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ÖZET
‹stenmeyen ilaç reaksiyonlar› oldukça s›k görüldü¤ü halde sadece %15 kadar›
immünolojik mekanizmalarla oluflur. ‹laç kullan›m› artmaya devam ettikçe ilaç
alerjisi insidans› da artmaya devam edecektir. ‹laç alerjileri klinik uygulama,
ilaç gelifltirilmesi ve halk sa¤l›¤› aç›s›ndan önemli etkiye sahiptir. Alerjik ilaç
reaksiyonlar›n›n önemli sonuçlar›ndan biri olas›l›kla daha az etkili, daha pahal›
veya daha toksik ilaçlar›n kullan›m›na neden olmas›d›r. Belirtiler yaflam› tehdit
edebilir. ‹laç alerjilerinin tan›s› klinik öykü, deri testleri ve onaylanm›fl birkaç in
vitro teste dayan›r. Hasta ve hekimin e¤itimi tedavinin önemli bir parças›d›r. Bu
makale ilaç alerjilerinin yeni anlafl›lm›fl mekanizmalar›n›, tan› yöntemlerini ve
hasta tedavisini gözden geçirmektedir. (Güncel Pediatri 2009; 7: 76-82)
Anahtar kelimeler: ‹laç alerjisi, patogenez, tan›, yaklafl›m

SUMMARY
Adverse drug reactions are common, but only 15% are immunologically medi-
ated. As drug use continues to increase, the incidence of drug allergy will
also continue to rise. Drug allergies have a significant impact on clinical
practice, drug development and public health. One of the significant conse-
quences of allergic drug reactions is causing the use of potentially less effective,
more expensive or more toxic drugs in the future. The symptoms may be life
threatening. The diagnosis of drug allergies relies on clinical histories, skin
tests and a very few validated in-vitro tests. Education of the patient and 
primary care physician is an important component of management. This 
article reviews the current understanding in the mechanisms and recognizing
methods of drug allergy and the management of patients. (Journal of Current
Pediatrics 2009; 7: 76-82)
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Derleme/Review

Girifl

Dünya Sa¤l›k Örgütü’ne göre bir ilac›n profilaksi, tan›
veya tedavi amac› ile kullan›m› s›ras›nda oluflan isten-
meyen etkileri ilaç ters etkisi olarak tan›mlan›r (1). Dün-
ya Alerji Organizasyonu’da bir ilaç reaksiyonunu, IgE ve-
ya T hücre arac›l›kl› hipersensitivite reaksiyonlar› ile olu-
fluyorsa ilaç alerjisi olarak tan›mlamaktad›r (2). 

‹laç reaksiyonlar› yaflam› tehdit edebilecek durum-
lara neden olabilmesi, hastanede yat›fl süresini uzata-
bilmesi, tedavi maliyetini art›rabilmesi nedeni ile
önemli bir sa¤l›k sorunudur. ‹stenmeyen ilaç reaksi-
yonlar› hastanede yatan hastalar›n %10-20’sinde, ge-
nel popülasyonun ise %7’sinde oluflmaktad›r. ‹sten-
meyen ilaç reaksiyonlar›n›n yaln›zca %15 kadar› ilaç

alerjilerine ba¤l›d›r (3). Türkiye’de yap›lan bir çal›flma-
n›n sonuçlar›na göre 6-9 yafl çocuklarda ailelerin bil-
dirdi¤i ilaç alerjisi s›kl›¤› ise %2,8 bulunmufltur (4). 

Thong ve ark.’n›n iki y›ll›k prospektif çal›flmas›na gö-
re hastanede yatan hastalar›n %0,42’sinde alerjik ilaç
reaksiyonu gözlemlenmifltir. ‹laç alerjisine ba¤l› morta-
lite ise 1000 baflvuruda 0,09 s›kl›kta saptanm›flt›r (5).
Günümüzde hastaneye baflvurular›n %0,3’ü, acil ser-
vise baflvurular›n  %3’ü istenmeyen ilaç reaksiyonlar›
nedeni ile olmaktad›r (6). Zed ve ark.’n›n çal›flmas›nda
acile baflvurular›n %12’si ilaçla iliflkili bulunmufltur,
bunlar›n da %40’›n› istenmeyen ilaç reaksiyonlar›
oluflturur (7). ‹ngiltere’de 1992-2001 y›llar› aras›nda
anafilaksiye ba¤l› ölümler incelendi¤inde birinci s›ra-
y› %44 ile ilaçlar almaktad›r (8).



