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ÖZ

Giriş: Toplumumuzda antibiyotiklere bağlı hiper-
sensitivite reaksiyonlarının özellikleri tam olarak bi-
linmemektedir. Çalışmanın amacı, ilaçlara bağlı hi-
persensitivite reaksiyonu nedeniyle başvuran hasta-
larda antibiyotiklere bağlı hipersensitivite reaksiyon-
larının sıklığını ve alternatif antibiyotik seçimindeki
kullanılacak güvenli tanı yöntemini belirlemektir.

Gereç ve Yöntem: Çalışmaya bir yıl içinde ilaçla-
ra bağlı hipersensitivite reaksiyonu tarif eden toplam
393 hasta alındı. Anamnezle bildirilen şüpheli anti-
biyotikler sınıflandırıldı ve hastaların atopik hasta-
lıkları sorgulandı. Alternatif antibiyotikler için deri
prik ve intradermal testleri uygulandı. Deri testlerin-
de negatif sonuç veren ilaçlarla çift-kör plasebo
kontrollü ilaç provokasyon testleri uygulandı.

Bulgular: Anamneze göre toplam 393 hastanın
192 (%48.9)’sinde antibiyotiklere bağlı hipersensiti-
vite reaksiyonu öyküsü mevcuttu. Antibiyotiklere
bağlı olarak bildirilen hipersensitivite reaksiyonları-
nın, hastalardaki atopi, astım ya da kronik ürtiker
varlığıyla ilişkili olmadığı görüldü. Hipersensitivite
reaksiyonlarından sorumlu antibiyotikler sıklık sı-
rasına göre; amoksisilin  (%15.3), penisilin (%12.5),
ampisilin (%12), kinolonlar (%5.9), ikinci kuşak se-

ABSTRACT

Objective: In our population the properties of
hypersensitivity reactions to antibiotics aren’t well
studied. The aim of our study is to determine the
rate of hypersensitivity reactions to different antibi-
otics and the appropriate method to find out alter-
natives. 

Materials and Methods: 393 patients, self re-
porting hypersensitivity reactions to drugs within
the past year were enrolled. History was taken and
the reported reactions to antibiotics were classifi-
ed. Skin tests with alternative antibiotics were
applied. Double-blind placebo controlled drug
provocation tests were done to the patients with
negative skin test results. 

Results: 192 (48.9%) patients were determined as
having hypersensitivity reactions to antibiotics.
These reactions were not associated with atopy,
asthma or chronic urticaria. The reported antibi-
otics were amoxicillin (15.3%), penicillin (12.5%),
ampicillin (12%), quinolones (5.9%), 2nd generati-
on cephalosporins (5.3%), clarithromycin (4.8%),
sulphonamides (3.6%), clindamycin (2%), 1st ge-
neration cephalosporins (2%), 3rd generation cep-
halosporins (1.5%), gentamycin (1.3%), tetracycli-
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G‹R‹fi
İlaç allerjisinde tanı başlıca anamnez, deri

testleri, provokasyon testleri ve in vitro testler-
le  konulmaktadır[1]. Anamnezde sorumlu ilaç
ve geçirilen reaksiyon detaylı bir şekilde öğre-
nilmelidir. Elde edilen bilgiler çoğu kez sadece
hastaların söylediklerine bağlı olduğundan ye-
tersiz kalabilmektedir. Deri testlerinde ise stan-
dart ekstreler yerine çoğunlukla ilaçların ticari
formları kullanılmaktadır. Bunun yanında bir-
çok ilaç için optimal deri testi konsantrasyonla-
rı ve yöntemleri de belirlenmiş değildir[2]. Az
sayıdaki ilaç için kullanılan in vitro testlerin de
güvenilirliği henüz kanıtlanmamıştır[3]. Bazofil

aktivasyon testi ve bazı ilaçlar için spesifik IgE
tayini IgE aracılı reaksiyonlarda, lenfosit stimü-
lasyon testleri ise daha çok T hücre aracılı reak-
siyonlarda önerilen, kısıtlı sayıdaki merkezde
yapılabilen in vitro yöntemlerdir[4-8]. İlaç pro-
vokasyon testleri ise tanıda “altın standart” ola-
rak kabul edilmektedir[2,9,10]. Provokasyon test-
leri daha önce bir reaksiyona yol açmamış, an-
cak çapraz reaksiyona neden olması muhtemel
alternatif ilaçların bulunması için de öneril-
mektedir[10]. Ayrıca, farmakolojik olarak ilişki-
siz ilaçlarla da provokasyon testleri yapılabilir. 

