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oz

Ineksiitiiallerjisi cocuklarda en sik gériilen besin allerjisidir. inek siitii
icinde bulunan kazein, whey, alfa-laktalbiimin, beta-laktoglobiilin
ve sig1r gamma-globiilinleri en iyi bilinen allerjenlerdir. Burada, agir
inek siitii allerjisi tanisi alan, eliminasyon diyeti ile takip edilen, ve
igerisinde alfa-laktalbiimin hidrolizati bulunan canli ateniie kizamik
asis1 uygulamasi sonrasinda hayati tehdit eden agir anafilaksi gelisen
bir siitocugu sunulmustur. Olguda alfa-laktalbiimine kars1 yliksek
diizeyde immiinoglobiilin E (IgE) tipi antikorlarin varlig1 spesifik
IgE analizi ve sodyum dodesil siilfat poliakrilamid jel elektroforez
(SDS-PAGE) yontemi ile gosterilmistir. Inek siitii allerjisi tanisini
alan veya inek siitii proteinlerine kars1 agir1 duyarhiligi oldugundan
stiphelenilen ¢ocuklara onlem almmadan canli ateniie kizamik
agisinin yapilmasi tehlikeli olabilir.

Anahtar kelimeler: Agi, alfa-laktalbiimin, anafilaksi, inek siitii
allerjisi, kizamik

ABSTRACT

Cow’s milk allergy is the most common food allergy in children.
Casein, whey, alpha-lactalbumin, beta-lactoglobulin and bovine
gamma-globulin are the best known allergens in cow’s milk. Herein,
we present an infant who was diagnosed with severe cow’s milk
allergy, followed-up with an elimination diet, and experienced a
life-threatening severe anaphylaxis after live attenuated measles
vaccine containing alpha-lactalbumin hydrolysate. High levels of
immunoglobulin E (IgE) antibodies were determined by specific
IgE analysis and the sodium dodecyl sulphate polyacrylamide gel
electrophoresis (SDS-PAGE) method. It might be dangerous to
administer live attenuated measles vaccine to children diagnosed
with cow’s milk allergy or to children suspected of being highly
sensitive to cow’s milk proteins.
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GIRIS

Inek siitii allerjisi gocuklarda en sik gériilen besin
allerjisidir. Erken ¢ocukluk déneminde insidansi yaklasik
%3 diizeyindedir (1). Inek siitii proteinleri yaklagik 20
cesit olmasina ragmen oOzellikle besi allerjik niteliktedir.

Bunlarin en sik bilinenleri kazein ve whey proteinleridir.
Kazeinler inek siitiintin yaklagik %76-86’sin1 olusturur.

Digerleri sirasiyla alfa-laktalbiimin, beta-laktoglobiilin ve
s1g1r gamma-globiilinleridir (2).

Ulkemizde kizamik hastalig: etkili agilama programlari
ile eradike edilmis olmasina ragmen son yillarda tilke
disindan gelen ve kizamik enfeksiyonu tasiyan olgulara
rastlanmaktadir. Bu nedenle, Tiirkiye Cumhuriyeti Saglik
Bakanlhig: tarafindan 2012 yili Haziran ayindan itibaren
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9-12 ay arast bebeklere tek doz canli ateniie kizamik
agist (Serum Enstitiisti, Hadapsar, Pune, Hindistan)
uygulanmast Onerilmektedir (3). Asmin igeriginde
laktalbiimin hidrolizat, kismi hidrolize jelatin, sorbitol
(E420), L-histidin, L-alanin, trisin, arjininhidroklortir, ile
minimum esansiyel vasat bulunmaktadir. Laktalbiimin
hidrolizatineksiitiinde bulunan bir proteindir. Laktalbimin
hidrolizat, peyniralti suyundan elde edilmekte ve agilarda
adjuvan gorevi yaparak antijene verilen immiin yanitin
artirlmasinda gorev almaktadir (4).

Burada, agir inek siitii allerjisi tanis1 almis ve halen siit
ve siit Giriinlerine kars1 eliminasyon diyeti alan dokuz aylik
bir olguda kizamik asis1 sonrasinda gelisen agir anafilaksi
sunulmustur.