Suçlanan ilaçlara bakt›¤›m›zda hastanede yatan
hastalarda %75 s›kl›kla alerjik reaksiyona neden olan
ilaçlar antibiyotik ve antiepileptiklerdir (9). Türkiye’de
6-9 yafl grubu çocuklarda yap›lan bir çal›flmada en s›k
ilaç alerjisi penisilin ve di¤er beta laktam antibiyotikle-
re karfl› bildirilmifltir (4).

S›n›fland›rma

‹stenmeyen ilaç reaksiyonlar›n›n %80’i Tip A olarak
tan›mlanan ilac›n farmakolojik etkisi ile iliflkili, doz ba-
¤›ml› olan ve ilaç kesildi¤inde kolayca geri dönen tipi
oluflturur. Buna karfl›n Tip B olarak s›n›flanan reaksi-
yonlar öngörülemez ve reaksiyonlar›n %20’sini olufltu-
rur. Daha az görülmesine karfl›n reaksiyon fliddetleri-
nin fazla olabilmesi ve hatta ölümle sonuçlanabilmesi
nedeni ile bu reaksiyonlar oldukça önemlidir (10). 

Tip B içerisinde incelenen ilaç alerjileri patogene-
zine göre tip 1’den 4’e kadar hipersensitivite reaksi-
yonlar› fleklinde s›n›flanmaktad›r. Tip 4 de dört farkl›
alt grup içinde de¤erlendirilmektedir.

Tüm istenmeyen ilaç reaksiyonlar› s›n›flamas› 
Tablo 1’de gösterilmifltir (11).

Risk Faktörleri

Tüm ilaçlar alerjik reaksiyona neden olabilir. ‹laç,
tedavi rejimi veya kifli ile ilgili faktörler alerjik reaksi-
yon olas›l›¤›n› etkileyebilirler (3). ‹lac›n moleküler bü-
yüklü¤ünün fazla olmas›, saf olmamas› riski art›r›r. Yi-
ne tek doz kullan›ma göre uzun süreli yüksek doz ilaç
kullan›mlar› daha fazla alerjik reaksiyona neden olur.
Uzun süreli kullan›mlarda ilac›n aral›kl› ve tekrarlayan
dozlarda verilmesi devaml› kullan›m›na göre daha faz-
la reaksiyona neden olur. En fazla reaksiyon lokal uy-
gulamalarda izlenirken bunu parenteral ve oral uygu-
lama izlemektedir (3,12). 

Kiflisel faktörler de¤erlendirildi¤inde daha az ilaçla
karfl›laflt›klar›ndan çocuklarda alerjik reaksiyonlar da-
ha az görülür. Kad›nlarda risk erkeklerden iki kat daha
fazlad›r. ‹laç metabolizmas›nda görev alan enzimler-

deki kiflisel farkl›l›klar, ailesel genetik yatk›nl›k ve kifli-
de ayn› anda olan enfeksiyöz durumlar riski art›rabilir.
Ailede ilaç alerjisi varl›¤› riski 15 kat art›rmaktad›r (13).
Bugün baz› HLA tipleri ile kesin ve güçlü iliflkisi belir-
lenmifl ilaç hipersensitiviteleri bilinmektedir. Yine ge-
netik polimorfizmin ilaç alerjisi oluflumunda önemli bir
rolü oldu¤u kabul edilmektedir (14). ‹laç alerjisi ile ilifl-
kisi tan›mlanm›fl EBV, HIV gibi viral enfeksiyonlar da
reaksiyon riskini art›rmaktad›r (15). Önemli bir bilgi de
ilaca hipersensitivite gelifliminde kiflinin atopik olma-
s›n›n riski artt›rmad›¤›d›r (16).

