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ABSTRACT

Anaphylaxis is a life-threatening disorder that typically occurs as
a result of involvement more than one system (e.g. dermatologic,
respiratory, cardiovascular or gastrointestinal system ) with diffe-
rent symptoms. It usually happens abruptly after contacting with
a known or an unknown allergen. Anaphylaxis can, nevertheless,
take place without any particular precipitant, reason or occasion,
and this well-known type of disorder has been named as idiopat-
hic anaphylaxis. The diagnosis of idiopathic anaphylaxis is made
following an accurate assessment of allergy and elimination of
any offensive agent. Idiopathic anaphylaxis has been currently
defined in children and adults, and growing reports of patients
are being observed globally. Idiopathic anaphylaxis is potentially
lethal; typifies an origin of main health care expenses, brings
anxiety to the patient and family, although it is manageable by
correct therapeutic maneuvers. Since it is a corticosteroid- res-
ponsive disorder, it may have an immunological pathogenesis.
Certain therapeutic regimes have been proven to be helpful in
prophylactic treatment of idiopathic anaphylaxis. In the gathe-
red data of idiopathic anaphylaxis cases in the literature, there
have been a few fatalities described.
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Anafilaksi tipik olarak degisik semptomlarla deri, solunum, kardi-
yovaskiiler veya gastrointestinal gibi birden fazla sistemin tutulu-
muyla meydana gelen ve yasami tehdit edici bir hastaliktir. Ana-
filaksi genelde bilinen veya bilinmeyen bir alerjene temas sonrasi
aniden kendini gésterir. Bununla beraber, bilinen bir tetikleyici,
neden veya olay olmadan da meydana gelebilir ve bu iyi bilinen
tipi idiopatik anafilaksi olarak adlandirilir. diopatik anafilaksi uy-
gun bir alerjik degerlendirme sonucu ve provokatif tetikleyicinin
dislanmasiyla teshis edilir. idiopatik anafilaksi giiniimiizde ¢ocuk
ve eriskinlerde tanimlanmis ve artan oranda olgular tiim diinya-
da gériilmektedir. idiopatik anafilaksi uygun tedavi rejimleriyle
kontrol edilebilmesine ragmen, potansiyel olarak éliimciil, ma-
jér saglik harcamasinin bir kaynagini temsil eder, hasta ve ailede
anksiyeteye neden olur. Kortikosteroide yanitli bir hastalik olmasi
hastaligin immiinolojik bir patogenezi olabilecegini diistinddirtir.
Profilaksi yénetiminde kullanilan tedavi rejimlerinin etkin oldugu
gésterilmistir. idiopatik anafilaksi olgularinin literatiirdeki der-
lenmis verilerinde birkag 6liim olgusu bildirilmistir.

Anahtar kelimeler: idiopatik anafilaksi, mast hiicresi, triptaz, im-
munoglobulin E, ketotifen

GiRIS

Bu derleme makalesinde, 6ncelikle anafilaksinin tani-
mi, sikhgi, tipleri ve tani kriterlerinden s6z edildikten
sonra idiopatik anafilaksi (IA)’nin tanim, teshisi, epi-
demiyolojisi, etyo-patogenezi ve ayirici tanisi anlati-
lacak daha sonra tedavisi ile devam edilecektir.

Anafilaksi bilindigi gibi tanisi kolay olmakla beraber,
kafa karistirici olabilen, yine zamaninda midahale
edilmezse hizlica soka dogru ilerleyen ve 6limcil
olabilen bir hastaliktir. Bu ylzden iyi bilinerek ¢abuk
ve dogru olarak taninmali gecikmeden dogru girisim-
lerde bulunulmahdir.
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Anafilaksi Tanimi, Nedenleri ve Sikhgi

Anafilaksi mast hticreleri ve bazofillerden biyoaktif
mediyatorlerin salinimiyla olusan, yasami tehdit edi-
ci erken tip (tip 1) asiri duyarhlik reaksiyonudur®3,
Anafilaksiye yol acan nedenler immiinolojik, im-
miinolojik olmayan, idiopatik ve anafilaksi tablo-
sunu taklit edenler seklinde doért biylk gruba ay-
rildiktan sonra immiuinolojik anafilaksi de IgE-aracili
ya da IgE-aracili olmayan mekanizmalarla (immiin
komplekslerle gelisen gibi) gelisebilmesine gore iki
alt gruba ayrilmaktadir (Tablo 1). Genel olarak top-
lumda anafilaksi prevalansi %2 - %0,5 arasindadir’3,
Turkiye’den Cetinkaya ve ark.’nin? yaptigi bir calis-
mada, prevalans yilda 100.000 kiside 1,95 olgu ola-
rak bulunmustur.

