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Serum Total IgE Yiiksekliginin
Klinik Onemi

Clinical Significance of
Elevated Serum Total IgE: Review

OZET immiinglobulin (Ig)E ézellikle atopik hastaliklarda ve paraziter enfeksiyonlarda konak sa-
vunmasinda 6nemli rolii olan bir immiinglobulindir. Periferik kanda immiinglobulin konsantras-
yonunun ancak %0,0001’ini olusturur ve bes immiinglobulin alt grubu arasinda en az miktarda
bulunanidir. Reseptorlerine yiiksek afinite ile baglanmasi sayesinde diger immiinglobulinlere gore
¢ok hizli ve tiim sistemleri etkileyebilen biyolojik yanit olusturabilme yetenegine sahiptir. Etkisini
yiiksek afiniteli Fc€RI (mast hiicreleri, makrofajlar, bazofiller, Langerhans hiicreleri, dendritik hiic-
reler) ve diisiik afiniteli FceRII (B lenfositler, makrofajlar, epitel hiicreleri) reseptorleri tizerinden
gosterir. Serum total IgE yiiksekligi ilk planda allerjik hastaliklar1 akla getirmesine ragmen doku in-
vazyonu yapan parazit infestasyonlari, primer immiin yetmezliklerin bazilari, viral ve bakteriyel en-
feksiyonlar, mantar enfeksiyonlari, otoimmiin, neoplazik ve kutanoz hastaliklar, kronik karaciger
ve bobrek hastaliklar1 da serum total IgE diizeyinde yiikseklige neden olabilir. Allerjik hastalik-
larda total IgE diizeyi yiiksek olabilmesine ragmen, bu hastaliklarin tanisinda tarama testi olarak kul-
lanilmas1 6nerilmemektedir. Ciinkii atopisi olan ve olmayanlarda total IgE deger araliklar bityiik
oranda ¢akismaktadir. Bu derlemede, serum total IgE yiiksekligine neden olan énemli hastaliklar ana
hatlariyla ele alinmigtir.

Anahtar Kelimeler: Immiinglobulin epsilon-zincirler; allerji ve immiinoloji

ABSTRACT Immunglobulin E (IgE) has an important role in atopic diseases and is responsible for
host defense against parasitic infections. IgE accounts for less than 0.0001% of serum immunglob-
ulin and has the lowest concentrations of all circulating isotypes. IgE acts faster than other im-
munglobulin fractions, binds to its high affinity receptors and causes them to release potent
inflammatory mediators which affects all biological systems in the body. IgE acts on high affini-ty
FceRI (mast cells, macrophages, basophils, Langerhans cells, dendridic cells) ve low affinity FceRII
receptors (B lymphocytes, macrophages, epithelial cells). Elevated IgE concentration is usually re-
lated with atopic diseases. However, there are many other diseases which are associated with total
serum IgE elevation including invasive parasitic, viral, bacterial and fungal infections, autoimmune
and cutaneous diseases, neoplasias, chronic liver and kidney diseases. There is great overlap be-
tween serum total IgE levels in atopic and non-atopic individuals. Therefore, measurement of serum
IgE level is not recommended as a screening test for atopic diseases. In this review, a brief discus-
sion of the spectrum of diseases related with serum total IgE elevation are presented.

Key Words: Immunglobulin epsilon-chains; allergy and immunology
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iinliik pratikte allerji/immiinoloji kliniklerinde degerlendirilen has-
talarin bir kismini serum immiinglobulin (Ig)E yiiksekligi nedeni
ile konsiilte edilen olgular olusturmaktadir. Total IgE yiiksekligi ilk
planda allerjik hastaliklar1 akla getirmesine ragmen, farkli gruptan bircok
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hastalik da total IgE yiiksekligine neden olabil-
mektedir. Bu derlemede, serum total IgE yiiksekli-
gine neden olan 6nemli hastaliklar ana hatlariyla
ele alinmigtir.

I IMMUNGLOBULIN E YAPI VE RESEPTORLERI

IgE, ozellikle atopik hastaliklarda ve paraziter en-
feksiyonlarda konak savunmasinda énemli rolii olan
bir immiinglobulindir. Periferik kanda Ig konsant-
rasyonunun ancak %0,0001’ini olusturur ve bes Ig
alt grubu arasinda en az miktarda bulunandir.! Re-
septorlerine yiiksek afinite ile baglanmasi sayesinde
diger Ig'lere gore ¢ok hizli ve tiim sistemleri etki-
leyebilen biyolojik yanit olusturabilme yetenegine
sahiptir. Etkisini ytiksek afiniteli FceRI (mast hiic-
releri, makrofajlar, bazofiller, Langerhans hiicreleri,
dendritik hiicreler) ve diisiik afiniteli FceRI (B len-
fositler, makrofajlar, epitel hiicreleri) reseptorleri
tizerinden gosterir.>? IgE, iki agir [epsilon ()], iki
hafif [kappa (k) veya lambda (A)] zincirden olusan
tetramerik yapida bir immiinglobulindir. Hafif ve
agir zincirlerin “N” ucunda bulunan degisken bol-
geler, antijen baglayan 6zgiil kisimlardir. € agir zin-
cirinin “C” ucundaki sabit bolgeler, yan yana bulu-
nan dort farkl ekzon tarafindan kodlanir.*

