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Tarihce

Beta-laktam antibiyotiklerin tipta kullanimi aslinda binlerce yil 6nceye gitmektedir. Giinimiizden 5000 yil 6nce yazilan Siimer tab-
letlerinde viicutta hastaliklari cin adi verilen (Tiirkge: can, Latince: genius) kii¢iik canlilarin hasta peynir kiifii yerse viicuttan kovu-
lacagi yazilmistir. Ayni uygulama Anadolu'nun dogusunda giiniimiize kadar gelmis ve kiiflii peynir sifa niyetine hastalara yedirilmis-
tir. Ancak penisilinlin bilimsel olarak bulunmasi 1929 yilinda miimkiin olmustur. Alexander Fleming stafilakoklarin cogalmasini Peni-
cillium notatumun engelledigini bulmustur. Howard Froley ve Ernest B.Chain adli arastirmacilarda penisilinli ilk kez 1941 yilinda uy-
gulamaya basladilar (1-3).

1946 yilinda penisilinle bagh ilk anaflaksi, 1949 yilinda da ilk olarak penisilinle bagl anaflaksiye bagh 6liim bildirildi. Ayni yil Sar-
dunya adasi lagimlarinda gelisen sefalosporiumdan adi verilen bir mantardan sefalosporin elde edildi. Halen basta penisilin olmak
lizere biitlin beta-laktam antibiyotikler biitiin Diinya'da yaygin olarak kullaniimakta ve milyonlarca insanin yagamini kurtarmaya de-
vam etmektedirler (3).

Epidemiyoloji

Beta-laktam antibiyotikler diger antibiyotiklerden daha az ters reaksiyonlara neden olurken daha fazla alerjik reaksiyonlara neden
olmaktadirlar. Beta-laktam antibiyotiklere bagl alerjik reaksiyonlarin goriilme sikhigi bazi yayinlarda %1-10, bazi yayinlarda da % 4-8
arasinda degismektedir (4). En sik rastlanan bulgu makulopapuler dokiintii ve dirtikerdir. Anaflaksi nadir goriilmektedir. Ancak ilagla-
ra bagh gelisen anaflaksinin yaklasik olarak % 75'i beta-laktam antibiyotiklerine bagl gelismektedir. Yapilan bir arastirmada proflak-
si amacl ile benzatin penisilin uygulanan 1740 hastanin 3.4 yil boyunca siiren uygulama sonucu alerjik reaksiyon 10.000 enjeksiyon-
dan 1.23'linde gelisirken, 12 yasin altindaki hichir hastada anaflaksi bildirilmemistir. Fatal anaflaksi gelisme riski ise 32000 enjeksi-
yondan birinde goriilmistiir (5).

A.B.D’de her yil penisilin uygulanan 400-800 hasta fatal anaflaktik reaksiyon ile 6lmektedir. Bu hastalarin yarisinda indikasyonu ol-
madigi halde antibiyotik 6nerilmistir. Penisilinle bagl anaflaksi cocuklarda eriskinlere gére daha nadir gériiliir. Bu daha cok tekrar-
layan uygulamalar sonucu duyarlanmanin artmasina baglanmaktadir (6).

Ingiltere’de yapilan bir aragtirmada 271 penisillin uygulanan hastanin 21'inde ilag ters reaksiyonu ortaya ¢ikmistir. Lokalize kasin-
tisiz ras 8 hastada, kusma ve/veya bulantisiz solunum gii¢ligii olmadan kagintili ras 8 hastada, niteligi tam olarak anlasiimayan kli-
nik bulgular 6 hastada, dispne ile giden jeneralise ras 3 hastada, gdgiis agrisi ile giden kasintil rag 3 hastada ortaya gikmustir (7).

Basta amoksillin olmak iizere aminopenisillinleri alan hastalarda kasintisiz makulopapiiler dékiintii siklikla gériilmektedir. Bir haf-
tayl asan siirede amoksillin alan hastalarda dokiintli ¢cikma orani % 5-10 arasindadir. E§er hasta enfeksiydz mononiikleozis ise bu
oran % 70-100"e gikar (8).

Bir diger grup beta-laktam antibiyotikler olan sefalosefalosporinlere karsi, 6zellikle 2. ve 3.kusak sefalosporinlere karsi siddetli ve
fatal alerjik reaksiyon ¢ikma ihtimali oldukca diisiiktiir. En sik ortaya cikan alerjik deri dokiintiileridir. (2. ve 3.kusak sefalosporinler-
de % 1-3 oraninda goriiliir).

