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Son yillarda basta Amerika Birlesik
Devletleri (ABD) ve Avustralya olmak
iizere diinyanin gesitli yerlerinde go-
riilmeye baslayan, ezber bozan cinsten
bir alerji tiirii tip diinyasinda giindeme
gelmeye basladi. Bu alerjiyi en ilging
vapan sey, bazi kene tiirlerinin isirmasi
sonucu olugsmasi. Kenelerle ya da baska
eklembacaklilarla tasinan ve bulasti-
rilan enfeksiyvon hastaliklari duymaya
ahiskimiz. Ancak bir “alerji”’nin keneden
“bulagmasi” kulaga hayli tuhaf geliyor.

Bilim ve Teknik Nisan 2019

Alfa-gal sendromu olarak adlandirilan
alerji, cogunlukla hastanin kirmizi et
vemesinden saatler sonra ortaya ¢cikan
siddetli bir alerjik reaksiyonla kendini
gosteriyor. Hem alerjinin kene tarafin-
dan bulastiriimasi hem de alerjik reak-
siyonun alerjene maruz kalinmasindan
saatler sonra ortaya ¢ikmasi sira disi
durumlar oldugu icin 6zellikle alerjinin
veni rastlandigi ve duyulup bilinmedi-
gi yerlerde teshis hayli zor olabiliyor.



Ezber Bozan Bir Alerji: Alfa-gal sendromu immiinoloji ile ilgili bazi yerlesik
kabulleri sarsan sira disi 6zellikler tasiyor. Gida alerjilerinin biiylik bir cogunlugu
proteinlerden kaynaklaniyor, kendini ¢cocukluk doneminde belli ediyor ve genel-
likle etkisini gidanin tiiketiminden hemen sonra gosteriyor. Buna karsilik alfa-gal
bir seker molekiilii. Alfa-gal sendromu hastalari, ilk reaksiyonlari baslamadan
once yillar boyunca kirmizi ete higbir alerjik tepki gostermiyor. Ayrica alfa-gal
reaksiyonlari alerjene maruz kalinmasindan saatler sonra ortaya cikiyor. Ustelik
reaksiyon yelpazesi de hayli sira disi: Hafif vakalardaki cilt reaksiyonlarinin ve agir
vakalardaki anafilaksinin disinda, hastalarda siddetli karin agrisi, karin kramplari
ve ishal gortlebiliyor.



Dr. Sheryl van Nunen

ene kaynaklt kirmizt et alerjisi, ilk 6nce

az saylda insanda sebebi anlasilamayan

esrarengiz siddetli alerjik reaksiyonlar

biciminde goriildii. Ik vakalarda alerje-

nin ne oldugu bile anlasilamadi. Kirmizt
et alerjisi reaksiyonlart et tiketiminden saatler sonra or-
taya ¢iktigticin genellikle gecenin bir yarisinda insanlart
uykularindan uyandiran siddetli reaksiyonlar biciminde
goruluyordu. Et tiketimiyle reaksiyon arasinda gecen
uzun sire, alerjik reaksiyonun kaynaginin anlastimasint
zorlastirtyordu. Reaksiyon et tiiketimiyle iliskilendirilse
bile, 0 zamana kadar dizenli olarak kurmizt et tiketebi-
len bir insanin nastl olup da bir anda bu kadar siddetli
bicimde alerji gelistirdigi sorusu saglik profesyonelleri
ve bilim insanlart i¢in tam bir muammaydt. Kurmizt et
alerjisiyle ilgili ilk calismalar ve kesifler vakalarin ilk kez
gortlmeye baslandigt Avustralya ve ABD’den bilim in-
sanlart tarafindan yapuldt.

14

Avustralya, 1987

1987 yilinda, Avustralya’nin Sydney kentindeki bir
banliydde bulunan bodlge hastanesinde alerji bolimu
baskant olan Dr. Sheryl van Nunen bir tir bulmacayla
karst karsiya kaldi. Meslektaslart arasinda esrarengiz
anafilaksi (hayati tehlike yaratabilen siddetli alerjik re-
aksiyon) vakalarint ¢6zmekteki basarisiyla bilinen van
Nunen bu kez geceleri uykusundan siddetli bir alerjik
reaksiyonla uyanan bir adamin durumuyla ilgileniyor-
du. Dr. van Nunen bunun sira dist bir durum oldugunu
hemen anlamistt ¢cinkd ¢ogu alerjik reaksiyonun alerje-
ne maruz kalinmasindan kisa siire sonra ortaya ¢iktigint
biliyordu. Once hastanin alerjen olabilecek bazt bariz et-
menlere karst alerjik tepkisini test etti. Bu testler negatif
sonug verince de hastanin tibbi ge¢misini inceleyip has-
tanin yatmadan 6nce yedigi her sey icin deri alerji test-
leri yaptt. Sonucta pozitif sonug veren tek olast alerjenin
kirmizt et oldugunu gordi. Van Nunen yillar icinde ¢ok
saylda benzer vakayla karstlastt. 1990’lar boyunca buna
benzer 6 vaka daha gordl, 2003’e gelindiginde aynt
sorundan muzdarip en az 70 hastaya daha rastlamistt.
Hepsi de birkag saat Once yedikleri etten etkilenmislerdi.
Duruma bir ac¢iklama getirmeye calisan van Nunen, has-
talara kendilerinin ya da ailelerinin etten baska bir seye
karst reaksiyon gosterip gostermedigini 6grenmek ama-
ciyla sordugu cok sayida soruya aldigt cevaplardan has-
talarin ¢cogunda kene 1surigt 6ykisii oldugunu fark etti.
Iste, kirmizi et alerjisiyle kene 1suriklart arasinda bir iliski
olabilecedi ilk olarak van Nunen tarafindan 6ne sirtldd.