İlaç allerjisi nedeniyle özellikle erişkin hasta-
lar allerji kliniklerine sıkça başvurmaktadır. İs-
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falosporinler (%5.3), klaritromisin (%4.8), sülfona-
midler (%3.6), klindamisin (%2), birinci kuşak sefa-
losporinler (%2), üçüncü kuşak sefalosporinler
(%1.5), gentamisin (%1.3), tetrasiklin (%1.3) ve
makrolidlerdi (< %1). Anamnezde sıklık sırasına gö-
re tarif edilen reaksiyonlar; ürtiker, anafilaksi ve di-
ğer deri belirtileriydi. Deri testlerinde siprofloksasi-
ne duyarlı olmayan 40 hastanın 36’sında aynı ilaç
ile provokasyon testi de negatif bulundu. Benzer şe-
kilde sefuroksim aksetil ile deri testi negatif sapta-
nan 82 hastanın 77’si ve klindamisin ile deri testi
negatif saptanan 38 hastanın 35’i oral provokasyon
testinde reaksiyon yaşamadı. Amoksisilin, ampisi-
lin ve penisiline bağlı hipersensitivite reaksiyonu
tarif eden hastaların çoğu sefuroksim aksetili
(29/31, 22/25, 18/20) ve klindamisini (21/29,
22/24, 15/17) tolere edebildi. Altı ay içinde hiçbir
hasta önerilen ilaç kullanımına bağlı reaksiyon ne-
deniyle tekrar başvurmadı.

Sonuç: Çalışma grubumuzda aminopenisilinler ve
penisilin en çok reaksiyon tarif edilen ilaçlar, sefu-
roksim aksetil ve klindamisin ise en güvenli alter-
natifler olarak saptanmıştır. Deri testi sonuçları ço-
ğunlukla provokasyon testleriyle uyumlu bulun-
muş olsa da, provokasyon sırasında az sayıda da ol-
sa sistemik belirtiler gelişen hastalar saptandığın-
dan, antibiyotik allerjisinde alternatif ilaç öneril-
mesinde provokasyon testleri uygulanmasının ge-
rektiği kanaatine varılmıştır.

(Asthma Allergy Immunol 2013;11:23-31)
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ne (1.3%), and macrolides (< 1%) respectively. The
most frequent reaction was urticaria, followed by
anaphylaxis and other skin reactions. Thirty six
out of 40 patients, 77 of 82 patients and 35 of 38
patients with negative skin test results due to cip-
rofloxacin, cefuroxime acetyl and clindamycin we-
re successfully challenged with each drug respecti-
vely. Most of the patients reporting hypersensitivi-
ty reactions to amoxicillin, ampicillin and penicil-
lin did not react to cefuroxime acetyl (29/31,
22/25, 18/20 patients, respectively) and clindamy-
cin (21/29, 22/24, 15/17 patients, respectively) in
challenge tests. None of the patients with negative
challenge tests returned to the clinic due to follo-
wing adverse reactions. 

Conclusion: In our study population aminope-
nicillins and penicillin are likely to be the most
frequent causes of hypersensitivity reactions and
clindamycin and cefuroxime axetyl seem to be sa-
fe alternatives. Although skin test results were
mostly concordant with double blind placebo
controlled drug provocation tests, double-blind
placebo controlled drug provocation tests must
be applied in all patients as a confirmative diag-
nostic procedure in antibiotic allergy. 

