Prof. Dr. Mehtap YAZICIOGLU,
Uzm. Dr. Velat CELIK

Trakya Universitesi Tip Fakiiltesi,
Pediatri Anabilim Dali, Cocuk
Immiinolojisi ve Alerji Hastaliklar:
Bilim Dalv

Yazisma Adresleri /Address for
Correspondence:

Trakya Universitesi Tip Fakiiltesi,
Pediatri Anabilim Dali, Cocuk
Immiinolojisi ve Alerji Hastaliklart
Bilim Dali, Edirne

Tel/phone: +90 284 236 09 09
mail: myazicioglu28@gmail.com

Anahtar Kelimeler:
Cocuk, ilag alerjisi, tani, tedavi,
yaklagim

Keywords:

Child, drug allergy,
diagnosis, treatment,
approach

Gelis Tarihi - Received
27/12/2016

Kabul Tarihi - Accepted
23/01/2017

154

www.kliniktipdergisi.com

Derleme -

Klinik Tip Pediatri Dergisi
Cilt: 9 Sayi: 2 Mart - Nisan 2017

Ila¢ Alerjisi

Drug Allergy

Oz

Ilag reaksiyonlari (IR) ilaglarm istenmeyen ya da zararli olabilen etkileridir. Tiim
hastane basvurularinin % 6,5’ini olusturur. Hastaneye yatirilarak tedavi uygulanan
hastalarda ise %15 oraninda IR gelismektedir. ila¢ kullanan bir kiside herhangi bir
tibbi sorun gelistigin—de ayirici tanida IR olasilig1 diisiiniilmelidir. Tanida klinik de-
gerlendirme onemlidir. Tani testleri smirl olmakla birlikte etkili immiin mekaniz-
maya ve organa 0zgiil ya da sistemik bulgularm varligina gore tanisal testlerden ya-
rarlanilir. Tanisal degerlendirmeler yapilirken “Once, zarar verme” ilkesi akilda tu-
tulmalidir. Bu yazida ¢ocuklarda ilag alerjilerine yaklasim giincel rehberler dogrul-
tusunda degerlendirilecektir.

Abstract

Drug reactions (DR) are adverse admissions or harmful effects of drugs. They cons-
titute 6.5% of all hospital admission. DR develops with a rate of 15% in patients who
are treated by hospitalization. The possibility of DR should be considered in the dif-
ferential diagnosis when any medical problem occurs in a person who uses medica-
tion. The diagnosis of DHR remains largely clinical. Although diagnostic tests are
limited, they are beneficial according to the effective immune mechanism and pre-
sence of organ-specific or systemic findings. Proper identification of a DH upholds
the principle of primum non nocere. In this article, the apporach to drug allergies in
children will be evaluated in accordance with current guidelines.

Giris

Ilag reaksiyonlari (IR) ilaglarm istenmeyen ya da zararli olabilen etkileridir. Tiim
hastane basvurularinin % 6,5’ini olusturur. Hastaneye yatirilarak tedavi uygulanan
hastalarda ise %15 oraninda IR gelismektedir (1). ilag kullanan bir kiside herhangi
bir tibbi sorun gelistiginde ayirici tanida IR olasilig1 diisiiniilmelidir. Uygulanan ila-
cin benzer reaksiyona neden olup olmadigi arastiril—mal1 ve ila¢ uygulanmasi ile ma-
kul zaman iligkisi olup olmadigi irdelenmelidir (2).



Tla¢ Reaksiyonlarmm Smiflandirilmas:

[lag reaksiyonlar1 dngériilebilen (tip A) ve dngoriile-
meyen (tip B) reaksiyonlar olmak {izere esas olarak iki
grupta incelenir. Bu smiflandirma Rawlins ve Thompson
tarafindan 1977 yilinda 6nerilmis olup, A harfi ingiliz-
ce “augmented” (artirilmig, abartilmis), B harfi ise “bizar-
re” (tuhaf, garip) kelimesinden gelmektedir (2-4).