Anafilaksi Tipleri

imminolojik IgE-aracili anafilaksi iyi bilinen besin,
ilag, venom (ar1 sokmalari), lateks disinda aeroaller-
jenveya meslekibazialerjenlerle de meydana gelebil-
mektedir. immiinolojik IgE-aracili olmayan anafilaksi
ise radyokontrast madde, biyolojik ajan, dekstran
gibi maddelerle olusabilir®. immiinolojik olmayan

Tablo 1. Anafilaksi ve taklit eden tablolarin olusma mekanizma-
lari.

Anafilaksinin olugsma mekaniz-
malari

immiinolojik
IgE- aracili
IgE- aracili olmayan

Tip | asiri duyarlik reaksiyonu
Diger (tip II- IV) asiri duyarlk re-
aksiyonu

immiinolojik olmayan
Direkt medyator salinimi
Egzersiz
Fiziksel faktorler (soguk ve glines vb.)

Anafilaksiyi taklit eden tablolar
Ayirici taniya giren diger hastalik-
lar (Bkz. Tablo 4)

idiopatik
Mast hiicre aktivasyonu ile giden
bozukluklar (Bkz. Tablo 2)

anafilaksi fiziksel (egzersiz, soguk, isi ve giines 1sig1)
uyaranla, etanol ve opioid gibi ilaglarla meydana ge-
lebilir. idiopatik anafilaksi, immiinolojik olmayan ve
nedeni belirlenemeyen anafilaksidir. Bilinen bir ne-
den olmamakla beraber, 6zellikle altta yatan bir mast
hicre hastaligl olup olmadigindan emin olunmaldir.
Anafilaksiyi taklit eden durumlar icinde malignite,
anjioddem ve panik atak gibi psikolojik sorunlar 6n
planda distunidlmelidirt*4.

Anafilaksinin Rehberlerdeki Tani Kriterleri

Uluslararasi rehberlere gore, anafilaksi teshisi ¢ se-
kilde yapilir. Birincisi, aniden baslayan deri ve/veya
mukoza bulgularina eslik eden solunum veya kardi-
yovaskiiler sistem bulgusu ile tani konulur?. ikincisi,
olasi (sipheli ya da nedeni tam bilinmeyen) bir aler-
jene maruziyet sonrasi en az 2 ayri sistemde bulgu
gelismesiyle anafilaksi teshisi konulur. Ugiincii yol, bi-
linen bir alerjene maruziyet sonrasi yasa gore gelisen
hipotansiyon da tani icin yeterlidir. Her ¢ durumda
da deri/mukoza (urtiker, anjiyoddem, kizarma), solu-
num (bronkospazm, larenjiyal 6dem), kardiyovask-
ler (hipotansiyon, disritmiler, miyokardiyal iskemi),
gastrointestinal (mide bulantisi, kolik tarzda karin
agrisi, kusma, ishal) veya norolojik (bas agrisi, kon-
vilziyon) sistemlerden biri ya da birden fazlasinda
belirtilere neden olur*=.

idiopatik Anafilaksinin Teshisi ve Klinik Bulgulari

Kapsamli oyki alimi, fizik muayene, olasi hastalikla-
rin dislanmasi, uygun laboratuvar testlerinin yapil-
masi sonucu diger nedenlerin dislanmasi ile iA tanisi
konulur*. idiopatik anafilaksi tanisi bir hastada 6z-
glin bir tetikleyici belirlenemedigi halde anafilaksi
ile uyumlu bulgu ve semptomlar varliginda konulur.
idyopatik anafilaksi belirti ve semptomlari, bilinen te-
tikleyicilerden kaynaklanan anafilaksi ile aynidir. Ge-
nellikle ilk 5-30 dk.da belirti verir. Bulgular ne kadar
hizli baslarsa o kadar tablo siddetlidir. En sik bulgu
yaygin Urtiker-anjio6dem (%92) olmakla beraber, ba-
zen hizh gelisen anafilakside oldugu gibi deri dokiin-
tuleri yoktur. Hastalarda asagidaki klinik belirtilerden
birkagi veya tamami vardir: Yaygin eritem, kasinti,
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Urtiker-anjioddem, bronkospazm, larinks 6demi, hi-
perperistaltizme bagh karin agrisi, bulanti, kusma, is-
hal, hipotansiyon, kardiak aritmiler, rinit ve konjonk-
tivite ait bulgular?”.

