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Tekrarlayan Anjiyoodem Ataklar Ile
Basvuran Hastaya Akilci Yaklasim

(Logical Approach to a Patient Presenting with
Recurrent Angioedema Attacks)

Oz

Anjiyoddem mukoza ve cildin derin tabakalarnda bulunan kapillerlerden artmis plaz-
ma sizmasma bagli lokal, enflamatuar olmayan ve kendini smirlayan bir 6dem olarak
tanimladir. Histamin ve bradikinin gibi iki ana mediatdr, anjiyoddem vakalarinin ¢ogu-
nun patofizyolojisinde rol oynarlar. Bu mediatorlere gére, anjiyoddem esas olarak his-
tamin- ve bradikinin-aracili hastalik olarak siniflandirilir. Anjiyoddem iirtikerin bir be-
lirtisi olarak kabariklikla beraber olabilir ve bu sekli ¢ogunlukla histaminerjik (allerjik,
IgE-aracih) tiple iligkilidir. Histaminerjik anjiyoddem en sik anjiyoddem tipidir. Anji-
yooddem, akut (semptomlar 6 haftadan kisa siirerse) veya kronik (semptomlar 6 hafta-
dan uzun siirerse) olarak iki sekilde ayrilabilir. Anjiyoddem, iirtikerle (kagmntili kaba-
riklik) beraber olup olmamasina gore de daha ileri siniflanabilir. Kagmntili kabarikla be-
raber olan anjiyoddem, akut ya da kronik, spontan ya da indiiklenebilir bir tirtikerin gos-
tergesidir. Kabarikla olmayan anjiyoddem, iirtikerli hastalarm yine de %10’un da go-
riilebilir fakat ayr1 bir semptom olarak da olusabilir. Kabariklik olusmayan (kabarcik-
s1z) anjiyoddemin herediter sekilleri soyledir: genetik C1 inhibitor (C1-INH) eksikli-
giyle giden herediter anjiyoddem (HAO), faktdr XII gen mutasyonu olup normal C1-
INH ile giden HAO ve nedeni bilinmeyen HAO. Kabariklik olusmayan anjiyoddemin
akkiz sekilleri 4 alttiptir. Akkiz C1-INH eksikligi, anjiyotensin konverting enzim inhi-
bitor (ACE-i)’iin indiikledigi, idiyopatik histaminerjik ve idiyopatik histaminerjik ol-
mayan anjiyoodem. Bu tiplerden sadece idiyopatik histaminerjik olan histamin araci-
I, digerleri ise bradikinin araciligtyla olusan anjiyoddemlerdir. Herediter anjiyoodem,
C1-INH kodlayan SERPING1 genindeki mutasyonlar sonucunda plazma diizeyinde diis-
meye bagli tekrarlayan ciddi sisme (anjiyoddem) ataklartyla seyreden nadir goriilen ge-
netik bir bozukluktur. 2018 itibartyla, C1-INH (SERPINGI) geninde 490°den fazla de-
gisik mutasyon bildirilmistir. Glintimiizde C1-INH eksikliginin plazma kontakt (kallik-
rein-kinin) sisteminin aktivasyonuna ve nihai olarak bradikinin agir tiretimine yol ag-
t11 bilinmektedir. 2000 y1l1 sonrasinda, HAO hastalig1 hakkindaki en yeni gelisme, C1-
INH’in diizeyinin “normal” oldugu 3 yeni HAO tipinin bildirilmesidir. Faktor XII, An-
Jjiyopoietin-1 ve Plazminojen gibi birka¢ gende bazi anomaliler hastaligmn bu yeni tipin-
de tanimlanmistir. Dogru teshis ve uygun tedaviyi segmek icin, klinik tablonun bariz he-
terojenliginden dolay1, anjiyoddem fenotipinin ve semptomlarm altinda yatan medya-
toriin 1yi bilinmesi esastir. Histamin-aracili anjiyoddemin asil tedavisi antihistaminik,
kortikosteroit ve epinefrin olmakla beraber, bu ilaglar herediter ve bazi akkiz anjiyod-
dem tiplerinde ige yaramayacaktir. Bu derlemede, histaminerjik ve bradikinerjik anji-
yoddeme 6zgiin epidemiyoloji, patofizyoloji ve klinik spektrum ve bu hastaliklarm ay1-
ric1 tanist olgu senaryolari esliginde son literatiir verileri 1s13inda detayli olarak tartigil-
maktadir.



Abstract

Angioedema is described as local, restricted noninflam-
matory edema as a result of augmented plasma leakage from
the capillaries situated in the profound layers of the skin and
the mucosae. The major mediators such as histamine and
bradykinin play a role in the pathophysiology of most of the
angioedema cases. According to these mediators, angioe-
dema is essentially classified as histaminergic or bradyki-
ninergic. Angioedema can be observed with wheals as an
indicator of urticaria, and this type is often associated with
histaminergic (allergic, IgE-mediated) type. Histaminergic
angioedema is the most common type of angioedema. An-
gioedema is categorized into either acute (symptoms las-
ting less than 6 weeks) or chronic (lasting more than 6 we-
eks) form. It is further characterized into angioedema ma-
nifesting with or without wheals. Angioedema with whe-
als may be acute, chronic, spontaneous or inducible. An-
gioedema without wheals (AEWOW) is still seen in app-
roximately 10% of urticaria patients, but it can also take pla-
ce as a discrete entity. In 2014 Hereditary Angioedema In-
ternational Working Group classification, AEWOW is ma-
inly categorized into hereditary and acquired types. Here-
ditary AEWOW forms are as follows: Hereditary angioe-
dema (HAE) with genetic C1 inhibitor (C1-INH) deficiency,
HAE with normal C1-INH but with Factor XII gene mu-
tation, and unknown HAE; acquired forms of AEWOW have
4 subtypes. Acquired C1-INH deficiency, angiotensin
converting enzyme inhibitor (ACE-i) induced, idiopathic
histaminergic and idiopathic non- histaminergic angioede-
ma. From these types, just idiopathic histaminergic is his-
taminergic, the others are bradykininergic angioedemas. He-
reditary angioedema is a rare congenital disease mainly att-
ributable to the SERPING1 gene mutations, programming
the C1-INH protein that yields to plasma deficiency, resul-
ting in recurrent attacks of severe angioedema. As of 2018,
over 490 different mutations were demonstrated in the re-
gion of CI-INH gene (SERPINGI). It is now known that
CI1-INH deficiency excites the plasma contact (kallikrein-
kinin) system, which ultimately results in bradykinin
overproduction. After the year 2000, the most recent deve-
lopment in the field of HAE, 3 new types of HAE with “nor-
mal” C1-INH were reported. Several abnormalities in the
genes of Factor XII, Angiopoietin-1 and Plasminogen have
been identified in this novel disease entity. Due to obvious
inconsistency of clinical pictures, complete understanding
of recurrent angioedema phenotypes and the underlying me-
diator of symptoms are essential for precise diagnosis and
selecting the appropriate therapy options. Although the main
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therapies of histaminergic angioedema are antihistamines,
corticosteroids, and epinephrine, these medications will not
work in especially hereditary angioedema and some types
of acquired angioedema. In this present review, the distinc-
tive epidemiology, pathophysiology and clinical spectrum
of histaminergic and bradykininergic angioedema, and dif-
ferential diagnosis are discussed under the light of recent
literature, along with our case scenarios.