A tipi reaksiyonlar, saglikli kisilerde goriilebilen, ila-
cin farmakolojik etkisi ve uygulanan dozla iligkili, ola-
gan reaksiyonlardir. Ilag reaksiyonlarmm %80’den faz-
las1 bu tip reaksiyonlardir. Toksite, yan etki, ikincil etki
ve ilaglar arasi etkilesim bu gruptaki reaksiyonlardir. B
tipi reaksiyonlar ise duyarl kisilerde goriilen, ilacin bi-
linen farmakolojik etkisiyle ve uygulanan dozla iligkili
olmayan ilag asir1 duyarhlik reaksiyonlaridir (IADR). Im-
miin veya immiin olmayan mekanizmalar aracilityla ge-
lisir. Tlag reaksiyonlarmnm kiigiik bir oranini olusturur. ilag
entolerans, idiyosenkrazi, immiin (alerji) ve yalanci aler-
jik reaksiyonlar B tipi reaksiyonlardir (Tablo 1) (4-9).

IADR ilacin son dozundan reaksiyonun baslamasina
kadar gegen siireye gore ikiye ayrilir: 1) erken reaksiyon-
lar, ilag¢ son dozundan sonraki 1 saat i¢inde izlenen reak-
siyonlardr [irtiker, anjiyoddem, rinit, konjuktivit, bron-
kospazm, gastrointestinal semptomlar (bulanti, kusma, di-
yare) veya anafilaksi]; 2) ge¢ reaksiyonlar, degisik cilt
semptomlarnin eslik ettigi, ila¢ son dozundan sonraki 1
saatten birkag giine kadar farkli siirelerde ortaya ¢ikabi-
len reaksiyonlardir [ge¢ ortaya ¢ikan iirtiker, makiilopa-
piiler ertipsiyon, fiks ilag erlipsiyonu, vaskiilit, toksik epi-
dermal nekrolizis (TEN), Stevens- Johnson Sendromu
(SJS), yaygm biillii fiks ilag erlipsiyonu, ilag hipersensi-
tivite sendromu (drug rash eosinophilia and systemic
symptoms-DRESS) ve akut jeneralize ekzantemat6z
piistiilozis (AGEP) ve simetrik ilag iliskili intertriginoz
flekstiral ekzantem gibi]. Hepatit, bobrek yetmezligi, pno-
moni, anemi, ndtropeni ve trombositopeni gibi organ tu-
tulumlari gozlenebilir. Organ tutulumlarma deri semptom-

Tablo 1. Ilac reaksiyonlarmm smiflandiriimasi
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lar eslik edebilir veya etmeyebilir. ilk grup ¢ogunlukla spe-
sifik IgE aracili iken, ikinci grup T hiicre aracilidir (10).

Immiin mekanizmalarla olusan reaksiyonlar klinik bul-
gu—lara yol agan immiin mekanizma agismdan Gell ve Co-
ombs siniflamasima gore incelenebilirler. Ancak, Gell ve
Coombs smiflandirma sistemi ile klinik tablolarin tiimii
aciklanamamaktadir. Bununla birlikte, Gell ve Coombs
siniflamasinin yeni diizenlemesinden siklikla yararlani-
lir (5). Tablo 2’te ilag alerjilerinde Gell ve Coombs smif-
lamasi, Tablo 3’de tip 4 reaksiyonlarm alt gruplariyla yeni
siniflamasi goriilmektedir (6).

flac Alerjilerinde Klinik Bulgular

[ag alerjileri sistemik ya da organa 6zgiil bulgular ile
ortaya ¢ikabilir. Ilaglara bagli olarak ortaya ¢ikan klinik
bulgularm smiflamasi tablo 4’te verilmistir (11).

fla¢ Asir1 Duyarhhk Reaksiyonlarmmn Agirhik

Derecesi (Siddeti)

IADR semptomlari olan bir hastada basvuru anmn-
da reaksiyonun siddeti belirlenmelidir. Siddet isaret-
leri klinik semptomlar ve laboratuar parametrelerini ige-
rir (Tablo 5) (10).