(Asthma Allergy Immunol 2013;11:23-31)

Key words: Drug allergy, antibiotics, skin tests,
provocation tests
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panya’da yapılan bir çalışmada allerji klinikle-
rinden istenen konsültasyonlar arasında ilaç al-
lerjisinin, rinit ve astımdan sonra üçüncü sıra-
da yer aldığı bildirilmiştir[11]. Hastaneye başvu-
ran tüm hastaların yaklaşık %3-5’inde, hastane-
ye yatanların ise %10-15’inde ilaç allerjisi bu-
lunduğu tahmin edilmektedir[12]. Litvanya’da
yapılan bir çalışmada erişkin toplumda ilaç al-
lerjisi sıklığı %11.2, antibiyotik allerjisi sıklığı
ise %6.9 olarak bildirilmiştir[13]. Ülkemizde
Bavbek ve arkadaşlarının öğrencilerde yaptıkla-
rı anket çalışmasında ilaç allerjisi sıklığı %4.7
olarak bulunmuş, öğrencilerin %55’inde beta-
laktam antibiyotikler en sık bildirilen sorumlu
ilaçlar olarak gösterilmiştir[14]. Kurt ve arkadaş-
larının 1052 erişkinde yaptıkları anket çalışma-
sında ise ilaç allerjisi sıklığı %11.8 olarak bildi-
rilmiştir[15]. Ülkemizde genel erişkin popülas-
yonda ilaç allerjisi ve antibiyotiklere bağlı hi-
persensitivite reaksiyonlarının sıklığı tam ola-
rak bilinmemektedir.

Antibiyotiklere bağlı aşırı duyarlılık reaksi-
yonlarında beta-laktam antibiyotikler en sık so-
rumlu olan ilaçlardır[16-19]. Bunun yanında be-
ta-laktam antibiyotiklere bağlı aşırı duyarlılık
reaksiyonu tarif eden hastalarda diğer grup an-
tibiyotiklerin de riskli olabileceğine dair veriler
bulunmaktadır. Bir çalışmada penisilin allerjisi
tarif eden 312 hastanın %21’inde başka antibi-
yotik sınıflarıyla reaksiyon saptanırken, penisi-
lin allerjisi olmayan 349 hastanın ise sadece
%1’inde allerjik belirtiler bildirilmiştir[20]. Bu
çalışmanın amacı; İstanbul Üniversitesi İstan-
bul Tıp Fakültesi Allerji Polikliniğine ilaç allerji-
si nedeniyle başvuran hastalarda antibiyotikle-
re bağlı aşırı duyarlılık reaksiyonlarının sıklığı-
nı ve bu hastalarda deri testleri ve provokasyon
testlerinin alternatif antibiyotik seçimindeki
yerini belirlemektir. 

GEREÇ ve YÖNTEM 

Hasta Seçimi
Çalışmaya bir yıl içinde allerji polikliniğine

ilaç allerjisi nedeniyle başvuran hastalar arasın-
dan antibiyotiklere bağlı aşırı duyarlılık reaksi-
yonu tarif edenler alındı. Tanı yöntemlerini et-

kileyecek antihistaminik, kortikosteroid gibi
ilaçları kullanan hastalar; iskemik kalp hastalı-
ğı, diabetes mellitus gibi kronik hastalıkları
olanlar ve öyküde sorumlu ilacı kesin olarak
bilmeyenler ya da reaksiyonu tarif edemeyenler
çalışma dışında bırakıldı.

Alternatif ‹laç Seçimi
Hastalarda astım, allerjik rinit, ürtiker, lateks

allerjisi gibi atopik hastalıklar sorgulandı.
Anamnez ile reaksiyondan sorumlu tutulan
şüpheli antibiyotikler öğrenildi.