Patogenez

Moleküler a¤›rl›¤› 1000 D’dan büyük ilaçlar direkt
antijenik özellik gösterebilirken küçük moleküller için
de¤iflik hipotezler öne sürülmüfltür. Hapten hipotezine
göre ilaç proteinlere kovalan ba¤larla ba¤land›ktan
sonra immün sistemi uyarabilir. Birçok ilaç da direkt
olarak proteinlere ba¤lanma özelli¤ine sahip de¤ildir.
Bunlar›n metabolizmalar› sonucu oluflan ürünler hüc-
resel proteinlere ba¤lanarak prohapten özelli¤i göste-
rirler. P-i (pharmacological interaction) hipotezine gö-
re ilaç immün reseptörlerle direkt farmakolojik etkilefli-
me girer. T hücre reseptörüne (TCR) sunulan ilaç T hüc-
reyi direkt uyar›r ve immün yan›t oluflturur (fiekil 1). Bu
yan›tta daha önceden ayn› ilaç ile karfl›laflm›fl olma
gerekli de¤ildir. Bu nedenle kimyasal olarak reaktif ol-
mayan veya bilinen metabolizmas› olmayan (inert)
ilaçlarla geliflen veya ilk karfl›laflmada oluflan ani re-
aksiyonlar bu hipotezle aç›klanabilir (10,17,18). Bu hi-
potez, spesifik MHC molekülü, TCR ve ilaç antijeni ara-
s›ndaki etkileflim sonucu istenmeyen reaksiyonlar›n
olufltu¤unu savunmaktad›r. 

Matzinger’in 1998’te öne sürdü¤ü tehlike hipotezin-
de ise önemli olan antijenin vücuda yabanc› olmas›
de¤il, oluflturdu¤u tehlike sinyalleridir. Bu sinyallerin
kayna¤› kimyasal stres, ilac›n veya reaktif metaboliti-
nin sitotoksik etkisiyle hasara u¤rayan hücreler, nek-
rotik hücre ölümü veya ilaçtan ba¤›ms›z olarak efllik
eden enfeksiyon gibi baflka bir kostimülatör olabilir (10).
Normalde oluflmayan bir immün yan›t say›lan stres
faktörlerinden herhangi biri varl›¤›nda tehlike sinyali
oluflturup immün yan›t› bafllat›r (fiekil 2).

‹laçlar›n biyoaktivasyonunu sa¤layan faz 1 reaksi-
yonlar›n, detoksifikasyonunu sa¤layan faz 2 reaksiyonla-
r› aflmas› da hipersensitivite yan›t›na neden olabilmekte-
dir (19). Bu noktada metabolizmada yer alan baz› enzim-
lerin de¤iflik nedenlerle azalmas› veya fonksiyon kayb›
da immünojenik yan›ta neden olabilir (10,18).
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Tablo 1. ‹stenmeyen ilaç reaksiyonlar›n›n s›n›fland›r›lmas› (11)
T‹P A T‹P B
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Alerjik reaksiyonlar Coombs ve Gell s›n›flamas›na
göre dört tip hipersensitivite reaksiyonu fleklinde olu-
flabilir. Tip 1 reaksiyonlar IgE arac›l› olarak ani geliflen
belirtilere neden olurken tip 2 reaksiyonlarda hücre
yüzeyinde bulunan antijenik özellik kazanm›fl protein-
ilaç/metabolit yap›s›na karfl› otoantikorlar oluflmakta
ve kompleman sistemi uyar›larak hücre lizisi gerçek-
leflmektedir. Tip 3 reaksiyon ise dolafl›mda serbest
olarak bulunan ilac›n antijenik yap›s› ile buna karfl›
oluflan Ig G/M yap›s›ndaki antikorlar›n birleflip immün-
kompleks oluflturup postkapiller venüllerde birikmesi
esas›na dayal› oluflmaktad›r (20). 