Giris

Bu derlemede, 6rek 3 olgu senaryosu sunulduktansonra ilk
olarak anjiyoddemin ve tekrarlayan anjioddemin tanimindan
bahsedilecek, daha sonra epidemiyolojisi, patogenezi ve tip-
leri hakkmnda 6nce eski bilinenler daha sonra da literatiirde
yeni bildirilenlerle beraber, teorik bilgilerimizin 118inda, tek-
rarlayan anjiyoddem ataklari ile bagvuran hastaya akilc1 yak-
lasim anlatilacaktr.

Olgu-1: 15 yasinda erkek. Yiiziinde, boynunda ve viicu-
dunun degisik yerlerinde kurdesene benzer kabariklik ve
sol gozde daha belirgin olmak iizere her iki goz kapagin-
da hafif sislik (Resim 1). Sikdyetlerinin 1 hafta kadar once
basladigindan bahsediyor. O sirada nezle oldugunu ve bazi
ilaclar kullandigini séyliiyor. Acile gittigini orada stero-
it ve anti-histaminik igne yapildigini, daha sonra da eli-
ne eve antihistaminik surup verildigini bununla sikdyet-
lerinin gectigini belirtiyor. Ileri sorgulandiginda, son 1
yil iginde birka¢ aylik aralarla bu sikayetinin tekrarla-
digint anlatiyor. Sikdyetine yol agan bilinen bir tetikle-
yici veya fiziksel uyaran bulunamuyor. Hastanin polikli-
nikte yapilan fizik muayenesi ilag tedavisi altinda oldu-
gundan tamamen normal bulunmugtu. Acile gittiginde ya-
pilan rutin hemogram, idrar ve digki incelemeleri de nor-
mal gelmistir. Ozgecmis: Miadinda spontan vaginal do-
gum, agilart yagina uygun ve tam. Baska ozellik yoktu. Soy-
gecmiy: Ailede kronik tirtiker oykiisii yoktu.
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Olgu-2: 12 yasinda erkek. Sag gozde bir iki giindiir devam
eden anjiyoodem (Resim 2). Sisliklere dokiintiilerin hi¢bir
zaman eglik etmedigini soyliiyor. Bu sikdayetlerinin zaman
zaman son 6 aydwr tekrarladigini tetkikler yapildigini fa-
kat bir neden bulunamadigini soyliiyor. Bir ataginda di-
linin de sistigini soyliiyor. Ilaclart kullanirken diizeldigi-
ni sonrasinda ilag kesildiginde bilmedigi bir nedenle bir-
den sisliklerin tekrarladigini soyliiyor. Diizelebilmesi i¢in
bazen antihistaminik ila¢ dozunun doktor tarafindan ar-
trildigini soyliiyor. Hastanin Cocuk Allerji polikliniginde
yaplan fizik muayenesi ilag tedavisi altinda oldugundan
tamamen normal bulundu. Sikdyetin hikayesi sorgulandi-
ginda da buna yol agabilecek bir neden bulunamadi. Oz-
gecmis ve soygecmisinde sorgulandiginda ozellik yoktu.

Olgu-3: 14 yasinda erkek. Ust dudagin daha cok sag tara-
finda belirgin anjiyoodem (Resim 3) den sikdyet etmektedir.
Bu sikdyetlerinin zaman zaman son 3 yildir tekrarladigin dok-
torlarin bir neden bulamadiginm séyliiyor. Sislikler bazen el
ve ayakiistiinde tek tarafli da olabiliyormus. Birkag atagi es-
nasinda karin agrist oldugunu da soyledi. Bu sikdyetlerle aci-
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le gittigini uzun stire orada tutuldugunu, yeni tetkiklerin ya-
puldigim, verilen ilaglara ragmen sikdyetinin birkag giin de-
vam ettigini soyliiyor. Ozgecmisinde ozellik olmamasina rag-
men, annesinde de benzer sikdyetlerin oldugu ogrenildi.

Anjiyoodem’in Tanmm ve Sistemik Odemlerden
Ayirt Ettiren Ozellikler

Anjiyoddem boélgesel, inflamatuvar karakterde olma-
yan, gegici, kendini smirlayan 6dem olarak bilinir (1).
Cilt dokusunun derin tabakasi (dermis en alt tabaka), cilt
alt1 ve submiikozal tabakalardaki kapiller damarlardan
artmis plazma sizmastyla olusan ve ¢evresi smirlanmig
bir sisliktir. Cilt diginda, iist solunum yolu ve gastroin-
testinal miikoza gibi dokularin altinda da olusabilir. Ani-
den baslayip genellikle 5 giinden kisa siirede geride ha-
sar birakmadan iyilesir. Sistemik hastaliklara (kalp
veya bobrek yetmezligi, protein kaybettiren barsak
hastaliklari, miksddem vb.) bagli olan ve interstisyel siv1
birikimiyle giden 6demden farkli olarak parmakla ba-
silan yerde gode (iz) birakmaz, daha ¢ok asimetrik/tek-
tarafli ve yergekiminden bagimsiz olusur. Anjiyoddem-
de ciltte daha gevsek olan bolgeler (yliz, dudak, dil, ge-
nital bolge, vb.) en sik tutulur (1,2-9).

Akut Anjiyoodem Nedir?

Alt1 haftadan kisa siiren ve genellikle iirtikerle beraber
IgE- aracili meydana gelen fakat bazen de IgE- aracisiz me-
kanizmalarla olusan tipidir. Cocuklarda siklikla basit viral
enfeksiyonlar sonrast, ilag, besin ve venom allerjileri ile olu-
sabilir. Cogu zaman ileri tetkik gerektirmez (1,2,6).

Kronik Anjiyoodem Nedir?

Alt1 haftadan uzun siiren ve genellikle iirtikerle be-
raber olmayan, nedeni kolay bulunamayan, IgE- araci-
11 ¢ok nadiren ve ¢ogu zaman da IgE- aracisiz veya bi-
linmeyen mekanizmalarla olusan tipidir. Ayirici tanisin-
da akkiz ve herediter anjiyoodem ihtimali akla gelme-
li ve bunlar dislanmalidir (1,2).