Klinik olarak kullanımı uygun alternatif an-
tibiyotikler için deri prik ve intradermal testler
uygulandı. İlaca bağlı reaksiyonu bir ay içinde
geçirdiğini tarif eden hastalara tanı yöntemleri
en az 4-6 hafta sonra yapıldı. Beta-laktam anti-
biyotikler için prik ve intradermal deri testleri
ilaçların ticari formlarıyla “European Network
Drug Allergy (ENDA)” kılavuzuna göre yapıl-
dı[21,22]. Diğer antibiyotikler için ise ilaçların
enjektabl formları önce 1/10 dilüsyonda, taki-
ben dilüe edilmemiş halde prik yöntemle uygu-
landı. Yirmi dakika sonra test bölgesinde bakı-
lan ödem çapının, negatif kontrole göre 3
mm’nin üzerinde saptanması halinde test pozi-
tif kabul edildi[22]. Prik testlerin negatif saptan-
ması durumunda intradermal testler sırasıyla
1/1000, 1/100 ve 1/10 dilüsyonlarda yapıldı.
Ödem çapının 20 dakika sonra 3 mm’den daha
fazla artması pozitif kabul edildi[22]. Geç reaksi-
yon tarif eden hastalarda 24 saat sonra intrader-
mal testler tekrar değerlendirildi[23]. Sadece tab-
let formunda olan ve daha önce deri testi yön-
temi tanımlanmamış olan ilaçlar önce ezilerek
toz haline getirildi, daha sonra eşit oranda se-
rum fizyolojikle karıştırıldıktan sonra prik test
uygulandı. Sonuçlar beş sağlıklı kişide yapılan
prik test sonuçlarıyla karşılaştırıldı. 

Çift-kör plasebo kontrollü ilaç provokasyon
testleri, deri testlerinde negatif sonuç alınan
ilaçların toz hallerinin jelatin kapsüller içinde
hastaya uygulanmasıyla gerçekleştirildi. Plase-
bo olarak boş kapsüller kullanıldı. Provokasyon
testleri öncesinde fizik muayene ve solunum
fonksiyon testlerinde FEV1 ölçümüyle hastalar
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değerlendirildi. İlaçlar üçüncü bir kişi tarafın-
dan 10 mg, 90 mg, 150 mg, 250 mg, 500 mg gi-
bi artan dozlarda, toplam günlük tedavi dozu-
nu aşmayacak şekilde bölünerek ve plaseboyla
randomize bir şekilde 30 dakika aralarla uygu-
landı. Ürtiker, anjiyoödem, nefes darlığı, hipo-
tansiyon, nazal semptomlar gibi objektif bir be-
lirtinin ortaya çıkması veya FEV1’de %20’lik bir
düşüş saptanması durumunda test pozitif kabul
edilerek sonlandırıldı. Bu durumda hastaya ge-
rekli medikal tedavi uygulandı ve tüm semp-
tomlar düzelene kadar gözlem altında tutuldu.
İlacın son dozunu sorunsuz kullanabilen hasta-
lar ise en az iki saat bekletildi. Hiçbir semptom
gelişmeyenlerde test negatif kabul edildi.

Bu çalışma, İstanbul Tıp Fakültesi Etik Kuru-
lu tarafından onaylandı ve hastaların testler
öncesinde yazılı onamları alındı. Uygun alter-
natif antibiyotik ilaçları bulunan hastalara ilaç
allerjisi bilgilendirme kartı düzenlendi ve hasta-
ların belirlenen ilacı kullanımları sırasında veya
daha sonra reaksiyon gelişmesi halinde altı ay
içinde tekrar başvurmaları önerildi. 

‹statistiksel Analiz
Hastalardaki atopi, astım ve ürtiker varlığı

ile antibiyotiklere bağlı bildirilen reaksiyon tür-
lerinin ve sorumlu tutulan antibiyotiklerin ara-
sındaki ilişki Student t-test ile incelendi. Çalış-
madaki sayısal değerlerin yüzde değerleri belir-
tildi. Yaş ve cinsiyet için ortalama değerler he-
saplandı.

BULGULAR

Anamnez ile Elde Edilen Bilgiler
İlaç allerjisi tarif eden toplam 393 hastanın

[ortalama yaş 41.1 ± 13.6 (14-90) yıl; 299
(76%)’u kadın] 192 (%48.9)’si antibiyotiklere
bağlı aşırı duyarlılık reaksiyonu tarif etmektey-
di. Yüz doksan iki kişinin 157 (%81.8)’si kadın,
yaş ortalaması 42.1 ± 13.9 yıl idi. 

Hastaların %19.8 (38 kişi)’inde atopi, %7.3
(14 kişi)’ünde astım ve %4.2 (8 kişi)’sinde kro-
nik ürtiker varlığı belirlendi. Antibiyotiklere
bağlı bildirilen reaksiyon türlerinin ve sorumlu
tutulan antibiyotiklerin, hastalardaki atopi, as-

tım ya da kronik ürtiker birlikteliğiyle ilişkili ol-
madığı görüldü. 