Tip 4 reaksiyonlar için art›k dört ayr› subtipten bah-
sedilmektedir. Tip 4a reaksiyonlarda Th1 hücreler
uyar›lmakta ve yo¤un flekilde IFN gama ve TNF alfa
salg›layarak makrofaj ve monositleri uyarmaktad›r. 
Th 2 hücrelerin ana rol ald›¤› tip 4b reaksiyonda salg›-
lanan IL5 ile eozinofilik inflamasyon oluflmaktad›r. Tip
4c reaksiyonda ise CD 8 pozitif sitotoksik T hücreler
perforin ve granzim B gibi enzimler salarak direk hüc-
re lizisi yapmaktad›r. Nötrofilik inflamasyonla kendini
gösteren tip 4d reaksiyonda T hücrelerden sal›nan
CXCL-8 nötrofillerin ömrünü art›r›rken GM-CSF ise
nötrofil apoptozunu önleyerek inflamasyona katk›da
bulunur (21). Ayn› ilaç birden fazla immün yan›t meka-
nizmas› arac›l›¤› ile hipersensitiviteye neden olabilir. 

Alerjik ilaç ile ayn› ortama konan hasta lenfositleri-
nin alerjik olmayan kiflilerde görülmeyen flekilde proli-
fere olmas› dikkat çekicidir. Birçok ilaç spesifik T hücre
yan›t›na neden olabilir. Endojen yolak kullan›l›yor ise an-
tijenik yap›daki ilaç veya metaboliti hücre içine al›n›r ve-
ya hücre içinde oluflur ve MHC klas I ile sunulur. Reak-
tif olan ilaç veya metabolit e¤er hücre d›fl›nda proteinle
haptenizasyona u¤ram›flsa klas 2 MHC ile sunulur (10).
Uyar›lan T hücrelerden sal›nan IL4, B hücrelerden IgE
sal›n›m›na neden olurken, IL5 ise eozinofillerin olaya
kat›lmas›n› sa¤lar (22). Az bir hücre grubu ise IFN gama
üretimi ile olaya kat›l›r. Hiç B hücresi olmayan agamag-
lobulinemili bir çocukta ilaca ba¤l› akut geliflen maküler
döküntülerin patolojik incelemesinde mono nükleer
hücrelerin gözlemlenmesi bu döküntülerin T hücre ara-
c›l› olufltu¤unu desteklemektedir (23).

Klinik

‹laç alerjisi kendisini en fazla deri bulgular› ile gös-
termektedir. Hastanede yatan hastalarda oluflan ilaç
alerjilerinde hastalar›n yaklafl›k %96’s›nda deride dö-
küntü, %30’unda ise sistemik belirtiler görülmüfltür.
Ciddi ilaç reaksiyonlar› olarak s›n›flanan Stevens-
Johnson Sendromu (SJS), toksik epidermal nekroliz
(TEN) ve eksfolyatif dermatit ise hastalar›n %5,2’sinde
gözlemlenmifltir (9). 

‹laç al›m›ndan sonra bir saat içerisinde geliflen h›z-
l› reaksiyonlar kendini ürtiker, anjioödem, rinit, bron-
kospazm ve anaflaktik flok olarak gösterebilir. H›zl› ol-
mayan reaksiyonlar ise ilaç al›m›n›n üzerinden 1 saat-
ten daha fazla süre geçti¤inde meydana gelirler. Bu
olgularda makülopapüler döküntüler ve geç oluflan ür-
tiker, anjioödem görülebilir. Daha az olarak fiks ilaç
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fiekil 2. Tehlike hipotezi: ‹kincil uyaranlar varl›¤›nda ilaç molekülünün
immün yan›t oluflturmas›