Setuksimab Reaksiyonuyla Baslayan Kesif Seruveni

Kene 1sirigindan kaynaklanan kirmizi et alerjisinin,
diger adiyla alfa-gal sendromunun bir alerji olarak tanim-
lanip kaynagunin anlasilmast, tesadiiflerin de rol oynadt-
g1 bir olaylar ve arastirmalar silsilesine dayaniyor. Hikaye
ABD’de 2004 yilinda piyasaya surtilen setuksimab adli
kanser ilaciyla basladi. Kuzey Carolina ve Tennessee’de
ilact kullanan 88 kisiden 25’1 ilaca karst asurt hassasiyet
gosterdi. Bazilart acilen epinefrin enjeksiyonu yapilip
hastaneye kaldurtlmalarint gerektirecek kadar kotiydi.
Hatta Arkansas eyaletindeki Bentonville’de bulunan
bir kanser klinigindeki bir hasta ilk setuksimab dozunu
alirken bir anda yere y1dilip hayatint kaybetti. Her ilacin
deneme asamasinda alerji gosteren Kisilere rastlanmast
beklenen bir sey olsa da setuksimaba yonelik bu kadar
yuksek oranda alerjik reaksiyon gortilmesi, hele de bu
vakalarin belirli bir cografyayla sinirlt olmast sira dist bir
durumun gostergesiydi.

0 swrada Virginia Universitesi’nde alerji konusunda
arastirmalar yapan Dr. Thomas Platts-Mills, Bentonvil-
le’deki 6lim vakasint duydugunda setuksimaba yone-
lik bu alerjik reaksiyonlarin ilging bir arastirma konusu
olabilecegini diistindii. Platt-Mills olusturdugu arastirma
ekibiyle birlikte sorunun kaynadunt kisa stirede buldu.
Setuksimaba karst bazi insanlarda gortlen siddetli aler-
jik reaksiyon, bu Kkisilerde setuksimabin da yapisinda
bulunan galaktoz-alfa-1,3-galaktoz, kisaca alfa-gal mo-
lektiline karst 6nceden var olan hassasiyetten kaynak-
lanwyordu. Hassasiyetin gostergesi, bu kisilerde alfa-gal
molekuline 6zel, immunoglobilin E (IgE) tipi antikor-

larin yuksek dizeyde bulunmasiydi. Alfa-gal molekulia
¢ogu memelinin kas hiicrelerinde bulunsa da insanlar-
da gorulmuyor. Aslinda alfa-gal molekilind tip tarihin-
de daha onceden meshur eden bir olgu var. Alfa-galin
siddetli alerjik reaksiyon tetikleme egilimi, hayvandan
insana organ nakli denemelerinin basarisiz olusunun
sebeplerinden biri.

Arastirma ekibi, setuksimab reaksiyonuna neden olan
On hassasiyetin nedeni olabilecek etmeni ortaya ¢ikarabil-
mek icin hastalarn ve ailelerini dikkatle inceledi. Goruntu-
se gore, setuksimab reaksiyonlar belirli bir cografyayla
stnirliydl. Arkansas, North Carolina ve Tennessee’deki
hastalarda hassasiyet goruliurken Boston ve Kuzey Ca-
lifornia’dakilerde gorilmuyordu. Bunun tzerine arastur-
maclilar ABD’nin sadece belirli bolgelerinde gortlen para-
zitleri, kufleri ve hastaliklart incelemeye basladt.

O swrada, ekipte yer alan Nashvilleli arastirmact Dr.
Christine Chung ilgin¢ bir ipucuna rastladl. Calistig
hastanedeki kanser kliniginde kayitlt hastalarin yaklasik
beste birinde ylksek diizeyde alfa-gal karsitt IgE bulu-
nuyordu. Ancak Dr. Chung, aynt tarzda yasayan ancak
kanser hastast olmayip kanser ilact almast gerekmeyen
insanlardan olusan bir kontrol grubu olarak kullanmak
amactyla bu hastalarin yakin komsularint incelediginde,
onlarin da beste birinin ytksek duzeyde alfa-gal karsitt
IgE antikoru tasidigunt kesfetti. Sonucta, Dr. Platts-Mills
ve ekibi, alfa-gal reaksiyonunun kanserle hicbir ilgisi ol-
may1p Tennessee kirsalindaki bir etmenle ilintili oldugu-
nu anladt.

