ARI VENOMU ALLERJ S

Prof. Dr. Mustafa Bak r

Ar lar zarkanatl lar (hymenoptera) tak m ndan tozla tr ¢ lard r. ipek b ce i

d nda tek evcil b cektir. T m d nyada insanda sokma reaksiyonuna neden
olanlar apoidea ve vespoidea st ailesine dahildir ( ekil-1). En s k reaksiyona
neden olanlar s kl k s ras na g re sar kanat (yellow jacket), balar s , yaban ar s

ve e ek ar s d r? (resim-1).

Ar sokmas reaksiyonu antik a dan beri bilinmektedir. M. . 2621 y | na ait
hyeroglafilerde M s r kral Menes in yaban ar s veya e ek ar s sokmas

sonucu Id yaz l dr.

Amerikada her y | 40 ki inin bu nedenle Id bildirilmi tir*>*. Ciddi non-
fatal reaksiyon hery | y zbinde 1-10 oran nda g r Imektedir®*.

Pop lasyonun %1 | potansiyel olarak a r reaksiyon riski ta maktad r.

Geni pop lasyon al malar nda a r sistemik reaksiyon yk s insidensi %

0,4 bulunmu tur®.

Son 15y Ida ar sokmas reaksiyonlar ile ilgili b y k geli meler ve bilgi
birikimi olmu tur. nceleri ar lar nt m v cut ekstreleri tan ve tedavide

kullan | rken imdi venomlar p rifiye edilerek kullan Imaktad r. Serumda
venom-spesifik IgE ve venom-spesifik IgG nin belirlenmeye ba lamas ile

birlikte u bilgiler elde edilmi tir®.

A r anaflaktik reaksiyonlar ns kI ya a ba | de ildir.

Sonraki sokmada verilen reaksiyon eri kinlerde ocuklardan daha s kt r.
Ik ve son sokma aras ndaki s re uzad k a yeniden sokma reaksiyonu
olas I  azalmaktad r.

Tedavi edilmeyenlerde sonraki sokmalarda reaksiyon insidensi y ksektir.
Kardiyovask ler ve respirat r sistemleri etkileyen iddetli reaksiyonlar,

sonraki sokmalar i ina r reaksiyon riskini g sterir.



Sistemik reaksiyon verenlerin %33-40 atopik hastal k yk s

verirler’.

ARI VENOMLARININ " ER

Zarkanatl lar n venomlar enzimler, biyolojik aminler ve peptidler i erir®*°.
Venomda bulunan major enzimler hyaluronidaz, fosfolipaz, asit fosfataz

ve peptidazd r (tablo-1). Hyaluronidaz (yay Ima fakt r ), enzimatik hidroliz
yoluyla doku yap s n de i tirir''. Hyaluronidaz, fosfolipaz-A ve asit
fosfataz venomda bulunan major allerjenlerdir'®*?'* Peptidler mellitin ve
apamindir. Bunlar hemoliz, a r , inflamasyon, kapiller permeabilite art
hipotansiyon ve histamin sal n m na yola arlar'*. Ar venomundaki biyolojik
aminler olan kinin, histamin, serotonin, dopamin, adrenalin ve noradrenalin

lokal veya sistemik reaksiyonlara neden olurlar.

KL N K SEMPTOM VE BULGULAR

Ar venomu allerjisi o unlukla kendini s n rlayan zarars z bir

reaksiyondur®*®

. Ar sokmalar nda g r len reaksiyonlar n s n fland rmas

tablo-2 de sunulmu tur.