Eski zamanlarda IgE sentezinin sadece bolge-
sel lenf nodlar1 ve dalakta oldugu diisiiniilmekte idi.
Fakat 1950’li yillardan itibaren yapilan ¢aligmalar,
allerjik inflamasyonun gortldiigi periferal doku-
larda, 6zellikle nazal mukozada, solunum yolu mu-
kozasinda lokal olarak IgE sentezinin oldugunu
gostermistir.>> Lokal IgE sentezi 6zellikle nazal mu-
kozada ¢alisilmig ve bu ¢aligmalar “lokal allerjik
rinit” olarak tanimlanmistir. Allerjik rinit semp-
tomlar1 olan, fakat sistemik IgE {iretimini degerlen-
diren deri testi ve allerjen spesifik IgE l¢iimlerinin
normal oldugu bu olgularda lokal IgE tiretimini
gostermek icin spesifik allerjen ile nazal provokas-
yon testlerinin yapilmas: 6nerilmektedir.®

I IMMUNGLOBULIN E DUZEYLERI

Serum total IgE, atopik hastaliklarda (astim, aller-
jik rinit, atopik dermatit) yiikselebilir. Fakat serum
total IgE’nin yiiksekligi bu hastaliklar i¢in tani koy-
durucu degildir. Bu nedenle serum total IgE'nin

atopik hastaliklar i¢in tarama testi olarak kullanil-
mas1 Onerilmemektedir. Bir toplumda bireylerin
serum total IgE diizeyleri sola ¢arpik bir dagilim
gosterir. Bu nedenle serum total IgE diizeyinin bir
degisken olarak kullanildig: ¢caligmalarda normal
dagilim elde etmek ve dolayisiyla parametrik test-
leri kullanabilmek i¢in IgE diizeyinin logaritmasi
alinir ve merkezi dagilim 6l¢iitii olarak geometrik
ortalama kullanilir. Bu durumda, %95 giiven arali-
ginin alt ve iist sinir degerleri geometrik ortalama-
dan olduk¢a uzak olur. Bu durum atopik olan ve
olmayan kisilerin IgE degerlerinin genis bir aralikta
cakismasina yol agar. Serum total IgE diizeyi bu iki
grubu birbirinden ayirmakta yarar saglamaz; ye-
terli duyarhilikta ve 6zgilliikte degildir.>”?

Serum total IgE diizeyi, yas, cinsiyet, irk, al-
lerjen maruziyeti, sigara ve alkol alimindan etkile-
nir. Total IgE, kord kaninda en diisiik diizeydedir.
Bu durum fetiisiin allerjen maruziyetinin ¢ok az ol-
mas1 ile aciklanabilir. IgE’nin serumdaki diizeyi
yasla birlikte artig gosterir. IgE, 10-15 yaglar1 ara-
sinda kanda en yiiksek diizeye erisir. Daha sonra
erigkinlik boyunca azalma egilimi gosterir.>'° Total
IgE diizeyi, erigkin erkeklerde kadinlara gore, siyah
irkta beyaz irka gore daha yiiksektir.!'? Yil i¢cinde
allerjen maruziyeti ile serum total IgE diizeylerinde
iki-dort kat yiikselme goriilebilir.? Aktif/pasif sigara
maruziyeti ve alkol kullanimi da IgE diizeyini yiik-
seltebilir.’*! Yaglar1 7-17 yil arasindaki 421 ¢ocugu
degerlendiren bir ¢aligmada, yiiksek serum total
IgE diizeyleri; ebeveynlerde atopik hastalik varhigs,
iki yagindan 6nce hisiltili bronsit gegirme oykdisii,
erkek cinsiyet, brons asir1 duyarlilig, astim, aller-
jik rinit, atopik dermatit varlig1 ve deri testi pozi-
tifligi ile iligkilendirilmistir."

I IMMUNGLOBULIN E YUKSEKLIGINDE
AYIRICI TANI

IgE yiiksekligi yapan baslica hastalik gruplari en-
feksiyonlar, immiin yetmezlikler, atopik hastalik-
lar, inflamatuar bozukluklar, maligniteler, kronik
karaciger ve bobrek hastaliklari ve bazi kutanoz
hastaliklardir (Tablo 1).}216

Atopik dermatit, immiin yetmezlikler, malig-
niteler, paraziter enfestasyonlari, lepra ve allerjik
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TABLO 1: immiinglobulin E yiiksekligine neden olan
baglica hastalik gruplari.