Tekrarlayan (Rekiirren) Anjiyoodem Nedir?

[1k baslangigindan itibaren alt1 haftadan uzun siirme-
se dahi, donem donem tekrarlamalarla (yeni ataklarla) alt1
haftadan uzun siiren kronik tirtiker tiirii gibi kabul edile-
bilir (3,10,11). Sonug olarak; iirtiker ve/veya anjiyod-
dem tanistyla takip ettigimiz bu hastalarm birinde tirtiker
anjiyoddemle beraber olugmasima ragmen diger ikisinde
anjiyoddem izole olarak yalniz basma bulunmaktadir. Tek-
rarlamalarindan ve alti haftadan uzun siirmelerinden



dolay1 da olgularimiz1 kronik (tekrarlayan) anjiyoddem
ve/veya trtiker hastalar1 olarak kabul edebiliriz.

Epidemiyolojisi

Tekrarlayan veya kronik anjiyo6dem sikligi ile il-
gili net veriler olmamakla beraber, genel toplumda an-
jiyoodem prevalansi 1/4.000- 50.000 olarak bildiril-
mektedir (6). Diinya Allerji Organizasyonu (WAO)’ na
gore ve ABD’de yapilan caligmalarda; toplumda
omiir boyu iirtiker ve/veya anjiyoddemin prevalansi
%20-25 olarak bulunmustur (1,7). Toplumda ortala-
ma Omiir boyu anjiyoddem insidansi %10-15 olarak
bildirilmistir (12). Yapilan degisik ¢caligmalarda kro-
nik trtikerli hastalarin yaklasik yarisinda (<%50’sin-
de) anjiyoodeme de rastlanmaktadir (13). Kronik {ir-
tikerin ise, insanlarm neredeyse %1’ini etkiledigi
(%0,5-5) bilinmektedir (14). Urtiker- anjiyoddem
tablolarinin %10-15’inde anjiyoddem yalniz basina
(izole anjiyoddem) bulunmaktadir (1,13,15). Anjiyoo-
dem 40-50 yas arasindaki erigkinlerde ve kadinlarda
daha sik goriiliir. Fakat idiyopatik anjiyoddem (iirti-
kersiz) daha sik erkeklerde goriiliir. Glinliik allerji pra-
tiginde histaminerjik (allerjik) ve ilaca bagli anjiyoo-
dem en sik karsimiza ¢ikan tiplerdir (2,7).

Patofizyolojisi

Mast hiicre immiinolojik (IgE-bagimli/ -bagimsiz)
ya da immiinolojik olmayan yolla aktive olabilir. Ak-
tivasyonunun en bilinen ana immiinolojik yolagi IgE-
aracili tip I hipersensitivite (asir1 duyarlik) reaksiyo-
nudur (2,8). Fakat cogu hastada bu yolak aktive olma-
dan da anjiyo6dem olusur. Mast hiicre aktivasyonu tip
II-IV hipersensitivite reaksiyonu ile de meydana ge-
lebilir. Tip II hipersensitivite reaksiyonu sonucu ak-
tivasyonuna Ornek, kronik spontan tirtikerli hastada IgE’ye
ve/veya FceR1°ne IgG otoantikoru ile anjiyoddem olusu-
mudur. Tip III hipersensitivite reaksiyonu ise, dolagan im-
mun komplekslerin I[gG/IgM i¢in Fc reseptor eksprese eden
Mast hiicrelerine baglanmastyla meydana gelebilir. Urtiker-
yal vaskiilit ve serum hastalig1 buna 6rnek gosterilebilir. Tip
IV hipersensitivite reaksiyonunda da temasla Th2 sistemi
tizerinden reaksiyon s6z konusu olabilir. Mast hiicresinin
innat (dogal) immiinitede rol alan membran reseptorleri (ana-
filotoksin, Toll-like reseptor, vb.) lizerinden dahi degranii-
lasyonun oldugu diistiniilmektedir (13). Yine Mast hiicre-
sinin, immiinolojik olmayan yolaklarla, tizerindeki opioid
reseptorlerinin uyarilmasi ya da radyokontrast madde gibi
ajanlarm osmolarite etkisiyle medyator salabilmesi sonu-
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cu anjiyoddem meydana gelebilir.

Anjiyoodem’in Smiflamasi / Tipleri

Yukarida siiresine gore basitce akut-kronik/tekrar-
layan seklinde ayrimi disinda, anjiyoddem dokusunun
icerdigi mediyatdrlere, endotiplere, patofizyolojiye
gore cesitli siniflamalar getirilmis olup bir fikir bir-
ligi ve genel kabul goren bir siniflamaya halen giinii-
miizde ihtiyag vardir (1,3,15-18). Onceleri basitce IgE-
aracili olup olmadigma gore allerjik / non-allerjik (aler-
jik olmayan) sekilde ayrilmasina ragmen, son zaman-
larda degisik siniflamalar ortaya konulmustur. En son
siniflamalardan biri 2017 yilindaki WAO/EAACI
grubunun yaptig1 bradikininerjik, Mast hiicre -araci-
li (MHAAO) ve idyopatik anjiyoddem olarak 3 ana
gruba ayrilmasidir (3,16).

Mast Hiicre -Aracilh (Histaminerjik) Anjiyoo-
dem: Bradikininerjik Anjiyoodemden Farklari?

Hizlica olusup 24-48 saat iginde tipik olarak diizelir. Sik-
likla histamin aracili oldugundan %50 vakada tirtiker ile be-
raber ve kasmtihdir. Ozellikle iirtiker ile beraber olanlarda te-
tikleyici allerjen saptanir ve bundan sakmilirsa kendinden dii-
zelir, fakat ¢ogu hastada ataklar tekrarlar ve tirtiker 6 hafta-
dan uzun siirer (kroniklesir) ve bunlarda allerjeni saptamak
cok daha zordur. Atopik kisilerde daha sik goriilmesine rag-
men, siklikla atopi olmadan da olusur. Bilinen tetikleyiciler
arasinda en sik ilag, besin, lateks allerjisi ve bocek sokma-
lart gelmektedir. Anti-histaminik/ steroit/ adrenalin tedavi-
lerine iyi cevap verir (Tablo 1). Bazen lokalize bazen de 6nem-
li organlar tutup yasami tehdit eden semptomlara (hipotan-
siyon, senkop, sok vb. bulgular) yol acabilmektedir. Ozellik-
le allerjen agizdan alinmigsa (yenilmisse) gastrointestinal sis-
teme ait karm agrisi, kusma gibi semptomlar da beraberin-
de olabilmektedir (6,19-22). Bu teorik bilgiler 1s18inda yu-
karida bahsedilen ii¢ olgumuzu diisiinecek olursak, iir-
tikerle beraber olan kronik anjiyoddemi olan vaka ilk
sunulandi. Dolayisiyla ilk olgudaki anjiyoddemin
MHAAO oldugunu sdylemek miimkiindiir. Herne
kadari da tetikleyici faktorii bilmesek de. Bahsedildi-
gi lizere, bunlar kroniklesince altta yatan allerjeni/ ne-
deni saptamak zorlasir.