15



Fail Amerikan Kenesi Cikiyor

Dr. Platts-Mills ve ekibinin yanitlamast gereken yeni
soru, alfa-gal reaksiyonunu tetikleyen seyin Tenneesse
kirsalindaki hangi etmen olduguydu. Bu sorunun ya-
nitt da yine bir rastlant1 sayesinde bulundu. Dr. Platts-
Mills’in laboratuvarindaki arastirmactlardan Dr. Jacob
Hosen tesadiifen Kayalik Daglar benekli atesi olarak bi-
linen enfeksiyonun yayillumint gosteren, ABD Hastalik
Kontrol ve Onleme Merkezi (CDC) tarafindan hazirlan-
mis bir haritaya rastladi. Enfeksiyonun cogdrafi yayilimt
setuksimab reaksiyonlarinin gorildiga yerlerle birebir
Ortistiyordu. Kayalik Daglar benekli atesini tastyan vek-
torlerden birinin ise Amerikan kenesi olarak bilinen ve
glineydogu ABD’deki en yaygin kene tirlerinden biri
olan Ambyloma americanum oldugu biliniyordu. Aras-
tirmactilar bu kenelerin setuksimab reaksiyonlariyla da
bir ilintisi olup olmadigint merak etti. Bunun tizerine, o
sirada Platts-Mills’in grubunda bir doktora sonrast aras-
tirmact olan Dr. Scott Commins, setuksimaba reaksiyon
gosteren her yeni hastayl arayip kene isirigina maruz
kalip kalmadigint sorma isini tizerine aldi. Konustugu
hastalarin %94,6’s1 keneler tarafindan surildigint belirt-
ti. Geri kalan az sayidaki hastaysa, belirli bir kene 1su-
mast olayl hatirlamamakla birlikte, strekli dis ortamda
vakit gecirdiklerini ve keneler tarafindan isirilmalarinin
olast oldugunu soyledi. BOylece arastirma ekibi setuk-
simab reaksiyonuyla kene isirigi arasinda biiytik ihti-
malle bir neden-sonug iliskisi oldugu sonucuna vardu.

Arastirmactilar elde ettikleri bu sonuctan baska bir
¢ikarum yaparak, memeli hayvanlardan elde edilen etler
yapilart geredi alfa-gal sekeri icerdigi icin, kene 1sirigu
sonucu alfa-gal hassasiyeti gelistiren bireylerin kirmizt
ete de reaksiyon verebilecedi varsayiminda bulundular.
Ancak bu iddia o sirada sadece spekiilasyon niteligindey-
di. Arastirmacilarin alfa-gal hassasiyeti ile kirmizi ete yo-
nelik alerjik reaksiyon arasinda gercek bir neden sonug
iliskisi kurmalart ise yine tesadiifi bir gelisme sonucunda
mumkun oldu.

Doga yiirlyuslerinden hoslanan Dr. Platt-Mills, bir
hafta sonu Virginia’da ormanlik bir alanda yuruyuse ¢ik-
mistl. Bes saat sonra yuruyusten donup botlarint ve ¢o-
raplarint ¢ikardiginda ayaklarinda ve bacaklarinda minik
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noktaciklar fark etti. Derisine gémiulen bu minik cisimler-
den birkacint saklayip bir entomologa gonderince bunla-
rin larva halindeki Amerikan keneleri oldugunu 6grendi.
Dr. Platt-Mills bu olayt alfa-gal arastirmast icin firsat
olarak gordu ve laboratuvara doner donmez ekibindeki-
lere kanunt aldurip alfa-gal karsitt IgE duzeyini ol¢turda.
Periyodik olarak tekrarladiklart ol¢timler IgE diizeyinin
baslangicta disiik oldugunu ancak haftadan haftaya
yiikseldigini gdsterdi. Olctimlerin baslamasindan birkac
hafta sonra katildigi bir davette iki dilim kuzu pirzola yi-
yen Dr. Platt-Mills o gece uykusundan kurdesenler icinde
uyandt. Yani, kirmizt ete karst alerjik reaksiyon gosterdi.
Bdylece, Dr. Platt-Mills kene 1suridu, alfa-gal karsitt IgE dii-
zeyinin artmast ve kurmizi et alerjisi arasindaki iliskiyi
dogrulayan bir deneyimi bizzat yasadi. Daha sonra mo-
del organizma olarak farelerin kullanildigi bazt arastir-
malarda bu iliski molekiiler diizeyde de dogrulandt.

Kirlik ve ormanlik alanlar ile bag, bahce, tarla, ahir,
orman kenari tarim arazisi gibi alanlar kenelerle karsilasma agisindan
gorece daha riskli yerler.




Alt1 Kitada da Gortldi

Dr. Scott Commins, Amerikan kenesinin yayilim alaninin,
alfa-gal vakalarinin ilk kez yogun olarak gortlmeye baslan-
digi ABD’nin glineydogu bolgesinden disari dogru genisle-
digini ve New York, Maine ve Minnesota gibi daha kuzeyde-
ki yerlesim yerlerinden de vaka raporlari geldigini belirtiyor.

Bugiin Avustralya’da, ABD’de, Avrupa’da (Fransa, ispanya,
Almanya, Belcika, isvicre, isvec, Birlesik Krallik, italya ve
Norveg), Asya’da (Kore ve Japonya), Orta Amerika’da (Pana-
ma), Giiney Amerika’da (Brezilya), Afrika’da (Giiney Afrika
ve Fildisi Sahili), dolayisiyla insanlarin kene isirigina maruz
kalabildigi tiim kitalarda kene kaynakli et alerjisi vakalari ka-
yitlara gegmis durumda. Farkli yerlerdeki vakalar genellikle
farkli kene turleriyle iliskili (alttaki tablo).