Hedef Hücre Ölümü

A

B Kimyasal Stres

Antijen Sunan Hücre

Tehlike 
Sinyali

‹laç

Sinyal 2

Aktivasyon

‹laç molekülü

MHC I

ToleransCD8 T
hücre

Sinyal I
MHC I

TCR

TCR
Sinyal 1

MHC 2
‹laç

hücre

hücre

Klonal geniflleme
CD8 T hücre CD8 T hücre

fiekil 1. P-i (pharmacological interaction) hipotezi: ‹laç molekülünün
direkt olarak T hücreyi uyarmas›. (ASH: Antijen sunan hücre, TCR: 
T hücre reseptörü, MHC: Major histokompatibilite kompleksi)

‹laç molekülü

TCR

MHC

T hücre

ASH



erüpsiyonu, eksfoliatif dermatit, akut jeneralize ekzan-
tamatöz püstülozis (AGEP), eozinofili ve sistemik belir-
tilerin efllik etti¤i DRESS (Drug Rash with Eosinophilia
and Systemic Symptoms) sendromu, SJS ve TEN de
görülebilir (21).

‹lk olarak antiepileptik kullan›m›na ba¤l› bildirilen
ilaçlar›n indükledi¤i “hipersensitivite sendromu” ken-
disini atefl, döküntü, lenfadenopati ve baflta karaci¤er
olmak üzere de¤iflik organ tutulumlar› ile gösterir. Bu
gün bu klinik tablonun çok de¤iflik ilaçlarla oluflabile-
ce¤i bilinmektedir (24). 

Klinikte en çok korkulan durum ilaca ba¤l› anafilak-
si ve ölüm oluflmas›d›r. Ayl›k benzatin penisilin G kul-
lanan 1790 hastan›n prospektif olarak incelendi¤i bir
çal›flmada hastalar›n %3,2’sinde penisiline ba¤l› reak-
siyon, %0,2’sinde anafilaksi, %0,05’inde ölüm ise izlen-
mifltir. Enjeksiyon say›lar›na göre yap›lan de¤erlendir-
mede 10 000 enjeksiyondan 19’unda reaksiyon, 10000
enjeksiyondan 1’inde anafilaksi, 100 000 enjeksiyon-
dan 3’ünde de ölüm bildirilmifltir  (25). 

Anafilaksi d›fl›nda SJS (%5 mortalite), TEN (%30
mortalite), multisistem organ hipersensitivite sendro-
mu ve organ spesifik tutulumlar›n da ilaçla iliflkili ölü-
me neden olabilece¤i ak›lda tutulmal›d›r (3). 

Tan›

‹laç alerjilerinin tan›nmas› ço¤u kez altta yatan has-
tal›¤›n klinik belirtileri ile ilac›n oluflturdu¤u belirtilerin
benzerli¤i, ayn› anda birden fazla ilaç kullan›m›n›n ola-
bilmesi nedeni ile zordur (6). Yap›lan bir çal›flmada ilaç
alerjisi tan›s› ile alerji klini¤ine gönderilen hastalar›n
sadece %23’ ünde gerçek ilaç alerjisi saptanm›flt›r (26).
Çocuklarda yap›lan bir çal›flmada ilaç reaksiyonu öykü-
sü veren hastalarda ileri de¤erlendirme yap›lm›fl ve
%94’ünün suçlanan ilac› tolere etti¤i görülmüfltür (27).
‹laç alerjisi öyküsünün gerçek ilaç alerjisinden 10 kat
daha fazla oldu¤u düflünülmektedir (28). 

‹laçlar›n hepsinin metabolizmas›n›n ve immün re-
aktif ürünlerinin bilinmemesi de tan›da zorluklara ne-
den olmaktad›r.

Hasta önce öykü ile de¤erlendirilmelidir. Düzenli ve-
ya aral›kl› al›nan ilaçlar›n ne dozda, ne kadar süre ile
al›nd›¤› sorgulanmal›d›r. Avrupa ‹laç Alerjisi Çal›flma
Grubu (Europan Network for Drug Allergy, ENDA), ilaç
alerjileri için spesifik bir anket formu haz›rlam›flt›r (29,30). 