Mast Hiicre -Aracih Anjiyoodem’in Klinik
Tablosu

Immiinolojik ve immiinolojik olmayan mekanizma ile olu-
san MHAAO asagidaki gibi en az 2 degisik akut ya da
kronik/tekrarlayan tabloda karsimiza ¢ikabilir (3,7,20,23). Akut
bazi vakalar, allerjene maruziyet devam ettikge kroniklege-
bilir. Makalemiz tekrarlayan anjiyoddemleri ele aldigimdan
akut tipinden burada bahsetmeyecegiz.
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Tablo 1. Histaminerjik anjiyoodemin bradikininerjik olandan ayirt ettirtici
ozellikleri

Olgularn yarisinda tirtiker ile beraber olup kasmti-
lidir

Cilt tutulumu

Lokalize bazen de 6nemli organlar1 tutup yasami
tehdit edebilir

Sistemlere etkisi

Agizdan almmussa (yenilmisse) karin agrisi, kusma

Diger Belirtiler gibi semptomlar

L Hizlica olusup 24-48 saat iginde tipik sekilde gecer
Stiresi

[lag, besin, lateks ve venom allerjisine bagli reaksi-

Tetikleyiciler yon sonucu

Atopiklerde daha sik fakat siklikla atopi olmadan
meydana gelir

Risk unsurlari

Antihistaminik/ steroit/ adrenalin deneme tedavile-

Tedaviye cevabi . .
rine iyi cevap verir

Kronik Tablolar
a-) Kronik (Spontan/ Uyarilabilir) Urtiker- anji-
yoodem

Hastalarm %30’unda kronik spontan iirtiker, anjiyod-
dem ile beraber bulunur. Kronik uyarilabilir (inducible)
ya da fiziksel tirtiker de zaman zaman anjiyoddem (fizik-
sel anjiyoddem) ile beraber karsimiza ¢ikabilir. Gecikmisg
basing, soguk, 1s1 —temas- tirtikeri, vibratuar veya solar /
ultraviyole gibi fiziksel uyaranlarla olugan irtikerle be-
raber olabilen anjiyo6dem bazilarinda histamin/ digerle-
rinde Mast hiicre araciligryla tetiklenir. Soguk ve koliner-
jik trtikerler anjiyoodemin de goriildiigii en bilinen tip-
leridir. Akuajenik tirtikerin beraberinde anjiyoddem olu-
sup olusmadigi bilinmiyor (2,7).

Soguk Urtiker/Anjiyoodem: subkutan dokuya ka-
dar ulasan 1s1 degisimi sonras1 anjiyoddem gelisimidir. Or-
negin; soguk obje ile uzun siiren temas, dondurma yeme
sonrasi olusan dudak sisligi, sogukta yiizme ile anjiyoo-
dem gelismesinde oldugu gibi.

Kolinerjik Urtiker/Anjiyoodem: Viicutta genel bir
1s1 artig1 sonrasi meydana gelir. Egzersiz, terleme, sicak
dus, soguk terleme, siddetli anksiyete sonrasi meydana
gelen kasintili monomorfik gezici (gegici) kiiciik iirtiker-
yal dokiintiiler birlesir, derine yayilir ve anjiyoddem go-
riilebilir. Nadiren sistemik semptomlarla beraber olur.
Derm(at)ografik iirtiker/anjiyoodem: tipik olarak dudak-
ta sisme (anjiyoddem) yapar. Vibratuar iirtiker/anjiyod-
dem: havlu ile dus sonrasi sirt1 ovalama ve 6nkolu labo-
ratuardaki vorteks ile vibrasyona (ovalama/siirtme) ma-
ruz birakarak meydana gelebilir (20).
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b-)Rekiirrent/Kronik Urtikersiz (Kabarciksiz)
Anjiyoodem(AEWOW)

2014 HAWK (Herediter Anjiyoddem International
Working Grup) konferansinda tirtikersiz anjiyoddem (an-
gioedema without wheals: AEWOW) herediter ve ak-
kiz olarak ve Mast hiicre -aracili ya da aracisiz olusa-
bilir seklinde yorum yapilmustir (11,13,24-26). Heredi-
ter olanlar [3 tip: genetik C1-INH eksikligiyle giden he-
rediter anjiyoddem (HAO), normal C1-INH ve Faktor
XII mutasyonu ile giden HAO ve nedeni bilinmeyen
HAO] seklinde; akkiz olanlar ise [4 tip: akkiz C1-INH
eksikligi, anjiyotensin konverting enzim inhibitorii
(ACE-i)‘ne bagli, idiyopatik histaminerjik ve idiyopa-
tik histaminerjik olmayan] seklinde siniflandirilmistir.
Bunlardan (AEWOW i¢inde) sadece idyopatik histami-
nerjik olanlar MHAAO olup, digerleri asagida detay-
lica bahsedilecek olan bradikininerjik anjiyoddem tip-
leridir (27,28, tablo 2). Idiyopatik histaminerjik akkiz
anjiyoddem (IHAAQ): AEWOW un en sik goriilen sek-
lidir. Cok belirgin olmayan iirtiker ile beraber olabilir.
Aslinda, kronik spontan iirtiker ve IHAAOQ benzer pa-
tofizyolojik antite olarak kabul edilmektedir. Cocukta
goriilebilmesine ragmen, erigkinlerde (36-42 yas) daha
siktir. Hizla geliserek 6 saatte zirveye ulasir, 24-48 sa-
atte kaybolur. Yiiz sik tutulmasma ragmen, ekstremi-
te ve gastrointestinal sistem (<%30) de tutulabilir. Be-
sin, ilag, ar1 ve asilara allerji tan1 6ncesinde diglanma-
lidir. Dort kata kadar artirilan yiiksek doz anti-histami-
nige cevapla teshisi dogrulanir (6,7,13,20,24,28,29).
2014 HAWK’ e gore (24); IHAAO tan1 kriterleri soy-
ledir: histaminerjik anjiyoddem karakteristiklerini (ka-
sintilidan ziyade agril1 72 saate kadar diizelen deri-mu-
koza sigsmesi) tagimanin yaninda, spesifik anjiyo6dem
nedenlerinin (hipersensitivite, HAO tipleri, otoimmii-
nite ve kronik enfeksiyon) dislandigi ve antihistaminik-
lerin en az %50 oraninda semptom sikligin1 azaltarak
etkili oldugu anjiyoddem tiirii kastedilmektedir (28,30).
Rekiirrent iirtikersiz anjiyoddemin (AEWOW) diger alt1
tiplerinden IHAAQ’{in ayriminda en &ne ¢ikan dzellik-
leri 6 saatten 6nce baslamasi, 48 saat i¢inde diizelebil-
mesi ve dilin sik tutulumudur. Bu literatiir bilgileri 151-
ginda yukarida bahsedilen ikinci olgumuzu diisiinecek
olursak, bu hastamizin 2014 HAWK smiflamasima
gore (24); IHAAO tani kriterlerini karsiladig1 sdylene-
bilir. Dolaysiyla ikinci olgudaki anjiyoddemin IHAAO
oldugunu séylemek miimkiindiir. Tetikleyici faktoriin
bilinmemesine ragmen, hastanin yiiksek doz antihista-
minik tedaviye cevap verdigini biliyoruz.
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Tablo 2. Urtikersiz (kabarciksiz) rekiirrent anjiyoddem tiplerinin klinik 6zellikleri (kaynak 44’den uyarlanmistir)