Dr. Platt-Mills ve Dr. Commins, alfa-gal sendromuna bir
halk sagligi problemi olarak da egildikleri igin stirekli yeni
vakalara iliskin haberleri tariyorlar. Ayrica, tlkenin degisik
yerlerindeki alerji kliniklerini arayip yeni vakalarla ilgili bil-
gi topluyorlar. Topladiklari verilerle, ABD’nin ilk kirmizi et

alerjisi haritasini olusturuyorlar. Platt-Mills’in ekibinden
Jeff Wilson da tiim yeni vakalardan kan ornekleri edinmeye
calistyor. Bu ornekleri inceleyerek hastalarin kanindaki anti-
kor profilinin Amerikan kenesinin tiikiiriigne karsi olusan
antikor profiliyle uyusup uyusmadigini anlamaya calistyor.

Bu bilgi, yeni vakalarin Amerikan kenesinin yayiliminin
genislemesiyle mi yoksa baska kenelerin de alfa-gal alerjisi
olusturma kapasitesi kazanmasiyla mi ilgili oldugu konu-
sunda ipucu sagliyor. Ayrica bu bilginin alerjinin ortaya ¢ik-
masina neden olan mekanizmanin anlasiimasina da katki
saglama potansiyeli var.

Dr. Platt-Mills Dr. Scott Commins
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Alfa-gal Hassasiyetiyle
Yasamak

Alfa-gal hassasiyetine bagli siddetli kirmizi et alerjisi olan bir
bireyin kirmizi et ve Grtinlerinden 6zenle kacinmasi gereki-
yor. Hastanin uzman bir diyetisyen yardimiyla bir yandan
et Urtinlerinden uzak durup bir yandan da demir depolari-
ni korumasina ve vitamin B12 dlizeyini uygun degerlerde
tutmasina yardimci olacak tedbirleri almasi tavsiye ediliyor.

Alfa-gal sekeri bazi ilaclarda ya da baska bazi tibbi malze-
melerde de bulunabiliyor. Bu durum alfa-gal hassasiyeti
olan kisiler icin risk olusturabiliyor. Ozellikle de kisinin alfa-
gal hassasiyeti daha onceden bilinmiyorsa beklenmedik
siddetli alerjik reaksiyonlar gortlebiliyor. Bunun en carpici
orneklerinden biri alfa-gal hassasiyetinin hentiz tam olarak
tanimlanmadigi donemde ABD’nin Kuzey Carolina ve Ten-
nessee bolgelerinde setuksimab uygulanan kanser hasta-
larinda sira disi ylksek oranda gortlen, en az biri olimle
sonuclanan siddetli alerjik reaksiyonlar. Dolayisiyla alfa-
gal hassasiyeti olanlari et tliketimi disinda bekleyebilecek
sinsi tehlikeler de var. Setuksimabin yani sira bazi asilarda
(orn. kizamik-kizamikgik-kabakulak, zona asilari) olctlebi-
lir dizeyde alfa-gal bulunuyor. Asilarda, ila¢ kapsullerinde,
tabletlerde, fitillerde ve implantlar da dahil kolajen iceren
tibbi triinlerde bulunabildigi icin jelatin de dikkat edilmesi
gereken bir madde. Memeli etine alerjisi olan hastalarin
%10’undan az bir kismi jelatine de reaksiyon gosteriyor.
Daha once domuz dokusundan elde edilen kalp kapakgigi
protezi nakledilen en az bir kiside alfa-gal hassasiyetinden
kaynaklr siddetli alerjik reaksiyon gorilmus. Ayrica, meme-
lilerden elde edilen panzehirlerin de alfa-gal hassasiyetli
kisilerde risk olusturabilecegi distnullyor.

ilgili kenelerin 1singi sonucunda bir defa alfa-gal hassasi-
yeti edinen kisilerin tekrar kene isirigina maruz kalmasi
alfa-gal hassasiyeti diizeylerini yiikseltebiliyor. Ote yandan
kene isirigr tekrarlanmazsa alfa-gale ozel IgE antikor du-
zeyi zamanla azaliyor ve bazi bireylerin kirmizi ete karsi
hassasiyeti yok olabiliyor. Bu ytizden hastalarin yeni kene
isiriklarindan kendilerini etkili sekilde korumasi gerektigi
dusundliyor.
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Kirmuzi Etteki Alfa-gal Normalde
Neden Alerji Yapmiyor?

Alfa-gal hassasiyetine bagli kirmizi et alerji-
siile ilgili en kafa karistirici soru, normalde
kirmizi ette bulunan alfa-gal normal insan-
larda herhangi bir reaksiyon olusturmaz-
ken kene 1sirigr sonucu gelisen alfa-gal has-
sasiyeti neticesinde kirmizi etteki alfa-galin
neden alerjik hdle geldigi. Bunun yanitr iki
durumda farkl bagisiklik tepkilerinin olus-
masinda yatiyor. Normalde kirmizi etten ve
diger memeli Grlnlerinden sindirim yoluy-
la vicudumuza giren ya da bagirsak mik-
robiyomumuzdaki mikroorganizmalardan
gelen alfa-gal molekdullerine karsi vicudu-
muzda IgG ve IgM tipi antikorlar olusuyor.
Bu antikorlar alfa-gal iceren patojenik mik-
roorganizmalardan korunmamiza yardimci
oluyor. Ancak gortinlise gore, kene isirigi so-
nucunda hentiz tam olarak anlasilamayan
bir mekanizma yoluyla, alfa-gal molekuliine
yonelik bagisiklik tepkimiz IgE antikorlari
{iretme ydniine kayiyor. iste, drnegin, kir-
mizi et yedigimizde alfa-gal molekdllerinin
alerjik reaksiyon olusturmasi da bu IgE an-
tikorlarindan kaynaklaniyor. Alfa-gale Ozel
IgE antikor dlizeyinin ol¢tlmesinin alfa-gal
hassasiyetinin tespit edilmesinde kullanil-
masinin sebebi de bu.



