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OLGU SUNUMU CASE REPORT

Klaritromisin ile nadir bir allerji: [zole anjiyo6dem

A rare allergy to clarithromycin: isolated angioedema
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Makrolid grubu antibiyotiklerle allerji nadir goriilmektedir. Bun-
larinda ¢ogunlugu trtiker, makiilopatiler dokiinti, fiks ilag ertipsi-
yonu seklinde cilde sinirli reaksiyonlardir. Makrolidlerle trtikerin
eslik etmedigi izole anjiyoodem daha 6nce bildirilmemistir. Bu
sunumda birbirinden farkli ilaglarla anjiyo6dem tarifleyen ancak
yapilan oral provokasyon testleri sonrasinda sadece klaritromisin
ile izole anjiyo6dem tanisi konulan dokuz yagindaki olgu esliginde
makrolid allerjileri tartigrlmistir.

(Asthma Allergy Immunol 2015;13:94-96)
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GIRIS

Makrolid grubu antibiyotikler iist ve alt solunum
yolu infeksiyonlari, deri ve yumusak doku infeksiyonlari,
Helicobacter pylori eradikasyonu ve seksiiel gecisli hasta-
liklarin tedavisi gibi genis bir endikasyon araliginda kul-
lanilir. Ayrica klaritromisin, penisilin allerjisi olanlarda
alternatif olarak tercih edilir!!). Makrolidlerle hipersensi-
tivite %0.4-3 arasinda bildirilir ve makrolidlerin giinlitk
pratikte kullanimi en giivenli antibiyotiklerden oldugu
dissiiniiliir?). Burada farkl ilaclarla anjiyoddem Oykiisii
veren, yapilan tanisal testler sonrasinda klaritromisinle
izole anjiyoddem tanist konulan gocuk olgu esliginde
makrolid allerjileri tartistlmigtir.

ABSTRACT

Allergic reactions with macrolide group antibiotic is rare. Most
of these reactions are limited to skin and seen as urticaria,
maculopapular exanthem or fixed drug eruption. Clarithromycin
associated angioedema without urticaria has not been reported
previously. In this report, we presented a nine years old boy who
describes angioedema with different groups of drugs but the
only agent that could be proven with oral provacation tests was
clarithromycin. Here in, under scope of this patient, we discuss
macrolid allergies.

(Asthma Allergy Immunol 2015;13:94-96)
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OLGU SUNUMU

Dokuz yasindaki erkek hastanm, ilk kez iki yil 6nce
bogaz infeksiyonu nedeniyle verilen klaritromisin ve n-ase-
til sistein surup kullanirken tedavinin ikinci giintinde, ilag-
lar1 igtikten hemen sonra goz kapaklarmin ve dudaklarinin
sistigi, tedavisiz diizeldigi s6yleniyordu. Birkag ay sonrasin-
da yine bogaz infeksiyonu icin verilen sefiksim siispansiyon
ve n-asetil sistein surup kullanirken, tedavinin ikinci ya da
tctincii gliniinde goz kapaklary, el ve ayaklarinda, kendili-
ginden iki giinde diizelen sislikler oldugu anlatildu. Sisliklere
eslik eden, anafilaksi diistindiirecek bagka semptom ve/veya
bulgu tariflenmiyordu. Hasta ve ailesinde atopik hastalik
oykiisii yoktu. Ailede, hasta disinda ilag allerjisi 6ykiisii ve
anjiyoodem Oykiisti yoktu. Fizik muayenesi dogaldi. Dis
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merkezde bakilan tam kan sayimi (eozinofil sayis1 148/
mm?, %2), tam idrar tetkiki, sedimentasyon ve biyokimya
degerleri normaldi. izole anjiyoddem tarifledigi i¢in gali-
silan kompleman 4’te normal sinirlardaydu. ilag allerjisini
ekarte etmek igin her g ilagla oral provokasyon testi
(OPT) yapilmasi planlandi. Oncesinde klaritromisinin
intravendz (IV) formu (Klacid IV 50 mg/mL, Abbott,
North Chiago, ILUSA) temin edilebildigi i¢in sirasiyla
1/1000, 1/100, 1/10 ve 1/1 konsantrasyonda prik test-
leri yapildi. Prik testleri negatif ¢ikinca sirastyla 1/1000
ve 1/100 konsantrasyonda intradermal testleri yapildi
ve onlarda negatifti. Sonrasinda n-asetil sistein surup
ve sefiksim stispansiyon ile yapilan OPT’si negatifken,
Kklaritromisin surup ile OPT sirasinda dordiincii dozdan
hemen sonra goz kapaginda ve elinde anjiyoddem gelisti,
baska semptom ve/veya bulgu eklenmedi (Tablo 1, Resim
1). Antihistaminik kullanimiyla anjiyo6demi diizeldi.
Hastaya bundan sonra klaritromisin etken maddeli ilag-
lar1 kullanmamas: gerektigi anlatilip, yazili olarak verildi.