Enfeksiyonlar

Doku invazyonu yapan parazit infestasyonlari (ekinokokozis,
viseral larva migrans, askariyazis, toksokariyazis, fasioliyazis, malarya vb)
Ebstein-Barr viriis

Sitomegaloviriis

Pertusis

HIV

Tiiberkiiloz

Lepra

Viral solunum yolu enfeksiyonlari

Mantar enfeksiyonlari

(allerjik bronkopulmoner aspergillozis, sistemik kandidiyazis)
immiin yetmezlikler

Hiper IgE sendromlari

Wiskott Aldrich sendromu

IPEX sendromu

Omenn sendromu

Atipik komplet DiGeorge sendromu

Selektif IgA eksikligi

Atopik hastaliklar

Atopik dermatit

Astim

Allerjik rinit

inflamatuar bozukluklar

Poliarteritis nodoza

Primer pulmoner hemosideroz

Romatoid artrit

Kawasaki hastaligi

Diger

Hodgkin hastaligi

Nefrotik sendrom

(minimal lezyon, IgM nefropatisi, FSGS, membranéz glomertilonefrit)
Kronik karaciger hastaliklari

Kemik iligi transplantasyonu

Kutanéz hastaliklar (billéz pemfigoid, alopesi areata)

Kimura hastaligi

FSGS: Fokal segmental glomeruloskleroz.

bronkopulmoner aspergilloziste IgE degeri ¢ok
yiiksek (>416 IU/mL) olabilir.?

Atopik dermatit, ¢ocuklarda serum total IgE
yiiksekliginin en sik nedenlerinden biridir ve ¢ok
yliksek serum total IgE diizeyine neden olabilir.
Serum total IgE’nin ¢ok yiiksek olmasi, allerjene
spesifik IgE dl¢limlerinde, siklikla klinikle iliskisiz

yalanc1 pozitifliklere neden olur. Bu nedenle ato-
pik dermatitli olgularda spesifik IgE pozitiflikleri
gercek duyarlilig gostermeyebilir. Aymi sekilde bu
olgularda siipheli besinle klinik reaksiyon varlig:
degerlendirilmeden besin spesifik IgE testlerine ba-
kilarak besin allerjisi tanis1 konulmamalidir. Bu ol-
gularda besin duyarliligini besin allerjisinden ayirt
etmek icin besin provokasyon testleri yapilmalidir.
Atopik dermatitte sadece allerjen spesifik IgE po-
zitifligine dayanarak diyet kisitlamasi yapilmasi
onerilmez.'

Astim ve allerjik rinitte serum total IgE dii-
zeylerinde genellikle 1limh bir yiikselme goriliir.
Bu durum, IgE diizeyi normal sinirlardaki astim/al-
lerjik riniti olan bir grup olgunun gézden kagiril-
masina neden olmamalidir. Total IgE diizeyi i¢in
esik deger 100 IU/mL alindiginda duyarlilik astim
icin %78; allerjik rinit i¢in %60 bulunmustur. Esik
deger 320 IU/mL’ye yiikseltildiginde serum total
IgE'nin duyarlilig: astim igin %55’e, allerjik rinit
icin %30’a diser.>* Astim1 olmayan, sadece brons
asir1 duyarliligs bulunan olgularda da IgE diizeyi-
nin yiiksek olabildigi gosterilmistir.'” IgE yiiksek-
ligi ayn1 zamanda atopinin bir gostergesidir.'® Bir
calismada, deri prik testleri pozitif bulunan olgula-
rin serum total IgE diizeyleri, negatif olanlara gore
daha yiiksek bulunmugtur.'®? Bagka bir ¢aligmada
da, in vitro allerjen testi ile gozden kagan antijen
duyarliligini degerlendirmede serum total IgE dii-
zeyinin kullanilmas: 6nerilmistir.?! Astim ve aller-
jik rinitte IgE yiiksekligi klinisyeni allerjen
duyarliligini incelemeye y6nlendirmelidir.

Helmint allerjenleri, IgE aracili immiin yanitin
kuvvetli bir uyaricisidir.”? Doku invazyonu yapan
paraziter enfeksiyonlara immiin sistem yaniti
serum total IgE diizeylerinde yiikselme, periferal
kanda eozinofili, enfeste edilen dokuda eozinofili,
mastositoz, interkokin (IL)-4, IL-5 ve IL-13 iireten
CD+4 T-hiicrelerinin bulunmas: ile 6zetlenebilir.?
Helmint infestasyonlar sirasindaki total ve spesi-
fik IgE diizeylerinin, hastalarin bir kisminda nor-
mal sinirlarda da olabilecegi unutulmamalidir. Kist
hidatik hastalig1 olan 32 hastalik bir seride, olgula-
rin %71’inde ekinokok spesifik IgE diizeyi pozitif
bulunmugtur.? Total IgE yiiksekliginin ise hastala-
rin %50’sinde gorildigi belirtilmektedir.”” Dogu
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Anadolu Bolgesi'nde bir fasioliyazis salgini sira-
sinda olgularin %79 unda serum total IgE yiiksek-
ligi (ortalama: 2695 IU/mL), %70’inde eozinofili
saptanmistir.’® Helmint ve malarya enfeksiyonu
olan ve olmayan olgularin degerlendirildigi baska
bir ¢caligmada ise malarya enfeksiyonunun tek ba-
sina helmint infestasyonuna gore serum total IgE
yanitini belirgin sekilde uyardigi; IgE yanitinin,
malarya parazitemi ve helmint yumurta yogunlugu
ile pozitif korelasyon gosterdigi belirtilmistir.”

