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Kemoterapi almis hastada intraoperatif efedrin alerjisi ve perio-
peratif hipersensitivite reaksiyonlar: anestezi, farmakolojik aci-
dan 6zgiil bir durumu temsil eder ve bu siire boyunca ¢ok sayida
yabanci maddelere maruz kalan hastalarda erken agir1 duyarlilik
reaksiyonlar1 veya anafilaksi gelisebilir. Otuz yedi yasindaki, to-
tal abdominal histerektomi planlanan hastada intraoperatif hi-
potansiyon gelismesi nedeniyle (5 mg) efedrin iv uygulandi. Uy-
gulama sonrast ayni ekstremitenin iv kaniiliin yerlestirildigi ven
trasesi hattinda kizariklik goriildii. Yaklasik 15 dakika sonra her
iki ekstremitede, batinda yaygin iirtiker plaklart gozlendi. Intra-
vendz kristalloid infiizyon hizi arturilarak, metilprednisolon (100
mg+100 mg), Feniraminmaleat (45,5 mg) verildi. Postoperatif
sorunsuz ekstiibe edilerek postoperatif bakim iinitesinde gozleme
alindi. Lezyonlart postoperatif 60. dakikada tamamen ortadan
kalkmasinin ardindan yasamsal bulgularinin da istikrarli olmas:
nedeniyle servise alindi. Cerrahi takibinde herhangi bir kompli-
kasyon gelismeyen hasta yatiginin ikinci giiniinde taburcu edildi.

Anahtar Kelimeler: Efedrin, intraoperatif, hipersensitivite reak-
siyonlart

Girig

Anaesthesia represents a specific set-up in respect to pharmacology,
and during this time, early hypersensitivity reactions or anaphylaxis
may occur in patients who are exposed to a great number of foreign
substances. Intravenous ephedrine (5 mg) was applied to a 37-year-
old patient due to the development of intraoperative hypotension
in a total abdominal hysterectomy operation. After application,
hyperaemia was seen in the track of the intravenous catheter of
that extremity. Approximately 15 minutes later, urticarial plaques
were observed extensively in the abdomen and in both extremi-
ties. Methylprednisolone (100 mg+100 mg) and pheniramine
(45.5 mg) were given with an increasing infusion rate of intrave-
nous crystalloid. The patient was extubated without any problem
and removed to the recovery unit for observation. After the total
disappearance of lesions at postoperative 60 minutes and because
of the stability of vital signs, the patient was removed to the service.
In the follow-up of surgery, no complication developed, and the
patient was discharged on postoperative day 2.
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lerjik ilag reaksiyonlari ilaglara bagli tiim istenmeyen etkilerin %6-10"unu olusturur. ilag reaksiyonunu Diinya Alerji
Organizasyonu, IgE veya T hiicre aracilikls hipersensitivite reaksiyonlari ile olusuyorsa ilag alerjisi olarak tanimlamig-

1r. Tlag alerjisi kendisini en fazla deri bulgulari ile gostermekeedir (1).

Anestezi sirasinda kullanilan ilaclardan genel anestetikler, lokal anestetikler, kas gevseticiler, opioidler, antibiyotikler, intra-
vendz swvilardan voliim genisleticiler ve kan {iriinleri gibi bircok etkene karst duyarlt hastalarda alerjik reaksiyon goriildii-
gii bilinmekreedir. Anestezi sirasinda, anafilaksi ya da anafilaktoid reaksiyondan sorumlu olabilecek pek ¢ok ila¢ bir arada
kullanildigs i¢in sorumlu ajani saptamak giictiir. Bu ilaglardan genel anestezi sirasinda en sik kas gevseticilere karst alerjik
reaksiyon goriilmektedir. Hatta kas gevseticilerin etkisini geri dondiirmek i¢in kullanilan Sugammadekse bagli anafilakeik
reaksiyonlarda saptanmigtir (2). Biz bu olgu sunumunda anestezi sirasinda daha énce bildirilmis bir vaka bulunmayan efed-
rinin neden oldugu ilag alerjisini sunmayi ve perioperatif hipersensitivite konusunu ele almay1 amagladik.