Erken reaksiyonlarda triptaz veya histamin dl¢iimle-
rinin akut dénemdeki tedavinin yonetiminde degeri yok-
tur, ancak anafilaksi tanisini destekler. Geg reaksiyonlar-
da genel ve organa 6zgii siddet isaretleri degerlendirilme-
li ve monitorize edilmelidir. Her iki tipteki reaksiyonda
da siddet isaretleri var ise, siipheli ilag hemen kesilmeli
ve gerekli destek tedavisi baglanmalidir.

fla¢ Asir1 Duyarhlik Reaksiyonlarinin

Dogal Seyri

Giinliik yasamda sik karsilagilan sorumlu alerjenden
kagmilmasinin gii¢ oldugu solunum yolu alerjileri veya
besin alerjilerinden farkli olarak, IADR’de tani kesinles-

tikten sonra aile ve tedavi uygulayacak saglik ekibine dmiir

Reaksiyon Ornek

A tip reaksiyonlar

Toksite-yiiksek doza bagl

Asetaminofen-karaciger yetersizligi

Yan etki-tedavi dozunda

Metil ksantinler-bas agrisi, bulanti

Ikincil (dolayl) etki

Antibiyotiklerle-bagirsak florasinin bozulmasi

Ilaglar aras etkilesim
B tip reaksiyonlar
Entolerans
Idiyosenkrazi

Alerji

Yalanci alerji

Eritromisin-teofilin ve digoksinin kan diizeyinin yiikselmesi

Aspirin-kulak ¢mlamasi (olagan dozunda)

Antioksidan ilag-G6PD eksikligi olan kiside hemolitik anemi
Betalaktam antibiyotikler-anafilaksi

Radyokontrast madde-anafilaktoid reaksiyon
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boyu sorumlu ilagtan kaginma 6nerilir ve genellikle bu 6ne-
riye uyulur. Ancak, besinlerde kiigiik miktarlarda bulunan
bazi ilaglarla (antibiyotikler) bilingli olmayan karsilagma-
lar olabilir. Tedavi amagh olmayan bu karsilasmalarm IADR
dogal seyrini nasil etkileyecegi bilinmemektedir.

IADR cocuklarda eriskinlerden daha az gériiliir. Bu-
nunla birlikte, cocuklugunda IADR diisiindiiren reaksi-
yon gegiren hastalarin yetiskin donemde yapilan ilag aler-
ji tant testlerinin negatif ¢ikmasi reaksiyonun olugma-
sindan sonra gegen siireyle aciklanabilir. Ancak, 3275
hastay1 kapsayan bir ¢alismada ¢cocukluk ¢aginda ilk re-
aksiyonunu geciren olgularda, ¢ocuk ve eriskin donem-
de testlerde pozitiflik oranlar1 benzer (%10,6) bulunmus-
tur (12). Dolayisiyla ilag duyarliliginin zamanla kaybol-
dugu tartismalidir (10).

Kronik spontan iirtikerli (KSU) hastalarm iigte birin-
de steroid dis1 antiinflamatuar ilaglar (SDAE) cilt semp-
tomlarini siddetlendirir. Buna karsilik SDAE duyarlilig1

Tablo 2. ilac alerjilerinde Gell ve Coombs simniflamasi

olanlarin %37’sinde ilerleyen zamanlarda KSU gelisebi-
lir (13) SDAE duyarliligin derecesi altta yatan KSU ak-
tivitesine gore dalgalanmalar gosterebilir ve hatta bazi has-
talarda zamanla duyarlilik kaybolabilir (14,15). Cocuk-
larda SDAE asir1 duyarlilik reaksiyonlar1 erigkinlere
gore daha nadir goriilmekle birlikte, en sik bildirilen ilag-
lar arasin—da ikinci siradadir. Saglikli ¢ocuklarda bildi-
rilen SDAE alerji siklig1 %0,3, astimli gocuklarda ilag uya-
11 testi ile dogrulanan siklik ise %5 tir (14).

Tam

Oykii ve Fizik Muayene

Hastadan alan dykiideki bir takim bilgiler IAD siip-
hesini olusturur. Hasta semptomatik fazda veya sikayet-
ler diizeldikten sonra bagvurmus olabilir. Semptomatik
evrede ise ¢ok 1yi fizik muayene yapilmalidir ve tehlike
isaretlerinin varligi-yoklugu degerlendirilmelidir. Aktif
sikayeti olmayan hastada tan1 koymak zordur ve reaksi-
yon aninda c¢ekilmis fotograflar yol gosterici olabilir. Has-

Tip Mekanizma Ornek

Tip 1 IgE antikorlar1 mast hiicresi/ bazofil degraniilasyonu Penisilin — anafilaksisi

