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Anti-IgE tedavi nonallerjik agir astimh
hastalarda tedavi secenegi olabilir mi ?
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IgE allerjik astimda ortaya c¢ikan inflamasyon icinde
merkezi role sahiptir. Monoklonal anti-IgE antikoru
olan omalizumab dolasimdaki IgE’'nin sabit bolgesi
olan ce3’'ti baglayarak FceRI ve FceRIl reseptorleriyle
etkilesime girisini engeller ve dolasan serbest IgE sevi-
yesini azaltarak bazofillerin ve muhtemelen mast hic-
relerinin FceRI reseptér ekspresyonunu down regiile
eder, bu reseptor degisiklikleri hiicrelerin allerjenlere
karsi duyarliliklarinda azalma ve mediyator salinimin-
da dusmeye yol acar (1). FceRI reseptér down-regii-
lasyonu olmaksizin mast hlicre ve bazofil tzerinden
sonu¢ elde edebilmek icin neredeyse tim serbest
IgE’leri dolasimdan kaldirmak gerekmektedir. Omali-
zumab, astim hastalarinda inhale allerjenlere karsi
hem erken, hem de gec astmatik yaniti inhibe etmek-
te ve balgam eozinofil sayisini azaltmaktadir. Insan
umblikal kord mast hiicrelerindeki FceRI reseptorleri-
nin uyarilmasi ¢ok sayida sitokin, kemokin ve potan-
siyel olarak T, B lenfositleri ve dendritik hlicreleriyle
etkilesimi saglayan adezyon molekiillerinin ekspres-
yonunda belirgin degisikliklere yol acar (2). Sonug
olarak omalizumab potansiyel olarak hem duyarlanma
safhasinda hem de allerjen spesifik immin yanit saf-
hasinda etkindir.
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GINA (Global Initiative of Asthma) tedavi rehberinde
omalizumab perennial allerjenlere karsi duyarliigi deri
testleri veya artmis spesifik IgE’lerle gosterilmis olan
agir allerjik astimli hastalarda tedavi secenegi olarak
sunulmaktadir (3).

Omalizumabin orta ve siddetli allerjik astimda klinik et-
kinligi bircok calismayla gosterilmistir (4).

Son yillarda optimal konvansiyonel tedaviye ragmen
kontrol altina alinamayan ve herhangi bir allerjene kar-
s1 duyarlilik tespit edilemeyen artmis IgE seviyesine sa-
hip agir astimli olgularda anti-IgE tedavinin etkin oldu-
gunu gosteren olgu sunumlar yaymnlanmakta olup, bu
olgularin birinde diisiik serum IgE seviyesine ragmen
astim kontroliinde dramatik iyilesme goézlenmistir (5,6).

IgE Uretimi sadece atopik bireylerin solunum yollariyla
sinirli degildir. Lokal ve sistemik IgE senteziyle birlikte
artmis total IgE seviyesi her ne kadar 6zgulligi bilin-
mese de allerjik olmayan bireylerde astimla birlikte go-
rilmekte ve astimin siddetini artirabilmektedir (7). Ba-
z1 arastirmacilar nonallerjik hastalardaki total IgE yuk-
sekliginin B hiicrelerinde poliklonal IgE sentezini uya-
ran astimdaki inflamasyona bagl nonspesifik bir reak-
siyon olabilecegini belirtmektedir.
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Inflamatuvar sitokinler ve yiiksek afiniteli IgE reseptor
ekspresyonunun allerjik ve nonallerjik astimli hastala-
rin bronsiyal biyopsilerinde benzer 6zelliklere sahip ol-
dugu gosterilmistir (8).

Ayrica bazi monomerik IgE molekiillerinin allerjen IgE
kompleksi tarafindan aktive edilen mast hiicre ici sin-
yal iletimini allerjenlerin olusturdugu capraz baglar ol-
madan da aktive edebildiklerinin gésterilmesi IgE'nin
nonallerjik astimli hastalarda da etkinligini gostermek-
tedir (9).

Bazi arastirmacilar nonallerjik olarak tanimlanan tim
astimli hastalarin bir sekilde atopik yapiya sahip oldu-
gunu ve bugiin icin tanimlanamamis bazi allerjenlere
kars! duyarhlik kazandigini ileri siirse de mevcut bulgu-
lar nonallerjik astimli hastalarda IgE’'nin atopiden ba-
gimsiz olarak hastaligin patogenezini ve siddetini arti-
rabilecegini gostermektedir (10).

Son yillarda daha 6nce nonallerjik ya da idiyopatik rinit
tanisi konulan artan sayida hastanin nazal spesifik IgE
(slgE) tretimi, nazal allerjen provokasyon testine pozi-
tif yanitla birlikte lokal allerjik yanit gelistirdiklerine da-
ir kanitlar gosterilmistir (11).

Bu bulgular klasik deri testleriyle ortaya konamayan,
lokal olarak kendini gosteren allerjik rinitin (entopy)
varhgini distindirmektedir. Lokal IgE tretimi atopik ve
nonatopik astimli hastalarin bronsiyal mukozalarinda
da gosterilmis olup, literattirde lokal allerjik rinitte oldu-
gu gibi astimda da lokal allerjik yanitin olabilecegini
gosteren herhangi bir yayina rastlamadik (12).

Nonallerjik astimda omalizumabin etkinligi ile ilgili bir-
kacg adet klinik calisma baslatilmis olup, mevcut veriler
yakin zamanda astim tedavi rehberinde degisikliklerin
slirpriz olmayacagmi diistindirmektedir (13).
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