De¤erlendirmede ikinci basamak, uygulanabilir
ilaçlar için deri testidir. Testin seçiminde reaksiyonun

h›zl› veya geç oluflu önemlidir. H›zl› reaksiyonlarda ön-
ce deri prik testi tercih edilmelidir. Deri prik testi pozi-
tif bulunursa tan›y› do¤rulamak ve irritatif etkiyi d›flla-
mak amac› ile normal olan 3 veya 5 kiflide daha deri
testi yap›lmal› ve onlarda negatif sonuç elde edildik-
ten sonra as›l test pozitif kabul edilmelidir (31). ‹laç re-
aksiyonu s›ras›nda deri prik testi anafilaktik reaksiyo-
na neden olabilece¤inden alerjik reaksiyonun üzerin-
den 4-6 hafta geçtikten sonra deri testi yap›lmal›d›r.
Günümüzde deri prik testleri, özellikle beta laktam
alerjisi tan›s›nda önemini korumaktad›r. Hem ENDA
hem de Amerika Alerji Ast›m ‹mmünoloji Akademisi
beta laktamlarla oluflan h›zl› reaksiyonlar›n tan›s›nda
penicilloyl-polylysine (PPL) ve minör determinant kar›-
fl›m› (MDM) ile deri prik testinin ilk s›rada oldu¤unu
belirtmektedirler (32). Deri prik testi sadece IgE arac›-
l› reaksiyonlar› gösterdi¤inden T hücre arac›l› geç re-
aksiyonlar›n de¤erlendirilmesi için deri yama testi ya-
p›lmal›d›r (33). 

IgE arac›l› reaksiyonlar›n gösterilmesinde invitro
olarak bazofil aktivasyon testi veya ilaca spesifik IgE
ölçümü yap›labilir. Spesifik IgE ölçümü hala h›zl› ilaç
reaksiyonlar›n›n de¤erlendirilmesinde en yayg›n kulla-
n›lan invitro yöntem olsa da beta laktamlar, kas gevfle-
ticiler ve insülin gibi s›n›rl› say›da ilaç için uygulamas›
mümkündür. Deri testlerine göre duyarl›l›¤› düflük de
olsa deri testi negatif iken spesifik IgE de¤erleri pozi-
tif olan hastalar bildirildi¤inden h›zl› ciddi reaksiyon
oluflmufl hastalarda provokasyon sonucu ortaya ç›ka-
bilecek riskten kaç›nmak amac› ile yap›lmas› yararl›
olabilir. CAP-FEIA sistemi (Phadia; Uppsala, ‹sveç) ile
özgüllük için %83,3’ten %100’e varan yüksek de¤erle-
re karfl›n, duyarl›l›k %0-%25 aras›nda bildirilmifltir. Ra-
dioallergosorbent test’in (RAST) özgüllü¤ü %66,7-
%83,3, duyarl›l›¤› %42,9-75 aras›nda bildirilmifltir.
Anaflaktik flok yaflayan ve deri testi negatif olan has-
talarda RAST’›n özgüllük ve duyarl›l›¤› %75 olarak bu-
lunmufltur. Bu sonuçlara göre beta laktam spesifik IgE
ölçümlerinin özgüllü¤ü yüksek duyarl›l›¤› düflüktür (34).
‹lac›n sadece kendisinin de¤il metabolitlerinin de aler-
jen olabilmesi spesifik IgE ölçümünün de¤erini azalt-
maktad›r (31). 