Risk faktorleri

Beta-laktam antibiyotik alerjilerine karsi hangi hastalarin daha egilimli oldugu konusunda hem halk, hem de tip ¢cevrelerinde yan-
his kanilar vardir. Risk fakttrleri agsagida siralanmistir:

a) Hastanin yasi: Beta-laktam antibiyotiklere karsi en fazla risk tagiyan yas grubu 20-50 yaslari arasindadir. Cocuklarda bu antibi-
yotiklere karsi alerji gelisme riski diisiiktiir. 50 yasindan sonra da bu risk azalmaktadir.

b) Onceden yapilan penisilin uygulanmasi

c) Onceden hastanin cesitli yollardan penisilin uygulanmas:

Duyarlihigin gelismesine neden oldugu, uygulamanin sik yapilmasi duyarlligin gelisme olasihgini artirdigi igin risk faktoriidiir. Da-
ha dnceden penisilin uygulamasi yapilmamis hastalarda ilk uygulamada ¢ok nadir de olsa alerjik reaksiyon gelisebilir. Bu durum da-
ha dnce penisilin uygulanmig hayvan yenilmesi, penisilin ile bulagmis tibbi aletlerin kullanimi, saglik personelinin topikal temasi ve-
ya inhalasyonu sonucu duyarlanmanin gelismis olmasina bagli olabilir (6).

d) Cinsiyet, irk, HLA doku gruplar: Betalaktam antibiyotik alerjisinin gelismesinde bir risk faktorii degillerdir. Ancak Romano ve
arkadaslarinin yaptigi bir aragtirmada HLA-A2 (% 50) ve HLA-DRWS5 (% 83,3) doku grubu tasiyanlarda aminopenisilinlere karsi gecik-
mis tip duyarlihgin daha fazla oldugu bulunmustur (9).

e) Atopi: Penisilin allerjisinde atopi bir risk faktdrii degildir. Ancak penisilin allerjisi gelisen atopik hastalarda allerjik reaksiyonlar
daha siddetli olugsmaktadir (6).
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f) Parenteral uygulama: Penisiline karsi allerjik reaksiyonlar penisilin hangi yoldan verilirse verilsin ortaya ¢ikabilir. Ancak paren-
teral yoldan penisilin verildigi zaman klinik tablo ¢ok daha siddetlidir ve fatal sonuclanan anaflaksilerin biiyiik kismi parenteral peni-
silin uygulanan hastalarda gériiliir. Oral uygulama ile anaflaksi ¢ok az vakada bildirilmistir (6).

Klinik tablo

Ani reaksiyonlar: Penisilin uygulamasindan sonra bir saatiginde gelisirler. Anaflaksi, hipotansiyon, laringiyal 6dem ve higilti bag-
lica bulgulardir.Genellikle ne kadar erken gelisirlerse o kadar fatal seyrederler. Urtiker en sik gelisen klinik belirtidir. Hayati tehdit
eden hipotansiyonla giden ve asfiksiye neden olan laringiyal ddemle giden anaflaksi tablosu gelisebilir. Ayrica astim, rinit gibi klinik
tablolar ayri ayri veya beraber ortaya ¢ikabilir. Ani tip reaksiyonlar penisilinin minor determinant antijenlerine karsi gelisen IgE anti-
korlari araciligi ile gelisen tip | reaksiyonlardir. Hasta mutlaka daha dnce duyarl hale gelmistir (6,10).

Hizlanmis reaksiyonlar: Penisilin ve tiirevlerinin uygulanmasindan sonra 1-72. saatler arasinda geligen reaksiyonlardir. Ani tip re-
aksiyonlar gibi hasta dnceden duyarlanmistir. Ancak bu duyarlanma daha ¢ok penisilinin major haptenik determinant determinant
antijenlerine (penisiloil) karsidir. Genellikle {irtiker ve anjioédem seklinde belirtiler ortaya ¢ikar. Hayati tehdit eden laringial dem ve
hipotansiyon gibi belirtiler son derece nadirdir (6,10).