Primer immiin yetmezlik nedeni olan bazi
hastaliklarda total serum IgE diizeyleri yiiksek bu-
lunur. Bu hastaliklarin ilki otozomal dominant
ve resesif gecisli olan alt tipleri bulunan hiper IgE
sendromudur. Otozomal dominant hiper IgE sen-
dromu, ekzema, ciltte soguk apseler, tekrarlayan
pnomoni/pnomatosel gelisimi, kaba yliz gértintimii
ve iskelet anomalileri (siit dislerinin ge¢ dokiilmesi,
eklem laksitesi, skolyoz, kemiklerde kolay kirilma)
ile karakterizedir. IgE diizeyi genellikle 10 000
IU/mL’nin iizerindedir. Hastalarda genellikle peri-
feral eozinofili vardir. Otozomal resesif IgE sen-
dromunda kaba yiiz goriiniimii ve iskelet ano-
malileri bulunmaz. Tekrarlayan pnémoniler gorii-
liir, fakat pnomatosel gelisimi nadirdir. Hastalarda
herpes simpleks, molluskum kontagiozum gibi viral
enfeksiyonlara ve allerjik hastaliklara yatkinlik var-
dir."?® Immiin regiilasyon bozuklugu, poliendokri-
nopati, enteropati, X’e bagh (IPEX) sendromu;
enteropati, endokrinopati (Tip 1 diyabet veya ti-
roidit), hemolitik anemi, trombositopeni ve der-
matit ile karakterize bir primer immiin yetmez-
likdir. Hastalarda agir diyare ve biiytime geriligi go-
riiliir. T- ve B-lenfosit alt gruplar1 ve T-lenfositle-
rin proliferasyon yanitlar1 normaldir, fakat regii-
latuar T- hiicreleri sayica ¢ok diistiktiir ya da yok-
tur.??° Wiscott Aldrich sendromu, X’e bagh gecen,
tekrarlayan enfeksiyonlar, trombositopeni ve mi-
krotrombositler, ekzema, otoimmiinite ve maligni-
teye yatkinligin goriildiigii bir diger primer immiin
yetmezlikdir. En sik goriilen formunda IgA ve IgE
yiitksek, IgG diizeyi normaldir. izohemaglutinin tit-
releri ve polisakkarid antijenlere antikor yanitlar
digiikttir.! Omenn sendromu, bazi agir kombine
immiin yetmezlik hastalarinda goriilen bir sen-
dromdur. Jeneralize erken baslangich eritrodermi,

kronik diyare, tekrarlayan enfeksiyonlar, biiyiime
geriligi, hepatosplenomegali, lenfadenopati ile ka-
rakterizedir. B- hiicreleri azalmis ya da yoktur; IgE
yiiksektir, periferik eozinofili vardir.! DiGeorge
sendromu, timiis, paratiroid hipoplazisi/aplazisi ve
konjenital kalp defektlerinin goriildiigii bir sen-
dromdur. T- lenfosit sayilar1 ¢ok diigtiktiir. Bu has-
talarin bir kisminda T- lenfositlerin oligoklonal
artisiyla IgE yiiksekligi ve Omenn sendromu bul-
gular: ortaya ¢ikar. Bu durumun, T- lenfositlerin
oligoklonal artis1 nedeni ile olustugu diistiniilmek-
tedir. Tariflenen bu klinik tablo atipik komplet Di-
George sendromu olarak da bilinir.? IgE yiiksekligi
ile seyreden immiin yetmezliklerden Omenn sen-
dromu, Wiskott Aldrich sendromu ve otozomal re-
sesif hiper IgE sendromunun bir alt grubu olan
DOCKS eksikliginin erken yasta taninmasi, kesin
tedavisinin kok hiicre transplantasyonu olmasi ne-
deni ile 6nemlidir.

Netherton sendromu olarak adlandirilan erit-
roderminin eslik ettigi agir dermatit ile karakterize
hastalikta da IgE diizeyleri yiiksektir. Deri bariyer
defekti nedeni ile enfeksiyonlara yatkinlik olustu-
ran bu durum primer immiin yetmezlik olarak
kabul edilmemektedir.!