Bazofil aktivasyonunu göstermek amac› ile serum
triptaz düzeyi ve bazofillerden histamin sal›n›m›n›n de-
¤erlendirilmesi, flow sitometri yöntemi ile bazofil uya-
r› testi (FAST), hücresel alerjen uyar› testi (CAST) ya-
p›labilir (35). Histaminin serumda h›zla y›k›ma u¤rama-
s› nedeni ile yar›lanma ömrü iki saat olan triptaz›n se-
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rumda ölçümü daha çok tercih edilmektedir (36). Ba-
zofiller aktive olduklar›nda yüzeylerindeki CD45, CD63,
CD69, CD203C gibi belirleyiciler artar. Bu belirleyicile-
rin FAST ile ölçümü alerjinin tan›nmas›nda güvenilir
bir yöntemdir. ‹laç alerjisi de¤erlendirilmesinde du-
yarl›l›¤› %36-97,7, özgüllü¤ü %90-95 olarak bildirilmifl-
tir (37,38). Alerjenle uyar›m sonras› bazofillerden salg›-
lanan LTC4-LTD4-LTE4 ölçümü esas›na dayanan CAST
yönteminin ilaç alerjilerini saptamada duyarl›l›k ve öz-
güllü¤ünün düflük oldu¤u bildirilmifltir (35). 

IgE arac›l› olmayan ilaç alerjilerinin tan›s›nda IgG
ve IgM ölçümleri daha çok ilaçla karfl›laflm›fl olmay›,
kompleman aktivasyonu ölçümleri de alerjiden ba¤›m-
s›z tüm kompleman›n aktif oldu¤u durumlar› gösterdi-
¤inden ilaç alerjisi tan›s›nda çok k›ymetli de¤ildir. ‹laç
alerjisi tan›s›nda kullan›lan lenfosit transformasyon
testinde flüpheli ilac›n toksik olmayan miktar› ile karfl›-
laflt›r›lan T hücre klonlar›n›n proliferasyonundaki art›fl
de¤erlendirilir ve testin duyarl›l›¤› ve özgüllü¤ü yük-
sektir (39). Bir çal›flmada lenfosit transformasyon tes-
ti kinolon kullan›m›na ba¤l› egzantem veya AGEP bul-
gular› olan hastalar›n hepsinde pozitif bulunurken, ay-
n› hastalar›n sadece yar›s›nda yama testi pozitif bu-
lunmufltur (40). Son yap›lan çal›flmalardan birinde ilaç
alerjilerini de¤erlendirmede lökosit migrasyon testinin
lenfosit stimulasyon testine göre çok daha duyarl› ol-
du¤u belirtilmifltir (41). 

Ciddi, istenmeyen ilaç reaksiyonlar›n›n öngörüsünde
kullan›labilecek yeterli özgüllük ve duyarl›l›¤a sahip çok
az say›da gen veya belirteç de tan›mlanm›flt›r (14,42). 

Uygulamas› hala tart›flmal› olan tan› yöntemlerin-
den biri de flüpheli ilac›n kendisi veya farmakolojik
benzerinin çok düflük dozlardan bafllanarak kontrollü
olarak hastaya verilmesi ilkesine dayanan ilaç provo-
kasyon testleridir (43). ‹laç provokasyonu ilaç alerjisi
tan›s›nda alt›n standart olarak belirtilse de mutlaka
risk-yarar oran› göz önüne al›narak yap›lmal›d›r (1).
Bousquet ve ark. beta laktam alerjisi saptanm›fl 257
hastan›n %69,3’üne deri testi ile %30,7’sine oral pro-
vokasyon testi ile tan› koymufllar ve öyküde alerji tarif-
leyen hastalar› sadece deri testi ile de¤erlendirmenin
yeterli olmayabilece¤ine dikkat çekmifllerdir (44). 

Tüm bu bilgiler ›fl›¤›nda henüz ilaç alerjisi tan›s›
koymada duyarl›l›¤› %100 olan bir tan› yöntemi yoktur.
Bazofil aktivasyon testleri veya lenfosit aktivasyon
testleri gibi yeni tan› yaklafl›mlar›n›n gelifltirilmesi ile
ilaç provokasyon testine ihtiyaç azalt›labilir.

Tedavi 

Ço¤u ilaç alerjilerinde tedavi, suçlanan ilac›n h›zl›
bir flekilde kesilmesi, semptomatik tedavi uygulanma-
s› ve çapraz reaksiyon olabilecek ilaçlardan sak›n›l-
mas› ile s›n›rl›d›r. 