Iarmizi Et Alerjisi Reaksivonunda Neler Olabilir?

I< ene 1srigt kaynakli memeli
eti alerjisinde kiside et tlke-

timinden saatler sonra alerjik re-
aksiyon goruliyor. Normalde gida
alerjilerinde reaksiyon alerjenin
alinmasindan ¢ok kisa stire sonra
(<30 dk) ortaya ¢iktigt halde kurmi-
z1 et alerjisinde et tiketimi ile aler-
jik reaksiyonun baslamast arasin-
da gecen slire yan etmenlere baglt
olarak 2-10 saat arasinda degisebi-
liyor, cogu durumda ise belirtiler
3-6 saat sonra goriilmeye basliyor.

Vakalarin %60t bulan oranda
anafilaksi adi verilen, hayati teh-
like yaratabilen siddetli reaksiyon
gortliyor. Gectigimiz yil Annals of
Allergy, Asthma and Immunology
dergisinde yayumlanan bir arastur-
maya gore alfa-gal temelli et aler-
jisi, Tennessee Universitesi Saglik
Bilimleri Merkezi'nde 2006-2016
arasindaki anafilaksi vakalarnnin
en yaygin (218 vakanin %33’ intin)
sebebiydi. ABD Ulusal Saglik Ens-
titisa (NIH) tarafindan iki ya da
daha fazla organt etkileyen alerjik
reaksiyon olarak tanimlanan ana-
filaksi, epinefrin enjeksiyonuyla
durdurulabiliyor.

Anafilaksinin ilk isaretleri, burun
akintist ve deride kizarma gibi ti-
pik alerji belirtileri olsa da 30 da-
kika icinde daha ciddi belirtiler
ortaya ¢ikiyor. Genellikle su belir-
tilerin birden fazlast goruluyor:

[
Okstiriik, hinltih soluma, kasintt
ve gOoguste sikisma hissi
[
Bayilma, sersemlik,
zihin bulanikligi ya da halsizlik
[

Urtiker (kurdesen),
dokuntd, deride kasinma,
sisme ya da kizarma
[

Burun akintist ya da tikanikligt,
hapsirma
[

Nefes darligi ya da
soluk alip vermede guglik
[

Dudaklarda ya da dilde sisme
ve kasintt
[

Kusma, ishal ve kastlma
[

Zaylf ama hizlt nabiz, solgunluk

Reaksiyon gosteren kisilerde co-
gunlukla kene 1singt éykisi olu-
yor ancak kene 1sirginin kisi tara-
findan fark edilmedigi durumlar
da olabiliyor. Kirmizt et alerjisine
hem yetiskin kenelerin hem de
larva hélindeki kenelerin 1siridt
sebep olabiliyor. Kirmizi et alerjisi
olan kisilerin neredeyse tamamin-
da ya kan serumunda alfa-gale
Ozel IgE tipi antikorlar tespit edi-
liyor, ya ¢ig organik memeli etine
yonelik deri alerji testinde pozitif
sonug alintyor ya da bunlarn ikisi
birden gerceklesiyor. Setuksimaba
yonelik deri alerji testleri de pozi-
tif sonug veriyor.

Alfa-gal hassasiyetinden kaynaklt
et alerjisinin doktorlar ya da has-
ta tarafindan daha 6nce duyulma-
mis olmast -ki hentiz ¢ok bilinen
bir alerji degil- teshisi zorlastiran
en Onemli nedenlerden biri. Bu-
nunla birlikte, reaksiyonun orta-
ya ¢lkmasinda yan etmenler de
rol oynadidt icin, belirtilerin her
kurmizt et tiiketiminde ortaya ¢ik-
mast s6z konusu degil. Dolayistyla
alerjik reaksiyon ile onu tetikle-
yen kurmizi et tiketimi arasinda
baglantt kurmak zorlasabiliyor.
Codu alerjinin aksine belirtilerin
alerjene maruz kalinmasindan
saatler sonra ortaya c¢tkmast ise
teshisi zorlastiran bir diger basli-
ca etmen.




