
123

ÖZ

Nonsteroid antiinflamatuvar ilaçlar (NSAİİ), antipire-
tik, analjezik ve antiinflamatuvar etkileri nedeniyle 
çocuklarda sık kullanılan ilaçlardır. NSAİİ’ler, ilaçlara 
bağlı hipersensitivite reaksiyonlarının en sık neden-
lerinden biridir. NSAİİ kullanımı sırasında reaksiyon 
tarifleyen çocuklarda, tanının sadece öyküye dayalı 
konulması çoğunlukla yanıltıcıdır. Farklı zamanlarda 
benzer ilaçların alımıyla reaksiyon öyküsü olması ya 
da anafilaksi gibi akut ve ağır reaksiyon tariflenmesi 
NSAİİ hipersensitivitesi (NSAİİ-H)’ni her zaman des-
tekleyemeyebilir. Kesin tanı için, reaksiyon tariflenen 
ilaçlarla tanıya yönelik araştırmaların yapılması gerek-
lidir. NSAİİ-H tanısı için çoğunlukla provokasyon test-
leri ve daha az sıklıkla deri prik ve intradermal testler 
yapılır. Bu derlemede, çocuklarda NSAİİ-H, Avrupa İlaç 
Allerji Grubu (ENDA)’nun çıkardığı derlemede öneri-
len tanı, sınıflama ve tedavi yaklaşımına göre anlatıl-
mıştır. Erişkinler için hazırlanmış ENDA kılavuzunun 
çocuklar için geçerli olup olmadığı bilinmemektedir.

(Asthma Allergy Immunol 2014;12:123-129)

Anahtar kelimeler: Çocuklar, ilaç allerjisi, nonste-
roid antiinflamatuvar ilaçlar

Geliş Tarihi: 25/12/2013 • Kabul Ediliş Tarihi: 29/01/2014

ABSTRACT

Non-steroidal anti-inflammatory drugs (NSAID) are 
commonly used in children for their anti-pyretic, an-
algesic and anti-inflammatory effects. NSAIDs are one 
of the most common causes of drug related hypersen-
sitivity reactions. The diagnosis of NSAID hypersensi-
tivity (NSAID-H) based on history is often misleading 
in children who had reactions with NSAID intake. 
History of similar reactions on different occasions or 
anaphylaxis with NSAID intakes may also not support 
the diagnosis of NSAID-H. Physicians should perform 
provocation and/or prick/intradermal tests with sus-
pected drugs for the definitive diagnosis of NSAID-H. 
This review provides data about the diagnosis, classifi-
cation and treatment of NSAID-H in children accord-
ing to the recommendations of European Network for 
Drug Allergy (ENDA). It is not known that the recom-
mendations of ENDA are valid for children.

(Asthma Allergy Immunol 2014;12:123-129)
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GİRİŞ
Nonsteroid antiinflamatuvar ilaçlar (NSAİİ), 

antipiretik, analjezik ve antiinflamatuvar etkileri 
nedeniyle çocuklarda sık kullanılan ilaçlardır[1]. 
NSAİİ’ler, ilaçlara bağlı hipersensitivite reaksiyon-
larının en sık nedenlerinden biridir. Bu durumun, 
NSAİİ’lerin sık kullanılması, hastaların genetik 
özellikleri ve ilaçların kimyasal yapısıyla ilişkili 
henüz tam olarak açıklanamayan nedenlerden 
kaynaklandığı düşünülmektedir[2,3]. 

NSAİİ kullanımı sırasında döküntü, anjiyoö-
dem, nefes darlığı, burun akıntısı/tıkanıklığı gibi 
semptom veya bulgular nedeniyle ilaç allerjisi 
ön tanısıyla çocuk allerji kliniklerine yönlendi-
rilen hastalar, günlük pratikte önemli yer tut-
maktadır. Belirtilen bulguların geliştiği sırada, 
genellikle birden fazla farklı grup ilaç kullanı-
mı da (antibiyotik, antigribal, birden fazla ateş 
düşürücü gibi) söz konusu olur. Klinik tablo 
bu sırada kullanılan herhangi bir ilaç, o anda-
ki ateş, infeksiyon ya da belirtilen durumların 
birlikte oluşturdukları etki nedeniyle de orta-
ya çıkmış olabilir[2]. Böyle bir durumda tanıyı, 
sadece öyküyle koymak yanıltıcı olabilir. NSAİİ 
kullanımı sırasında tariflenen reaksiyonların, 
farklı zamanlarda benzer ilaçların alımıyla tek-
rarlaması, öyküde anafilaksi gibi akut ve ağır 
reaksiyon tariflenmesi NSAİİ hipersensitivitesi 
(NSAİİ-H)’ni destekleyebilir, fakat tanı koymakta 
her zaman yeterli olmayabilir[4-8]. Kesin tanı için, 
reaksiyon sırasında kullanılan tüm ilaçlarla tanı-
ya yönelik araştırmaların yapılması gerekir[9]. 
NSAİİ-H tanısı için bu araştırmalar çoğunlukla 
provokasyon testleri ve daha az sıklıkla deri prik 
ve intradermal (İD) testlerle yapılır.