OLGU SUNUMU

Dokuz aylik kiz olgu ilk kez ii¢ aylikken muhallebi
yedikten sonra goz kapaklarinda sisme ve yanaklarinda
kizariklik olmasi nedeniyle doktora bagvurmus. Inek siitii
allerjisinden stiphelenilerek doktor tarafindan siit ve siit
driinlerini titketmemesi dnerilmis. Olgunun alt1 ve sekiz
aylik iken, iginde siit bulunan kek ve borek ile temas
ettikten kisa bir siire sonra huzursuzluk, tim viicutta
yaygun {rtiker, yiizde anjioddem ve higiltis1 olmus. Her iki
allerjik reaksiyonda da hastaya miidahele edilmis, tekrar
inek siitii allerjisi olabilecegi séylenerek eliminasyon diyeti
onerilmis.

Hasta dokuz aylik iken aile sagligi merkezinde canl
ateniie kizamik asis1 uygulandiktan birka¢ saniye sonra
tim viicutta kizariklik, dudak ve gozlerde anjioddem,
perioral siyanoz, solunum sikintisi, higilt: ve uykuya egilim
gelismis. Dis merkezde hasta agir anafilaksi ontanisi ile
sistemik antihistaminik ve kortikosteroid uygulandiktan
sonra hastanemiz acil servisine yonlendirilmistir. Hastanin
gelisinde acil serviste yapilan fizik muayenesinde vital
bulgular1 olagandi. Tiim viicutta yaygin iirtiker plaklar:
ile goz ve dudaklarinda anjioddemi vardi. Laboratuvar
incelemesinde beyaz kiire 9660/mm3 (%70.5 notrofil,
%25.8 lenfosit, %1.1 eozinofil), Hb 12,3 g/dL iken serum
biyokimyasal degerleri ve tam idrar incelemesi normaldi.
Hastanin 48 saatlik gozlem siiresince anafilaktik reaksiyonu
tekrarlamadi ve mevcut bulgular1 zaman i¢inde tamamen
diizeldi. Sistemik antihistaminik ve kortikosteroid teda-
visine 72 saat siire ile devam edildi.

Hastadan alinan kan o6rneginde CAP yontemi
(Pharmacia Diagnostics AB, Uppsala, Isvec) ile bakilan

serum spesifik IgE analizinde inek siitii alfa-laktalbiimin
21.3 kU/L, beta-laktoglobiilin 31.8 kU/L, kazein 65.3
kU/L, siit proteini 52.6 kU/L, ke¢i stti 35.6 kU/L;
yumurta aki 1.47 kU/L, yumurta saris1 0.38 kU/L bulundu.
Taburculugundan 3 ay sonra bakilabilen jelatin spesifik IgE
diizeyi negatif (<0.35 kU/L) bulundu. Hastamizin allerjik
reaksiyon yasadig1 gidalarin igerisinde yumurta bulunma
olasthiginin yiiksek olmast nedeni ile bakilan yumurta
Spesifik IgE diizeyleri pozitif olmasina ragmen, hastamiz
yumurtayi sorunsuz bir sekilde tiiketebildigi icin yumurta
allerjisi digland1.

Hastada as1 ic¢inde bulunan digitk diizeydeki siit
proteini ile anafilaksi gelistigi diistintilerek deri prik
testleri yapilmadi. Serum spesifik IgE analizlerinin yani
sira, hastadan alinan kan 6rneginde siit proteinlerine kars:
IgE tipi antikorlarin varligi degerlendirildi. Bu amagla,
yagsiz siit proteinleri sodyum dodesil siilfat poliakrilamid
jel elektroforez (SDS-PAGE) yontemi ile ayristirildi ve
polivinilidenflorit membrana aktarildi. Membranin
hastadan alinan serum Ornegi ile muamelesi ve anti
immiinoglobiilin E (IgE) tipi antikorlar ile isaretlenmesi
sonucu hastada kappa kazeine ytiksek, beta kazein ve alfa
laktalbiimine ise orta diizeyde IgE tipi antikor tasidigi
belirlendi. Ayrica, kizamik asisinin iginde yumurta
allerjenlerine rastlanmadi. Sekil 1de hastanin serumunda
bulunan kappa ve beta kazein ile alfa-laktalbiimine kars:
IgE tipi antikorlar, IgE baglayic1 antikorlar ile (Anti-
IgE antikorlari) isaretlenerek pembe bant {izerinde