Yan Etmenler Reaksiyonun Siddetini Etkileyebilir

Arastirmalar pek cok gida alerjisinde oldugu gibi
kurmizt et alerjisinde de reaksiyonun tetiklenmesinde
bir dizi yan etmenin rol oynadigint gosteriyor. Alerjenin
tiketim miktarinin fazla olmast, beraberinde alkol alin-
mast, egzersiz (6zellikle alerjen alim zamanint i¢ine alan
iki saat icinde), baharat tiiketimi (genellikle ac1 biber),
alerjen tiiketimi dncesinde steroid olmayan anti-enfla-
matuvar (yangt Onleyici) ilaclar alinmasi, kisinin sag-
ik durumunun halihazirda kéti olmast, kadwnlar i¢in
menstruasyon doneminin yakin olmast ve pisirmenin
etkisi (yavas pisirme ya da et yemedinin yeniden situl-
mast) gibi etmenler alfa-gal hassasiyetine sahip kisilerin
memeli etine karst reaksiyon gdsterme riskini artiryor.
Yan etmenlerin etkisine iliskin bilgi, alfa-gal hassasiyeti
bulunan pek ¢ok kisinin neden kirmizi ete alerjik reak-
siyon gOstermedigini de aciklayabilir. Muhtemelen bu
Kkisilerin alerjene maruz kalma diizeyi, reaksiyonu sid-
detlendiren yan etmenler olmadiginda, sahip olduklart
esik degerinin altinda kaliyor. Ancak bu durum, alfa-gal
hassasiyeti bulunan ancak heniiz kirmiz1 ete karst reak-
siyon gOstermemis kisilerin kirmizi et alerjisi a¢isindan
giivende olduklart anlamina gelmiyor. Bu Kkisiler reaksi-
yonu siddetlendiren yan etmenlerle birlikte belirli bir
miktarda alfa-gale maruz kalmalart durumunda her an
anafilaksi gecirme riski tasiyorlar.

ABD’de kene, sivrisinek ve pirelerden bulasan hastaliklarin

toplam vaka sayisi 13 yil icinde ii¢ katina cikti.
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ABD’de hastalik tasiyan sivrisineklerden, kenelerden ve pirelerden kay-
nakli kayitlara gegmis hastalik vakasi sayisinin 13 yil iginde Ug katina ¢ikti-
gini gosteren bir grafik. Bu stirede kene kaynakli kayitlara gecmis hastalk
sayisi iki kattan fazla artarak 2016’daki sivrisinek, kene ve pire kaynakli
toplam vaka sayisinin %60’in1 olusturdu.
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Ayrica farklt et Grtnlerinin farkli yogunlukta alfa-
gal icerdigi biliniyor. Ornedin sakatat iirtinleri alfa-gal
yodunlugu en yiiksek et iiriinleri. Oyle ki Avrupa’da bazt
alfa-gal sendromu hastalarinin memeli kas etine reak-
siyon gOstermeyip sakatat etine reaksiyon godsterdigi
olmus. Dolayistyla bu trtinleri tiiketmek alfa-gal sendro-
munda reaksiyon riskini artirtyor. Ote yandan inek siitii
alfa-gal icerse de sttlin kaynatilmast alfa-galin reaktivi-
tesini azalttigi icin pastOrize siitler genellikle tolere edi-
liyor. Dr. Commins, alfa-gal alerjisi temelde kirmizi ete
yonelik bir alerji olsa da hastalarin %15-20’sinin 6zellikle
de dondurma gibi yag orant yiiksek stit trtinleri tliketti-
ginde de reaksiyon verdigini belirtiyor. Dr. Commins’in et
kaynakli alfa-gal reaksiyonunun etin yag icerigiyle ilin-
tili oldugu yoniinde bir disiincesi de var. Reaksiyonun
0glinden saatler sonra ortaya ¢tkmasinin da yagin gorece
yavas emilimiyle ilgili olabilecegdini diistintiyor. Dr. Com-
mins ve ekibi su anda bu konuyu aktif olarak arastiriyor.

Hem keneleri insanlarin bulundugu yerlere tasiya-
bildikleri hem de kendileri kenelerden hastalik ka-
pabildikleri icin evcil hayvanlarin kenelerden mim-
kiin oldugunca korunmasi gerekiyor. Ne yazik ki bir
asinin sagladigr uzun vadeli korumaya benzer sekil-
de evcil hayvanlari kenelerden uzun sure koruyacak
bir yontem yok. Halihazirda uygulanmakta olan dis
parazit asilari sadece asi yapildigi sirada, eger varsa,
hayvanin (zerindeki dis parazitlerin bertarafini sag-
liyor. Bu ylizden 6zellikle de zaman zaman disari ¢i-
kan evcil hayvanlara diizenli olarak, hatta kenelerin
daha aktif ve bol oldugu bahar ve yaz mevsimlerin-
de en az ayda bir kere dis parazit asisi uygulanma-
st oneriliyor. Bunun disinda kopekler icin bazi sprey
urtnler, kene tasmalari ve sonik (ses ¢ikarma temel-
i) Grinler de bulunuyor ancak hicbiri ylizde yiiz ko-
ruma saglamadigi icin genel olarak evcil hayvan sa-
hiplerinin hayvanlar (zerindeki dis parazitlere kar-
si dikkatli ve uyanik olmalarinda, miimkinse periyo-

dik olarak vicutlarini kontrol etmelerinde fayda var.




Alfa-gal Gizemi:

Yakin zamana kadar, kirmizi et alerjisine neden olan
alfa-gal hassasiyetinin, alfa-gal molekdllerinin meme-
lilerin kanini emmis keneler yoluyla insan kanina geg-
mesinden kaynaklandigr dustnultyordu. Yani kenede-
ki alfa-galin kaynaginin kenenin kanini emdigi meme-
liler oldugu dlstnaliyor, dolayisiyla alfa-gal hassasiye-
ti olusturma riski tastyan kenelerin sadece daha once
bir memeliye yapismayi basaran keneler oldugu var-
sayiliyordu. Ancak Dr. Commins ve ekibinin onceki ay
Amerikan Alerji, Astim ve immunoloji Akademisi’nin
yillik konferansinda sundugu bulgular kenelerin me-
meli kanina ihtiya¢c duymaksizin alfa-gal hassasiyeti
olusturabildigini gosteriyor. Bu da kene isirigi kay-
naklr et alerjisinin gorulme riskinin simdiye kadar sa-
nildigindan ¢ok daha fazla oldugu anlamina geliyor.