idiopatik Anafilaksi Epidemiyolojisi

1978‘de 6nce Bacal ve ark.™ tarafindan 11 eriskin has-
ta Gizerinde bildirilmistir. ik bildirildiginden beri, lite-
ratlrde 5-83 yaslari arasinda 335 kisilik gocuk+eriskin
ve 22 kisilik cocuklarda seriler bildirilmesine ragmen,
Ulkemizde deneyim ¢ok sinirlidir'®®, Prevalansi yak-
lasik 1/10.000°dir. Daha sik eriskinlerde gorilurken,
cocuklarda da bildirilmistir. Ayaktan basvuran eris-
kin anafilaksi olgularinin %30-60"1 ve ¢ocuklarda ise
%10’u idiopatiktir. Buglne kadar, >50.000 kiside
bildirilmistir. Puberteye kadar kadinlarda daha sik
gorular’ %24,

Ulkemizden Kocabas ve ark. 843 eriskin hasta
(21,4+17,3 yas) lzerinde yaptiklari arastirmada,
genglerde kadinda ve yasllarda erkeklerde daha
sik gorilmustir. Cocuklarda besine karsi (%40,1)
eriskinde ise venom alerjisi (%60,8) daha sik rast-
lanmistir. Bu ¢alismada, eriskinde %9,7 ve ¢ocuk-
larda %10,7 oraninda idiopatik anafilaksi bildiril-
mistirt®.

idiopatik Anafilaksi Atak Tipi Siniflamasi

Ataklarin sikligina gore, 2 ay icinde 1’den ve 12 ayda
6’dan fazla olursa “sik atak: IA-F (frequent)”, daha
az olursa “nadir atak: IA-IF (infrequent)” olarak
adlandirihir. Urtiker-anjioddem yalniz (ist solunum
yollarini tutarsa IA-A (angioedema), beraberinde
bronkospazm ya da hipotansiyon varsa IA-G (gene-
ralized) olarak adlandirilir. Siddetine gére de hasta
kortikosteroide bagimli ve doz azaltilip kesilemiyor
ise IA-CSD (corticosteroid dependent: kortikoste-
roide bagimh) ya da steroid giinde 30 mg’in ya da
giin asin 60 mg/giin altina inilemezse malin (MIA) /
MCSD (malignant corticosteroid dependent: malin
kortikosteroide bagiml) denilir. IA-Q (questionable:
stipheli): objektif bulgularin gosterilemedigi veya
tedaviye yanitin olmadigi olgular, iA-S (somatoform)
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organik hastalik olmamasina ragmen, tabloyu taklit
eden fakat objektif bulgularin ve tedaviye yanitin
gorilmedigi durum, iA-V (variant: degisken) semp-
tomlarin IA-A, IA-G, iA-S'den iA-Q’ya kadar degise-
bildigi klinik tablodur**,

idiopatik Anafilaksi Atagi Tetikleyicileri

idiopatik anafilaksi hastaligi olan bireyler, stres, trav-
ma, dis cekimi, gidalar, ilaglar ve egzersiz gibi tetik-
leyicilerle de anafilaksi atagina girebilirler. Olgularin
%5’i gida ve %11’i egzersiz gibi nedenlerle de iA atag|
gegirirlert*,

idiopatik Anafilaksiyi Taklit Eden Durumlar

Literatirde ¢ok degisik ve celiskili nedenlerden so6z
edilmekte beraber, en bilinenleri asagidaki sekilde
Ozetlenebilir.

1. Sdlfit (sodyum metabisilfit) iceren maddeler: So-
nin ve Patterson, 1985 yilinda 12 iA hastasinda kér
olarak yaptiklari bir calismada, oral provokasyon
uygulamis ve hastalarda silfit verilimi sonrasinda
Urtikeriyal, astmatik veya anafilaktik reaksiyonlar
gbzlenmemistir?.

2. Maydanoz, kimyon, kisnis, rezene gibi baharatlar-
la tetiklenmig?.

3. Aeroallerjenile kontamine gidalari (ari poleni gibi)
tiiketim ile olgular bildirilmistir?*.

4. Ev tozu akar allerjeni ile bulasmis un ile meydana
gelen klinik tablo: krep (pancake) anafilaktik send-
romu veya oral mayt anafilaksisi diye de adlandiri-
lr?,

5. Besinlerdeki gizli (yanlis etiketleme ya da bildiril-
meyen) alerjenler: 6rnegin, yumurtali hamur (egg
roll) icindeki beklenmeyen/tahmin edilmeyen fis-
tik icerigi gibi®?.