Aşırı duyarlılık reaksiyonlarından sorumlu
tutulan antibiyotikler ve reaksiyon türleri Tablo
1’de gösterilmektedir. Anamnezde sıklık sırası-
na göre tarif edilen reaksiyonlar; ürtiker, anafi-
laksi ve diğer deri belirtileriydi. Kaşıntı ve ilacın
kullanımından bir saat veya daha sonra gelişen
geç deri reaksiyonları ise diğer deri belirtilerini
oluşturmaktaydı. Anafilaksi üç olguda amoksi-
siline bağlı, birer olguda ise penisilin, sefurok-
sim aksetil ve birinci kuşak sefalosporinlere
bağlı olarak bildirilmekteydi. Beş hastada öykü-
de sadece amoksisilin ile deri testi pozitifliği bu-
lunmaktaydı. Bir hastanın amoksisilin ile Ste-
vens Johnson sendromu geçirdiği, iki hastada
ise kinolonlara bağlı toksik epidermal nekroliz
geliştiği öğrenildi.

Deri Testleri
Hastalara uygulanan deri testleri Tablo 2’de

gösterilmektedir. Hastalara toplam 360 deri tes-
ti uygulandı, 268 (%74.4) test sonucu negatif,
92 (%25.6) test sonucu ise pozitif olarak saptan-
dı. Deri testlerinde; 94 hastanın 84’ünde sefu-
roksim aksetil, 74 hastanın 59’unda klindami-
sin, 82 hastanın 47’sinde siprofloksasin, 26 has-
tanın 12’sinde ise klaritromisine duyarlılık sap-
tanmadı. Geç dönemde deri belirtileri tarif
eden toplam 76 hastada deri testleri 20. dakika-
da ve 24 saat sonra olmak üzere iki kez değer-
lendirildi. 

Provokasyon Testleri
Tablo 2’de, yapılan ilaç provokasyon testi

sonuçları görülmektedir. Deri testlerinde siprof-
loksasine duyarlı olmayan 40 hastanın 36’sı ay-
nı ilaç ile sorunsuz olarak provoke edilebildi.
Benzer şekilde sefuroksim aksetil ile deri testi
negatif saptanan 82 hastanın 77’si sefuroksim
aksetil provokasyonunda ve klindamisin ile de-
ri testi negatif saptanan 38 hastanın 35’i ise
klindamisin ile oral provokasyon testinde reak-
siyon yaşamadı. Diğer antibiyotiklerle yapılan
provokasyon test sonuçları Tablo 2’de gösteril-
miştir.
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Hastalara uygulanan toplam 197 provokas-
yon testi içinden 18’inde reaksiyon gelişti. Bu
reaksiyonlar arasında ürtiker en sık olanıydı.
Sıklık sırasına göre üç hastada sefuroksim akse-
til, ikişer hastada ampisilin ve siprofloksasin,
birer hastada ise amoksisilin, klindamisin ve
eritromisin ile ürtiker saptandı. Dört hastada
siprofloksasin, amoksisilin, klindamisin ve erit-
romisin provokasyonları sırasında birer kez
anafilaksi gelişti. Bir hastada geç dönemde sip-
rofloksasin ile makülopapüler döküntü, iki has-
tada sefuroksim aksetil ve klindamisin ile nefes
darlığı ve bir hastada sefuroksim aksetil ile ök-
sürük oluştu. 

Amoksisilin, ampisilin ve penisiline bağlı
ilaç allerjisi tarif eden hastaların çoğu sefurok-
sim aksetil (29/31, 22/25, 18/20) ve klindamisi-
ni (21/29, 22/24, 15/17) tolere edebildi, ancak
klaritromisin (3/8, 2/6, 8/11) ve siprofloksasin

(15/26, 14/27, 13/20) ile bu oranlar daha dü-
şüktü. Anamnez bilgilerine göre kinolon grup-
larıyla reaksiyon yaşayan hastaların çoğunluğu
sefuroksim aksetil (13/14) ve klindamisini
(5/6); klaritromisin ile reaksiyon bildirenlerin
çoğu da sefuroksim aksetil (6/9), klindamisin
(6/8) ve siprofloksasini (5/9) sorunsuz içebildi
(Tablo 3).