Çocuklarda NSAİİ-H, Avrupa İlaç Allerji Grubu 
(ENDA)’nun çıkardığı derlemede önerilen tanı, 
sınıflama ve tedaviye göre anlatılmıştır[9]. Erişkinler 
için hazırlanmış ENDA kılavuzunun çocuklar için 
geçerli olup olmadığı bilinmemektedir.

Çocuklar için ayrı bir rehber bulunmamak-
tadır. 

NSAİİ İLİŞKİLİ HİPERSENSİTİVİTE
REAKSİYONLARININ SINIFLAMASI
Çocuklarda, erişkinlerde görülen her tip 

NSAİİ-H gözlenebilir[9]. NSAİİ-H, oluş meka-

nizmasına göre iki ana gruba ayrılır: immü-
nolojik olanlar ve immünolojik olmayanlar. 
İmmünolojik olmayan mekanizmalarla ortaya 
çıkan reaksiyonlar, diğer gruba göre daha sık 
görülür (Şekil 1).

İmmünolojik Olmayanlar 
NSAİİ’ler arasında çapraz reaksiyon vardır. 

Bu gruptaki reaksiyonlar, NSAİİ’lerin farmakolo-
jik etkileri ile siklooksijenaz-1 (COX-1) enzimini 
inhibe etmesiyle açıklanmaktadır[10]. Araşidonik 
asit metabolizmasında yer alan bu enzimin inhi-
bisyonuyla prostanoid (prostaglandin, prosta-
siklin, tromboksan) üretimi azalmakta, 5-lipo-
oksijenaz aktive olarak sisteinil lökotrienler 
artmaktadır. Meydana gelen semptomlar artan 
lökotrienlerin etkisiyle oluşmaktadır[3].

NSAİİ’lerle şiddetlenen solunumsal hastalık: 
Asetilsalisilik asit ya da farklı kimyasal yapıda 
diğer NSAİİ’lerin alımı, 30-180 dakika içinde 
bronşiyal (bronşiyal/larengeal obstrüksiyon, dis-

Şekil 1. Nonsteroid antiinfl amatuvar ilaç hipersensitivitesi 
(NSAİİ-H) sınıfl aması.
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pne, stridor), nazal (kaşıntı, hapşırık, nazal konjes-
yon, rinore), oküler (epifora, konjunktivit), küta-
nöz (toraksın üst kesiminde hiperemi, ürtiker ve/
veya anjiyoödem) ya da gastrik (bulantı, kusma, 
karın ağrısı) bulguların oluşturduğu klinik tab-
lodur. Daha önce astım triadı, asetilsalisilik asit 
triadı, Samter sendromu, Widal sendromu gibi 
isimlerle adlandırılmıştır. Genel popülasyonda 
sıklığı %0.3-0.9’dur. Erişkin astımlılarda %4.3-11; 
astım ve nazal polipi olanlarda %25 oranın-
da görülür[3]. Genellikle 20-30’lu yaşlarda bulgu 
verir. Çocuklarda nadirdir[11]. Etkilenen bireyler-
de genellikle altta yatan kronik solunum yolu 
hastalığı vardır (astım/rinosinüzit/nazal polip)[3]. 
NSAİİ-H, ağır astım için risk faktörü sayılmakta-
dır[12]. Astımlı bu olgular, NSAİİ-H olmayanlara 
göre semptom kontrolü için daha yüksek korti-
kosteroid dozlarına ihtiyaç göstermekte ve daha 
sık atak yaşamaktadır[13,14].