Olgu Sunumu

Otuz yedi yasindaki hasta total abdominal histerektomi i¢in ameliyata alindi. Hastanin anestezi ykiisiinde sirasiyla sezar-
yen, multinodiiler guatr nedeniyle tiroidektomi, meme kanseri nedeniyle mastektomi ve meme rekonstiiksiyonu icin genel
anestezi aldig1, komplikasyon goriillmedigi ve herhangi bir ilag alerjisi bulunmadig tespit edildi. Ayrica meme kanseri nedeni
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I Resim 1. Bilateral alt ekstremitelerde iirtikeryal lezyonlar

ile kemoterapi almis ve giinde 1 defa 20 mg tamoksifen kulla-
niyordu. Hasta ameliyat odasina alinarak standart monitori-
zasyonu yapildi. Intravensz damar yolu agilip %0,9 izotonik
sodyum kloriir infiizyonuna baglandu. Indiiksiyon dncesi kalp
atum hizi 108 aum dk’, noninvazif kan basinct 110/68 mmHg,
SpO, %100 olan hastaya indiiksiyonda propofol 2 mg kg™ ve
fentanil sitrat 1 pgr kg! ve rokuronyum 0,6 mg kg kullani-
larak endotrakeal entiibasyon yapildi.

Anestezi idamesinde %50 N,0+%50 O, oksijen ve sevoflu-
ran verildi. Ameliyatun baglangicindan 50 dakika sonra hi-
potansiyon (77/46 mmHg) gelismesi nedeniyle intravenoz
5 mg efedrin uygulandi. Uygulama sonrast ayni ekstremi-
tenin intravendz kaniiliin yerlestirildigi ven trasesi hattinda
kizariklik gorildi. Yaklagtk 15 dakika sonra her iki alt eks-
tremitede, batinda yaygin trtiker plaklart gozlendi (Resim 1).
Hipotansiyonu devam eden hastanin intravenéz kristalloid
infiizyon hizi arturildi. Intravensz yolla 100+100 mg me-
tilprednisolon, 45,5 mg Feniramin maleat verildi. Urtiker
plaklarinda gerileme gozlenen hastanin yagamsal bulgular
istikrarlt hale geldi. Girigim 90 dakika siirdii ve tiim havayolu
refleksleri geri dondiikten sonra ekstiibe edilerek postoperatif
bakim {initesinde gozleme alindi. Lezyonlari postoperatif 60.
dakikada tamamen ortadan kalkmasinin ardindan yasamsal
bulgularinin da istikrarli olmast nedeniyle servise alindi. Pos-
toperatif IgE degeri 443 IU L' (0-100 IU L) olarak 8lgiildii.
Takiplerinde herhangi bir sorun gelismeyen hasta ikinci gii-
niinde sifa ile taburcu edildi.

Tartisma

Anestezi, farmakolojik agidan 6zgiil bir durumu temsil eder
ve bu siire boyunca anestetikler, analjezikler, antibiyotikler,
antiseptikler, kan iiriinleri, heparin, polipeptidler ve damar
ici hacim genisleticilere maruz kalan hastalarda erken asir1
duyarlilik reaksiyonlari veya anafilaksi gelisebilir (3). Periope-
ratif donemde alerjik reaksiyona neden olan ajanlar Tablo 1'de
gosterilmigtir (4).

Alerjik reaksiyonlar dort tip olarak tanimlanmugur. Tip 1
(aninda agiri duyarlilik) reaksiyonlar IgE antikoru aracilig
ile meydana gelir ve genellikle mast hiicreleri ve bazofiller ile
iligkilidir. Tarihsel olarak, gercek anafilaksi bu hiicrelerin IgE
bagimli aktivasyonu ile baglatilir. Tip 2 reaksiyonlart sitotok-

ITablo 1. Perioperatif dénemde alerjik reaksiyona neden

olan ajanlar

Anestezik ajanlar

Idiiksiyon ajanlari (kremofor-¢oziilebilir ilaglar, barbitiiratlar,
etomidat, propofol)

Lokal anestetikler (para-aminobenzoik ester ajanlar)

Kas gevseticiler (siiksinilkolin, gallamin, pankiironyum,
d-tubokiirarin, metakiirin, atrakiiryum, vekiironyum,

mivakiiryum, doksakiiryum)

Opioidler (meperidin, morfin, fentanil)

Diger ajanlar

Antibiyotikler (sefalosporinler, penisilin, siilfonamidler,
vankomisin)

Aprotinin

Kan tiriinleri (tam kan, eritrosit siispansiyonu, taze
dondurulmus plazma, trombosit siispansiyonu, kriyopresipitat,
fibrin glue, gamma globulin)

Kemik sementi

Simopapain

Kortikosteroidler

Siklosporin

flaca eklenen iiriinler (koruyucular)