Tip 2 Hiicre yiizeyine kars1 IgG/ IgM-aracili sitotoksik reaksiyon Kinidin - hemolitik anemi
Tip 3 Immiin kompleks depolanma reaksiyonu Sefaleksin — serum hastalig1
Tip 4 Geg tip hiicre aracili reaksiyon Neomisin— kontakt dermatit

Tablo 3. Gell ve Coombs siniflamasmnmn yeni diizenlemesi ve tip 4 reaksiyonlarmimn alt gruplari

Tip Mekanizma Ornek

Tip 4a THI lenfositler interferon-y salgilayarak Tiiberkiilin reaksiyonu
monosit / makrofajlar aktive eder

Tip 4b TH2 lenfositler IL-4, IL-5 ve IL-13"1i salgilar MPE (eozinofili ile)
ve eozinofilleri aktive eder

Tip 4c Sitotoksik T hiicreleri (CD4+ ve CD8+) dokuya Makiillopapiiler ve biillii ertipsiyonlar
g6¢ eder ve hiicre 6liimiine neden olur

Tip 4d T hiicre iliskili nétrofilik enflamatuvar yanit Akut yaygin ekzantamatdz piistiiloz

MPE: Makiillopapiiler eriipsiyon

Tablo 4. Alerjik ilag reaksiyonlarinin klinik smiflamast

Sistemik reaksiyonlar Organlara yonelik etkiler

Anafilaksi Deri: Akciger:

[lacn tetikledigi ates Alerjik kontakt dermatit Akciger tutulumu

Otoimmiin reaksiyonlar Eksfolyatif dermatit Fibrotik reaksiyonlar

Serum hastalig1 Fiks ilag eriipsiyonu Karaciger:

Urtiker-anjiyoddem Morbiliform/makiilopapiiller dokiintii Hepatoseliiler

DRESS Fotodermatit Kolestatik
SIS Bobrek
Urtiker-anjiyoddem(sistemik olmayan) Glomeriilonefrit

Kan: Nefrotik sendrom
Eozinofili Interstisyel nefrit
Hemolitik anemi Her zaman ilaglara bagli olmayan reaksiyonlar:
Notropeni Eritema multiforme
Trombositopeni Vaskiili
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Tablo 5. Tlac asir1 duyarhilik reaksiyonlarinda siddet/tehlike isaretleri
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Goriilebilen isaretler

Laboratuar parametreleri

Erken reaksiyon
(solunum, deri ve mukoza)
Diisiik kan basinci

Dispne

Disfoni

Sialore (hipersalivasyon)

Ani baslayan multisistem semptomlar1

Serum triptaz diizeyinde artis*

Genel
Lenfadenopati
Ates >38.50C

Organ spesifik
Agnili cilt
Deri tutulumu > %50
Atipik hedef lezyonlar
Mukozada tahris
Ciltte biillii lezyonlar
Sentrofasiyal 6dem

Geg reaksiyon

Purpurik papiiller, cilt nekrozu

Kan sayiminda degisim®

Sitopeni

Eozinofili
Karaciger fonksiyon testlerinde degigim®
Bobrek fonksiyon testlerinde degisim”

*Akut olayda klinik 6nemi yoktur. *Siddetli geg tip ilag agir1 duyarlilik reaksiyonu siiphesi olan tiim hastalarda tam kan

saymmi, karaciger ve bobrek fonksiyon testleri bakilmalidir.

talarm kullandiklar1 reetesiz satilan ilaglar ve besin tak-
viyeleri dikkatli sorgulanmalidir ¢linkii sorulmadik¢a has-
talar genelde bunlardan bahsetmezler. IADR yaklagim bir
piramide benzetilebilir. Piramidin tabanimni olusturan ilk
adimm ayrintili olmalidir, belirti ve bulgular, fizik muaye-
ne, her ilacin baslangi¢ ve bitis zamanini igeren ilag uy-
gulama Oykiisti dikkatlice not edilmelidir. Birkag ipucu,
IADR sebeplerini daraltmamiza yardime: olur. Bunlar ara-
sinda her ilacin verilmesi ile semptomlarin ¢ikmasi ve ila-
cin kesilmesi ile iyilesme arasinda zamansal iligki olduk-
ca dnemlidir. flk defa IADR gelismis hastada siipheli olan
ila¢ yanlislikla yeniden uygulanirsa reaksiyon daha kisa
siirede ortaya ¢ikabilir. Iyotlu radyokontrast madde reak-
siyonlarinin ¢ok ge¢ (uygulamadan giinlerce sonra) or-
taya ¢ikabilecegi bildirilmistir ve ilagla zaman iliskisi dii-
stintildigiinde bu 6zellik akilda tutulmalidir (10).