NSAİİ’lerle şiddetlenen kütanöz hastalık: 
Halihazırda kronik spontan ürtikeri olan çocuk-
larda asetilsalisilik asit veya farklı kimyasal 
gruplardan diğer NSAİİ’lerin alımını takiben, 
genellikle 0.5-6 saat içinde, ürtiker ve/veya anji-
yoödem ortaya çıkması durumudur[15]. NSAİİ 
alımıyla reaksiyonun ortaya çıkması arasındaki 
süre 24 saate kadar uzayabilir[3]. Hastaların semp-
tomları, kronik ürtikerin aktivitesine göre değiş-
kenlik gösterebilir[15].

NSAİİ’lere bağlı ürtiker/anjiyoödem: Asetil-
salisilik asit ya da farklı kimyasal yapıda diğer 
NSAİİ’lerin alımı, önceden kronik ürtikeri olma-
yan sağlıklı bireylerde, ilk birkaç saat içinde 
(genellikle ilk bir saatte) ürtiker ve/veya anjiyoö-
deme neden olur. Atopik duyarlılık, bu grup için 
risk faktörü sayılmıştır. Çocuklarda en sık karşı-
laşılan NSAİİ-H reaksiyonudur[16]. NSAİİ alımıyla 
özellikle periorbital bölgede gelişen anjiyoödem, 
çocuklarda sık gözlenen bir durumdur[7,17,18].

İmmünolojik Mekanizmalarla Ortaya Çıkanlar 
NSAİİ’ler arasında çapraz reaksiyon yoktur.

a. Tek NSAİİ ile oluşan ürtiker/anjiyoödem veya 
anafilaksi: COX enzim inhibisyonundan bağım-
sız olarak, tek NSAİİ alımı, hafif ürtiker ve loka-
lize anjiyoödemden larinks ödemi ve anafilaksi-

ye kadar değişen bir spektrumda reaksiyonlara 
neden olur[3]. Reaksiyon genellikle, ilaç alımından 
sonraki ilk bir saatte ortaya çıkar. En sık pirazolon 
grubu NSAİİ’lerle görülür[9]. Reaksiyondan tip 1 
allerjik mekanizma sorumludur[19].

Tek NSAİİ ile oluşan geç tip hipersensitivite 
reaksiyonları: NSAİİ’lere spesifik CD4+ ve CD8+ T 
hücrelerinin uyarılmasıyla geç tip hipersensiti-
vitenin ortaya çıktığı düşünülmektedir[15]. Tüm 
NSAİİ’ler T hücre aracılı immün yanıtı uyarabi-
lir. Fakat bu tip reaksiyonlar daha çok pirazolon, 
propiyonik asit türevleri, aril asetik asit ve ase-
tilsalisilik asit ile bildirilmiştir[3]. Selektif COX-2 
inhibitörleri, T hücreleri tarafından antijenik 
determinant olarak algılanan sülfonamid meta-
bolitleri oluşturarak immün yanıtı uyarabilir[20]. 
NSAİİ alımından en az 24-48 saat sonra deri 
reaksiyonları (makülopapüler erüpsiyon, fiks ilaç 
erüpsiyonu, fotokontakt dermatit) ya da spesifik 
organ tutulumları (interstisyel nefrit, pnömoni) 
ya da ağır deri tutulumuyla giden diğer durum-
lar [Stevens-Johnson sendromu/toksik epidermal 
nekroliz, ilaç ilişkili hipersensitivite sendromu/
DRESS, akut jeneralize egzantematöz püstülozis 
(AGEP)] ortaya çıkar[15].

TANISAL YAKLAŞIM
Öyküde tek NSAİİ ile reaksiyon tarifleniyorsa 

ve bu ilacın intravenöz formu mevcutsa önce-
likle deri prik/İD testler uygulanır[9]. Eğer deri 
prik/İD testlerin sonuçları negatifse provokas-
yon testiyle tanı doğrulanır ya da dışlanır. Deri 
testi pozitif olan olgulara provokasyon yapılmaz. 
Öyküde farklı kimyasal gruptan birden fazla 
NSAİİ ile reaksiyon tarifleniyorsa, deri testlerinin 
yapılmasına gerek yoktur; doğrudan provokas-
yon testleriyle tanı doğrulanır veya dışlanır[9].