6. Besin additif /prezervatifleri: karmin tozu ve psil-
yum lifi gibi gida koruyuculari da suglanmistir?’.
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idiopatik Anafilakside Patogenez

Guncel iki hipotez (asagida anlatilacak olan alfa-gal
sendromu ve mast hiicre aktivasyon bozuklugu) di-
sinda da gegcmiste birtakim hipotezler 6ne siiriilmus-
tiir,

Bazofil aktivasyonu

Atopik olmayan kontrollere goére, iA hastalarinda art-
mis bazofil aktivasyonunun gostergesi olan CD203c
ve ilgili genlerin ekspresyonunda artis microarray
analizlerle gosterilmistir?®.

Anti-IgE seviyeleri

Bazofil veya mast hiicre tizerindeki IgE veya reseptor-
lerine karsi bu hastalarda gelisen otoantikorlar (Anti-
IgE veya anti-FcERI) ¢apraz baglanma ile bu hiicre-
lerden medyator salinimini artirip klinik tabloya yol
acar’83%,

Sitokin dengesizligi

idiyopatik anafilaksili hastalarda TH1/TH2 sitokin-
leri arasinda dengesizlik vardir. Lenfosit stimilas-
yonu sonrasl atopik (allerjik rinit) hastalari ve kont-
role (atopik olmayan) gore, IA hastalarinda daha
yiksek TH2 sitokin (IL-4, IL-5 ve IL-13) diizeyleri
saptanir®,

Progesteron sensitivitesi

Ergenlik oncesi kizlarda daha sik goriilmesi buna
baglanmistir®®2, Artan progesteron etkisinin medya-
torlerin salinimiyla klinik tabloya yol ac¢tigi distnl-
mustur.

Histamin-saldiran ve histamin-salinimini inhibe eden
faktérler

Bu hastalarda saptanan histamin-saldirici ve hista-
min- salinimini inhibe eden faktorler arasindaki den-
gesizlik de ataklari tetikleyen nedenlerden biri olarak
distnilmustirds3,

Histamin Intoleransi

Hedef organda artmis hassasiyet de disinilmek-
le beraber, histamin ile yapilan calismalarda bu
gosterilememistir®34,

Mast hiicre aktivasyon bozukluklari

2010 yilinda uluslararasi ¢alisma konferansi mast
hiicre aktivasyon bozukluklarini g (primer, sekon-
der ve idiopatik) ana kategoriye ayirmistir. Primer:
mastositoz ve monoklonal mast hiicre aktivasyonu;
Sekonder: IgE-aracili ve -aracili olmayan anafilaksi
ve idiopatik: idiopatik lrtiker/anjioddem, iA ve mast
hiicre aktivasyon sendromu®?*’, Bu siniflamada da
goruldigu Gzere iA, idiopatik mast hiicre aktivasyon
bozukluklari grubunda yer almaktadir.

Alfa-gal sendromu

Maymungiller ve insan hari¢ diger memeli hiicrele-
rinde, 6zellikle tiroglobulinin yapisinda, bulunan oli-
gosakkarit (galactose-a-1,3-galactose) yapisinda bir
alerjendir. Major kan grup molekiler yapilarina yakin
bu oligosakkarite karsi bagisikligi yeterli her kiside se-
rumda IgG antikorlari mevcuttur®®. Dogal olarak ma-
ruziyet bazi kisilerde bu oligosakkarite karsi IgE anti-
korlarinin olusumuna ve daha sonra da monoklonal
antikor tedavisine karsi duyarligin artma riskine (er-
ken donem anafilaksi icin) yol agar. Cetuximaba karsi
erken asiri duyarlik intravenoz verilim disinda bu mo-
noklonal antikorun her 2 Fab fragmentinde mevcut
bu oligosakkaritten dolayl mast hiicreleriyle daha et-
kin bir capraz baglanmaya olanak vermesinden 6tliri
olmasina baglanmistir. Bu oligosakkarite karsi gelisen
IgkE antikoru 2 farkh (erken ve ge¢ gelisen) anafilak-
si turd ile iliskili bulunmustur®. Kanser tedavisinde
kullanilan cetuximab (anti-epidermal growth factor
receptor: epidermal blylime faktoriinlin reseptori-
ne antikor) ile ani baslangigli anafilaksi ve kirmizi et
(sigir, kuzu, domuz ve siit) yenmesinden sonrasi 3-6
saat icinde gecikmis baslangicli anafilaksiye yol acgtigi
bildirilmistir®. Bu ge¢ reaksiyonun nedeni tam bilin-
memekle beraber, bazi bitki oligosakkaritlerine karsi
gelisen IgE ile de benzer ge¢ anafilaksi olgulari da bil-
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dirilmistir. Nadiren de olsa, kirmizi et tiketimi sonrasi
erken baslayan anafilaksi tablosu da bildirilmistir. Bu
IgE antikorlarinin olusumunun temel nedeni yoéreye
0zglin keneler tarafindan kisinin daha 6nce isirilmasi-
dir. Bu kene tiirii ABD’de Lone Star tick (Amblyomma
americanum), Avrupa’da Ixodes ricinus ve Avustral-
ya da ise Ixodes holocyclus’dur®. Kirmizi et yenmesi
sonrasi meydana gelen gecikmis baslangicli anafilaksi
olgularinda semptomlarin aksam 18:30 - gece 02:00
saatleri arasinda genellikle gece yarisindan sonra sa-
bahin erken saatlerinde meydana gelmesi alfa-gal
sendromu ile uyumludur. Semptomlar gec¢ gelisse
dahi yasami tehdit edici olabilir.