[lacin daha 6nce sorunsuz kullanilmis olmasi veya daha
once kullandiginda da reaksiyon yasamis olmasi esit de-
recede 6nemlidir. Oykiide reaksiyonu baslatabilecek di-
ger kosullar da kaydedilmelidir (6rn. besin alerjisi, enfek-
siyon). Fiziksel efor ve 1513a maruziyet gibi kofaktorler
de gozden kagirilmamalidir.

Veriler tek bicimde kaydedilmelidir. [ADR tanisal pro-
sediirleri uyumlu hale getirmek i¢in Avrupa Ilag¢ Alerji
Ag1 (ENDA)’ nmn 1999 yilinda olusturdugu ‘Ilag asir1 du-
yarlilig1 soru formu’ hazirlanmis ve Tiirk¢e dahil birgok
dile cevrilmistir (16).

Karmagik durumlarda, mevcut verilerin daha kapsam-
11 bir genel goriiniimii i¢in, klinik bulgular ve biyolojik
parametreler igeren bir akis diyagrami ¢izilmelidir (10).

IADR tanisinda iyi bir klinik &ykii cok énemli olsa da,

cogu vakada birden fazla ilag-tedavi aliyor olmasi, giive-
nilir olmayan 6ykii, klinik bulgularin g¢esitliligi gibi ne-
denlerle tek basma yeterli olmayabilir (17).

Tan testleri

[lag reaksiyonlari tanisinda kullanilan testler smurli ol-
makla birlikte etkili immiin mekanizmaya ve organ 6z-
giil ya da sis—temik bulgularm varligmma gore tanisal test-
lerden yararlanilir. Tam kan saymmi, eritrosit ¢okme
hizi, akciger tutulumu agr—sindan akciger grafisi, karaci-
ger ve bobrek islevlerine yonelik testler, antiniikleer ve
antisitoplazmik antikor testleri, 6zgiil immiinolojik testler
ve bazi durumlarda ise doku biyopsileri yol gosterici ola-
bilir (7). Preoperatif donemde hastalarda daha 6nceden
IADR 6ykiisii yoksa test yapilmasma gerek yoktur (10).

Erken Reaksiyonlarda Kullamilan Testler

Anafilaksinin geriye doniik tanisinda serum toplam trip-
taz veya serum beta-triptaz dl¢iimii yararlidir. Triptaz dii-
zeyi bulgularm baslangicindan 30 dakika-1,5 saat sonra
en yiiksek diizeyde sap—tanir (1,2,4,5). Ancak, bu testin
duyarlilig1 diisiik olup, immiin ve immiin olmayan mast
hiicre aktivasyonunu ayirt ettirmez (2).

Klinik bulgular ve yukarda belirtilen laboratuar test-
leri ilag reaksiyonu tanisini koydursa da, ilag reaksiyonu-
na neden olan ilacin belirlenebilmesi i¢in 6zgiil immiino-
lojik testlerin uygu—lanmas1 gereklidir. Deri testleri
(prik ve deri i¢i) bu amagla kul—lanilir ve genellikle ilag
reaksiyonundan sonraki 1-6 ay i¢in—de yapilmas1 dneri-
lir. Ciddi anafilakside reaksiyondan sonra uzun siire geg-
se de prik ve deri igi testler riskli olabilir (2, 7).

Deri testleri ilacin irritan olmayan konsantrasyon ile
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yapilmalidir. Deri testleri betalaktam antibiyotikler, pe-
rioperatif ilaclar, heparin ve platin tuzlarmin erken
IADR leri i¢in orta derecede duyarli gériinse de, diger
birgok ila¢ i¢in duyarlilig1 diisiiktiir. Bir¢ok ilag igin deri
testleri erken reaksiyonlarda geg¢ reaksiyonlardan daha
duyarhdir (10).