Bazi viral, bakteriyel ve fungal enfeksiyonlar
sirasinda total serum IgE konsantrasyonunda artis
goriilebilir. Epstein-Barr viriise bagl enfeksiyoz
mononiikleoz, kizamik, pertusis viral nedenlerin
sik goriilen 6rnekleridir.®®

Rinoviriis enfeksiyonu sirasinda atopik kisi-
lerde serum total IgE diizeylerinde belirgin bir ar-
tisin oldugu, atopik olmayan bireylerde ayni
yiikselmenin goriilmedigi bildirilmistir.3*

HIV enfeksiyonu sirasinda total IgE diizeyi
yiikselir. IgE diizeyindeki ylikselme CD4+ T-lenfo-
sit sayisi ile ters orantilidir. HIV enfeksiyonu sira-
sinda gozlenen total IgE yiiksekligi altta yatan
atopik hastaliklarin bir gostergesi degildir. Enfek-
siyonun ilerledigini belirtir ve koétli prognoz gos-
tergesidir. Diger yandan, HIV pozitif olgularda
atopik hastaliklar daha sik gozlenir. HIV nedeni ile
olusan immiin disregiilasyonun allerji kontrol me-
kanizmalarin etkiledigi ve atopik hastaliklarin or-
taya ¢ikmasina neden oldugu distinilmektedir.®>3¢
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Allerjik bronkopulmoner aspergillozis, kistik
fibrozis veya astimi olan genetik agidan yatkin bazi
olgularda Aspergillus fumigatus antijenlerine karsi
gelisen Th2 aracili bir hipersensitivite reaksiyonu-
dur. Astim semptomlarinin kontroliinde zorluk,
whezing, hemoptizi, prodiiktif cksiiriik, tekrarla-
yan pulmoner infiltrasyonlar, bronsektazi allerjik
bronkopulmoner aspergillozisin bazi klinik ve rad-
yolojik bulgularidir. Serum total IgE diizeyinin
(>1000 IU/mL) tan1 kriteri olarak kullanildig: tek
hastaliktir. Tan1 kriteri olarak kullanilmas: yaninda
tedavi yanitinin izleminde ve relapslarin degerlen-
dirilmesinde de serum IgE diizeyi dikkate alinir.
Astiml bir hastada allerjik bronkopulmoner asper-
gillozisin tanisi i¢in Aspergillus spesifik IgE/deri
testi pozitifligi degerlendirilir. Bu testlerden her-
hangi birinin pozitif olmas: durumunda serum total
IgE konsantrasyonuna bakilir. Eger serum total IgE
diizeyi 1000 IU/mL iizerinde ise periferik kanda eo-
zinofil sayis1, anti-Aspergillus IgG, serumda Asper-
gillus’a kars1 presipitin antikor varlig: aragtirilir.
Hastalig1 degerlendirmek icin toraks bilgisayarl to-
mografi (BT) cekilebilir. Tedavide sistemik stero-
idler, itrakonazol ve kontroli saglayacak diizeyde
astim tedavisi verilir.%’

Hodgkin hastaliginin 6zellikle nodiiler sklero-
zan tipinde total IgE diizeyinde anerjiye neden ola-
cak derecede yiikselmeler goriilebilir. Tedaviye iyi
yanit veren olgularda total IgE diizeyi diiger.? Nadir
goriilen bir tiimor olan IgE miyelomada serum total
IgE diizeyi ¢ok yiiksek degerlere ulagir.®®

Kemik iligi transplantasyonu sonrasi serum
total IgE diizeyinde birkag kattan birka¢ bin kata
kadar degisen derecelerde artig goriilebilir. Total
IgE diizeyinde gézlenen bu yiikselme, graft-versus-
host (GVH) hastalig1 gelisimi, miyeloablatif ya da
immiinosupresif tedavi alimu ile bire bir iligkili bu-

lunmamigtir. 23940

Biilloz pemfigoid, biilléz cilt lezyonlar1 ve
serum total IgE yiiksekligi ile karakterli otoimmiin
bir hastaliktir. Bu hastalikta hemidezmozomal pro-
teinlere kars1 IgE ve IgG sinifi otoantikor gelisimi
ve bu antikorlarin FceRI reseptorlerine baglanmas:
ile mast hiicreleri, bazofiller ve eozinofillerde
meydana gelen degraniilasyon kutanoz lezyonlarin
olugmasina neden olur.*

Alopesi areata, total IgE yiiksekligine yol aga-
bilen bir diger hastaliktir. Saclh deride skar doku-
sunun eslik etmedigi lokalize alopesi alanlarn ile
karakterize, otoimmiin nedenli bir hastalik oldugu
diiginilmektedir.* Bu hastalikta baglangicta Thl
aracihi immiin reaksiyon goriiliirken, lezyonlar kro-
niklestikge Th2 aracili immiin yanit baskin olur.**
Alopesi areata tanisi alan olgular1 degerlendiren ¢a-
lismalarda total IgE yiiksekligi %19,7-54 arasinda
bulunmustur.®