Alfa-gal oligosakkaritine karsi duyarlasma, B kan
grubundan olmayan 50 yas Ustl eriskinlerde goru-
[Gr. Cocuklarda nadir gorilmekle beraber, 6zellikle
5 yas Ustlinde yeni baslayan bir sit alerjisi olgusi
varsa, alfa-gal oligosakkaritine karsi duyarlasma d-
sintlmelidir. Buna ragmen, bazi kisilerde alfa-gal
oligosakkaritine IgE gelisimi olsa bile, semptomlar
gorilmeyebilir®.

Teshis sigir, kuzu, domuz eti gibi kirmizi et veya site
karsi spesifik IgE varhginin gosterilmesi ile konulur.
Tavuk, hindi eti ve baliga spesifik IgE gelisimi olmaz.
Alfa-gal oligosakkaritine IgE, mevcut ticari memeli
hayvan eti ekstrakti ile yapilan deri prik testi ile sap-
tanamaz. Bazi durumlarda prik-prik veya taze memeli
eti ile yapilan intradermal test ile saptanabilir®. Yine
kopek ve kedinin bulundugu evde yasayanlarda yuk-
sek titrede alfa-gal oligosakkaritine serumda IgE an-
tikoru saptanabilir, fakat bu astim gelisimiyle iliskili
bulunmamistir. Yine, kedilerin yasadig evlerde alfa-
gal oligosakkarit antijeni aeroallerjen olarak saptan-
maz®.

Bu sendromla ilgili ayirt ettirici 4 ana 6zellik sun-
lardir: Birincisi, alfa-gal glikoprotein ve silomikron
dahil tim glikolipitlerin yapisinda bulundugundan
bu semptomlarin et tiketiminden 6 saat sonraya
kadar ortaya cikmasini aciklayabilir. ikincisi, cogu
hastanin 60 yas civarinda oldugu ve bu yasa kadar
eti tiketebildigini ve ¢ogunun allerjik yakinmalari-
nin olmadigini biliyoruz. Uglinciisii, bu hastalarda
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anti-alfa-gal IgE’nin olusumu astim gelisimi ile iliskili
bulunmamistir. Dordiinclsl, genelde eriskinlerde
goriinmesine ragmen, 5 yasina kadar kiigiik ¢ocuk-
larda dahi bildirilmistir®.

idiopatik Anafilakside Kullanilan Laboratuvar Yon-
temleri ve Ayirici Tanisi

Son zamanlarda gelistirilen ImmunoCAPISAC103/113
ve ImmunoCAP 250 gibi ¢ok sayida allerjen dizilerini
tarayan testler ile Q-5 gliadin ve karides gibi bazi be-
sin proteinleri tetikleyici etken olarak saptanmustir.
ISAC allerjen testleri IA olgularinin %20’sinde anafi-
laksi nedeninin saptanmasinda katki saglamistir. Bu
nedenlerden %45 kadarinda, Q-5 gliadin ve karides
gibi daha 6nce diger testlerle saptanamamis, major
alerjenlere duyarlasma belirlenmistir®.

IgE-aracili anafilaksi nedenlerini dislamada besin, ve-
nom ve ilag gibi tetikleyicileri saptamak icin ticari eks-
trakt veya taze gida ile deri testleri, yine bunlara karsi
spesifik IgE testleri yapilabilir. Besin ve egzersizle te-
tiklenen anafilaksi klinik tablo ve yapilabilen testlerle
dislanmalidir. Yine baharatlar ve lateks icin deri prik
testi yapiimalidir. Gerekirse bu olgularda oral provo-
kasyon testleri denenebilir. Alfa-gal sendromu disin-
duglimiz hastada, serum anti-alfa-gal IgE bakilabilir.