Altı ay içinde hiçbir hasta önerilen ilaç kul-
lanımına bağlı reaksiyon nedeniyle tekrar baş-
vurmadı. 

TARTIfiMA
Bu çalışmada ilaç allerjisi nedeniyle başvu-

ran hastaların yaklaşık yarısının antibiyotiklere
bağlı reaksiyon geçirdiği ve bunlar içinde ami-
nopenisilinler ve penisilinlerin en çok reaksi-
yon tarif edilen ilaçlar olduğu görülmüştür. Be-
ta-laktam antibiyotikle reaksiyon tarif edenler
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Tablo 1. Anamnezle bildirilen flüpheli antibiyotikler ve reaksiyonlar

fiüpheli olarak Deri bulgular›
bildirilen Geç tip Solunum Eski deri testi Di¤er
antibiyotikler Say› (%) Ürtiker Kafl›nt› deri bulgular› Anafilaksi semptomlar› pozitifli¤i reaksiyonlar

Amoksisilin 60 (15.3) 23 6 21 3 6 5 1 SJS

Penisilin 49 (12.5) 16 11 15 1 1 -

Ampisilin 47 (12) 27 8 9 - 2 -

Kinolonlar 22  (5.9) 8 4 8 - - 2 TEN

Sefuroksim aksetil 21  (5.3) 3 6 10 1 1 - 

Klaritromisin 17  (4.8) 9 4 3 - 1 -

Sülfonamidler 14  (3.6) 8 2 2 - 2 -

Klindamisin 8   (2) 4 2 1 - 1 -

Birinci kuflak 8   (2) 2 3 1 1 1 -
sefalosporinler 

Üçüncü kuflak 6   (1.5) 2 1 3 - - -
sefalosporinler

Gentamisin 5   (1.3) 1 1 1 - 1 -

Tetrasiklin 5  (1.3) 4 - - - 1 -

Eritromisin 2  (0.5) - - 2 - - -

Azitromisin 2  (0.5) - 1 - - - -

Telitromisin 1  (0.2) 1 - - - - -

Spiramisin 2  (0.5) 1 - - - 1 -

Polimiksin 1  (0.2) 1 - - - - -

SJS: Stevens Johnson sendromu, TEN: Toksik epidermal nekroliz.
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Tablo 2. Alternatif ilaçlarla deri testi ve oral provokasyon testi sonuçlar›

Deri testi sonuçlar› Provokasyon testi sonuçlar›

Negatif test Pozitif test Negatif Pozitif sonuçlar Toplam
Antibiyotikler sonuçlar› sonuçlar› Toplam say› sonuçlar /iliflkili reaksiyonlar say›

Penisilin 8 2 10 6 - 6

Amoksisilin 7 2 9 5 1/ürtiker 7
1/anafilaksi

Ampisilin 6 4 10 3 2/ürtiker 5

Sefuroksim aksetil 84 10 94 77 3/ürtiker 82
1/öksürük
1/dispne

Klindamisin 59 15 74 35 1/ürtiker 38
1/anafilaksi

1/dispne

Klaritromisin 12 14 26 13 - 13

Birinci kuflak 10 2 12
sefalosporinler

Üçüncü kuflak 2 3 5
sefalosporinler

Siprofloksasin 47 35 82 36 2/ürtiker 40
1/anafilaksi

1/geç deri reaksiyonu

Gentamisin 5 2 7

TMP-SMZ 2 1 3

Metronidazol 4 - 4

Telitromisin 3 - 3

Eritromisin 12 2 14 10 1/ürtiker 12
1/anafilaksi

Tetrasiklin 4 - 4 4 - 4

Spiramisin 3 - 3 3 - 3

TMP-SMZ: Trimetoprim-sülfametoksazol.