B y k lokal reaksiyonlar : Sokma yerinde 48-72. saatte zirve yapan yayg n
dem, a r, ve eritem vard r. Bir hafta kadar s rebilir. Sistemik reaksiyon

bulgular yoktur. Bu tip reaksiyon verenlerde sonraki sokmalarda genellikle

benzer reaksiyonlar g r | r. Generalize allerjik reaksiyon riski % 5 olarak

bildirilmi tir'>*®. B y k lokal reaksiyonlar, venom-spesifik IgE varl  veya

miktar ile ilgili de ildir'®. Venom imm noterapisi bu reaksiyonlar n

tekrar n  nlemez, bu nedenle imm noterapi gerekmez**'®*",

Generalize sistemik anaflaktik reaksiyon : Genellikle sokma sonras ilk 15

dakikada, nadiren 1-6 g ni inde ortaya kar. Ne kadar erken ortaya karsa

0 kadar a r seyreder. Yayg n dem, rtiker, larinks demi, wheezing,

bulant , kar na r s, aritmi, hipotansiyon, bilin kayb, okve I m

g r lebilir. Tip-1 allerjik reaksiyondur.

Ge reaksiyonlar : Nadir g r len bu tip reaksiyonlar sokmadan 7-14 g n

sonra ortaya kar. rtiker, ate , eklema r s gibi serum hastal  benzeri



tabloya neden olur. Ar sokmas sonras ensefalit, n rit, Guillain-Barre,
nefrit ve vask lit tan mlanm t r*®2° Bunlara IgE antikorlar neden olur?’.
Toksik reaksiyonlar : Ayn anda ok say da ar sokmas sonras nda, ar
venomunun ar venomunun farmakolojik zelliklerine ba | olarak anaflaksi

semptomlar n taklit eden toksik reaksiyonlar g r lebilir'®.

TANI

Ar venomu allerjisinin tan s , sokma sonras ilk 15 dakika i inde ortaya kan
sistemik anaflaksi yk s ile venom-spesifik IgE nin invitro veya invivo
testlerle g sterilmesine dayan r. Prick (cilt delme) testi, en basit ve en duyarl
tan y ntemidir 2. RAST (Radio Allergo Sorbent Test) spesifik olmakla
birlikte prick test kadar duyarl de ildir. Prick teste ile reaksiyon verenlerin %
15-20 si RAST ile non-reaktif bulunur??. Cilt testi ve imm noterapi i in ticari

sunumda bulunan venom ekstreleri tablo-3 de g r Imektedir.

ntradermal prick test, 0,1 - 1 mg/ml konsantrasyondaki venom ile yap I r. 5
mm veya daha b y k reaksiyonlar pozitif kabul edilir'>?!. Daha y ksek

konsantrasyonlar non-spesifik irritatif reaksiyona neden olur?'.

TEDAV

K k lokal reaksiyonlar i in tedaviye gerek yoktur. B y k lokal
reaksiyonlar genellikle kendili inden kaybolur. Bununla birlikte antazoline
(Antistine ) veya chlorphenoxamine (Systral ), 5 ya alt nda 1/2 ampul,
daha b y k ocuklarda 1 ampul intramuskuler yap Imas yararl d r. Lokal
steroidli pomadlar kullan labilir. Sistemik anaflaktik reaksiyonlarda

| 11,23

uygulanacak tedavi protoko tablo-4 de, izlenmesi gereken yol da

ekil-2 de zetlenmi tir.

Ar sokmas ndan korunma, en az tedavi kadar nemlidir. Tablo-5 de
korunma i in al nmas gereken nlemler sunulmu tur. Acil tedavi protokol

ile birlikte bu nlemler yaz | olarak hastaya verilmeli; ki ampul adrenalin,



2 adet steril enjekt r, antihistaminik ampul ve turnikeden olu an kit yer

de i tirmeler s ras nda yan nda bulunmal d r.