Herediter AOQ (HAO) AKkkiz AO (AAQ)
Klinik Ozellikleri (Tutulum) | CI1-INH HAO |F12-HAO | Unknown-HAO |Histamin-erjik |Non-Histaminerjik | C1-INH eksikligi | ACE-i
Periferik Anjiyoodem e S e + + Tt "
Dilde Anjiyoddem 3 4 3 A - 4 Tt
Larenkste Anjiyoodem e S e &+ T i e
GIS Anjiyoddem e S e +/- v Tt i
Ostrojen etkisi 4 S -~
Bagslangic Siiresi (< 6 saat) +* 4 i e T+ + i
Atak Stiresi (> 48 saat) d=E dein it < + Tt Py
Aile 6ykiisii e i e

Akut ve/veya Kronik (Tekrarlayict) Olabilen
Tablolar

I-) Psodoallerjik Anjiyoodem (Idiyosinkrazi)
Non-steroit anti-enflamatuar ilag (NSAII)- iliskili anjiyod-
dem ve/veya tirtiker “psddoallerjik” veya IgE-aracili immii-
nolojik mekanizma ile meydana gelebilir. Psdodoallerji me-
kanizmast siklooksijenaz 1-2 (COX-1/-2) enzim inhibisyo-
nudur. Arasidonik asit lipoksijenaz yolag: tizerinden yiki-
lir, vazoaktif sisteinil 16kotrienler artar ve inflammasyon olu-
sur. Vazoaktif 1okotrienler (LTC-4 ve LTD-4), eritem ve
vaskiiler permeabilite artig1 sonucu 6deme yol agar (25,31).
Psodoallerji, bu smif ilaca (NSAIT) 6zgiin idiyosinkratik bir
reaksiyondur. Aspirin en sik nedenidir. NSAII tiirii ilagla
gercek IgE- aracili immiinolojik reaksiyon nadir goriiliir.
NSAII —ile tekil anjioddem / iirtiker veya anafilaksi, IgE-
aracili hipersensitivite reaksiyonlar1 olarak meydana gele-
bilir. flacin kronik kullanimda %71.1; intermittan kullanimimn-
da ise daha sik (%3.6 oraninda) goriiliir. Kadm cinsiyet, aile
oykiisti ve kronik tirtiker oykiisii risk faktorleridir. Kronik
tirtikerli hastalarm %10-30’unda; astiml1 ve atopiklerde rast-
lanma oranlar1 daha yiiksektir. NSAII —ile anjiyoddem in-
sidansi1 yasla artar, 5 yas altinda %2; 16- 21 yas grubunda
ise %21 orandadir. Zayif COX-1 inhibitorleri olan asetami-
nofen ve aspirin dig1 salisilatlar iyi tolere edilir. Selektif COX-
2 inhibitorlerinin de iyi tolere edildigi biliniyor.

II-) Tyi Bilinen Diger Klinik Tablolar

Tip I hipersensitivite reaksiyonlar1 sonucunda kronik oto-
immitin iirtiker, yine Tip III hipersensitivite reaksiyonu (an-
tijen-antikor kompleksi) sonucu olarak Serum hastahgi ve {ir-
tikeryal vaskiilit olusabilir. Yine hepatit -B /-C hastalarmda
sogukla indiiklenen tirtiker veya vaskulitik lezyonlara yol aga-
bilen kriyoglobulinemi diglanmalidr.

Egzersizle Indiiklenen Anafilaksi: Anjiyoodem
ve/veya lrtiker ve/veya sistemik semptomlarla beraber ola-
bilir. Yemek ve egzersiz arasindaki verilen 5 saatlik ara eg-
zersizle tetiklenen ve gidayla iligkili olmayan anjiyoddemi
engellemese de anafilaksiyi engelleyebilir.

Kontakt Urtikeri/Anjiyoodemi: derinin allerjenle te-
masi sonrasi aniden tirtiker olusumu, anjioddem ve anafilak-
siile komplike olabilir. Bu reaksiyon IgE- aracilif1 ya da di-
ger hipersensitivite reaksiyon (tip IV) tiirleriyle olusur (2,8).

Skombroidizm: fermentasyona bagh histamin igerigi art-
mis bayat balik ile zehirlenme diglanmalidir.

Mastositoz: degisik cilt bulgulart ve mast hiicre aracilt
iirtiker, anjiyoodem, anafilaksi bulgularmi gelistirebilen bu
durum triptaz ve gerekirse kemik iligi vb. incelemerle dis-
lanmalidir.

Bradikininerjik Anjiyoodem Tiplerinin Klinik
Tablosu

2014 yilindaki HAWK siniflamasina gore,
rekiirrent/kronik iirtikersiz anjiyoddemin (AEWOW)
herediter [3 tip: genetik C1-INH eksikligiyle giden he-
rediter anjiyoddem (HAO), normal C1-INH ve Faktor XII
mutasyonu ile giden HAO ve nedeni bilinmeyen HAQ]
ve akkiz olan [3 tipi: akkiz C1-INH eksikligi, anjiyoten-
sin konverting enzim inhibitorii (ACE-i)‘ne bagh ve idi-
yopatik histaminerjik olmayan] bradikininerjik anjiyodde-
min 6 alt tipini olustururlar (24).

Herediter Anjiyoodem Nedir?