IgE-aracili olmayan immunolojik anafilaksiye yol agan
ilaglar dikkate alinmalidir. Bunlarin arasinda aspirin,
nonsteroid anti-enflamatuvar ilaglar, ACE inhibitor-
leri, opiatlar, radyokontrast madde dustnulmelidir.
Test dozunda stphelenilen ilag, nonsteroid anti-
enflamatuvarlar ve besin katki maddeleri ile teshis
konulmaya calisilir*®*, Yine iA siiphelenilen durum-
larda Prednizon ile 2-3 ay sirelik deneme tedavisi
(gerekirse 25 mg Hidroksizin ve Albuterol 2 mg, her
ikiside giinde 3 kere verilerek) ve buna 4 haftada bir
yanitina gore IA tanisi kesinlestirilebilir*#s.

Anafilaksiyi taklit eden noro-psikiyatrik/psikolojik
durumlar icinde otonomik epilepsi, globus histeri-
kus, panik atak, somatoform IA tipi yaninda Muncha-
usen anafilaksi ya da Munchausen stridor (faktisyoz
anafilaksi) akla gelmelidir*®*®. Anafilaksiyi taklit eden
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astim tablosu ya da vokal kord disfonksiyonuna da
bazen rastlanabilir.

Bazal durumda ve atak esnasinda triptaz diizeylerine
bakilip, mast hiicre aktivasyon bozukluklari dislanma-
lidir. Alternatif olarak, bazal ve atak sirasinda 24 saat-
lik idrarda histamin metabolitlerine bakilabilir. Kemik
iligi muayenesi biyopsisi ve periferik kandan c-kit mu-
tasyon incelemesi de bu tetkiklere eklenebilir. Yine
deri biyopsisi ve karaciger fonksiyon testleri masto-
sitoz/Urtikerya pigmentosa gibi hastaliklari dislamak
icin gerekir. Yine anjiyoddem ve bronkospazma yol
acan diger durumlarla karisabildiginden ayirici tanida
idrar veya plazmada prostaglandin D2 ya da idrarda
metabolitleri 9a11B prostaglandin F2’'ye bakilir. His-
tamin igerigi zengin gidalarin alimi sonrasi gelisen yiiz
ve vicutta kizariklik da anafilaksiyle karisabilir.

Herediter ya da akkiz anjio6dem hastaligini dislamak
icin C1 esteraz inhibitor, C3, C4, CH50 dlizeylerine
bakilir. Anjio6dem nedenlerini distinildigiinde has-
tada atak sirasinda drtikerin olmasi yine laboratu-
varda komplemanin 4. komponentinin (C4) normal
bulunmasi herediter ve akkiz anjiyoddem tanisini
diglar#s-4.

Onemli mast hiicre aktivasyon bozukluklarindan ayrimi
da 6nemlidir (Tablo 2). Yukarida s6z edildigi gibi primer
bozukluk olan sistemik mastositoz ve monoklonal mast
hiicre aktivasyonu ve idiyopatik bozukluklardan olan idi-
yopatik mast hiicre aktivasyon sendromundan (IMHAS)
klinik ve laboratuvar yontemleriyle ayrimi zordur bunlar
ile karisabilecegi de unutulmamalidir. Bazal triptaz yuk-
sekligi sistemik mastositoz icin, yine c-kit mutasyonu ve
CD25 ekspresyonu mastositoz ve monoklonal hastalik
icin ayirt ettiricidir. idiyopatik mast hiicre aktivasyon
sendromu A ile en ¢ok karisan ve bazi uzmanlar tarafin-
dan iA yerine kullanilmasi énerilen hastalik tanimidir®.
Fakat, IMHAS teshisi icin kesin olmasi gereken 3 kriter
tanimlanmustir (Tablo 3).

idiyopatik mast hiicre aktivasyon sendromu (iMHAS)
tanisi icin kriterler: i-) birden fazla organ sisteminde
mast hticre aktivasyonu ile uyumlu yineleyen (epi-
zodik) semptomlar, ii-) mast hiicre medyatér tedavi-

Tablo 2. Mast hiicre aktivasyonu ile giden bozukluklarin sinif-
lamasi 9,

Primer
Mastositoz
Monoklonal mast hiice aktivasyon sendromu

Sekonder
IgE- aracili
IgE- araciliksiz
Fiziksel
Enflamatuvar, enfeksiydz veya neoplastik bozuk-
luklarla iligkili
Direkt mast hiice aktivasyonu
Kronik otoimmiin rtiker
idiopatik

idiopatik anafilaksi
Idiopatik trtiker ve/veya anjiyo6dem
Mast hiice aktivasyon sendromu