Tek NSAİİ ile oluşan ürtiker/anjiyoödemi, 
immünolojik olmayan mekanizmalarla ortaya 
çıkan reaksiyonlardan ayırmak için, şüpheli ilaç 
dışında başka bir kuvvetli COX-1 inhibitörüyle 
de provokasyon testi yapılması gerekir. Bu pro-
vokasyon testi erişkinde genellikle asetilsalisilik 
asitle yapılır. Günümüzde asetilsalisilik asit çocuk-
larda antipiretik veya analjezik olarak kullanımı 
önerilen bir ilaç değildir. Bu nedenle, çocuklarda 
asetilsalisilik asit yanında bir diğer kuvvetli COX-1 
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olan ibuprofenin de bu amaçla kullanılabileceğini 
öneren yayınlar vardır[8].

Geç tip hipersensitivite reaksiyonlarından 
spesifik organ tutulumları ve ağır deri tutulu-
muyla oluşan reaksiyonlarda (interstisyel nefrit, 
pnömonit, Stevens-Johnson sendromu/toksik 
epidermal nekroliz, ilaç ilişkili hipersensitivite 
sendromu/DRESS sendromu) provokasyon test-
leri kontrendikedir. Tanıyı doğrulamak için 
yama testleri ya da geç İD okuma (intravenöz 
formu olan NSAİİ’lerle; İD testlerin uygulandık-
tan 24/48 saat sonra okunması) yapılabilir[15].

Deri Testleri (Prik/İD Testler ve Yama Testleri)
Deri testlerinin ağır kütanöz reaksiyonun iyi-

leşmesinden sonra altı hafta ile altı ay arasında 
bir sürede yapılması önerilir[21].

Prik ve İD testlerin güvenle uygulanabilmesi 
için, söz konusu ilacın intravenöz formunun 
bulunması gerekir. NSAİİ ile prik/İD testler için 
belirlenmiş standartlar (doz, duyarlılık, özgül-
lük) bulunmamaktadır[16]. Çeşitli çalışmalarda 
metamizol ile prik test için 400-500 mg/mL, İD 
test için 0.4-40 mg/mL konsantrasyonları; aseta-
minofen ile prik test için 10 mg/mL, İD test için 
1 mg/mL konsantrasyonları kullanılmıştır[5,19,22]. 
Dozlar standardize değildir. 

En sık IgE aracılı reaksiyona yol açtığı belir-
tilen NSAİİ, pirazolon grubudur[9]. Pirazolon 
grubunun kendi içinde çapraz reaksiyon göster-
me olasılığının düşük olduğu belirtilmiştir. Bu 
nedenle deri testlerinin özellikle şüpheli ilaçla 
yapılması önerilmektedir[19]. 

Yama testleri ya da geç İD okuma, geç tip 
hipersensitivite reaksiyonlarında tanısal amaç-
la uygulanır. Foto kontakt dermatit tanısında 
foto yama testi, fiks ilaç erüpsiyonu tanısında 
para skapular bölgeye uygulanan yama testine 
ilaveten erüpsiyonun olduğu bölgeye uygulanan 
lokal yama testi yapılması önerilmektedir[15]. 
Yama testleri, şüpheli ilacın ticari formuyla %30 
konsantrasyonda, saf haliyle %10 konsantras-
yonda petrolatum ve/veya serum fizyolojik için-
de dilüe edilerek hazırlanır. Ağır kütanöz reak-
siyonlarda daha düşük konsantrasyonda uygu-
lama yapılmalıdır. Böyle bir durumda şüpheli 

NSAİİ’nin ticari formunun ya da saf halinin önce 
%0.1 konsantrasyonuyla yama testi yapılır. Eğer 
bu sonuç negatifse %1 ve %10’luk konsantras-
yonlar uygulanır. Yama testleri uygulandıktan 
20 dakika sonra; ikinci ve dördüncü günlerde 
(eğer ikinci ve dördüncü gün mümkün değil-
se üçüncü günde) okunmalıdır. Tüm sonuçlar 
negatifse, yama testi yedinci günde bir kez daha 
değerlendirilmelidir[21]. 

İD testlerin ise şüpheli NSAİİ’nin 10-4, 10-3, 
10-2 ve 10-1 konsantrasyonlarıyla uygulanması 
önerilmektedir[21]. 