En son giincel bilgiler 151g1nda, plazmada C1-esteraz
inhibitor (C1-INH) eksikligine (protein/islevsel) veya bi-
linmeyen (degisik) nedenlerle plazma kontakt sistemin-
deki kontrolsiiz aktivasyona ya da damar yapisindaki en-
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dotel hiicre reseptdriiniin anjiyopoietin 1 (ANGPT1) gibi
bir medyatoriiyle etkilesim bozukluguna bagh gelisen ka-
litsal anjiyoddem tipidir (32-36). 2014 yilindaki HAWK
smiflamasi sonrasinda, 2018 yilinda énceden Tip III de-
nilen, daha nadiren goriilen ve plazma C1-INH diizeyi-
nin normal (nC1-INH- HAO) olmasma ragmen koagii-
lasyon Faktor 12 (HAO-F12) gibi plazma kontakt siste-
mindeki kontrolsiiz aktivasyonuna yol agan plazminojen
(PLG) gen mutasyonlart HAO-PLG veya damar yapisin-
daki endotel hiicre reseptorii-ANGPT1 etkilesiminin
bozulmastyla gelisen diger bir HAO-ANGPT1 alt grubu
yeni hastalik tablolar1 olarak tanimlanmigtir (32-41). Es-
kiden Tip III denilen bu gruptaki bozuklukar (HAO-F12,
HAO-PLG, HAO-ANGPT1) cogunlukla eriskinlerde
rastlandigindan burada detayli irdelenmeyecektir. Bu li-
teratiir bilgileri 1s1g1da yukarida bahsedilen ti¢iincii ol-
gumuzu (iirtikerin olmamasi, antihistaminige cevap ver-
memesi, ekstremite tutulumunu) diisiinecek olursak, bu
hastamizin 2014 HAWK smiflamasima gore (24); AE-
WOW ‘un herediter tiplerini diistindiirdiiglinii sdyleyebi-
liriz. Dolayistyla iigiincii olgudaki anjiyoddemin HAO ol-
dugunu sdylemek miimkiindiir. Cocuklarda gortilen tipi-
nin tayini i¢in ileri tetkiklere ihtiya¢ duyulmaktadir.

Herediter Anjiyoodem Prevalansi Nedir?

En sik goriilen ve en iyi bilinen sekli C1-INH eksik-
ligine (protein/islevsel: C1-INH-HAO tip I/I) bagh
olan tiptir. C1-INH proteininin sentezini saglayan SER-
PING1 (11. kromozom q12-13.1) genindeki >490 fark-
I mutasyondan biri ya da daha fazlasiyla olusur. Tip I /II
nadir olup, ortalama 1/50.000 sikliginda goriilen, otozo-
mal dominant gecisli bir hastaliktir (1,3,4,19,35,42,43).
CI1-INH diizeyinin normal oldugu tipin (nC1-INH-
HAO) 1/100.000, nedeni bilinmeyen HAO tipinin (unk-
nown-HAO: uHAQ) 1/150.000 ve faktor 12 gen mutas-
yonuna bagli (HAO-F12) tipin 1/400.000 olarak litera-
tiirde bildirilmistir (32,33).

Akkiz (Kazanmilmis) Anjiyoodem Nedir?

Adindan anlasilacagt iizere, kalitsal olmayan ve genellik-
le sonradan sekonder nedenlere bagli 2014 yilindaki HAWK
siiflamasma gore, rekiirrent/kronik iirtikersiz anjiyoddem
(AEWOW)’ in akkiz olan 3 tipi ‘akkiz C1-INH eksikligi,
ACE-i‘ne bagli ve idiyopatik histaminerjik olmayan’ bradi-
kininerjik anjiyoddem tiirlerini olustururlar (24). ACE-i kul-
lanimina bagli akkiz anjiyoddem ve idyopatik histaminerjik
olmayan tiplerinde de nedeni bulunamayan akkiz anjiyod-
demler olabilmektedir. Yine ACE-i disinda diger bazi ilag-
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larla (Renin inhibitdr, DPP-4 (dipeptidil peptidaz 4: gliptin)
inhibitdrleri, rekombinan tPA, sirolimus, everolimus) kulla-
nim1 anjiyoddeme yol agabilir (27,28).

AKkkiz C1-INH eksikligi

Semptomlart HAO-I/II ‘ye benzemekle beraber, onlara
gore daha az siklikla ve genelde ileri yaslarda goriiliir. La-
boratuvar testlerine bakildiginda (C1-INH fonksiyon, C1-INH
protein ve C4 diizeyleri) HAO-I’den ayirt edilemez. Bu has-
talarda altta yatan malign lenfoproliferatif hastalik (lemfoma),
selim monoklonal gammopati veya Lupus gibi otoimmun has-
talikta oldugu gibi artmmg C1-INH katabolizmasi bulunabi-
lir. Nadiren konstitiisyonel B semptolarmna ve siklikla diisiik
Clq diizeylerine rastlanir. Ozellikle 40 yas sonrasi yeni bas-
langicli ve aile Gykiisii olmayan akkiz anjiyoddem arastiril-
dignda tarama testi olarak C1q diizeyine bakilmalidir. Ak-
kiz C1-INH eksikligi vakalarmm %75’inde C1q seviyesi dii-
stiktiir. Fakat herhangi bir nedenle anabolik androjen kulla-
nanlarda Clq seviyesi normal bulunabilir. Bir ¢ok hastada
CI-INH inaktive eden otoantikorlar bulunur (27,28).

Teshis Yontemleri

Teshis temel olarak dykiiyti ¢ok iyi almaya dayanmak-
tadir (5,7,8,14).

A-) Oykiide Dikkat Edilmesi Gerekenler

Tetikleyici allerjenle temas, ilag alim1 6ncelikle sor-
gulanmas1 gereken durumlardir. Yine sisligin yerinin
ve lirtikerin eslik edip etmediginin 6grenilmesi aller-
jik (histaminerjik) ve allerjik olmayan (bradikininer-
jik) anjiyoddem ayriminin yapilmasini saglar (24,26,44).