Nefrotik sendroma neden olan glomeriilonef-
ritlerde de (minimal lezyon, fokal segmental glo-
meriiloskleroz, membranéz glomeriilonefrit, IgM
nefropatisi) serum total IgE diizeyi yiikselir.”? Bu
durumun nedeni tam olarak bilinmemektedir. Mi-
nimal lezyon hastalarinda gozlenen IL-13 artiginin
podositlerden CD80 ekspresyonunu uyararak pro-
teiniiriye yol agtig1 diistiniilmektedir. IL-13’tin ayn1
zamanda IgE yapiminin kuvvetli bir uyarani ol-
dugu dikkate alinirsa IgE artisinin dolayl bir gos-
terge oldugu distiniilebilir.¢ Minimal lezyonlu
olgularin degerlendirildigi bir ¢aligmada, total IgE
yiiksekliginin sik relapsin bir gostergesi oldugu 6ne
striilmiistiir. Bu ¢calismada, sik relaps olanlarda te-
davi 6ncesinde ve remisyon sirasinda seyrek re-
lapslhi olgulara gore serum total IgE diizeyi anlamh
olarak yiiksek bulunmustur.*

Kimura hastaligy, total IgE yiiksekliginin nadir
nedenlerinden biridir. Cin, Japonya ve Giineydogu
Asya’da daha sik, beyaz irkta nadirdir. Bu hastalikta
¢ogunlukla servikal yerlesimli malign olmayan agri-
s1z lenfadenopati, belirgin periferik eozinofili ve IgE
yiiksekligi ile birlikte, olgularin yaklasik %60’1nda
renal tutulum (nefrotik sendrom) olur. Tan1 histopa-
tolojik inceleme ile konur. Lenf bezlerinde lenfosit,
histiyosit ve ¢ok say1da eozinofil infiltrasyonu olusan
nodiiler hiperplazi vardir. Tedavide lezyonun miim-
kiinse total rezeksiyonu yapilir, intralezyoner ve sis-

temik kortikosteroid ve radyoterapi uygulanir.*

Yukarida bahsedilen nedenlerin diginda kara-
ciger hastaliklarinda da serum total IgE diizeyinde
artig goriilebilir.?

Serumda total IgE yiiksekligi siklikla atopik
hastaliklarla iligkili olsa da, bu hastaliklar diginda
da pek ¢ok nedenden kaynaklanabilir. Toplumda

Turkiye Klinikleri ] Pediatr 2015;24(1)

12



Ozlem YILMAZ

SERUM TOTAL IgE YUKSEKLIGININ KLINIK ONEMI

saglikli bireylerde total IgE degerleri genis bir da-
gilim araligy gostermektedir. Bu nedenle serum
total IgE’nin allerjik hastaliklarin tanisinda kulla-

10.

11.

Ozcan E, Notarangelo LD, Geha RS. Primary
immune deficiencies with aberrant IgE pro-
duction. J Allergy Clin Immunol 2008;122(6):
1054-62.

Smith PH, Ownby DR. Clinical significance of
immunoglobulin E. In: Adkinson NF, Le-
manske RF, Busse WW, Bochner BS, Holgate
ST, Simons FE, eds. Middleton’s Allergy Prin-
ciples and Practice. 8" ed. Philadelphia:
Mosby; 2014. p.1319-43.

Wu LC, Zarrin AA. The production and regu-
lation of IgE by the immune system. Nat Rev
Immunol 2014;14(4):247-59.

Oettgen HC. Immunobiology of IgE and IgE
receptors. In: Adkinson NF, Lemanske RF,
Busse WW, Bochner BS, Holgate ST, Simons
FE, eds. Middleton’s Allergy Principles and
Practice. 8™ ed. Philadelphia: Mosby; 2014.
p.364-76.

Hoddeson EK, Pratt E, Harvey RJ, Wise SK.
Local and systemic IgE in the evaluation and
treatment of allergy. Otolaryngol Clin North
Am 2010;43(3):503-20.

Klimek L, von Bernus L, Pfaar O. [Local (ex-
clusive) IgE production in the nasal mucosa.
Evidence for local allergic rhinitis]. HNO 2013;
61(3):217-23.

Wittig HJ, Belloit J, De Fillippi I, Royal G. Age-
related serum immunoglobulin E levels in
healthy subjects and in patients with allergic
disease. J Allergy Clin Immunol 1980;66(4):
305-13.

Campos A, Reyes J, Blanquer A, Lifares T,
Torres M. Total serum IgE: adult reference
values in Valencia (1981-2004). Usefulness in
the diagnosis of allergic asthma and rhinitis.
Allergol Inmunopathol (Madr) 2005;33(6):303-
6.

Agha F, Sadaruddin A, Abbas S, Ali SM.
Serum IgE levels in patients with allergic prob-
lems and healthy subjects. J Pak Med Assoc
1997;47(6):166-9.