Furosemid

Insiilin

Mannitol

Non-steroid antiinflamatuar ilaglar

Protamin

Metilmetakrilat

Radyokontrast ajanlar
Lateks (dogal kauguk)

Streptokinaz

Vaskiiler greft malzemesi

Vitamin K

Kolloidal voliim genisleticiler (dekstranlar, protein fraksiyonlar,
albumin, HES)

siktir. Bu reaksiyonlara hiicre ytkimina yol agan kompleman-
lart etkinlegtiren bir hiicre yiizeyi antijenine y6nelik bir IgG
ya da IgM antikorlarindan kaynaklanir. Tip 3 reaksiyona,
dolagimdaki ¢oziiniir antijen ve IgG veya IgM antikor komp-
leksleri neden olur. Kompleman varliginda, bu kompleksler
kan damarinin duvarlarina ve membranlarin biitiinliigiine
zarar verir. Tip 4 reaksiyonlar antikorlarin yerine duyarlan-
mus lenfositleri igerir. Bir ila¢ ya da antijenin sensitizasyonu
takiben, lenfositler, antijene karsi inflamatuar yanita aracilik
eden lenfokin salinimu ile reaksiyon vermektedirler (5). Pseu-
doalerjik reaksiyon ise alerjik reaksiyon ile klinik olarak benzer-
dir, fakat (6rnegin; histamin salinimi sonucu) immiinolojik
ozelligi yoktur. Pseudoalerjik reaksiyonlar i¢in risk fakeorleri
duygusal stres, atopi, histamin i¢in duyarliligin artmasi ve ka-
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din cinsiyettir (6). Anestezi altindaki hastalarda alerjik reaksi-
yonun hayat tehdit eden ve vazodilatasyon ile azalmis venoz
déniige sebep olan kardiyovaskiiler ¢okiistiir.

Dewachter ve ark. (7) néromiiskiiler blokerler ve antibiyo-
tiklerin perioperatif anafilaksiyi tetikleyen en yaygin ilaglar
oldugunu bildirilmiglerdir. Mertes ve ark. (8) anestezide en
stk alerjik reaksiyonlarin néromiiskiiler blokerlere karst oldu-
gunu ve bunu lateks ve antibiyotiklerin takip ettigini bildir-
miglerdir. A¢iklanamayan intraoperatif kardiyovaskiiler ¢8kiis
lateks (dogal kauguk) ile tetiklenen anafilaksiye baglanmustir.
Hatta vaskiiler greft materyallerinin de intraoperatif reaksiyon
olusturduklari bildirilmistir (9). Gegmiste iist solunum yolu
enfeksiyonlarinin semptomatik tedavisinde kullanilan sempa-
tomimetik igeren preparatlara karst olusan alerjik cilt reaksi-
yonlar1 gosterilmistir (10). Fakat intraoperatif efedrin kullani-
mina bagli olgumuzla benzer bildirilmis bir vaka yoktur.

Pek cok ilaca karst alerjik reaksiyon riskinin %1-3 oldugu-
nu ve Amerika Birlesik Devletleri’nde yetigkinlerin yaklagik
%>5’inde bir veya daha fazla ilaca alerjilerinin oldugunu sapta-
mugtir (9). Bununla birlikte Hung ve ark. (5) cerrahi hastala-
rin dortte birinden fazlasinda bir veya birden fazla ilag alerjisi
olmasina ragmen ilag alerjilerinin sadece %50’sinde gercek
ilag alerjisi oldugunu bildirmiglerdir.

Alerjik ilag reaksiyonlar: spesifik antikorlar veya lenfositlerin
aracilik ettigi reaksiyonlardir. Bu reaksiyonlar dért hiper-
sensitivite reaksiyonundan birincisi olarak tanimlanir. Tip 1
reaksiyonlar anestezi sirasindaki mortalite ve morbiditenin
onemli bir sebebidir. lag reaksiyonlart baslica geng ve orta
yasli eriskinlerde ve kadinlarda daha fazla gorillmektedir. Ay-
rica genetik faktdrlerin de énemli oldugu bildirilmistir. Tip
1 hipersensitivite reaksiyonunun tahmini gériilme orant tiim
anestezi vakalari arasinda 1:1250 ve 1:10000°dir (11). Cogu
serilerde, Tip 1 reaksiyonlar perioperatif siire icinde gdzlenen
tim asir1 duyarlilik reaksiyonlarinin en az %60’in1 temsil
eder. Fransiz veri tabanlarina gére IgE aracili (Tip 1) aler-
jik reaksiyonlarin her bir milyon girisimde 100,6 oraninda
gorildigli tahmin edilmektedir (12). Tahmin edilen 6liim
orant ise %3-9 olarak bildirilmigtir (13). Hastamizin posto-
peratif serum IgE seviyesi 443 IU L' (0-100 IU L")dir ve
efedrin verildikten 15 dakika sonra yaygin cilt lezyonlarinin
goriilmesi nedeniyle IgE aracili Tip 1 reaksiyon ile uyumlu
olabilecegini diisiindiirmektedir.