Gec reaksiyonlar: Penisilin uygulamasindan 72 saat sonra ortaya cikan belirtilerdir. En sik ortaya gikan belirti tedavi sirasinda
% 1-3 oraninda goriilen, govde ve ekstremitelerin proksimalini tutan deri dokiintiisiidiir. Birkag hafta icinde deskuamasyonla kaybo-
lur. Bu hastalarin % 25'inde major determinanta 6zgiil |gM teshit edilmesine ragmen dokiintiiniin immunolojik olarak nasil oldugu bel-
li degildir. Nadiren IgE aracilikli iirtiker geligebilir. Ayrica ¢cok daha nadir olarak eksfoliatif dermatit, toksik epidermal nekrolizis ve eri-
tema multiforme gibi ciddi deri bulgulari ortaya ¢ikabilir (6,10).

Geg belirtiler arasinda deri ddkiintiilerinden sonra en sik gdriilen belirti ilag atesidir. Ayrica serum hastaligi benzeri reaksiyon, he-
molitik anemi, trombositopeni , I6kopeni, interstisiyel nefrit ve hipersensivite vaskiiliti gibi klinik belirtiler ortaya ¢ikabilir (6,10).

Penisiline bagli serum hastaligi benzeri reaksiyon penisilin uygulamasindan 1-3 hafta sonra ortaya cikar. Ates, proteiniiri ve/veya
6dem, atralji, tirtiker ve makulopapiiler dokiintii gibi klinik belirtiler ile karakterizedir. Periartikiiler 6dem ve eritem gelisir. Hastalar-
da basta penisiloat kdkenli hapten-protein konjugati olmak iizere minor determinantlara karsi duyarlilik geligebilir. Vakalarin biiyiik
bir kismi kendiliginden diizelebilir. Penisilin G ile lenfosit stimulasyonu testi pozitiftir (6,10).

Yukaridaki belirtilerin hepsi beta-laktam antibiyotikleri ile, yani penisilinler ve sefalosporinler ile gelisebilir. Ancak her birinin ken-
dine dzgii 6zellikleri olan allerjik reaksiyonlar olusturabilirler.

Yeni beta-laktam antibiyotiklerden bir monobaktam olan aztreonam, penisilin ile hemen hi¢ ¢capraz duyarlihg olmadigi igin IgE
aracilikli penisilin duyarhhgi olan hastalar rahatlikla verilebilir. Buna karsilik bir karbapenem olan imipenem ile penisilin arasinda be-
lirgin olarak ¢apraz duyarhlik bulundugu igin penisiline karsi ani veya hizlanmig reaksiyonu (IgE aracilikli) olan hastalara imipenem
verilmemelidir (6).

Makulopapuler ras ampisilin tedavisinde daha sik, % 3-8 oraninda goriiliirken, diger penisilinlerle % 2 oraninda goriiliir. Ayrica bu
oran ampisilin alip, enfeksiydz mononiikleozis, hiperiirisemi, kronik lenfositik Idésemi olan ve allopurinol alan hastalarda bu oran da-
ha da yiiksektir. Bu dokiintiiyli diger nedenlerle olusabilecek dékiintiilerden ayirt edebilecek bir yontem yoktur (11).

Patogenez

Penisilinin kendisi immunolojik reaksiyon baslatamayacak kadar diisiik molekiil agirhgina (<400 Da) sahiptir. Allerjenik olabilmesi
icin kendisinin veya tiirevlerinin viicut proteinleri ile kovalen baglar olusturmasi, yani hapten olmasi gereklidir. Hapten 6zelligi peni-
silinin kendisinde oldugu gibi biitiin beta-laktam antibiyotiklerde de vardir (10).

Penisilin hapten olabilecek, yani viicut proteinlerine baglandigi zaman onlara antijenik 6zellik kazandiracak birgok metabolite d&-
nebilir. Ancak penisilinin % 90'nindan fazlasi penisiloile doner. Tip | reaksiyonlarinin % 75inden fazlasi, Tip I, Il-
| ve IV reaksiyonlari bu determinanta bagh gelistigi i¢in major determinant adi verilir. Penisiloilin polilizin ile birlestiriimesi ile deri
testlerinde kullanilan penisiloil polilizin (PPL) elde edilir. Major determinanta karsi olusan IgE aracilikli immun reaksiyonlar yasami
tehdit edici anaflaktik klinik tablolara neden olmazlar (6,10).

Penisilinin kii¢iik bir kismi, % 10'nundan azi diger yollardan metabolitler olustururlar. Bunlar penisilenik asit, peniloat , benzil pe-
nisilinin kendisi ve baska metabolitleridir. Biitin bunlara minor determinantlar denir ve fatal anaflaksiden bunlar sorumludur (6,10).