VENOM MM NOTERAP S

Venoma ba | sistemik anaflaktik reaksiyon yk s ile birlikte intradermal
prick testi veya RAST pozitif olan hastalara, ya ve sokma sonras ge en
s reye bak Imaks z n venom imm noterapisi (V T) yap Imal dr. u

durumlarda V T yap Imaz'*?h%* :

Anaflaktik reaksiyon yk s var fakat intradermal prick ve RAST negatif
Anaflaktik reaksiyon yk s yok fakat intradermal prick ve RAST pozitif
B y k lokal reaksiyon (sadece dermal semptomlar n varl )

Nefrit, serum hastal , vask lit gibi reaksiyonlar

Sistemik anaflaktik reaksiyonlar taklit eden toksik reaksiyonlarda
intradermal test pozitif ise V T yap Imal d r?*. Ar venomu prick testi veya
RAST populasyonda % 20 oran nda pozitif bulunur. Bunun klinik ve

prognostik nemi bilinmemektedir ve tedavi de gerekmez.

Farkl ar t rlerinin venomlar aras nda apraz reaksiyon vard r. VIT de bu

apraz reaksiyonlar n bilinmesi, venom se iminde yard mc olur ( ekil-3).

Bu bilgiler nda venom se imi u ekilde yap I r:

1) Sorumlu ar belirlenmi se, onun venomu ile V T uygulan r. rne in,
sar kanat ile sokulan hasta prick testte sar kanat, e ek ar s ve yaban ar s nn

ne de ayn derecede reaktif olsa bile sadece sar kanat venomu ile V' T

uygulan r 2%,

2) Sorumlu ar belirlenememi fakat bir venoma belirgin olarak daha g |

cilt testi reaksiyonu varsa, bu venom ile V T uygulan r**?%,



3) Sorumlu ar belirlenememi ve hasta sar kanat ile e ek ar s na e it

derecede reaksiyon vermi se, her iki venomile V T yap | r*’.

mm noterapiye 0,01 - 0,1 mg dozunda ba lan r **?°, Hastane artlar nda s k
aral klarla yap lan enjeksiyonlarla 1 haftada idame dozu olan 50 mg a

s k labilece i gibi (rush desensitizasyon), klasik imm noterapi takvimi ile
haftal k enjeksiyonlarla 2-3 ayda idame dozuna ula labilir. nerilen en

y ksek idame dozu 100 mg d r?°.

dame dozuna ula | nca enjeksiyonlar 4 hafta, 1 y I tamamlad ktan sonra 6-
8 hafta aral klarla uygulan r. Bu tedavi ile ba ar oran % 97-98 olarak

bildirilmi tir 27%°,

V T s ras nda lokal veya sistemik reaksiyonlar g r lebilir. B y k lokal
reaksiyonlarda, sonraki doz ikiye b I n p adrenalin eklenerek, ge
reaksiyonlarda steroid de eklenerek iki ayr yerden enjeksiyon yap | r'! 2%,
Sistemik anaflaktik reaksiyonlar % 10 oran nda g r | r'* 2!, Bunlar n % 9 u
a rdr. Bu durumda sonraki doz % 25 azalt | r, sonra yava yava artr | r?*
Multipl venom veriliyorsa her biri ayr g nde yap | r. Genel bitkinlik, a r,
ate , artralji gibi reaksiyonlar varsa venom enjeksiyonundan 30 dk. nce ve
gerekirse 4 saat arayla 25 mg/kg aspirin, etkili olmazsa 1-2 mg/kg

prednisone oral veya IM venom enjeksiyonu ile ayn anda uygulan r.

VENOM MM NOTERAP S NDE TAK P

V T takibi venom-spesifik IgE, venom-spesifik 1gG ve intradermal prick test

ile yap I r.

1) Venom-spesifik IgG: mm niteyi g sterir. Dominant antikor cevab n

sa layan subgrup 1gG4 d r?*. Ba ar | bir imm noterapi ile artan titreleri
aras nda do ru orant vard r. Bir sonraki ar sokmas reaksiyonundan klinik
olarak korunmay sa lar. V T ile 25 mg a ula t ktan sonra titresinde belirgin
art olur ( ekil-4). Bununla birlikte, V T % 95 oran nda ba ar | oldu undan

venom-spesifik 1gG nin rutin monitorizasyonu gerekmez®'. Tedavi ba ar s z



oldu unda titrelerine bak I r, d k bulunursa venom dozu art r | p 1gG

cevab takip edilir.