TARTISMA

Simdiye kadar hastamiz disinda, ne ¢ocuklarda ne
de erigkinlerde OPT ile kanitlanmis klaritromisine bagli
izole anjiyo6dem rapor edilmemistir. Provokasyonla
kanitlandig: bildirilen makrolid allerjilerinin ¢ogu {irti-
ker, makiilopapiiler dokiintii ya da fiks ila¢ ertipsiyonu
gibi erken ve geg tip cilt reaksiyonlar: seklinde hafif reak-
siyonlardlr[3’4]. Ancak klaritromisinle anafilaksi, toksik
epidermal nekroliz, azitromisinle anafilaksi ve Stevens-
Johnson sendromu gibi agir reaksiyonlarda bildirilmis-
tir®=. Seitz ve arkadaglarinin calismasinda 119 eriskin
hastaya stipheli makrolidlerle yapilan OPT’nin 4 (%3.3)’t
pozitif bulunmu§tur[3]. Bu dort reaksiyon makiilopapiiler
eriipsiyon ve fiks ila¢ ertipsiyonu seklinde geg tip reaksi-
yondur. Mori ve arkadaslarimin ¢alismasinda da klarit-
romisin ile reaksiyon 6ykiisii olan 64 ¢ocuk hastanin 4
(%6)’tinde OPT pozitiftir. Yine bu reaksiyonlarda erken

ve geg tipte cilt reaksiyonu §eklindedir[10].

Makrolid allerjilerinde tanisal yaklasim beta-lak-
tam allerjilerinde oldugu gibi net degildir. Tanida deri
testleri sik kullanilmamaktadir. Ulkemizde oldugu gibi,

A4, 7

Resim 1. Klaritromisin ile provokasyon sirasinda hastanin sag Ust goz
kapaginda gelisen anjiyoodem.

makrolid grubu her antibiyotigin intravendz formu-
na ulagilamamasi bunda etkilidir. Ancak genel olarak
makrolidlerle deri testlerinde pozitiflik %25-50 oraninda
bildirilmekte olup dﬁsiiktﬁr[z]. Makrolidler i¢in kullanil-
dig1 bildirilen test konsantrasyonlar: birbirinden farklidir
ve standardize edilmemi§tir[3’4’7’10]. Ancak eritromisin,
azitromisin ve klaritromisin igin irritan olmayan intra-
dermal konsantrasyonlar tespit edilmi@tirm’lz]. Biz de
OPT oncesinde klaritromisin ile 1/1000 konsantrasyon-
dan 1/1 konsantrasyona kadar prik testlerini ardindan da
onerilen konsantrasyonda intradermal testlerini yaptik
ve hepsinin negatif oldugunu g()rdiik[lo’lz]. Bunlara
ilaveten makrolid allerjilerinde tani i¢in kullanildig:
bildirilen in vitro testlerin sonugclar1 da <;eli§kilidir[2].
Dolayistyla makrolid allerjilerinde kesin tani igin has-
tamizda oldugu gibi provokasyon testi yapilmalidir. Biz
aslinda OPT’yi yapmadan 6nce, farkli gruptan ilaglarla
anjiyoddem tariflendigi icin 6ykiiyli givenilir bulmadik

Tablo 1. Hastaya uygulanan oral provokasyon testleri ve sonuclari

ilaglar Verilen dozlar (mg)

Reaksiyon dozu (mg/kg)

Reaksiyon zamani* Ortaya cikan reaksiyon

N-asetil sistein 10, 25, 100, 300
5, 25, 100, 200

10, 25, 100, 150 7.7

Sefiksim

Klaritromisin

10 dakika Sag Ust goz kapag ve sol elde

anjiyoodem

* Reaksiyon zamani: Son dozla reaksiyon ortaya ¢ikmasi arasinda gegen stire.
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ve boyle bir pozitiflik beklemiyorduk. Hatta bu nedenle
klaritromisinle OPT’de baslangic dozunu onerilenden
yiksek tuttuk!!3,

Makrolidler arasinda ¢apraz reaksiyonla ilgili veriler
de sinirlt olmakla birlikte makrolid grubu antibiyotikler
arasi gapraz reaksiyonun pek olasi olmadig: diisiiniiliir?),
Yapilan caligmalar icinde deri testleri ve/veya provo-
kasyon testleri ile sadece alt1 olguda ¢apraz reaksiyon
gosterilmistir. Bunlarinda {igii eritromisin ile spiramisin
arasindadir'®”]. Bu nedenle biz de hastamizda Klaritro-
misinle diger makrolidler arasinda ¢apraz reaksiyonu
degerlendirmeye yonelik testler yapmay: diisiinmedik.
Ancak bu noktada erigskin bir hastada klaritromisinle,
antibiyotik dis1 bir makrolid olan takrolimus arasinda
capraz reaksiyon bildirildigi de akilda tutulmalidir(4],
Giinliik pratikte boyle bir durumla kargilasabilecegimiz
i¢in 6nemlidir.

Ayrica, galigmalar gozden gegirildiginde az sayi-
da hastada makrolidlerle desensitizasyon uygulandig1
goriilmektedir. Bunlardan ilki Mycobacterium avium int-
racelluare infeksiyonu nedeniyle baslanan klaritromisinle
ardindan da azitromisinle anafilaksi gelisen bir eriskin
hastadir. Bu hasta klaritromisinle basariyla desensitize
edilmis, klaritromisin ve azitromisin i¢in deri testleri-
nin desensitizasyon altinda negatiflestigi g6ri'11mi'1§t1"1r[7].
Diger desensitizasyonlar ise spiramisinle makiilopapiiler
dokiinti gelisen toksoplazmoz tanili iki hamile kadinda

spiramisinle yap11m1§;t1r[15 I

Sonug olarak; makrolid grubu antibiyotik allerjileri
nadir goriiliir ve gogu zaman ciltle sinirli hafif reaksiyon-
lardir. Tanida deri testlerinin degeri sinirhidir. Kesin tani
i¢in provokasyon testleri yapilmalidir.
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