Penisilin alan herkeste immun cevap olusur. Uygulamadan sonra bakildiginda herkeste diisiik diizeyde serumda major determi-
nanta karsl IgM, 1gG ve ¢ok az miktarda IgE saptanabilir (6,10).

Ani tip, yani penisilin uygulamasindan sonra ilk 1 saat igcinde geligen allerjik reaksiyonlara minor determinantlara 6zgiil IgE anti-
korlari neden olur. Major determinanta 6zgiil IgE daha sik olugsmasina ragmen, ani tip reaksiyonun nadiren olusmasi bu determinan-
tin blokér tip antikorlar da olusturmasina baglanmaktadir. Ayrica minor detarminatlara zgiil IgE antikorlarin mast ve bazofil hiicre-
lerine daha fazla affinitesi oldugu bilinmektedir (6,10).

Hizlanmig reaksiyonlardan, yani penisilin uygulanmasindan sonra 1-72. saatler arasinda gelisen reaksiyonlardan biiyiik 6l¢iide
major determinanta 6zgiil IgE antikorlari sorumludur. Bu antikorlarin olusturdugu reaksiyonlar daha sonra olugan ve major determi-
nanta dzglil, blokor tipte 1gG antikorlari tarafindan engellenmektedir. Hizlanmis reaksiyonlarda olusan iirtikerlerin tedaviye devam
edilmesi ile kaybolmasi bu sekilde agiklanmaktadir (6,10).

Buraya kadar anlattigimiz IgE aracilikli allerjik reaksiyonlarin yaninda son zamanlarda ilaca 6zgiil T hiicre reaksiyonlarinin da cid-
di allerjik reaksiyonlara yol actigi bulunmustur. Deneysel ve in vivo ¢aligmalar T hiicre ézgiilligiiniin penisilinin ana omurgasi kadar,
yan zincirlerine karsi da olabilmektedir. Antijenik 6zgiilligii penisilinin baglandigi proteinlerin yapisindan ¢ok haptenik determinant
kazandirmaktadir. Sonug olarak penisilinlerin in vitro olarak Tho/Th1 fenotiplerini modiile edebilecedi gdsterilmistir. Bu da penisilin
ve tlirevlerinin tani ve tedavisinde yeni yaklagimlarin yapilacagini gostermektedir (11-13).



Deri testleri

Ani ve hizlanmis tip penisilin alerjilerine tani koymada deri testleri oldukga kiymetli bir yéntemdir. Ancak hangi hastalara penisilin
deri testi yapilacag tartismalidir. Genel olarak kabul edilen diisiince daha dnceden siipheli penisilin alerjisi tarif eden ve penisilin
uygulamasi mutlaka gereken hastalara deri testlerinin uygulanmasidir. Bu testler penisilin alerjisi olmayan kisilerin de % 2-7'sinde
pozitiftir (6). Deri testlerinin kendileri de fatal anaflaktik reaksiyonlara yol agabileceginden mutlaka testler hastane ortaminda yapil-
mali ve gerekli tedbirler alinmalidir. )

Deri testi igin antihistaminiklerin 6nceden kesilmesi gerekir. Ornegin astemizolde bu siire 4-5 haftayi bulur. Bu nedenle deri test-
leri ile birlikte negatif kontrol (serum fizyolojik) testinin yaninda histamin soliisyonu (% 0,01 veya 0,275 mg/ml) da uygulanmahdir. His-
tamin testine cevap vermeyen hastalar antihistaminik yoniinden tekrar sorgulanmalidir.

Test soliisyonlari (6)

1-Penisiloil-polilizin (PPL) soliisyonu

Major determinanta karsi olusan alerjik reaksiyonlarin saptanmasinda kullanilir. A.B.Devletlerinde prepen, Avrupa ‘da allergo-
pen adinda preparatlari vardir. 10-6 M konsantrasyonda epidermal (prik) testinde kullanilir.

2-Penisilin G soliisyonu

10.0 U/ml konsantrasyonda kullanilir.

3-Minor determinant karigimi

Halen {ilkemizde hazir preparati yoktur. Avrupa’da allergopen adinda preparati vardir. Bazi merkezlerde penisilin G'nin alkali or-
tamda 2-3 giin bekletilmesi ile elde edilen soliisyon, minor determinant olarak kullanilmaktadir. Ancak bu soliisyonlarda ¢ok az oran-
da penisiloat ve peniloat icermesi nedeni ile ticari preparatlarin kullanilimasi dnerilmektedir. 8000 U/ml uygulanir.