Oral Provokasyon Testleri (OPT)
Provokasyon testlerinin, anafilaksi dahil geli-

şebilecek reaksiyonlara müdahale imkanları 
olan, deneyimli sağlık personelinin bulundu-
ğu allerji merkezlerinde yapılması önerilir. OPT 
öncesi mutlaka hastadan ve/veya anne/babasın-
dan bilgilendirilmiş gönüllü onam alınmalıdır. 
OPT, olguların sağlıklı oldukları bir dönemde 
planlanmalı, öncesinde mutlaka damar yolu 
açılmalıdır. OPT öncesinde ve her doz artımın-
dan önce vital bulgular değerlendirilmelidir. 
OPT, aktif hastalık bulguları [ürtiker, kontrolsüz 
astım (FEV1 < %80), kontrol altında olmayan 
kalp, renal, hepatik hastalık], üst solunum yolu 
infeksiyonu varlığında, anafilaksiden sonraki 4-6 
hafta içinde, OPT sonucunu etkileyecek ilaç alın-
mışsa uygulanmamalıdır[9].

OPT için belirlenmiş kesin kurallar yoktur[15]. 
Fakat provokasyona düşük dozlardan başlamak, 
en az bir saatlik aralarla doz artırmak ve desensi-
tizasyona yol açmamak için en fazla beş dozda 
vermek önerilir[23]. Öyküde reaksiyon tariflenen 
NSAİİ dozuna göre başlangıç dozları 1-5 mg 
olabilir[24]. Provokasyon basamaklarında veri-
lecek standart dozlar belli değildir. Bu konuda 
Messaad ve arkadaşlarının 144’ü çocuk toplam 
1128 hastayı içeren çalışmasından yararlanılabi-
lir[25]. Bu çalışmada belirtilen dozlar çocuklara 
uygulanırken, söz konusu NSAİİ için kiloya göre 
verilebilecek tek seferlik ve günlük maksimum 
dozlar aşılmamalıdır. Çocuklarda NSAİİ-H ile 
ilgili başka bir çalışmada verilen oral provo-
kasyon dozları Tablo 1’de gösterilmiştir[8]. Geç 
reaksiyonlardan makülopapüler erüpsiyon, geç 
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tip ürtiker ve fiks ilaç erüpsiyonunda şüpheli 
NSAİİ ile provokasyon testi yapılabilir. Fakat bu 
konuda da standart bir yaklaşım yoktur. Geç 
reaksiyonlarda, NSAİİ alımıyla reaksiyonun orta-
ya çıkışı arasındaki süreye göre doz aralıkları üç 
gün ile bir hafta arasında değişebilir[24,26]. Fakat 
bu konuda da standart bir yaklaşım yoktur. Ağır 
solunum bulgularıyla başvuran olgularda, tanı-
yı doğrulamak gerektiğinde, asetilsalisilik asitle 
OPT’ye göre daha güvenli kabul edilen lizin 
asetilsalisilik asitle provokasyon yapılabilir[15]. 
Fakat lizin asetilsalisilik asitle nazal provokas-
yonun duyarlılığı, oral provokasyona göre daha 
düşüktür[27,28].

Bir provokasyonda verilmesi planlanan top-
lam (kümülatif) doz da önemlidir. Çocukluk 
döneminde özellikle ateş düşürücü olarak kulla-
nılan NSAİİ’lerin, 24 saat içinde genellikle birden 
fazla sayıda verilmesi gerekir. Eğer provokasyon-
da verilen toplam doz bir seferlik tedavi dozu-
na eşdeğer kalırsa, ilerleyen zamanda aynı gün 
içinde tekrarlayan kullanımlarda reaksiyon riski 
olabilir. Bu nedenle OPT’de o anda test edilen 
ilaç için günlük maksimal doza ulaşılması, hem 
yüksek dozda reaksiyon verebilecek daha az 
duyarlı olguların belirlenmesine hem de güvenli 
eşik dozun bulunmasına olanak sağlar[8]. 

Provokasyon testi sırasında öyküde tariflenen 
reaksiyonun benzeri daha hafif ya da ağır bulgu-
larla ortaya çıkabilir (örn. öyküde ürtiker tarifle-
nirken OPT sırasında anafilaksi gelişmesi). OPT 
sırasında ilk objektif semptomlar görüldüğünde 
test sonlandırılmalıdır[29].