Kappakazein
Beta Kazein

AIF:
antikorlar

—_—

Sekil 1. Serumdaki inek siitii proteinlerinin SDS-PAGE yontemi
ile ytriitiilmesi ve anti-IgE tipi antikorlar ile isaretlenmesi sonucu
hastanin kappa kazein, beta kazein ve alfa-laktalbiimine karg1 IgE
tipi antikorlar1 gosterilmistir.
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gosterilmistir. Hastamuz halen inek siitiine bagl anafilaksi
tanust ile eliminasyon diyeti almakta ve gerektigi durumda
kullanmak tizere adrenalin hazir kit (0.15 mg) tasimaktadir.

TARTISMA

Canli ateniie kizamik agis1 lilkemizde rutin asilama
programi iginde olan bir agidir. Daha once iilkemizde
kizamik agis1 ile anafilaksi gegiren bir olgu bildirilmemistir.
Kizamik agsisinin neden olabilecegi reaksiyonlarin
degerlendirildigi bir calismada yumurta, inek siitii, bugday
ve kedi epiteline duyarlilig1 saptanan ve yumurta disinda
eliminasyon diyeti alan ¢ocuklarda asi ile yapilan deri
prik ve intradermal testlerinde saglikli ¢ocuklara gore
daha fazla reaksiyon gelistigi bildirilmistir. Bu ¢alismada
toplam 7 olguda as1 uygulama yerinde kismi allerjik
reaksiyon saptanmis olup olgularin hi¢birinde anafilaksi
goriilmemistir (5). Ancak bu asimnin markasi, tretim
yeri, igerigi ve allerjik reaksiyona neden olan bilesik
belirtilmemistir.

Bir baska c¢alismada Cin'in Sichuan boélgesinde
3,380,378 c¢ocuk ateniie kizamik agisi ile agilanmis; 26
olguda allerjik reaksiyon gelismis ve risk milyonda 6.5
olarak bildirilmistir. Yirmi alt1 olgunun sadece birinde
anafilaksi, yedisinde iirtiker ve 18’inde deride eriipsiyon
saptanmigtir. Calismada kullanilan aginin markasi, tiretim
yeri, icerigi ve allerjik reaksiyonlari yasayan olgularin
klinik o6ykii ve ileri tetkik sonuglari hakkinda bilgi
verilmemistir (6). Ayni ¢aligmada bahsedilen a1 ile iliskili
diger yan etkiler akut dissemine ensefalomiyelit (14.5
milyonda bir olguda), idiyopatik trombositopenik purpura
(ITP), Henoch-Schonlein Purpurast (28 olgu) ve Stevens-
Johnson sendromudur (1 olgu) (6).

Canli atentie kizamik agisinin  iginde bulunan
laktalbiimin hidrolizatin allerjik reaksiyonlara neden
olabilecegi bildirilmektedir (7). Bir zamanlar inek siitii
allerjisi olan ¢ocuklara verilen whey hidrolizat1 olan
mamalar ¢ocuklarda allerjik reaksiyonlara neden oldugu
i¢in artik tercih edilmemektedir. Heyman ve ark. (8) inek
stti allerjisi olan alt1 aylik bir ¢cocukta, Nilsson ve ark. da
(9) ¢ yasindaki bir ¢ocukta laktalbiimin hidrolizat iceren
mama ile allerjik reaksiyon oldugunu belirtmistir. Benzer
sekilde, Ragno ve ark. (10) 15 inek siitii allerjisi olan
cocuktan ikisinde laktalbiimin hidrolizat iceren mama ile
allerjik reaksiyon yasandigini gostermistir. Vierucci ve ark.
(11) ise inek sttt allerjisi agisindan yiiksek riskli cocuklara
laktalbimin hidrolizat iceren mama verilmesi durumunda
IgE ve IgG antikorlarinin gelistigini gostermistir.