Gectigimiz yilin Eylll ayinda Scientific Reports der-
gisinde yayimlanan bir arastirmada, /xodes scapula-
ris tlrd kenelerin genomlarinda alfa-gal sentezinde
gorev alan galaktosiltransferaz adli enzimi kodlayan
genler bulundugu ve bu genlerin soz konusu kenede
alfa-gal sentezinde aktif olarak rol oynadigi gosterildi.
Bu bulgu, Dr. Commins ve ekibinin kenelerin memeli
kanina gerek duymaksizin alfa-gal hassasiyeti olus-
turabildigi yonundeki bulgularini destekler nitelikte.

Dr. Commins ve ekibi hentiz yayimlanmamis yeni bir
arastirmalarinda birisi Amerikan kenesi (Amblyomma
americanum) olmak Uzere dort kene tlriinde alfa-gal
sekerinin bulunup bulunmadigini inceledi. Kene tdr-
lerinin biri Amerikan kenesi olmak tzere ikisinde al-
fa-galin bulundugu, ikisinde ise bulunmadigi goralda.
Dr. Commins ve ekibi, bu sonucu alfa-gal hassasiyetini
belirli kene turlerinin olusturdugu yonundeki disutn-
ceyi destekleyen bir bulgu olarak kabul etti.

Alfa-gal Hassasiyeti ile Kalp Hastahg iliskisi

ectigimiz yil Arteriosc-

lerosis, Thrombosis, and

Vascular Biology dergi-
sinde yayimlanan bir arastirma-
da alfa-gal hassasiyetinin damar
sertlesmesi riskini artirabilecegini
disdndlren bulgular elde edildi.
Arastirmacilar, Orta Virginia'da
yaslari 30-80 arasinda degisen 118
kisiye kan testleri ve kalp damar
ceperlerinin ayrintili sekilde go-
rdnttlenmesini saglayan damar
ici ultrason analizi uyguladi. Kan
testleri, katilimcilarin %26’sinda
oOlcllebilir diizeyde alfa-gale Ozel
IgE antikorlari, dolayisiyla alfa-gal
hassasiyeti bulundugunu gosterdi.

Damar igi goruntuleme analizi
sonuglariysa alfa-gal hassasiyeti
olan bu kisilerin damarlarinda
hassasiyet tasimayanlara gore
930 daha fazla plak birikimi ol-
dugunu ortaya koydu. Yiksek
duzeyde plak birikimi ise damar
sertliginin bir gostergesi sayiliyor.
Arastirmada ayrica alfa-gal hassa-
siyeti olan kisilerin damarlarinin
daha dayaniksiz bir yapida oldugu
gozlemlendi. Bu durum, bu hasta-
larin kalp krizi ve inme gecirme
riskinin daha fazla oldugu anlami-
na geliyor. Arastirma grubunun
lideri, sonuglar ¢ok yeni oldugu
icin dogrulanmalari gerektigini,

bununla birlikte, yaptiklari aras-
tirmanin bir gida alerjeni ile kalp
hastaligl arasinda baglanti kuru-
lan ilk calisma oldugunu belirti-
yor. Amerikan kenesinin yogun
olarak bulundugu bir bdlgede
yapilan bu arastirmada, katilim-
cilarin yaklasik 9%20’sinde alfa-
gal hassasiyeti belirlendigi halde,
bunlarin az bir kisminda kirmizi
et alerjisi gortulmesi arastirmanin
dikkat cekici yan bulgularindan
biri. Bu bulgu, her alfa-gal hassasi-
yeti durumunda kirmizi ete karsi
alerjik reaksiyon gerceklesmeye-
bilecegi yoniindeki énceki bilgile-
ri destekliyor.




Alfa-gal Sendromuna Uyanik Olunmalt

Bilim insanlarnt arasinda kuresel istnmanin vektorel
(tastyict organizmalarla yaytlan) hastaliklarin gorilme sik-
ligunt artiracagt yontinde yaygin bir kant var. Kiiresel 1sin-
mayla birlikte, vektor islevi goren canlilarin yasama alan-
larimin ve Ureyebilecekleri zaman araliinin genisleyecedi
varsayumt bu distincenin dayanaklarindan. Bu tur bir ne-
den sonug iliskisinin dogrulanmast ¢ok zor bir is olsa da
son yularda hem vektor organizmalarin hem de vektorler-
le tasinan hastaliklarin yayginliginda ve cesitliliginde artis
gorildigu bir gercek. CDC’nin raporlarina gore, ABD’de
2004-2016 yularinda kene, sivrisinek ve pire isiriklarinda
gerceklesen ug katlik artis bunu destekleyen kii¢tik bir
veri. Yine CDC verilerine gore, bocekle tasinan 16 hastalik
turtne ait kayitlara ge¢mis vaka sayist 2004’te 27.000 iken
2016’da 96.000’e ciktt (sayfa 68’deki grafik). Kene kaynak-
It kirmuzt et alerjisinin son yullarda yayginlasmasin da
yine kiiresel iklim dedisimi basta olmak Gzere, insan kay-
nakl cevresel degisimlerle ilgili olabilecedi diistiniiliiyor.

