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OZET
Amag: Beta-laktam antibiyotiklerde olusan tip 1
hipersensitivite reaksiyonlari tiptaki tiim ilerlemelere ragmen
tiim diinyada énemli bir klinik sorun olmaya devam etmektedir.
Bu ¢alismada hicbir ilag alerjisi dykiisii olmayan ¢ocuklarda
penisilin duyarhiligi aragtirilmigtir.
Materyal ve metod: Yaglar1 6-13 (ortalama 8.931.98) yil
arasinda degisen toplam 147 ¢ocukta Benzil Penisilol
Polilizin (PPL) ve Minor Determinant Karigimi (MDM)
iceren soliisyonlar kullanilarak énce prik, sonra intradermal
testler yapilmug, ek olarak da ev tozu akarlari ve mantarlar
gibi sik rastlanan bazi allerjenlere karsi duyarlilik
aragtirllmigtir.
Bulgular: Calisma grubunu olugturan ¢ocuklarda penisilin
duyarliligy oramt %15.64 olarak bulunmugtur. Bir vakada
PPL ile test sonrasinda anafilaksi gelismigtir. Ayrica vakalarin
bir kisminda ev tozu akarlar: ve mantarlara kargi da duyarhilik
bulunmug, ancak bu allerjenlere karsi duyarli olmanin
penisiline duyarliligi artirmadig gorilmiigtiir.
Sonuclar: Penisilin ve diger beta-laktam antibiyotiklerin
asirt kullamimi ¢ocuklarda klinik belirti olugturmadan
duyarlilagmaya yol agabilir.
Anahtar kelimeler: Penisilin sensitivitesi, Ilac allerjisi,
Anafilaksi.

SUMMARY

PENICILLIN SENSITIVITY AMONG CHILDREN WITHOUT
ANY HISTORY OF DRUG ADVERSE REACTIONS
Objective: IgE-mediated acute systemic reactions to penicillin
continue to be an important clinical problem throughout the
world in spite of every kind of advances in medicine. In this
study the prevalence of penicillin sensitivity among children
without known drug reactions was researched.
Study design: Prick and intradermal skin testing were
performed with benzylpenicillol (PPL) and Minor Determinant
Mixture (MDM) in 147 children aged 6-13 (mean 8.931.98)
years. In addition, sensitivity to some common allergens
such as house dust mites and moulds was also tested.
Results: The overall frequency of positive skin reactions was
15.6%. a mild anaphylactic rieaction occurred in a child
just after testing with PPL. Some of the children were also
sensitive to common allergens but these children were not
more sensitive to penicillin allergens.

Conclusions: We concluded that excessive usage of penicillins
and other beta-lactam antibiotics may lead to sensitization
of children without clinical symptoms.
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GIRIS

Yarim yiizyil1 asan bir siireden beri enfeksiyon
hastaliklarinin tedavisinde kullanilmasina ragmen,
penisilin ve diger beta-laktam antibiyotikler hala en
cok kullanilan antibiyotikler arasindadir (1). Yapilan
istatistiklerde 1999 yilinda diinyada en ¢ok recete
edilen ilk bes antibiyotikten li¢iiniin penisilin tiirevleri
oldugu goriilmiistiir (2). Bu kadar yaygin tiiketilmelerine
ragmen beta-laktam antibiyotiklerin kullaniminda
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baglica sorun allerjidir ve bu grup ilaglar ilag
allerjilerinin en sik rastlanan sebebidir (2). Ote yandan
tiim duyarli bireylerin 6nceden bilinmemesi yiiziinden
bu ilaglarin kullaniminda hekimler ve hastalar arasinda
tedirginlik olmasi da bagka bir sorundur. Bu ¢alismada
daha 6nceden higbir allerji 6ykiisii olmayan okul ¢agi
¢ocuklarinda penisilin duyarlilig1 arastirilmistir.

MATERYAL VE METOD

Calismaya Sisli Etfal Egitim ve Aragtirma Hastanesi
Cocuk polikliniklerine bagvuran ve ciddi bir hastalig
olmayan 6-13 yas aras1 ¢ocuklar alinmistir. Caligmanin
amaci ¢ocuklara ve ailelerine anlatilmig ve sozlii
onaylart alinmistir. Deri testleri hastalarin asil sorunlari
diizeldikten sonra yapilmistir. Cocuklarda tam ve



ayrintili Oykiiniin yaninda kendilerinde ve ailelerinde
herhangi bir allerjik hastalik olup olmadig: da
sorulmustur. Ozellikle ilag, gida, toz, polen, bocek
sokmasi vb. gibi maddelerle kargilastiklarinda allerjik
hastaliklarin semptomlarinin goriiliip goriilmedigi

aciklamalarla sorulmustur. Bilinen bir ilag allerjisi

olanlar ¢aligmaya alinmamuistir.