Barbee RA, Halonen M, Kaltenborn W,
Lebowitz M, Burrows B. A longitudinal study
of serum IgE in a community cohort: correla-
tions with age, sex, smoking, and atopic sta-
tus. J Allergy Clin Immunol 1987;79(6):919-27.

Barbee RA, Halonen M, Lebowitz M, Burrows
B. Distribution of IgE in a community popula-
tion sample: correlations with age, sex, and al-
lergen skin test reactivity. J Allergy Clin
Immunol 1981;68(2):106-11.

20.

22.

I KAYNAKLAR

. Grundbacher FJ, Massie FS. Levels of im-

munoglobulin G, M, A, and E at various ages
in allergic and nonallergic black and white in-
dividuals. J Allergy Clin Immunol 1985;75(6):
651-8.

. Wthrich B, Schindler C, Medici TC, Zellweger

JP, Leuenberger P. IgE levels, atopy markers
and hay fever in relation to age, sex and
smoking status in a normal adult Swis popu-
lation. SAPALDIA (Swiss Study on Air Pollu-
tion and Lung Diseases in Adults) Team. Int
Arch Allergy Immunol 1996;111(4):396-402.

. Zetterstrom O, Osterman K, Machado L, Jo-

hansson SG. Another smoking hazard: raised
serum IgE concentration and increased risk of
occupational allergy. Br Med J (Clin Res Ed)
1981;283(6301):1215-7.

. Stromgaard S, Thomsen SF, Fenger M,

Backer V. Predictors of serum total IgE in a
random sample of 7-17 year old children.
ISRN Allergy 2011;2011(31):169859.

. Arkwright PD, Stafford JC, Sharma V. Atopic

dermatitis in children. J Allergy Clin Immunol
Pract 2014;2(4):388-95.

. Sears MR, Burrows B, Flannery EM, Herbison

GP, Hewitt CJ, Holdaway MD. Relation be-
tween airway responsiveness and serum IgE
in children with asthma and in apparently nor-
mal children. N Engl J Med 1991;325(15):
1067-71.

. Lama M, Chatterjee M, Chaudhuri TK. Total

serum immunoglobuline in children with
asthma. Indian J Clin Biochem 2013;28(2):
197-200.

. Sherrill DL, Halonen M, Burrows B. Relation-

ships between total serum IgE, atopy, and
smoking: a twenty-year follow-up analysis. J
Allergy Clin Immunol 1994;94(6 Pt 1):954-62.

Barbee RA, Halonen M, Lebowitz M, Burrows
B. Distribution of IgE in a community popula-
tion sample: correlations with age, sex, and al-
lergen skin test reactivity. J Allergy Clin
Immunol 1981;68(2):106-11.

. Hatcher JL, Cohen SD, Mims JW. Total serum

immunoglobulin E as a marker for missed anti-
gens on in vitro allergy screening. Int Forum
Allergy Rhinol 2013;3(10):782-7.

Cooper PJ, Ayre G, Martin C, Rizzo JA, Ponte
EV, Cruz AA. Geohelminth infections: a review
of the role of IgE and assessment of potential
risks of anti-IgE treatment. Allergy 2008;63(4):
409-17.

Turkiye Klinikleri ] Pediatr 2015;24(1)
13

23.

24.

25.

26.

27.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

34.

nilmas: 6nerilmez. Cok yiiksek total IgE diizeyleri
ile karsilagildiginda atopik hastaliklar digindaki
diger nedenler de akla getirilmelidir.

Minciullo PL, Cascio A, David A, Pernice LM,
Calapai G, Gangemi S. Anaphylaxis caused
by helminths: review of the literature. Eur Rev
Med Pharmacol Sci 2012;16(11):1513-8.

Cappello E, Cacopardo B, Caltabiano E, Li
Volsi S, Chiara R, Sapienza M, et al. Epi-
demiology and clinical features of cystic hy-
datidosis in Western Sicily: a ten-year review.
World J Gastroenterol 2013;19(48):9351-8.

Vuitton DA. The ambiguous role of immunity in
echinococcosis: protection of the host or of the
parasite? Acta Trop 2003;85(2):119-32.

Karahocagil MK, Akdeniz H, Sunnetcioglu M,
Cicek M, Mete R, Akman N, et al. A familial
outbreak of fascioliasis in Eastern Anatolia: a
report with review of literature. Acta Trop
2011;118(3):177-83.

Mulu A, Kassu A, Legesse M, Erko B, Ni-
gussie D, Shimelis T, et al. Helminths and
malaria co-infections are associated with ele-
vated serum IgE. Parasit Vectors 2014;7:240.

Freeman AF, Holland SM. Clinical manifesta-
tions, etiology, and pathogenesis of the hyper-
IgE syndromes. Pediatr Res 2009;65(5 Pt
2):32R-37R.

Wildin RS, Smyk-Pearson S, Filipovich AH.
Clinical and molecular features of the immun-

odysregulation, polyendocrinopathy, en-
teropathy, X linked (IPEX) syndrome. J Med
Genet 2002;39(8):537-45.