In vitro testler olarak, 6zgiil IgE testlerinden, aler-
jenle uyar1 sonrasinda bazofil yiizeyinde CD63 ve
CD203c ifadesini de—gerlendiren bazofil aktivasyon tes-
tinden yararlanilabilir (2).

IADRleri teshis etmek veya tahmin etmek igin evren-
sel bir laboratuar testi yoktur. Bazi istisnalar diginda, ilag
alerjisini teshis etmek icin kullanilmakta olan laboratu-
ar yontemleri, 6zgiil oldugu diistiniilse de duyarliliktan
yoksundur. Testin negatif olmas1 ilacin sorumlu olmadi-
g1 anlamia gelmez, pozitif olmasi ise duyarli oldugunu
gosterir ancak reaksiyona neden oldugunu kesin olarak
dogrulamaz (10).

[lag uyari testi erken reaksiyonlarm tamsinda deri test-
lerinin negatif olmas1 durumunda kullanilan duyarliligi en
yiiksek olan testtir. {lag reaksiyonundan en erken bir ay
sonra uygulanabilir. Ancak, deri testleri ve ilag uyari tes-
ti uygulanirken ciddi reaksiyon gelisebilecegi goz oniin-
de bulundurulmali ve tiim testler deneyimli bir alerji uz-
mani tarafindan, gerektiginde acil miidahalenin yapilabi-
lecegi sartlar saglandiktan sonra uygulanmalidir (18,19).

Ge¢ Reaksiyonlarda Kullanilan Testler

Eozinofili immiin aracili reaksiyonu destekler. Tran-
saminazlarda ytikseklik karaciger tutulumunu gosterir. Sira
dis1 deri lezyonlar1 varliginda, biyopsi ve histolojik ince-
leme ayirici tanida yardimei olabilir.

Coombs testi immiin hemolitik anemi tanisinda kul-
lanilir. Kompleman diizeyleri (C3, C4, CH50) ve immiin
komplekslerin degerlendirilmesi serum hastalig1 tani—simn1
destekler, ancak negatif test bu taniy1 dislamaz (2,7).

Geg reaksiyonlarda kullanilan 6zgiil testler ise deri test-
leri, in vitro testler ve ilag uyari testidir. Deri testleri siip-
heli ilagla deri i¢i test olarak uygulanir. Test sonucu 48-
72-96 saat sonra degerlendirilir. AGEP, DRESS, erite-
ma miiltiforme, fiks ilag erlipsiyonu, SJS, TEN’de
yama testi ya da lenfosit transformasyon testi gibi in vit-
ro testler dncelikle uygulanmalidir. TEN, SJS, biillii ek-
zantemler, vaskiilit ve sistemik reaksiyonlarda
(6r:DRESS) reaksiyondan sonra uzun siire gegse bile deri
testleri riskli olabilir (1,7,20).

DRESS, AGEP ve SIS/TEN’de ilag yama testlerinin
deger ve giivenirliliginin arastirildig1 yeni bir aligmada,
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yama testlerinin duyarlilig1 de DRESS’de %64, AGEP’te
%58, SIS/TEN’de %24 olarak tespit edilmistir. Geg re-
aksiyonlarda intradermal testlerin ge¢ okunmasi yama test-
lerinden daha duyarli bulunmustur (21).

Yukarda belirtilen tiim testlerin negatif saptanmasi du-
rumunda, eger kontrendikasyon yok ise, siipheli ilagla ilag
uyari testi uygulanir (18,19). Ilag uyari testi yakin goz-
lem altinda ve uygun kosullarn saglandig1 alerji merkez-
lerinde yapilmalidir. DRESS, SJS, akut yaygim ekzanta-
matdz piistiiloz veya TEN gibi ciddi reaksiyonlarda ilag
uyari testi uygulanmamalidir (19).

Geg reaksiyonlarm tanisinda test edilen ilacin tek te-
rap6tik dozunun yeterli olup olmadigi konusunda tartig-
malar vardir. Dolayisiyla ilag uyari testi duyarliligni art-
tirmak i¢in tam tedavi siiresince devam edilmesi oneril-
mistir (22). Bununla birlikte endikasyon, tan1 koyma, ma-
liyet, tibbi sonug dikkatlice goz oniine alindiginda bu tar-
tismal1 bir konudur (10).