2) Venom-spesifik IgE: Allerjik cevab ¢ sterir.Titresi zamanla d er. Baz
hastalarda bu d me ncesinde imm noterapinin ilk 6-12 ay nda ge ici

y kselme g r I r ( ekil-4).

mm noterapinin sonland r labilmesi i in unlar gereklidir:

Cilt testi reaktivitesinin kaybolmas (2 y I aral klarla cilt testi yap I r)
Serumda venom-spesifik IgE nin | lemez d zeyed mesi

3-5y 1l ks re ge mesi

Cilt testi ok duyarl oldu undan, hasta asemptomatik olduktan sonra bile
uzun y llar pozitif kalabilmektedir'* 2*. Bu nedenle tedavinin kesilmesinde
RAST daha g venlidir.

Tedavinin ba ar s zoldu ud n | yorsa, nce se ilen venomun do rulu u
kontrol edilmeli, do ru venom veriliyorsa doz art r Imal d r. En fazla 200 mg a
kadar k labilir®*. Tedavi edilmeyen vakalarda yeniden sokuldu unda reaksiyon
oran % 50-60 olarak bildirilirken, bu oran iki y Il k tedavi ile % 10 a, 3-5y Il k
tedavi ile % 3-5 ed r lebilmektedir®® * ( ekil-5).
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TABLOLAR

Tablo-1. Ar venomlar n ni eri i, yap lar ve etkileri.

ADI YAPISI ETK S
Hyaluronidaz Yay Ima fakt r , allerjen
Fosfolipaz-A Enzim Enzimatik hidroliz, allerjen
Asit fosfataz Enzimatik hidroliz, allerjen
Mellitin Peptid nflamasyon, hemoliz, a r,
Apamin histamin sal n m , hipotansiyon
Kinin
Histamin
Serotonin Biyolojik amin | Lokal ve sistemik reaksiyonlar
Dopamin
Adrenalin
Noradrenalin

Tablo-2. Ar sokmas reaksiyonlar .

1- Erken reaksiyonlar (sokmadan 0 - 2 saat sonra)
a) K k lokal reaksiyonlar (<5 cm apl dem, eritem,a r )

b) B y k lokal reaksiyonlar ( >5 cm apl dem, eritem, a r,
angio dem gibi cilt ve ciltalti ile s n rl reaksiyonlard r)

c) Sistemik reaksiyonlar
2- Ge reaksiyonlar (sokma sonras 2. saatten sonra)

3. Toksik reaksiyonlar

-~ [ Comment:




Tablo-3. Ticari sunumda bulunan, tan ve tedavide kullan lan ar venomu
ekstreleri.

Apis mellifera
Vespulat rleri (sar kanat)
Dolichovespula t rleri (e ekar s -hornet)

Polistes t rleri (yabanar s )

Tablo-4. Sistemik anaflaktik reaksiyonlar n acil tedavi protokol .

1. Solunum yolu a Kk tutulur

2. Adrenalin 1:1000 (Adrenalin 0,25 mg ampul) , 0,01mg/kg SC veya IM.
Gerekirse 20 dk. arayla 3 kez tekrarlanabilir

3. Turnike : Ekstremite sokmalar nda sokulan yerin proksimaline
yerle tirilir. Ayn doz adrenalin sokulan b lIgeye subkutan uygulan r

4. Damar yolu a | r, hipotansiyon varsa intraven z hidrasyon yap I r

5. Syanoz varsa nazal oksijen uygulan r

6. Wheezing ve dispne varsa salbutamol (Ventolin Nebules 2,5 mg ampul)
0,15 mg/kg/doz nebulizat r ile, ayg t yoksa metered doz inhaler eklinde
uygulan r

7. Antihistaminik : Antazoline (Antistine ) veya chlorphenoxamine (Systral ),
5ya alt nda 1/2 ampul, daha b y k ocuklarda 1 ampul IM.