Tablo 3. Provokasyon testleriyle saptanan alternatif antibiyotikler

Provokasyon testi sonuçlar›

Anamnezle Sefuroksim aksetil Klindamisin Siprofloksasin Klaritromisin
bildirilen Negatif Pozitif Negatif Pozitif Negatif Pozitif Negatif Pozitif
flüpheli ilaçlar sonuçlar sonuçlar sonuçlar sonuçlar sonuçlar sonuçlar sonuçlar sonuçlar

Amoksisilin 29 2 21 8 15 11 3 5 

Ampisilin 22 3 22 2 14 13 2 4 

Penisilin 18 2 15 2 13 7 8 3 

Kinolon 13 1 5 1 - - 

Klaritromisin 6 3 6 2 5 4 



için sefuroksim aksetil ve klindamisinin güven-
li alternatif ilaçlar olduğu saptanmıştır. Deri tes-
ti sonuçları çoğunlukla provokasyon testleriyle
uyumlu bulunmuş, ancak alternatif ilaçlarla
provokasyon testleri sırasında az sayıda hastada
da olsa önemli sistemik belirtiler gelişmiştir. 

İlaç allerjisi kadınlarda erkeklere göre daha
sık bildirilmektedir[11,24-28]. İspanya’da altı yıl
içinde ilaç allerjisi tanısıyla başvuran erişkin
hastalarda geniş bir olgu serisi (toplam 4460
hasta) incelenmiş, kadın hastaların daha çok ol-
duğu görülmüştür[24]. Benzer şekilde başka bir
çalışmada kadın erkek oranı 2/1 olarak bildiril-
miştir[11]. Çalışmamızda da kadın hastalarda
ilaç allerjisinin erkeklere göre üç kat daha fazla
bildirildiği görülmektedir. 

Beta-laktam antibiyotikler ilaç allerjisine ne-
den olduğu bilinen ilaçların başında gelmekte-
dir[16-19]. Yakın zamanda yapılan çalışmalar
amoksisilin gibi aminopenisilinlerin, benzilpe-
nisiline göre reaksiyonlardan daha fazla sorum-
lu olduğunu göstermiştir[29,30]. Çalışma grubu-
muzda da aminopenisilinler ve penisilin en çok
reaksiyon tarif edilen ilaçlar olarak bildirilmek-
tedir. 

İlaç allerjisinde en çok beklenen belirtiler,
kızarıklık, döküntü ve kaşıntı gibi deri belirtile-
ridir[31]. Çelik ve arkadaşları beta-laktam antibi-
yotikler için önerilen tanı yöntemlerini incele-
dikleri çalışmalarında anamnezde hastaların
antibiyotiklerle ilişkili olarak en çok ürtiker ta-
rif ettiklerini bildirmişlerdir[16]. Çalışmamızda
da antibiyotiklere bağlı bildirilen reaksiyonla-
rın başlıca ürtiker olmak üzere deri belirtileri
şeklinde olduğu görülmüştür.

İlaç allerjisi tanısında ilaç provokasyon test-
leri “altın standart” tanı yöntemi olarak kabul
edilmektedir. Provokasyon testleri tanı testi ola-
rak birçok ilaç çalışmasında uygulanmıştır. Öz-
türk ve arkadaşları, antibiyotik ve nonsteroid
antiinflamatuvar ilaçlara (NSAİİ) bağlı ürtiker
ya da anjiyoödem tarif eden 42 hastada alterna-
tif ilaç bulunabilmesi için provokasyon testleri
uygulamışlardır[32]. Bu çalışmada 22 hastaya bir
gün içinde iki antibiyotik ve bir NSAİİ ya da iki