Tedavi Yaklasimlar:

[lag reaksiyonlarinin énlenmesi (1) ayrmtili dykiiyle
konak risk etmenlerinin belirlenmesi (2), ¢apraz reaksi-
yona neden olan ilaglardan kaginma (3), yapilabiliyor ise
ilag reaksiyonunu 6ngoren testlerin uygulanmasi (4), ge-
reksiz antibiyotik regete edilmemesi (5), miimkiin ise agiz-
dan antibiyotik kullanilmasi (6), birlikte ¢oklu ila¢ kul-
lanilmasindan kacinilmasi (7) ve tibbi kayitlarda ilag re-
aksiyonunun belirtilmesi seklinde 6zetlenebilir (7).

Alerjik reaksiyonlarin tedavisinde ilk yapilmasi gere-
ken sorumlu ilacin derhal kesilmesidir ve bazen yeterli
olabilir. IgE aracili hafif reaksiyonlarda antihistaminik ilag-
lar uygulanir. Anafilaksi i¢in uyarici bulgular varsa (an-
Jjiyoddem, solunum veya dolagim sistemine ait bulgular,
bulanti, kusma, yaygin kasinti) epinefrin hemen uygulan-
malidir. Glukokortikoidlerin etkilerinin baglama siiresi ge¢
(>45 dak) olmasma ragmen, ge¢ yanitin 6nlenmesi i¢in
uygulanmalidir (5, 7, 23).

IgE aracili olmayan reaksiyonlarda, sorumlu oldugu
disiinii—len ila¢ kesildikten sonra bulgular gerilemezse
ilave tedavi uygulanir. Gliikokortikoidler immiin kompleks
reaksiyonlarida, hematolojik reaksiyonlarda, SJS ve eri-
tema miiltiforme majo—run erken donemlerinde ve kon-
takt dermatitte kullanilir (5).

Farkli ilag secilirken benzer yapidaki ilaclar arasinda-
ki ¢apraz reaktiviteye dikkat edilmelidir. Agizdan uygu-
lanan ilaglara gére parenteral ve topikal uygulamanin daha
cok duyarlastirict oldugu akilda tutulmalidir.



Farkli ve ¢apraz reaksiyona neden olmayan bir ilacin
bulunmamasi durumunda hastaya ilag desensitizasyon (ilag
tolerans endiiksiyonu) ile uygulanur. Ilag tolerans endiik-
siyonu hastanin ilaca yanitinin degistirilmesidir, bu yol-
la giivenli tedavi saglanur. ilag toleranst ilacin artan doz-
larda uygulanmasiyla saglanir. Unutulmamasi gereken,
ilaca tolerans durumunun hasta 6zgiil ilac1 almaya devam
ettigi siirece korunacagidir (7).

flag alerjilerinden korunmada, ebeveynlerin ilag aler-
jilerinin bilgilendirilmeleri 6nemlidir. IADR’den so-
rumlu ilag (veya ilaglar), jenerik isimleri, klinik bulgu-
lar ve siddeti, tanida uygulanan testler, ¢apraz reaksiyon
veren ilaglar, regete edilebilecek alternatif ilaglar, daha
ayrintil bilgi i¢in danigabilecekleri merkez adini da ige-
ren yazili belge (alerji pasaportu, alerji karnesi) aileye ve-
rilmelidir (24). Cocuga ilag alerjisi oldugunu gosteren kiin-
ye kullanmasi 6nerilmelidir (5).

Kaynaklar

1. Mirakian R, Ewan PW, Durham SR, et al. BSACI guidelines for the
management of drug allergy. Clin Exp Allergy 2009; 39: 43-61.

2. Schnyder B. Approach to the patient with drug allergy. Immu—nol
Allergy Clin North Am 2009; 29: 405-18.

3. Edwards IR, Aronson JK. Adverse drug reactions: definitions, clas-
sification, diagnosis, management, surveillance. Lancet 2000, 356:
1255-60.

4. Celik G, Pichler WJ, Adkinson NF. Drug Allergy. In: Adkinson NF,
Bochner BS, Busse WW, (eds). Allergy principles and practice. 7th
ed. Philadelphia: Mosby-Elsevier Inc; 2009: 1205-26.