Torgerson TR, Ochs HD. Immune dysregula-
tion, polyendocrinopathy, enteropathy, X-
linked: forkhead box protein 3 mutations and
lack of regulatory T cells. J Allergy Clin Im-
munol 2007;120(4):744-50.

Galy A, Thrasher AJ. Gene therapy for the
Wiskott-Aldrich syndrome. Curr Opin Allergy
Clin Immunol 2011;11(6):545-50.

VuQV, Wada T, Toma T, Tajima H, Maeda M,
Tanaka R, et al. Clinical and immunopheno-
typic features of atypical complete DiGeorge
syndrome. Pediatr Int 2013;55(1):2-6.

Torre D, Issi M, Chelazzi G, Fiori GP, Sampi-
etro C. Total serum IgE levels in children with
pertussis. Am J Dis Child 1990;144(3):290-1.

Soto-Quiros M, Avila L, Platts-Mills TA, Hunt
JF, Erdman DD, Carper H, et al. High titers of
IgE antibody to dust mite allergen and risk for
wheezing among asthmatic children infected
with rhinovirus. J Allergy Clin Immunol 2012;
129(6):1499-505.



Ozlem YILMAZ

SERUM TOTAL IgE YUKSEKLIGININ KLINIK ONEMI

35.

36.

37.

38.

39.

Marone G, Florio G, Triggiani M, Petraroli A,
de Paulis A. Mechanisms of IgE elevation in
HIV-1 infection. Crit Rev Immunol 2000;20(6):
477-96.

Stokes SC, Tankersley MS. HIV: Practical im-
plications for the practicing allergist-immunol-
ogist. Ann Allergy Asthma Immunol 2011;
107(1):1-9.

Agarwal R, Chakrabarti A, Shah A, Gupta D,
Meis JF, Guleria R, et al; ABPA complicating
asthma ISHAM working group. Allergic bron-
chopulmonary aspergillosis: review of litera-
ture and proposal of new diagnostic and
classification criteria. Clin Exp Allergy 2013;
43(8):850-73.

Macro M, André |, Comby E, Chéze S,
Chapon F, Ballet JJ, et al. IgE multiple
myeloma. Leuk Lymphoma 1999;32(5-6):597-
603.

Abedi MR, Backman L, Persson U, Ringdén
0. Serum IgE levels after bone marrow trans-

plantation. Bone Marrow Transplant 1989;
4(3):255-60.

40.

41.

42,

43.

44.

Heyd J, Donnenberg AD, Burns WH, Saral R,
Santos GW. Immunoglobulin E levels follow-
ing allogeneic, autologous, and syngeneic
bone marrow transplantation: an indirect as-
sociation between hyperproduction and acute
graft-v-host disease in allogeneic BMT. Blood
1988;72(2):442-6.

Messingham KN, Pietras TA, Fairley JA. Role
of IgE in bullous pemphigoid: a review and ra-
tionale for IgE directed therapies. G Ital Der-
matol Venereol 2012;147(3):251-7.

Gilhar A, Etzioni A, Paus R. Alopecia areata.
N Engl J Med 2012;366(16):1515-25.

Carroll JM, McElwee KJ, E King L, Byrne MC,
Sundberg JP. Gene array profiling and im-
munomodulation studies define a cell-medi-
ated immune response underlying the
pathogenesis of alopecia areata in a mouse
model and humans. J Invest Dermatol 2002;
119(2):392-402.

HogenEsch H, Torregrosa SE, Boggess D,
Sundberg BA, Carroll J, Sundberg JP. In-
creased expression of type 2 cytokines in

Turkiye Klinikleri ] Pediatr 2015;24(1)
14

45.

46.

47.

48.

49.

chronic proliferative dermatitis (cpdm) mutant
mice and resolution of inflammation following
treatment with IL-12. Eur J Immunol 2001;
31(3):734-42.

Bakry OA, El Shazly RMA, Basha MA,
Mostafa H. Total serum immunoglobulin E in
patients with alopecia areata. Indian Derma-
tol Online J 2014;5(2):122-7.

Abdel-Hafez M, Shimada M, Lee PY, Johnson
RJ, Garin EH. Idiopathic nephrotic syndrome
and atopy: is there a common link? Am J Kid-
ney Dis 2009;54(5):945-53.

Jahan |, Hanif M, Ali MA, Waliullah SM, Mia
AH. Relationship between serum IgE and fre-
quent relapse idiopathic nephrotic syndrome.
Mymensingh Med J 2011;20(3):484-9.
Viswanatha B. Kimura’s disease in children: a
9 years prospective study. Int J Pediatr Otorhi-
nolaryngol 2007;71(10):1521-5.

Othman SK, Daud KM, Othman NH. Kimura’s

disease: a rare cause of nephrotic syndrome
with lymphadenopathy.