Tablo 3. Mast hiicre aktivasyonu sendromu tanisi igin 6nerilmis
kriterler (her tigii birden saglanmalidir.) ©#9),

1. Mast hiicre aktivasyonu ile uyumlu epizodik ve multisistemik
semptomlar

2. Mast hiicre aktivasyonunu hedefleyen ilaglara uygun yanit

3. Semptomun oldugu zamanda sistemik mast hiicre aktivas-
yonunun gegerli markirlarinin kisinin bazal degerine gore se-
rum ya da idrarda gosterilmis artisi

*Triptaz diizeyinde tek anlamli artisin gésterilmesi yeterlidir fa-
kat diger markirlarin artmis diizeylerinin en az 2 élgiimiiniin gés-
terilmesi onerilir.

siyle (antihistaminik, montelukast, kromolin, stero-
id) siddet ve sikhginda azalma, iii-) iki semptomatik
epizotta mast hiicre aktivasyonunun gostergesi olan
bazal triptaz ya da idrar histamin yiiksekligi. Triptazin
atakta ilk 4 saat icinde bazal degere gore %20 yiksel-
mesine ilaveten +2 ng/ml eklenmesiyle elde edilen
toplam triptaz degerinin Ustline ¢ikacak sekilde art-
masi anlaml kabul edilir®®>?,

Nadir gorilen maligniteler olan feokromositoma ve
karsinoid sendrom ile karisabilir (Tablo 4). Feokromo-
sitoma, karsinoid sendrom gibi maligniteler anafilak-
siyi taklit edebilseler bile bunlarda farkl olarak atak
sirasinda Urtiker olmaz**4.
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Tablo 4. idiopatik anafilaksinin ayrici tanisina giren bozukluklar (1 no’lu kaynaktan uyarlanmustir).

Andfilaksi
|

1

1]

IgE- aracili anafilaksi

Fiziksel faktorlerle meydana gelen ana-
filaksi

Idiopatik

Besin, ilag, venom
Egzersiz, soguk, isi

Nedeni tespit edilemeyen anafilaksi

Restoran (Lokanta) Sendromlari
|
1l

Monosodyum glutamat
Skombroidoz

Besin katki maddesine bagli
Bozuk balik yenilmesine bagh

Vazodepressor (vazovagal, flas yapan) reak-
siyonlar

|

1l

1]

\%

\%

VI

Karsinoid tlimorler

Vazointestinal polipeptit salan tiimorler
Mastositoz

Mast hiicre aktivasyon sendromu
Tiroid bezi mediiller karsinomu

Flas (kizariklik) yapan maddeler

Bagirsakta olugan gibi
Bagirsakta olusan gibi

Niasin, nikotin, katekolamin, ACE inhibitorleri
ve alkol

Organik olmayan hastaliklar
|

Il

]

Panik atak
Munchausen stridoru
Vokal kord disfonksiyon sendromu

Faktisyoz (yapay) anafilaksi
Astimi taklit eden tablolar

v Ayirtedilemeyen somatoform anafilaksi
Vv Yalan ifadeye dayali (Prevarication) ana-
filaksi
Diger nedenleri
| Herediter anjio6dem Dokinti (rag) ile beraber olabilen tipi
Il Paradoksik feokromositom
I Red man (kizarmis adam) sendromu Vankomisin gibi ilaglara bagh
\Y, Kapiller sizinti sendromu Clarkson hastalig
Tedavi mg (1/100.000-1/33.000 diltsyon), birkag dk. icinde,

GlnUmuzde etkinligi kanitlanmis bir tedavisinin ol-
mamasi ve nadir goérilmesine ragmen, hastalik ve
olum riskinden dolayi klinikte &nemlidir. idiyopatik
anafilaksisi olan bireyler fiziksel, duygusal bozukluk
(Ornegin, travma, dis cekimi, egzersiz, stres, anksiye-
te vb.) ve enfeksiyona bagl nedenlerden de anafilak-
siye girebilirler. Tedavi atak sikligina gore belirlenir. On-
celikle akut tedavide/acil eylem planinda ABC gézden
gecirildikten sonra 1:1.000’lik epinefrin: 0.01 mg/
kg/doz ya da otoenjektdr im olarak yapilir. Cocukta
en yiksek doz 0.3 mg, eriskinde en ylksek doz 0.5
mg‘dir. Semptomlari ve kan basincini diizeltene kadar
gerekirse her 5 dk.da bir yinelenir. En iyi emilim uy-
luk anterolateral kismindan oldugundan enjeksiyon
buradan yapilir. Kas ici enjeksiyon tedavisine yanit
vermeyenlerde i.v. epinefrin, 10 ml SF icinde 0.1-0.3