Cogu anestetik ilacin alerjik reaksiyonu icin gerekli geleneksel
invivo ve invitro tanisal testler ya mevcut degildir ya da uygu-
lanabilir degildir. Tan1 acisindan en 6nemli faktor doktorun
ters bir etki ile kargilagtiginda bunun bir ilaca bagli olabilece-
ginin farkinda olmasidir (9). Intradermal cilt testinde antijen
sunumunu takip eden birkag dakika icerisinde ciltteki mast
hiicrelerinden salgilanan histamin vazodilatasyon ve vaskii-
ler gecirgenlikeeki artisa bagli bélgesel 6dem olusturmakta-
dir. Fisher (14) perioperatif donemde anafilaktik reaksiyon
yasayan olgularin cogunlugunda uygulanabilecek basit, gii-
venli ve kullanslt bir metot oldugunu ileri siirmiistiir. [laca

ozgiin IgE antikorunun gozlenmesi ilacin uygulanmasi du-
rumunda hastanin anafilaksi riskinin olacaginin kanit olarak
kabul edilmektedir (9). Ulkemizde sempatomimetiklere Gzel
IgE antikorlarina bakilamamakeadir. Ayrica alerjik reaksiyon-
larin tanisinda serum triptaz ol¢timleri rehberlerde tavsiye
edilmektedir. Serum triptaz artist sadece mast hiicresi degra-
niilasyonunu gosterir. Alerjik veya alerjik olmayan anafilaksi
ayrimint gostermemesine ragmen IgE aracil reaksiyonlarda
serum triptaz diizeyinin 25 mcg L'"nin {izerinde oldugu ileri
siiriilmiigtiir (8). Biyolojik yarilanma émrii 2 saat oldugun-
dan serum triptaz diizeyine 1-6 saat i¢inde bakilmalidir. Has-
tanemizde serum triptaz 6l¢timii yapilamadigindan bu hasta-
da bakma imkanimiz olmamistir.

Alerjik reaksiyonun tedavisinde sorumlu antijen ile temasi
kesilerek mediyator iiretimi ve salgilanmasinit inhibe etmek
ve serbest mediyatorlerin etkilerini modiile etmek amaglanir (6).
Ayrica yayinlanan tiim makalelerde tavsiye edildigi gibi anes-
tezi sirasindaki hipersensitivite reaksiyonlarinin tedavisinin
temel tast epinefrin ve sivi tedavisidir. Anestezi sirasinda,
hasta ménitérizedir ve hizli intravensz epinefrin uygulamak
icin intravendz yol vardir ayrica anestezist gozetiminde olmast
erken tant koyulmasini saglar. Ancak, reaksiyonun siddeti ve
tedaviye yanit ¢ok genis bir diziden olabilir bu nedenle epi-
nefrin uygulanmasi semptomlarin siddeti ile sekillendirilme-
lidir (8). Stvi replasmani, kortikosteroidler, antihistaminikler,
bronkodilatatérler tedaviye destek amaciyla kullanilabilir.
Olgumuzda cilt reaksiyonlarinin olmast ve anafilaksi tablo-
sunun goriilmemesi nedeniyle steroid tedavisi uyguladik ve
lezyonlarin kayboldugunu gordiik.

Sonug

Anestezi uygulamalarinda yaygin kullanimi bulunan efedrin
hipersensitivite reaksiyonuna neden olabilmektedir. Hiper-
sensitivite reaksiyonlarinin tan: yéntemleri arasinda cilt test-
lerinin diginda serum triptaz, spesifik IgE olctimii ve bazofil
aktivasyon testleri kullanilmaktadir. Kemoterapi immiin sis-
tem cevabini degisebilmektedir (15). Bu nedenle kemoterapi
uygulanan hastalarin anestezisinde kullanilan ilaglara kargt
cilt lezyonlarindan anafilaksiye kadar uzanan sonuglar dogu-
rabilecegi goz ardi edilmemelidir.

Hasta Onami: Yazili hasta onami bu ¢alismaya katilan hastadan
alinmugtir.
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