Güvenli Alternatif NSAİİ Bulunması
Tanının doğrulandığı olgulara, güvenle kulla-

nabilecekleri antipiretik, analjezik ve antiinfla-
matuvar alternatiflerin bulunması gereklidir[9]. 
Günümüzde çocuklarda NSAİİ-H’nin tanısal 
doğrulaması sık yapılsa da, güvenli alternatif 
NSAİİ arayışıyla ilgili deneyim azdır[7,8,17,18,30,31]. 
Güvenli alternatiflerin bulunması provokas-
yon testleriyle ve yukarıda belirtilen koşullar-
da yapılmalıdır. Ancak bu konuda çocuklarda 
deneyim azdır[8]. Güvenli alternatif olarak, zayıf 
COX-1 inhibitörü olan nimesulid, meloksikam, 
asetaminofen ve selektif COX-2 inhibitörleri 
önerilmektedir[9]. Ülkemizde bulunan güvenli 
alternatif ilaçlardan nimesulidin 12 yaş ve üzeri 
için; meloksikamın 15 yaş ve üzeri için kul-
lanım endikasyonu vardır[32,33]. Nimesulid ve 
meloksikam antiinflamatuvar, analjezik ve anti-
piretik etkinlikte iken; asetaminofenin antiinf-
lamatuvar etkisi bulunmaz. Güvenli alternatif-
ler için yapılan OPT’lerde, hastanın söz konusu 
NSAİİ’nin tek tablet dozunu reaksiyon geliştir-
meksizin kullanabilmesi değerlendirilir[34]. Bu 
durum çocuklara, kilosuna göre alması gereken 
tek seferlik terapötik doz şeklinde uyarlanabilir. 
Ancak yukarıda da bahsedildiği gibi antipiretik 
olarak aynı gün içindeki tekrarlayan kullanım-
larda oluşabilecek reaksiyonları öngörebilmek 
için, alternatif ilaçlarla da güvenle kullanılabi-
lecek en yüksek dozu provokasyonla belirlemek 
yararlıdır[8,29]. Çoklu NSAİİ-H olan çocuklarda, 
asetaminofen duyarlılığı, tanının öykü veya pro-
vokasyon testleriyle konulmasına ve provokas-
yonda verilen kümülatif doza göre %0-50 arasın-
da değişmektedir[7,8,17,18]. 

Güvenli alternatif olarak erişkinlere öneri-
len ilaçlardan, asetaminofen dışındakilerin 12 
yaş altındaki çocuklarda kullanım endikasyonu 
yoktur. Çoklu NSAİİ-H olan ve asetaminofene de 
duyarlı bulunan 12 yaşından küçük çocuklara 
önerilebilecek güvenli alternatif bulunmamak-
tadır. Bu çocuklara, düşük dozda asetaminofen 
kullanımı alternatif olarak sunulabilir[30]. Fakat 
bu öneri, özellikle okul öncesi yaş grubunda, 
ateş düşürücülere daha sık gereksinim duyulma-
sı nedeniyle sıkıntı oluşturur. Bu çocuklar için 
güvenli alternatif NSAİİ’ye ihtiyaç vardır. 

Tablo 1. Oral provokasyon testinde ilaç dozları

NSAİİ Dozlar (mg)*
MGD 

(mg/kg/gün)

Asetaminofen 5; 10; 50; 250; 500 60

İbuprofen 10; 20; 80; 150; 300 40 

Metamizol sodyum 62.5; 125; 250 66

Asetilsalisilik asit 10; 20; 50; 100; 200 40

Naproksen sodyum 10; 20; 50; 150; 275 7

Ketoprofen 5; 10; 20 2 

NSAİİ: Nonsteroid antiinfl amatuvar ilaç, MGD: Maksimum günlük 
doz.
* 12 yaşından büyük çocuklar için: 60, 180, 250.
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SONUÇ
Çocuklarda NSAİİ-H özgül testlerle tanı 

konulması veya dışlanması gereken bir durum-
dur. Tanının öyküye dayandırılması yanıltıcı 
olabilir. Eğer kontrendikasyon yoksa uygun kli-
nik öyküsü olan çocuklara tüm tanısal algorit-
maların bu konuda deneyimli allerji merkezle-
rinde uygulanması gerekir. Kesin tanı konulan 
olgulara, güvenli alternatif ilaçların bulunması 
gerekir. Güvenli alternatif önerisi, alternatif ilaç-
ların güvenli olup olmadığı provokasyon testle-
riyle değerlendirilmelidir. 
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