NSAİİ ve bir antibiyotik ilaç, 20 kişiden oluşan
kontrol grubuna ise bir günde tek bir ilacı pro-
vokasyon yöntemiyle vermişlerdir. Hasta gru-
bunda iki kişide allerjik reaksiyon, kontrol gru-
bunda ise üç kişide allerjik belirtiler saptamış-
lardır. Her iki grupta da allerjik reaksiyon oranı-
nı benzer buldukları için bir günde birden fazla
ilaç kullanımını alternatif ilaç seçiminde gü-
venli bir yöntem olarak değerlendirmişlerdir.
Çalışmamızda ise deri testleri negatif saptanan
hastalara daha önce reaksiyon tarif edilmeyen
alternatif antibiyotiklerle toplam 197 provokas-
yon testi uygulanmış, çapraz reaksiyon oluştur-
ma ihtimali olmayan ilaçlar da dahil olmak
üzere toplam 18 (%9.1) hastada reaksiyon geliş-
tiği görülmüştür. Bu reaksiyonlar arasında teda-
viye yanıt veren dört anafilaksi olgusu saptan-
mıştır. Alternatif antibiyotik uygulaması sıra-
sında deri testleri negatif saptanan ilaçların
yaklaşık %10’unda sistemik reaksiyonun geliş-
mesi oldukça önemlidir. Öztürk ve arkadaşları-
nın çalışmasında ise hasta seçiminde sadece ür-
tiker ve ciddi olmayan anjiyoödem tarif eden
hastaların alınmış olması, beklenen reaksiyon
riskini azaltmıştır. Ayrıca, çalışmadaki hasta sa-
yısının artırılması reaksiyon olasılığını artırabi-
lir[32]. 

Antibiyotik grupları arasındaki çapraz reak-
siyonlar başlıca beta-laktam antibiyotikler, ki-
nolonlar ve makrolidler gibi gruplar içinde ta-
nımlanmıştır[33]. Penisiline allerjisi olan hasta-
larda birinci kuşak sefalosporinlerle dört kata
kadar ulaşan reaksiyonlar bildirilmiştir[34]. Sefa-
losporinlere bağlı reaksiyon geçiren hastaların
ise %15’inde penisilinlere bağlı reaksiyon görü-
lebilmektedir.

Çapraz reaksiyonların dışında farklı antibi-
yotiklere duyarlılık “çoklu ilaç allerjisi sendro-
mu” başlığıyla açıklanmaya çalışılmaktadır. Bu
durumu destekleyen veriler penisiline allerjik
bireylerde farklı grup antibiyotiklerle reaksi-
yonların görülmesine dayanmaktadır[20]. Tam
olarak mekanizması anlaşılmamış olsa da, bu
sendromun genetik, metabolik faktörlerden, sık
ve tekrarlayan ilaç kullanımlarından ve immün
regülasyonu bozan hastalıkların varlığından et-
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kilendiğine dair kanıtlar bulunmaktadır[33].
Mekanizması, tanı kriterleriyle henüz tartışma-
lı bir sendrom olsa da, farklı grup antibiyotikle-
rin bir hastada reaksiyona yol açabilmesi gün-
lük pratikte hekimlerin beklenmedik ilaç aller-
jisi reaksiyonlarına hazırlıklı olmasını gerektir-
mektedir.

Çalışmamızda öyküdeki reaksiyondan so-
rumlu ilaçların tanı testleriyle doğrulanmamış
olması, çalışmanın eksik yanını oluşturmakta-
dır. Ancak hastalardan detaylı anamnez alına-
rak, eski hastane ve doktor raporlarına başvuru-
larak elde edilen bilgilerin güvenilirliği artırıl-
maya çalışılmıştır. 

Sonuç olarak; antibiyotik allerjisi allerji po-
likliniklerine başvuran ilaç allerjisi hastalarının
çoğunluğunu oluşturmaktadır. Aminopenisilin-
ler ve penisilin en çok reaksiyon tarif edilen
ilaçlar, sefuroksim aksetil ve klindamisin ise en
güvenli alternatifler olarak saptanmıştır. Deri
testleri sonuçları çoğunlukla provokasyon test-
leriyle uyumlu bulunmuş olsa da, provokasyon
testleri sırasında az sayıda da olsa sistemik belir-
tiler görüldüğü için, antibiyotik allerjisinde al-
ternatif ilaç önerilmesinde deri testlerine ek
olarak mutlaka provokasyon testi uygulaması-
nın da gerektiği kanaatine varılmıştır. Ayrıca bu
testlerin reaksiyon riski taşıması nedeniyle al-
lerji ve immünoloji merkezlerinde uzman dok-
torların gözetiminde yapılması gerekmektedir.
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