8. Kortikosteroid : Methylprednisolone (Prednol - L 20-40 mg ampul) 2
mg/kg, en fazla 60 mg IM veya IV.
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Tablo-5. Ar sokmas ndan korunmak i in al nmas gereken nlemler.

Yal n ayak ay r veya ot zerindey r me

Piknik yerlerinden ve  p konulan yerlerden, kokulu g da veya
g da at klar ndan, hert rl g da kokular ndan uzak dur

p kutular n temiz ve rt | tut

inde ne oldu undan emin olmadan kapal i ecek
kutular ndan i me

=

D ar da parlak renkli giysiler giyme. Mat renkli uzun pantolon,
uzun kollu giysi, orap ve kapal ayakkab giy

A k arazide al yorsan eldiven ve apka kullan

D ar karken sa spreyi, tra losyonu veya parf m kullanma

Parlak renkli i ek bulunan yerlere gitme

{ Comment:

& Je i ¢

b cek imhac lar na temizlet

A al b Igelerden m mk n oldu unca uzak dur

oW

Gere inde acil yard m isteyebilece insa | k kurulu lar n n
bulunmad  yerlere gitme.

11



EK LLER

ekil-1. Zarkanatl lar tak m n n s n fland rmas .

TAKIM HYMENOPTERA

ST A LE Apoidea Vespoidea Formicidea
A LE Apidae Vespidae Formicidae
ALT A LE Apinae Vespinae Polistinae
C NS Apis Bombus Vespa Vespula Thomson Polistes Kar ncalar
ALT C NS Dolichovespula V. sensu strictu

TR Apis mellifera

Y \

BALARISI
TR

|

BOMBUS ESK D NYA
E EK ARILARI E EK ARILARI
(HORNET)

Y Y Y Y

YEN D NYA SARIKANAT YABAN ARILARI

(HORNET)
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SOKMASI

ARI

NEGATY

Tedavi
Gerekmez

Solunum yolu
Damar yolu
Turnike
Adrenalin SC
Antihistaminik
Kortikosteroid

ALLERJY
MERKEZY

1. Korunma
2. Adrenalin kiti

v

Antihistaminik
Steroidli Pomad

Tedavi
Gerekmez

[==
o f

Tedavi
Gerekmez
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ekil-2. Ar venomu anaflaksisi tedavisinde izlenecek yol
Balar s

E ekars la Sar kanat

ekil-3. 99 ar venomu allerjisi olan hastan n serumunda farkl ar t rleri venomuna
spesifik IgE antikorlarnnda Im *

1. Farkl sar kanatt rleri venomlar aras nda major apraz reaksiyon (* R) vard r.
2. Farkl yabanars t rleri venomlar aras nda major ~ R vard r.

3. Farkl e ekar s t rleri venomlar aras nda major ~ R vard r.

4. Sar kanat ve e ek ar s venomlar aras nda major "R vard r.

5. Yaban ar s ile sar kanat ve e ek ar s venomlar aras nda % 50 oran nda " R vard r.
6. Balar s ile sar kanat venomlar aras nda s nrl apraz reaksiyon vard r.

100 -

ng/ml

50 T

Venom-spesifik 1gG

Venom-spesifik IgE

35yl



ekil-4. Venom imm noterapisinde spesifik 1gG ve IgE antikor titrelerinin
tedaviye cevab .

3-5 yy
venom

Ynmunoterapi Y
Uygulanmyp RS

Arysokmasy

20
SSTEMK
REAKSYON

ekil-5. mm noterapi sonras yeniden sokma reaksiyonlar n n de erlendirilmesi.
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RESMLER

Resim-1. Anaflaktik reaksiyona en s k neden olaniateri.
A. Balar s, B. Sar kanat, C. Yabanar s
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