Olgumuzda laktalbiimin hidrolizat iceren mama kullanma
Oykiisii olmamasina ragmen IgE tipi antikorlarin varligini
tespit edilmistir.

Ote yandan kizamik, kizamikgik ve kabakulak (MMR
agis1) agisinin yumurta allerjisi olan olgularda kullanimi
ile ilgili tartismalar uzun yillardan beri devam etmektedir.
MMR agisinin 0.5 mililitresinde 0.5-1 nanogram kadar
yumurta proteinleri ihtiva edebilmektedir (12). Son 10 yilda
besin allerjisi olan ¢ocuklarda MMR asisinin giivenilirligi
ile ilgili en kapsamli ¢alisma Patja ve ark. (13) tarafindan
gerceklestirilmis, yumurta allerjisi olan ¢ocuklarda MMR
agis1 sonrasinda anafilaksi ve tirtiker gelisme riski 100.000
enjeksiyonda 1 saptanmustir. MMR agisinin  yumurta
allerjisi olan ¢ocuklar i¢in giivenli oldugu, daha 6nce ast
ile reaksiyon yasayan ¢ocuklar haricinde herkese toplum
merkezlerinde yapilabilecegi bildirilmistir. Bu veriler
isiginda Amerikan Pediatri Akademisi yumurta allerjisi
olan cocuklara test yapilmaksizin MMR asisinin uygulana-
bilecegini dnermistir (14). Bu yaklasim Amerika ve Avrupa
tilkelerinde oldugu gibi tilkemizde de kabul gérmektedir.

Ulkemizden sunulan bir olgu serisinde Yavuz ve ark.
(15) inek siitii ve yumurta allerjisinin beraber oldugu
¢ siitcocugunda MMR asist uygulamasi sonrasinda
allerjik reaksiyon gelistigini bildirmislerdir. Bu olgularin
sit ve yumurta eliminasyonu ile semptomsuz takip
edildigi ve MMR asist (Serum Enstitlisii, Hadapsar,
Pune, Hindistan) ile agilandiktan hemen sonra anafilaksi
gecirdikleri belirtilmistir. Yazarlar olgulardan ikisinin
yumurta Spesifik IgE diizeylerinin disiik saptandigini,
yumurta allerjilerinin zaman i¢inde normale déndtgiini
ve ¢ocuklarda goriilen reaksiyonlarin as1 igcinde bulunmasi
muhtemel yumurta proteini ile iliskisinin olmadigini 6ne
stirmislerdir. Sonugta, yazarlar asilarin i¢inde bulunan
baska bir molekiiliin reaksiyonlara neden olabilecegini
distindiiklerini belirtmislerdir.

Diger taraftan, agilarin icinde bulunan jelatin ve
neomisin yumurtaya asirt duyarliligi olan ¢ocuklarda
reaksiyonlara neden olan diger allerjik maddelerdir.
MMR agisinin uygulanmas: ile goriilen reaksiyonlarin
yaklagik dortte birinde reaksiyonlarin jelatine karsi oldugu
saptanmistir (16). Yavuz ve ark.nin (15) sunduklar ¢
olguda jelatin allerjisi saptanmamigtir. Olgumuzda da
bakilan jelatin spesifik IgE normal diizeyde bulunmustur.

Sonugta, inek siiti allerjisi iilkemizde en sik goriilen
besin allerjisidir. Inek siitii allerjisi olan veya inek siitii
proteinlerine karst asir1 duyarliligi oldugu diisiiniilen
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¢ocuklara 6nlem alinmadan canl atentie kizamik agisinin
yapilmas: tehlikeli olabilir. Bu yas grubunda besin allerji-
sinin giderek artmasi nedeniyle igerisinde siit proteinleri
bulunduran agilarin uygulanmasi esnasinda hayati tehdit
eden ag1r allerjik reaksiyonlara kars: dikkatli olmak gerek-
mektedir. Asilama yapilan saglik merkezlerinin anafilaksi
gelisme riskine karsi acil tedavi 6nlemlerini 6nceden alma-
sinin, gelisebilecek agir allerjik reaksiyonlarin 6nlenmesi
ve hizli tedavisi i¢in olduk¢a 6nemli oldugunu diisiinmek-
teyiz.
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