332

surekli monitérizasyon ile verilir, gerektikce yinelene-
bilir. Beta blokdr, ACE inhibitor, anjiotensin reseptor
blokor, MAO inhbitori ve trisiklik antidepresan (amit-
riptilin) kullanan kisilerin tedaviye yaniti zayif olabilir
ve dikkatli olunmalidir. Epinefrin sonrasi, prednizon
60 mg ve setirizin 10 mg (veya hidroksizin 25 mg) ve-
rilip hasta acil servise yonlendirilmelidir®2.

Nadir gorilen ataklar da ise akut olarak atagi kont-
rolden sonra profilaksi tedavisine genellikle gerek
yoktur. Sik gériillen ataklarla giden IA olgularinda
kombine tedavi gerekebilir. U¢ ay siireyle prednizon
(40-60 mg/giin dozdan baslatip azaltarak kesme sek-
linde) ve bir H1 antihistaminik tedavisi dahi oneril-
mektedir. Bu hastalarda literatlirde belirtilen sem-
patomimetik (albuterol) ve 6zellikle sistemik steroid
kullanimi gerekmeden sik gelisen ataklari kombine
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(ketotifen+montelukast) profilaktik ilag tedavisi ile
kontrol altina alabilmek ve tibbi bakim masraflari
azaltmak olasidir. Burada birinci ve ikinci kusak anti-
histaminiklerin bazi hastalarda basarisizligini ve 6zel-
likle ketotifen+montelukast kombinasyonunun faydal
oldugunu vurgulamak isteriz**>%, Bu hastalarda fata-
litenin dusik oldugu, cogunlukla tedaviyle remisyona
girdikleri ve prognozun iyi oldugu bildirilmistir>>®,

Sikhkla kullanilan H1 anti-histaminiklerden setirizin 6
ay-5 yas arasi 5 mg/giin; 6 yas Usti 10 mg /gline ka-
dar kullanilabilir. Sempatomimetik agiz yoluyla 6 yas
Ustinde 2-4 mg iki kez/glin; agizdan ketotifen ¢ocuk-
larda 3 yas usttiinde 1 mg iki kez/glin, eriskinde 2 mg
g kez/giin; prednizon 1-2 mg/kg/gun, her sabah, 1-2
hafta boyunca kullanilp daha sonra giin asiri kullanim
seklinde azaltilarak verilir. Eriskinde 40-60 mg/giin
her sabah, 1-2 hafta boyunca kullanilip daha sonra
gin asiri kullanim seklinde 1 ay boyunca verilir, daha
sonra 5-10 mg/ay azaltilip atak yinelemeden kesilme-
ye calisilir. Steroid tedavisi baslanan hastalarda, ste-
roid tedavisi zaman iginde kesilemediginde, malign
idiopatik anafilaksi akla gelmelidir. Malign idiopatik
anafilakside, steroid tedavisi azaltilamaz veya steroid
tedavisi kullaniimasina ragmen ataklar gozlenir. Bu
hastalarda rituksimab (anti-CD20) ve omalizumab
(anti-lg E) tedavisi denenebilmektedir’>°. Bunlarin
optimum dozu ve zamanlamasi gliniimizde bilinme-
mektedir.

Prognoz

Bu hastalarda fatalitenin disik oldugu, cogunlukla
ilag tedavisiyle remisyona girdikleri ve prognozun iyi
oldugu bildirilmistir>*®¢. Hastalarin acil eylem pla-
ni olmal ve iyice egitilmelidirler. Hastalar adrenalin
otoenjektor mutlaka bulundurmal ve nasil kullanila-
cagl 6gretilmelidir.

Sonug

Degisik nedenlerden siphelenilse bile nedeni tam
olarak saptanamayan anafilaksi semptomlari goste-
ren hastalarda IA disiinilmelidir. Kesinlikle ayrintili
anamnez ve tetkiklerle ayirici taniya giren nedenler

dislandiginda tanisi kesinlesmis olacaktir. Bu tir has-
talarda nedensiz de (spontan) her an anafilaksi geli-
sebilme olasiligindan dolayi kilosuna uygun adrenalin
otoenjektori recete edilmeli ve hastalar anafilaksi
ataklarini tetikleyebilecek fiziksel, duygusal bozukluk
ve enfeksiyonlar konusunda uyariimaldir.
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