Fizik muayene ve 6ykiiniin yaninda biitiin cocuklarda
tam kan sayimi ve serum total IgE diizeylerine
bakilmigtir. Hastalarin en az son 3 hafta iginde hi¢bir
antihistaminik ila¢ almamis oldugu saptandiktan ve
acil miidahaleler igin gerekli kosullar saglandiktan
sonra deri testlerine gegilmistir. Penisilin deri testleri
icin Allergopharma (Reinbek-Germany) firmasinin
ticari olarak piyasaya sundugu “Allergopen” adli hazir
test kiti kullanilmistir. Deri testleri dnce major
determinant olan benzil penisilol polilizin (PPL)
soliisyonu ile sonra mindr determinant karigimi (MDM)
sollisyonu ile yapilmugtir. Prik testler igin sulandirilan
antijenlerden 6n kolun 6n yiiziine bir damla damlatilmig
ve stallerpoint igneleri kullanilarak deride bir
milimetrelik delik agilmustir. Yirmi dakikalik bekleme
sliresinin ardindan testler yorumlanmistir. Yorumlama
isleminde tiretici firmanin onerdigi kriterler esas alinmig
ve olusan odem plaginin ¢ap1 dlgiilmiistiir. Odem
plaginin ¢api 0-5 mm arasinda ise test negatif, 5 mm’den
biiyiik ise test pozitif kabul edilmistir. Prik testlerin
negatif bulunmasi durumunda intradermal testlere
gecilmis bu amagla 26 numara insiilin ignesi
kullanilarak, 6n kolun 6n yiiziine 0.05 ml antijen
soliisyonu verilerek bir kabariklik olusturulmus ve 20
dakika beklendikten sonra sonuglar prik testlerde oldugu
gibi yorumlanmistir. Yukarida yapilan dort ayr deri
testi igleminden herhangi birinde pozitif sonug¢ alinan
vakalar penisiline duyarli olarak kabul edilmistir (3,4).
Hastalarin tiimiine genel allerjik durumlarim belirlemek
icin ayrica ev tozu akarlar1 karisimi (Dermatofagoides
pteronysinus %50 + Dermatofagoides farinea %50) ve
mantar karigimi (Aspergillus tiirleri, Candida albicans
ve Penicillum tiirleri ) ile de prik testler yapilmistir.
Tiim testlerde pozitif kontrol olarak histamine fosfat
(10 mg-mL), negatif kontrol olarak da serum,fizyolojik
. kullanilmugtir.

Caligma sonucunda elde edilen veriler INSTAT GrafPad
istatistik programi kullanilarak analiz edilmis ve
karsilastirmalar i¢in Ki kare testi kullanilmis, p<0.05
degerleri anlamh kabul edilmistir.

BULGULAR

Calismaya yaslar1 6-13 yil (ortalama 8.931.98) arasinda
degisen, 74’1 (%50.34) kiz ve 73’1 (%49.66) erkek
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olan toplam 147 vaka alinmigtir. Vakalarin sistemik
muayenelerinde herhangi bir ciddi saglik sorunu
saptanmamuigtir. Hastalar poliklinige iist solunum yolu
enfeksiyonlar: veya basit travma gibi sebeplerle
bagvurmuslardir.

PPL ile yapilan prik testlerde bir vakada, intradermal
testlerde 17 vakada duyarlilik saptanmigtir. MDM ile
yapilan prik testlerde higbir vakada duyarlilik saptanmaz
iken, intradermal testlerde 5 vakada duyarlilik
bulunmustur. Toplam 23 vaka (9 kiz, 14 erkek) (%15.64)
bu 4 testten birine pozitif cevap vermis ve penisiline
duyarli olarak kabul edilmistir. Deri testi sonuglar:
Sekil 1’de gosterilmistir. PPL Pozitif bulunan bir vakada
islemin 10. dakikasinda anafilaksi gelismistir. Ancak
hasta acil tedaviye yanit vermistir. Penisilin duyarlilig
ile cinsiyet arasinda anlamli bir istatistiksel iligki
bulunmamustir (p>0.05). ’

Vakalarin 73’linde ailenin bir veya daha fazla bireyinde
brongiyal astma, allerjik nezle, kronik iirtiker ya da
egzama gibi bir allerjik hastalik oykiisii vardi. Ailede
bir allerjik hastalik bulunup bulunmamasiyla ¢ocuklarda
penisiline duyarli olma arasinda anlamli bir fark
bulunmamistir (p>0.05). Buna karsilik 44 vakanin
kendisinde ilag allerjisi disinda baska bir allerjik hastalik
vardi. Bu 44 vakadan 10’unda ayn1 zamanda penisilin
duyarlili1 da saptandi. Penisilin duyarlilig ile diger
allerjik hastaliklarin varlig1 arasinda da anlamli bir
fark bulunmamustir (p>0.05).