5. Joint Task Force on Practice Parameters, American Academy of
Allergy, Asthma and Immunology, American College of Allergy,
Asthma and Immunology; Joint Council of Allergy, Asthma and
Immunology. Drug allergy: an updated practice parameter. Ann
Allergy Asthma Immunol 2010; 105: 259-73.

6. Solensky R, Mendelson LM. Drug Allergy. In: Leung DYM, Samp-
son HA, Geha R, (eds). Pediatric allergy: principles and prac-
tice. 2nd ed. Saunders: China; 2010: 616-30.

7. Yazicioglu M. Cocukluk ¢aginda ilag alerjilerine yaklagim. Tiirk
Ped Arg 2014, 49: 99-103

8. http://'www.uptodate.com/contents/drug-allergy-classification-
and-clinical-features

9. Demoly P, Adkinson NF, Brockow K, Castells M, Chiriac AM,
Greenberger PA, Khan DA, Lang DM, Park HS, Pichler W, Sanc-

Klinik T1p Pediatri

hez-Borges M, Shiohara T, Thong BY.International Consensus
on drug allergy. Allergy 2014,69(4):420-37.

10. Chiriac AM, Demoly P. Drug Allergy Diagnosis. Immunol Allergy
Clin North Am 2014; 34(3): 461-71.

11. Cantani A. Pediatric allergy, asthma and immunology. Berlin:
Springer- Verlag, 2008 1147-203.

12. Rubio M, Bousquet PJ, Gomes E, et al. Results of drug hypersen-
sitivity evaluations in a large group of children and adults. Clin
Exp Allergy 2012;42(1):123-30.

13. Asero R. Intolerance to nonsteroidal anti-inflammatory drugs might
precede by years the onset of chronic urticaria. J Allergy Clin Im-
munol 2003;111(5):1095-8.

14. Kowalski ML, Makowska JS, Blanca M, et al. Hypersensitivity
to nonsteroidal anti-inflammatory drugs (NSAIDs) -classificati-
on, diagnosis and management: review of the EAACI/ENDA and
GA2LEN/HANNA. Allergy 2011; 66: 818-29.

15. Setkowicz M, Mastalerz L, Podolec-Rubis M, et al. Clinical co-
urse and urinary eicosanoids in patients with aspirin-induced ur-
ticaria followed up for 4 years. J Allergy Clin Immunol
2009,123(1):174-8.

16. Demoly P, Kropf R, Bircher A, et al. Drug hypersensitivity: ques-
tionnaire. EAACI interest group on drug hypersensitivity. Allergy
1999:54(9):999-1003.

17. Benahmed S, Picot MC, Dumas F, et al. Accuracy of a pharma-
covigilance algorithm in diagnosing drug hypersensitivity reac-
tions. Arch Intern Med 2005; 165(13):1500-5.

18. Demoly P, Bousquet J. Drug allergy diagnosis work up. Allergy
2002; 172: 37-40.

19. Aberer W, Bircher A, Romano A, et al. Drug provocation testing
in the diagnosis of drug hypersensitivity reactions: general con—si-
derations. Allergy 2003, 58: 854-63.

20. Brockow K, Romano A, Blanca M, Ring J, Pichler W, Demoly P.
General considerations for skin test procedures in the diagno-
sis of drug hypersensitivity. Allergy 2002; 57: 45-51.

21. Torres MJ, Gomez F, Dona I, et al. Diagnostic evaluation of pa-
tients with nonimmediate cutaneous hypersensitivity reactions to
iodinated contrast media. Allergy 2012;67(7):929-35.

22. Hjortlund J, Mortz CG, Skov PS, et al. One-week oral challen-
ge with penicillin in diagnosis of penicillin allergy. Acta Derm
Venereol 2012,92(3):307—12.

23. Lieberman P, Nicklas RA, Oppenheimer J, et al. The diagnosis
and management of anaphylaxis practice parameter: 2010 up-
date. J Allergy Clin Immunol 2010; 126: 477-80.

24. Brockow K, Aberer W, Atanaskovic-Markovic M, Bavbek S, et al.
Drug allergy passport and other documentation for patients with
drug hypersensitivity - An ENDA/EAACI Drug Allergy Interest
Group Position Paper. Allergy 2016,71(11):1533-1539.

159

www.kliniktipdergisi.com