Kene 1siridt kaynakli kirmizt et alerjisine iliskin altt
kitadan vakalar bildirilmisse de hentiz vaka bildirilme-
yen ¢ok fazla tilke ya da bolge de var. Yine de bu durum,
bu boélgelerde bu alerjinin goriilmeyecedi anlamina
gelmiyor. Bilim insanlari, prensip olarak, bu alerjinin
yoreye 0zgl (endemik) kenelerin bulundugu ve insan-
larin keneler tarafindan isirildidt her yerde ortaya ¢ika-
bilecedini kabul ediyor. Dolayistyla, her haliikarda kene
istriklarindan korunmakta fayda goriiliiyor. Ote yandan,
hem vatandaslarin hem de saglik profesyonellerinin bu
tlir sira dist bir alerjinin varliindan haberdar edilmesi
gerekliligi, hem dogru teshis ve miidahale hem de koru-
yucu tedbirler alinmast a¢isindan belki de bu konudaki
en Oncelikli husus.

Alfa-gal sendromu

Agiz Disi Yollardan Alim
Belirtiler hizla ortaya ¢ikar (<30 dk)

Setuksimab

Panzehir

Tibbi malzemelerdeki
jelatin

Biyolojik kalp kapakgiklarinin
hasar gérmesi sonucu

Doku/organ reddi

Agiz Yoluyla Alm

Memeli eti ve sakatat

sit Urdinleri

Tathlardaki Jelatin

Sindirime yardimci Griinlerdeki
hayvan kaynakli enzimler

Kene kaynakl hastalik

Alt dilim: Kene siriklari alfa-gal hassasiyetinin en yaygin ve en dnemli birincil kaynag, alfa-gal sendromuysa kene kaynakli hastaliklar sinifina dahil edilen ilk alerji.
Sol iist dilim: Memeli hiicrelerinden ve dokularindan elde edilen ilaglar (6rn. setuksimab, panzehirler, bazi tibbi stispansiyonlarda ve asilarda bulunan jelatin vb.) alerji tetikleyebilir.
Sol alt dilim: Hayvandan insana organ/doku nakli denemelerinde organ/doku reddi, biyolojik kalp kapakgiklarinin hasar gérmesi sonucu tetiklenen alerjik reaksiyon.
Sag dilim: Memeli kas ve sakatat eti tiketiminin yani sira siit Grlinleri, tatlilardaki jelatin, sindirime yardimci Griinlerdeki hayvan kokenli pankreatik enzimler alerjik reaksiyon tetikleyebilir.
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Bir kene viicuttan

nasil giivenli sekilde uzaklastirihir?

ince uglu bir cimbizla keneyi deriye miimkiin oldugun-
ca yakin olacak bicimde kavrayin ve yiizeye dik bicimde
kuvvetlice cekerek tek hamlede uzaklastirin.

Kenedeki bakteri ya da viriislerin viicuda girmesini en-
gellemek amaciyla keneyi sikistirmaktan kaginin.

Keneyi viicuttan tamamen uzaklastirdiktan sonra alkole
atarak, fermuarh bir posete ya da kapakl bir kaba koya-
rak ya da bir banda sikica sararak ¢ope atin veya tuvalete
atip sifonu ¢ekerek kanalizasyona gonderin.

Isirik yerini sabunla yikayip alkolle temizleyin.

Keneler kan emip
iyice beslendiklerinde
siskin bir gorinim
alabiliyor.

Keneleri Nerelerde Aramaliyiz Kene Isiriklarindan Nasil

Korunabiliriz?
Sag igi ve gevresi —m
Kulak ici ve cevresi ~———

Cildinize ya da kiyafetinize

« 1 DEET ya da Picaridin
iceren

bocek kovucu
sikin

Koltukalti

Kollarin ig kismi ——=— |
e |

Bel cevresi a1
|
Gobek deligi

Uzun kollu ve
aclk renkli
kiyafet giyin

Kasik bolgesi
Parmak aralarr ———

Bacak arasi

Dizlerin arkasi

Pantolonun pagalarini
corabin icine sokun

Ayak parmaklarinin arasi ‘ ‘ Kapali ayakkabi giyin

Alfa-gal Sendromu
Immunolojide
Paradigma Degistirebilir

Alfa-gal hassasiyetine dayali kirmuzt et alerjisi konu-
sunda yogun olarak calisan bilim insanlart, bu her
acidan ilging alerjinin immunoloji alaninda yeni
bir paradigmay1 temsil ettigini distiniiyor. Her ne
kadar hassasiyetin kene isuriklarindan kaynaklan-
digt ve kenelerde bulunan alfa-gal molekilleriyle
iliskili oldugu bilinse de kene 1sirigina maruz kal-
manin insan bagisiklik sisteminde nasil bir isleyisle
alfa-gal molekullerine alerjik hassasiyet olustur-
dugu heniiz tam olarak anlasilabilmis degil. Kene
siriguin alfa-gal hassasiyeti olusturmast koca bir
buzdaginin goériinen kismi. Dolaywsiyla alfa-gal
sendromu immunoloji alant i¢in yepyeni arastirma
olanaklart barindirtyor. Bu alerjinin mekanizmast
ortaya ¢iktikca alerjilerin nasil olustuguna iliskin
yerlesik bilgilerin bir kisminin sorgulanacagt ve bu
alanda yeni bakis agilart gelistirilecedi umuluyor. B
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