4-Amoksilin soliisyonu

20 mgr/ml 6nce epidermal, sonra intradermal uygulanir.

5-Aztreonam soliisyonu

2 mgr/ml intradermal uygulanir.

6-Histamin soliisyonu

% 0,01 veya 0,275 mgr/ml uygulanir.

7-Negatif kontrol soliisyonu (serum fizyolojik)

Daha dnceden anaflaksi dykiisii varsa soliisyonlar 100 misli sulandirilmal, testler sira ile 1/100, 1/1°lik soliisyonlarla yapiimalidir.

Testlerin yapihsi

1-Epidermal (prik) test

Sollisyonlardan bir damla 6n kolun volar yiiziine damlatilir ve lanset ucu sollisyonun i¢inden hafif¢e epidermise takilarak, epider-
mis kaldirlarak delinir ve 15 dakika beklenir. U¢ mm'nin Gstiinde, etrafi eritemli endurasyon pozitif kabul edilir. Endurasyon negatif
kontrol ile ayni biiylikliikte ise test tekrarlanmalidir.

2-Intradermal test )

Kolun dig kismina 0,02 ml intradermal uygulanir ve 15 dakika beklenir. Ug mm’den biiyiik endurasyon pozitif kabul edilir (14).

PPL ve MDM soliisyonlari ile deri testi negatif ¢cikan hastalarda penisilin uygulandigi zaman fatal anaflaksi ¢ikma olasiligi hemen
yok iken, hizlanmis {irtikerial reaksiyonlar % 1, diger hafif reaksiyonlar % 3'iin altinda goriiliir. Tersine bu testlerin pozitif ¢iktigi has-
talarda daha dnce penisilin allerji 6ykiisli yoksa allerjik reaksiyon ¢ikma olasiligi % 10, varsa % 50-70 arasinda dedgisir (6).

Serum ozgiil IgE diizeyleri

Deri testleri serum 6zgiil IgE diizeylerini 6lgmekten daha giivenilir bu yontem pek cekici degildir. Major determinant, penisilin G,
amoksilin ve ampisiline karsi olusan 6zgiil IgE diizeylerini dlgmek icin ydntemler gelistirilmistir.

Beta-laktam antibiyotikler arasindaki capraz duyarhlhk

Beta-laktam grubu antibiyotiklerden olan penisilinler ve sefalosporinler arasinda ¢apraz duyarlilik geligebilecegi uzun yillardir
soylenmektedir. Onceleri yapilan yayinlarda ¢apraz duyarlihk orani % 5-16 arasinda degisir iken, giiniimiizde pratik uygulamalarda
bu oranin bu kadar yiiksek olmadigi gézlenmektedir (9). )

Penisillin alerji dykiisli olan hastalarda tedavide sefalosporin secimi reaksiyonun IgE aracilikli olup olmadigina gore dedgisir. Oykii
belirgin degilse ve reaksiyon IgE aracilikli olana uyuyorsa deri testi yapilir. Bir calismada bu tiir hastalarda deri testi iicte bir oranin-
da pozitif bulunmustur. Test pozitif, sefalosporin gerekli goriildii ise secilen sefalosporin ile desensitizasyon yapilir. Bir diger yol se-
cilen sefalosporin ile dereceli provokasyon yapilir. Oykiide IgE aracilikl reaksiyon tanimlanmiyorsa deri testi yapiimadan dereceli
provokasyon testi yapilabilir (15).

Penisilinden ayri olarak izole amoksilin alerjisi tanimlanmigtir. izole amoksilin alerjisi denilebilmesi igin amoksilin ile yapilan deri
testinin ve/veya provokasyon testinin pozitif gikmasi; benzil penisiloil polilizin (PPL) ve minor determinant determinant karigimi
(MDM) ile yapilan deri testlerinin negatif olmasi ve hastanin benzil penisilini tolare edebilmesi gerekir (16).

