler sonrası hasta işleme özgü belirli bir 
süre takip edilmelidir (307). Örneğin; parenteral ilaç ve 
allerjen immünoterapi uygulamasından sonra 30 dakika, 
besin uyarı testi tamamlandıktan sonra 1 saat, astım için 
omalizumab enjeksiyonu sonrası 30 dakikadan 2 saate 
kadar beklenmesi önerilmektedir (306). Ayrıca başta 
hekimler olmak üzere sağlık çalışanlarının anafilaksi tanısı 
ve tedavisi konusunda bilgi düzeylerinin yeterli olması 
gereklidir (2). Yapılan çalışmalar maalesef hekimlerin ve 
sağlık çalışanlarının anafilaksi tanı ve tedavisi konusunda 
yeterli bilgi düzeyine sahip olmadıklarını göstermektedir 
(350,351). Bu nedenle ulusal allerji dernekleri ve allerji 
klinikleri tarafından anafilaksi tanı ve tedavisi konusunda 
sağlık çalışanlarına düzenli eğitimlerin verilmesi son 
derece önemlidir (352).
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Okul ve Diğer Toplumsal Alanlarda Anafilaksi 
Tekrarının Önlenmesi 

Anafilaksi ataklarının yaklaşık beşte biri okulda 
gelişmektedir (306,309). İngiltere genelinde yapılmış bir 
çalışma okulların %61’inde anafilaksi riskine sahip en az bir 
öğrencinin bulunduğunu ortaya koymuştur. Bu nedenle 
her okulun okul yönetimi tarafından oluşturulacak bir 
resmi acil hareket planı olmalıdır (Kanıt düzeyi IV, 
Öneri düzeyi D) (309). Bu planın oluşturulması için 
okul yönetimi başta ulusal allerji dernekleri ve/veya allerji 
uzmanları olmak üzere bölgesel sağlık çalışanlarıyla iletişim 
halinde olmalıdır (309). Anafilaksi tekrarlama riskine 
sahip her çocuğa özel acil hareket planı düzenlenmeli ve 
planın gerektiğinde uygulanması için ülke ve okul şartları 
dikkate alınarak okul hemşiresi veya sınıf öğretmeni 
görevlendirilmelidir (Kanıt düzeyi IV, Öneri düzeyi D). 
Aynı zamanda okulların AOE sahip olması ve gerektiğinde 
kullanılması, mortalite ve morbiditenin azalmasını 
sağlayacaktır (306). Sağlık çalışanları tarafından okul 
görevlilerine anafilaksinin tanınması, klinik semptomlar 
ve acil tedavi uygulamaları konusunda eğitim verilmelidir 
(Kanıt düzeyi IV, Öneri düzeyi D) (309).

Bu eğitimler sadece okul görevlileri ile sınırlı 
kalmamalı, kamp sorumluları, havayolu, alışveriş merkezi, 
restoran ve besin endüstrisi çalışanları ile resmi kurumları 
kapsayacak şekilde tüm ortak yaşam alanı sorumlularına 
ve görevlilerine ulaştırılmalıdır (Kanıt düzeyi IV, Öneri 
düzeyi D) (309,349). Bu eğitimlerde anafilaksinin basit 
bir sağlık sorunu olmadığı, tanınmaz ve tedavi edilmezse 
ölümle sonuçlanabileceği vurgulanmalı ve bu konuda 
toplumsal farkındalık artırılmalıdır (306,309,49). 

Sağlık Uygulama Alanlarında Anafilaksi Riskini 
Azaltmaya Yönelik Genel Önlemler

Sağlık uygulama alanlarında (hastane, klinik ve 
muayenehane) tıbbi işlemler sırasında da anafilaksi 
gelişme riski kaçınılmazdır (306). Besin veya ilaç uyarı 
testi, bir biyolojik ajanın infüzyonu, AİT, ilaç uygulamaları 
ve enfeksiyöz hastalıkları önlemek için yapılan aşılama ile 
anafilaksi tetiklenebilir (107). Hastaya ya da işleme bağlı 
risk faktörlerinin bilinmesi, tanısal ve terapötik işlemler 
için hastaların dikkatli seçilmesi, her uygulama öncesi 
hastaların yeniden değerlendirilmesi (astım alevlenmesi 
veya FEV1 <%70) anafilaksi riskini en aza indirmek için 
gereklidir (306). İlaç uygulamaları öncesinde mutlaka 
bireyde ilaç allerjisi varlığı sorgulanmalı, varsa çapraz 
reaksiyonlar açısından değerlendirilmeli, mümkün 
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