Yine 0ykii alinirken dikkat edilmesi gereken anjiyodde-
min karakterini asagidaki sorularla belirlemektir: a-) iirtiker
ile beraber mi? ilk baslama yas1 ve zamani? Tutulan bélge-
ler (bas-boyun, ekstremite, gastrointestinal sistem) ve iligki-
li semptomlar (farkl: bir neden ya da altta yatan bir malig-
nansiyi diislindiirten) aydmlatiimalidir; b-) kortikosteroit, an-
tihistaminik ve epinefrin tedavisine cevap; c-) potansiyal te-
tikleyici veya egzaserbe eden faktorler: ilaglar (NSAII,
ACE-, anjiyotensin II reseptor blokorleri, narkotik ajanlar,
ostrojen-iceren oral kontraseptif, antibiyotik, ndromuskuler
bloke eden ajanlar, vb.) lateks, dis veya cerrahi girisim,
stress (mental veya fiziksel), egzersiz, enfeksiyon, mens,
alkol; d-) dykii: IgE-aracili besin, ilag, bocek sokmasi ve
latekse bagli reaksiyon olmus mu?; e-) aile dykiisii; f-) ko-
morbiditeler (otoimmiinite ve malignansi) bulunuyor mu?
Bu bilgiler 151ginda sunulan ii¢ hastamizi degerlendirecek
olursak, ilk hastamizin iirtikerle beraber anjiyoddemi ol-



dugunu, yine birinci ve ikinci hastamzm antihistaminik
tedaviye cevap verdigini, tetikleyicinin bilinmedigini, has-
talik ve aile dykiisiiniin 6zellik tasimadigini belirtebiliriz.

B-) Fizik Muayene

Muayene esnasinda tirtikerin varhigr/'yoklugu, anjiyodde-
min viicutta nerede yerlestigi, diger patolojilerin varligr/'yok-
lugu ortaya konulmalidir. Allerjik olanda tirtiker sik, non-al-
lerjik formda nadirdir. El- ayaklarm sismesi HAO’de daha
siktir. Yiizde sisme ACE-i’ ne bagli anjiyoyodem de daha ti-
piktir. Selliilit ya da dolagim ve lenfatik sistem bozuklugu-
na bagl periferal 6dem, boyun yumusak doku sisligi, assit
ve gastrointestinal sistem, bobrek ve kalp hastaligma bagl
ddem ile anjiyoddem ayrt edilmelidir (7,24,26,44). 11k has-
tamizda tirtikerin varligi, hastalarimizda anjiyoddemin
yerlesimi ve fizik muayenede ek patolojinin tespit edil-
memis olmasimi degerlendirecek olursak, bu bulgula-
rin taniy1 koymada yararli oldugunu belirtebiliriz.

C-) Laboratuvar

Laboratuvar degerlendirmeleri histamin salinim
kaynagmi/nedenini ya da diger altta yatan etyolojileri aydin-
latmaya yonelik olmalidir. Deri prik testi ve spesifik IgE test-
leri ile tetikleyici ajan ortaya ¢ikarilmalidir. Hasta 6zellikle
bir allerjeni suglamazsa, rutin prik testi / spesifik IgE sero-
lojik testi yapilmasi tavsiye edilmez. Yine serum triptaz ve
idrar histamin diizeyleri olaym MHAAO olup olmadigmny, dzel-
likle anafilaksi eslik etmigse, ortaya koymada yardimeidir. Se-
rum triptaz seviyesinin, mastositoz stiphesi yoksa, akut epi-
zodun 4.-6. saatleri arasida bakilmasi faydahidir. Serum kom-
plement (C4) seviyesinin normal ya da diisiik saptanmasi yar-
dimcidir. C1-INH protein ve fonksiyon diizeyi gerekirse ca-
listimalidir. Hematolojik bozukluklardan Gleich syndromu:
yiiksek IgM, anjiyoddem ve hipereozinofili ile giden-
ve/veya malignansiye yonelik arastirmalar (M-komponent,
vb.) yapilmalidir. Otoimmun hastalik (tiroit hastaliklart), ro-
matizmal hastalik veya kronik enfeksiyon, enflamatuvar pa-
toloji varsa aydmnlatiimalidir. Bobrek fonksiyon ve idrar tah-
lilleri (hipoalbuminemi) mutlaka degerlendirilmelidir. Fizik-
sel uyaranlar (basing, egzersiz ve vibrasyon) neden olarak dis-
lanmalidir. Sinirli sekilde akciger grafisi, hemogram, 16ko-
sit formiilii, sedimentasyon, CRP, TSH bakailabilinir. Deri bi-
yopsisine gereginde bagvurulmalidir (7,24,26,44). Dolayisty-
la hastalarmmizda arastirmaya, tetikleyici nedeni bulmaya, yo-
nelik deri prik testi ya da spesifik IgE testleri yapilabilir. Yine
kronik iirtiker-anjiyoddem ayirici tanisi agisindan triptaz, kom-
plement diizeyleri (C4, C1-INH ), tiroit hormonlari, roma-
tizmal tetkikler, tam idrar incelemesi, rutin biokimya, akci-

Klinik T1p Pediatri

ger grafisi, hemogram, l6kosit formiil, sedimentasyon, CRP
incelemeleri istenebilir ve bunlar bizi olgunun hangi tip an-
jiyoddemi oldugunu belirlemede oldukga faydalidir. Birin-
ci ve ikinci olgumuzda yukarida bahsedilen tahlillerin tama-
mina yakini yapildiginda hig¢biri normal sinirlar disinda bu-
lunmamus ve normal olarak degerlendirilmistir. Ugiincii ol-
gumuzda ise, dnce C4 ve sonra bakilan C1-INH protein dii-
zeyi diisiik bulunup HAO-I tanist kesinlestirilmistir.

D-) Tedavi Denemesi

Eger hikaye, fizik muayene ve laboratuvar ile teshis net-
lestirilemezse, deneme amagli verilen tedaviye (antihistami-
nikler, kortikosteroitler ve epinefrin) de cevaph ise MHAAO
distintilmelidir. Olgularmizda o6zellikle acile gittiklerinde
yapilan antihistaminik ve steroid tedavi denemeleri ilk 2 ol-
guda basarili, fakat tigiincii olguda basarisiz bulunmustur. Bu
denemeler bizi teshise ¢ok daha fazla yaklasmstir. Ugiin-
cii olguda antihistaminige cevapsizlik HAO hastaligmmn ka-
rakteristigi iken, ikinci olguda ise cevabm yiiksek dozda dahi
olsa alinmas1 anjiyoddemin tipinin (IHAAO) belirlenmesi-
ne yardime1 olmustur.

Ayiricl Teshis

Yine olgularmmizda tekrarlayan anjiyoddem ataklarmm his-
taminerjik ya da bradikininerjik olup olmadigmin belirlen-
meye ¢alisilmasi dnemlidir. Mast hiicre -aracili (histaminer-
jik) veya bradikininerjik anjiyoddemin tipleri ve klinik
spektrumu yukarida detaylica anlatilmistir. Bunlara gore, ilk
iki olguda histaminerjik {igiincii olgumuzda bradikininerjik
anjiyoddem tanist konulmustur. Anjiyoddem ile klinikte kar-
simiza ¢ikan hastalarda, agagida belirtilen sendromik ve di-
ger anjiyoodemi taklit eden durumlar ayirici teshis yapmak
acisindan akilda tutulmalidir.