Penisilin ve tiirevleri ile monobaktamlar arasinda gapraz duyarlilik cok azdir. Aztreonam bu nedenle penisilin allerjisi olan hasta-
larda rahatlikla kullanilabilir. Buna karsilik bir karbapenem olan imipenem ile penisilinin minor determinantlari arasinda oldukga sik
capraz duyarlilik vardir ve penisilin ile yapilan deri testleri pozitif olan hastalara verilmemelidir (6).
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Tablo 1. Oral desensitizasyon protokolii
Basamak Penisilin V mg/ml miktar doz
Unite/ml (ml) unite (mg)
1 1000 0,6 0,1 100 0,06
2 1000 0,6 0,2 200 0,12
3 1000 0,6 04 400 0,24
4 1000 0,6 08 800 0,48
5 1000 0,6 1,6 1600 0,96
6 1000 0,6 3.2 3200 1,92
1 1000 0,6 6,4 6400 3,84
8 10000 6 1,2 12000 12
9 10000 6 24 24000 14,4
10 10000 6 48 43000 28,8
" 80000 43 1,0 80000 43
12 80000 43 20 160000 96
13 80000 43 48 320000 192
14 80000 43 1.0 640000 384
Hasta 30 dakika gdzlenir. Uygulanan penisilin V yerine penisilin G (iV) konur.
15 500000 0,25 125000
16 500000 0,50 250000
17 500000 1,0 500000
18 500000 2,25 1125000
Basamaklar arasi 15 dakikadr.
Tedavi Tablo 2. Parenteral desensitizasyon protokolii
Penisilin allerji Gykiisii olan hastalarin takibinde su sira izlen- Basamal Beta-laktam Subkuten Doz
- antibiyotigin uygulanacak (mg)
melidir: konsantrasyonu miktar(ml)
1- Ayni etkiyi saglayacaksa beta-laktam antibiyotik olmayan (mg/ml)
bir antibiyotik ile tedavi uygulanmahdir. 1 01 0,10 0,01
2- Ayni etkiyi beta-laktam olmayan baska antibiyotik saglaya- 5 01 020 002
miyorsa, ¢apraz duyarlihk olasiligr akilda tutularak bir baska be- - : -
ta-laktam antibiyotige baslanir. Ancak baglanmadan énce uygu- 3 01 0.40 0,04
lanacak antibiyotiklerle deri testleri yapilir. Deri testi negatif ise 4 0.1 0.80 0.80
test dozu uygulanir. Bu doz beta-laktam antibiyotikleri igin 15 da- 5 1 0,15 0,15
kikada hir, intravenoz olarak 0,005 mg, 0,01 mg, 0,10 mg, 0,50 mg, 6 1 0,30 0,3
1 mg, 10 mg, 50 mg, 100 mg ve daha tam dozdur. Deri testi pozitif 7 1 0,60 06
ise desensitizasyon diigiiniilmelidir. 8 10 0,10 1
3- Penisilinden bagka bir antibiyotik ayni etkiyi yapmayacaksa 9 10 020 5
daha dnce yapilan deri testleri yapilir. Negatif sonug alinmigsa ¢i- ’
kabilecek fatal anaflaktik reaksiyonlar icin gerekli tedbirler alin- 10 10 0.40 4
diktan sonra test dozu ile 15 dakikada bir sira ile 50, 100, 500, [l 10 0.80 8
5000,10.000, 50.000 ve 100.000 unite intravendz uygulama yapildik- 12 100 0.15 15
tan sonra tam doz uygulamaya gegilir (6). 13 100 0,30 30
Hastaya mutlaka penisilin ve tiirevleri verilecekse ve alterna- 14 100 0,60 60
tif antibiyotikler yeterli etkinlikte degilseler veya ters etkileri orta- 15 1000 010 100
ya cikiyorsa desensitizasyon uygulanabilir. Desensitizayon oral 16 1000 020 200
veya parenteral yolla yapilabilir. Desensitizayon i¢in ¢esitli proto- .
koller gelistirilmistir, ancak prensipte hepsi aynidir. Hastanin du- 17 1000 0.40 400
yarli oldugu antibiyotik 15 dakikada bir artan dozlarda verilir. 18 1000 0,50 500
Desensitizasyon sirasinda her an fatal anaflaksi tablosu orta- Hasta 30 dakika gdzlenir.
ya cikabilecedi icin acil miidahalede kullanilacak arag-gereg 19 1000 intravendz 05gr
hastanin yaninda hazir bulundurulmalidir. 20 1000 intravensz 15gr

Tablo 1'de oral, Tablo 2'de ise parenteral desensitizasyonun
uygulanis protokolleri gosterilmistir (6).

Basamaklar arasinda 15 dakika beklenir.
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