‹lac›n yavafl infüzyonunun, antihistaminik ve stero-
id kullan›m›n›n non-alerjik hipersensitivite reaksiyon-
lar›nda faydas› olabilir ancak gerçek IgE arac›l› oluflan
reaksiyonlarda faydalar› olmad›¤› bildirilmektedir (30).

S›kl›kla kullan›lan yaklafl›m hastaya etkin ve güvenli
oldu¤u bilinen ve suçlanan ilaçla çapraz reaksiyon ver-
mesi beklenmeyen baflka bir ilac›n kullan›m›d›r. Bu te-
davi olana¤›n›n olmad›¤› durumlarda benzer yap›lar›
nedeni ile çapraz reaksiyon oluflturma riski olsa da böy-
le bir ilaç ile tedavi seçene¤i denenebilir; ancak alerjik
olay anafilaksi, TEN veya SJS gibi ciddi bir biçimde
oluflmuflsa bu seçene¤i kullanmak do¤ru olmaz (12).

Baz› ilaçlar için de desensitizasyon uygulanabilir (45).
Desensitizasyon yöntemi, özellikle enfeksiyon nedeni
ile mutlaka kullan›lmas› gereken daha önce alerji ge-
liflmifl antibiyotikler için hala popülerli¤ini korumakta-
d›r. Oral yol ile desensetizasyon parenteral yola göre
ayn› etkinli¤e sahip olmas› yan›nda daha kolay, daha
güvenilir ve daha ucuz olmas› nedeni ile tercih edil-
mektedir (46). Hem IgE arac›l› anaflaktik reaksiyonlar
da, hem de direkt mast hücre ve bazofil, kompleman
ve lökotrien metabolizmas› reaksiyonlar›n› etkileyen
anaflaktoid reaksiyonlarda h›zl› desensitizasyon pro-
tokolleri uygulanabilir (47). Tedavi için önerilen dozun
1/10 000-1/100 000’i ile bafllanarak 15-30 dakikada bir
doz iki kat›na ç›k›larak tedavi edici doza ulafl›l›r. De-
vaml› düflük antijenik uyar› ile mast hücre desensiti-
zasyonu amaçlanmaktad›r. Desensitizasyonun meka-
nizmas›n› anlamak amac›yla düzenlenmifl bir hayvan
modelinde immünkompleks içindeki IgE tüketimi, hap-
ten inhibisyonu, mast hücre ve bazofillerden mediatör
sal›n›m› ve antijen spesifik mast hücre desensitizasyo-
nu incelenmifltir. Sonuç olarak oral desensitizasyon
s›ras›nda sadece antijen spesifik mast hücre desensi-
tizasyonunun oldu¤u di¤er parametrelerle ilgili bir de-
¤ifliklik olmad›¤› gözlemlenmifltir (46). Desensitizasyo-
nun antijene spesifik oldu¤u, hücrenin mediatör sala-
bilme kapasitesinde azalma olmad›¤›, geçici olup ilaç
devaml› verildi¤i müddetçe sürdü¤ü, ilaç kesildi¤inde
belirli bir süre sonra eski duruma dönülece¤i ak›ldan
ç›kar›lmamal›d›r (12,46). 
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Steven Johnson Sendromu ve TEN olan olgularda
özellikle erken dönemde verilen IVIG tedavisinin iyi-
leflmeyi h›zland›rd›¤› ve mortaliteyi azaltt›¤›na dair
olan çal›flmalar giderek artmaktad›r. IVIG tedavisinin,
keratinosit apoptozuna iflaret eden serum fas-L dü-
zeylerinin yüksek oldu¤u hastalarda daha faydal› ol-
du¤u düflünülmektedir (45).

Prognoz

‹laç hipersensitivite reaksiyonlar›n›n do¤al seyri
hala iyi bilinmemektedir. Penisilin çal›flmalar›na göre
T hücre arac›l› oluflan reaksiyonlar yaflam boyu süre-
bilir. Buna karfl›n IgE arac›l› oluflan reaksiyonlar orta-
dan kalkabilirler (48). 
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