Penisiline duyarl olan 23 hastanin 7’sinde IgE degerleri
normal degerlerin iistinde bulunmustur. Yine bu
hastalarda genel allerjenlerle yapilan deri testlerinde
ev tozu akarlar karisimina 3 vaka duyarli bulunmustur.

TARTISMA

Tedavide penisilin kullanilan vakalarin yaklasik olarak
%0.7-10’unda allerjik reaksiyonlar goriildiigii rapor
edilmektedir (5). Bunlarin yalnizca %42’si tip 1
hipersensitivite reaksiyonu seklindedir. Ancak oldiiriicii
anafilaktik reaksiyonlarin goritlme olasilig1 genel
toplumda 2/100.000’in altindadir (6).

Penisilin ve diger beta-laktam antibiyotiklerin giderek
artan bir siklikta kullanilmasi ve anafilaksi gibi ciddi
komplikasyonlar sebebiyle gercek penisilin
duyarhilifinin saptanmasi igin testlerin dogru
yontemlerle yapilmasi gerekmektedir. Calismamizda’
daha onceden higbir ilag reaksiyonu Oykiisii olmayan
toplam 147 vakanin 23’iinde (%15.64) penisilin
duyarlilig: tespit edilmistir. Mendelson ve ark. (7)
penisilin allerjisi dykiisii veren 240 hastada yaptiklar
bir ¢aligmada bu oran1 %8.75 olarak bildirmislerdir.
Ayni ¢aligmada sadece MDM ile %14 hastada pozitiflik
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tespit edilmistir. Bizim ¢alismamizda ise 5 hastada
(duyarli bulunanlarin %21.73’ii) MDM ile pozitiflik
bulunmustur. Bu durum testlerde mutlaka MDM nin
de kullailmas gerektigini ortaya koymaktadir. Solley
ve ark. (8) yaptiklar: bir aragtirmada penisilin allerjisi
oykiisii olan 778 vakada penisilin G, ampisilin ve
metisilin’in polilizin konjiigatlari ile yaptiklar testlerde
%14 oraninda duyarlilik bulmuglardir. Bu ¢alismada
bazi hastalarda bu 3 reaktiften yalmzca birine kars:
reaksiyon goriliirken digerlerine goriilmedigi
saptanmustir. Bir baska ¢alismada ise beta-laktam
antibiyotiklere allerji siiphesi olan 325 gocukta yapilan
deri ve oral duyarlilik testleri sonucunda sirastyla %7.4
ve %4.6 beta-laktam duyarlilig: saptanmustir (1).
Oykiide higbir ilag allerjisi olmayan bireylerde deri
testi ile pozitiflik oram bir ¢alismada %7°den daha
diisiik bulunmustur (9). Oykii pozitif bile olsa testler
negatif oldugunda tip 1 reaksiyonlarin gériilme olasiligi
%]1’den daha azdir (10). Buna karsilik hem 6ykii hem
de deri testleri pozitif bireylerde énemli allerjik
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reaksiyonlar goriilme olasihigi %65-73 arasindadir
(9,10). Hastalarimizda higbir allerji 6ykiisii olmadig1
halde bu kadar oranda deri testi pozitifligine
rastlanmasini beta-laktam antibiyotiklerin iilkemizde
¢ok yaygin kullamlmasi sonucu duyarliligin artmasina
baghyoruz.

SONUC

Higbir ilag allerjisi 6ykiisii olmayan gocuklarda penisilin
duyarlihginin bu kadar yiiksek oranda bulunmasi,
toplumda duyarlilik oranim artirmamak igin penisilin
ve tlirevlerinin gereksiz yere kullanilmamasim
gerektigini gostermektedir. Daha ¢nceden higbir ilag
allerjisi Gykiisii olmayan vakalarda anafilaksi dahil her
tiirlii reaksiyonlar gelisebilecegi goz oniine alinmali
ve tani ve tedavi uygulamalart mutlaka acil kosullarin
bulundugu ortamlarda yapilmalidir.
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