Psodoanjiyoodem (Anjiyoodemi Taklit Eden

Durumlar)

Siklikla anjiyoddem hastalari degerlendirilmeleri i¢in aler-
jikliniklerine gonderilir (2). Munchausen stridor / faktisyoz
anjiyoddem, fasyal sellulit/lenfodem, Morbihan hastalig (yii-
ziin orta ve st kisminda persistan eritem ve 6dem), yiiz veya
periorbital 6dem yapan konnektif doku hastaligi (SLE,
skleroderma, dermatomiyozit, Sjogren), DRESS, miksodem,
idyopatik okuler 6dem, orbit psddotiimorii, Cushing sendro-
mu, Graves sendromu ve dermatitis artefakta vb. en bilinen
psodoanjiyoddem nedenleri arasindadir (27,41, tablo 3). Su-
perior vena cava sendromu, bas-boyun tiimérleri vb. obstruk-
tif anormallikler persistan sislige yol agmasiyla ayirt edile-
bilir. Anazarka tarzinda 6demin karaciger veya bobrek ne-
denli olup olmadig1 arastirilmalidir. Gode birakan, tipik ola-
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rak simetrik (her iki ekstremitede), viicudun graviteye bagim-
l1 alanlarinda goriilen ve sistemik hastaliga bagl 6dem ne-
denleri olan protein kaybettiren gastrointestinal ve renal has-
taliklar veya kardiak yetmezlik, vb. den ayrt edilmelidiriler
(2,7,8,9,44). Asagida bahsedilecek anjiyoddemi taklit eden
sendromik durumlar da ayirici tanida diisiiniilmeli ve dislan-
malidir (2,41, tablo 3).

Muckle-Wells sendromu: kriyopirin gen mutasyon-
larma bagh nadir gortilen, pertyodik tirtikeryal dokiintii ve ami-
loid birikimine bagl persistan sisliklerin gelismesidir. Sen-
sorindral isitme kaybu ve artrit ile beraber gortilebilir.

Orofasyal graniilomatoz: Crohn hastaligi ve Melkers-
son-Rosenthal sendromunda oldugu gibi graniilomat6z du-
dak sismesidir.

Melkersson-Rosenthal sendromu: klasik triadi olan
tekrarlayan yiiz paralizisi, orofasiyal 6dem ve fissiirlii dil
ile karakterize noromukokutandz graniilomatoz bir has-

taliktir. Persistan lokal kutandz 6dem, graniilomat6z du-
dak ve yiiz sismesi karakteristigidir (2,8,45).

Laffer Ascher sendromu: rekiirren goz kapagi dde-
mi (bilateral blefarosalazis) ile klinikte karsilasiriz.

Gleich sendromu (eozinofilik epizodik anjiyoo-
dem): anjiyoddem, artmis serum IgM, ates, kilo alimu, eo-
zinofili ve bazen trtiker ile klinikte karsimiza ¢ikar. Pro-in-
flamatuar sitokinler olan IL-5 ve IL-6° nin artigmna bagh ge-
listigi diistiniliir (7).

Tablo 3. Anjiyoddemi klinikte taklit eden sendromik durumlar
(psddoanjiyoddem nedenleri)

Superior vena cava

sendromu

Kan akiminm tikanikligna bagh gelisen klinik tablo

Munchausen sendro
mu

Kisinin ilgi gorebilmek i¢in kendini siirekli hasta etmesi

Orofasyal Graniilo-
matoz

Degisik nedenlerle meydana gelen graniilomat6z yiiz
dudak sismesi

Melkersson-Rosent-
hal

Graniilomat6z dudak sismesi, persistan lokal kutan6z
6dem ve yliz sismesi

Laffer Ascher Bilateral blefarosalazis: rekiirren goz kapagi 6demi

Morbus Morbihan | Yiiziin orta ve iist kisminda persistan eritem ve ddem

Muckle-Wells Periyodik tirtiker ve persistan sisme, isitme kayb1 ve art-
rit

DRESS Eozinofili, sistemik semptomla giden ilag dokiintiisii

Cushing sendromu

Kortizol yiiksekligine bagl govdenin st tarafi ve yii-
ziindeki sislik

Graves sendromu

Tiroid bezlerinin asir1 calismasima bagli olusan yiizdeki
sislik

Gleich sendromu

Eozinofilik epizodik anjiyoddem

Hipereozinofilik
sendrom

Tekrarlayan tirtiker ve anjiyoddem

Clarkson sendromu

Aniden gelisen massif anjiyoodem
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Hipereozinofilik sendrom: rekiirrent iirtiker ve an-
jiyoddeme neden olabilir. Sistemik kapiller siznt1 sendromu
(Clarkson sendromu): birden agiklanamayan kdtii prognoz-
lu massif anjiyoddem gelisimiyle taninir. Biokimyasal ola-
rak hemokonsantrasyon, hipoalbuminemi ve monoklonal gam-
mopati ve bazen myelomatoz goriiliir (7,9,41,46).

Sonug¢

Tekrarlayan (rekiirren) kronik (iirtiker)-anjiyoddem
ile klinikte karsimiza ¢ikan hastalarda, dncelikle his-
taminerjik veya brakininerjik olup olamadigini ayirt et-
meye ¢alistiktan sonra yukarida bahsedilen sendromik ve
diger anjiyoddemi taklit eden (psddoanjiyoddem) durum-
lar akilda bulundurulmali ve ayirici tanisi yapilmalidir

Kisaltmalar: AO: anjiyoddem; C1-INH: C1 esteraz in-
hibitor; F12: koagiilasyon faktor 12; ACE-i: anjiyotensin kon-
verting enzim inhibitdr; C1-INH HAO: C1-INH eksikligi-
ne bagh herediter anjiyoddem; F12-HAO: faktor 12 gen mu-
tasyonuna bagl herediter anjiyoddem; Unknown-HAO:
C1-INH normal ve mutasyonu / nedeni bilinmeyen heredi-
ter anjiyoddem; Histaminerjik AO: rekiirren idiopatik ail-
evi olmayan antihistaminige duyarli anjiyoddem:;
Non- Histaminerjik AO: rekiirren idiopatik ailevi ol-
mayan antihistaminige duyarsiz/cevapsiz anjiyoodem; C1-
INH AAO: rekiirren ailevi olmayan sekonder/tiiketim so-
nucu C1-INH eksikligine bagli akkiz anjiyoddem; ACE-
i AAO: rekiirren ailevi olmayan anjiyotensikonverting en-
zim inhibitor kullanimina bagl akkiz anjiyoddem.
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