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Osteoporozlu Iki Kiz Kardeste Kalsitonin ile
Gelisen Allerjik Rinit: Olgu Sunumu

Development of Allergic Rhinitis with Calcitonin in Two Sisters with Osteoporosis: Case Report

Saliha KARATAY, Kadir YILDIRIM, Kazim SENEL

Atatiirk Universitesi Tip Fakdiltesi Fiziksel Tip ve Rehabilitasyon Anabilim Dali, Erzurum

Ozet

52 ve 67 yaslarindaki iki kiz kardes sirt ve yaygin agri sikayetleriyle po-
liklinigimize basvurdu. Fizik muayene ve tetkikler sonucunda her iki has-
tada osteoporoz tespit edildi ve tedavi icin kalsitonin nazal sprey verildi.
2-3 ay sonra hastalarda burun akintisi, hapsirma ve burun kasintisi orta-
ya ciktl. Laboratuvar tetkiklerinde total IgE seviyeleri artmis olarak bu-
lundu (sirasiyla, 38,4 ve 42 kU/ml). Kalsitoninle intradermal testler yapil-
di ve her iki hastada pozitif olarak degerlendirildi. Iki kiz kardeste kalsito-
ninle gelisen allerjik rinit tanisi konuldu. Nazal kalsitoninin kesilmesinden
sonra rinite bagli semptomlar dizeldi.
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Summary

Two sisters aged 52 and 67-years applied to our outpatient clinic with
back and generalized pain complaints. After physical examination and
some investigations, the diagnosis of osteoporosis was made in both pa-
tients, and calcitonin nasal sprays were given to both of the patients for
treatment. After 2 or 3 months, rhinorrhoea, sneezing and nasal itching
occurred in the patients. In the laboratory measurements, total IgE le-
vels were found to be increased (38.4 and 42 kU/ml, respectively). Intra-
dermal tests with calcitonin were performed and these tests were eva-
luated as positive in both patients. Allergic rhinitis due to calcitonin was
diagnosed in two sisters. After discontinuation of nasal calcitonin, symp-
toms of rhinitis relieved. Turk J Phys Med Rehab 2005,;51(2):69-70
Key Words: Calcitonin, allergic rhinitis

Girig

Kalsitonin tiroid bezinin C hiicrelerinden salgilanan bir hormon-
dur. Osteoklastik aktiviteyi inhibe etme 6zelligi nedeniyle osteoporoz
ve Paget hastaliginin tedavisinde kullaniimaktadir. Tedavi amaciyla,
insan kalsitonininden 40-50 kat gicli oldudu icin salmon baligindan
elde edilen kalsitonin kullaniimaktadir (1). Kalsitoninin yan etkileri bu-
lanti, kusma, karin agrisi, yz ve ellerde eritem, verilis yerinde lokal
reaksiyonlar ve nadiren de allerjik reaksiyonlar olarak belirtilmekte-
dir. Nazal sprey seklindeki uygulamada %1-10 oraninda gastrointesti-
nal belirtilere ek olarak nazal kuruluk, rinitis benzeri belirtiler, nazal
Ulserasyon ve allerjik reaksiyonlar gorilmektedir (2). Her yabanci
proteinde oldugu gibi salmon kalsitonini verilmesinden sonra da vi-
cutta allerjik reaksiyonlarin ortaya ¢cikmasi muhtemeldir. Literattirde
bu hormona bagl allerjik reaksiyon gelisen cok az sayida olgu rapor
edilmistir (2,3). Bu olgu sunumunda, iki osteoporotik kiz kardeste na-
zal kalsitonin kullanimindan bir siire sonra allerjik rinit gelisimi ve ne-
denleri literatlr ve klasik bilgiler esliginde tartisiimistir.

Olgu1

52 yasindaki kadin hasta sirt agrilari nedeniyle poliklinigimize
basvurmustu. Ozgecmisinde 40 yasinda bilateral histerosalpingo-
ovoferektomi gecirdigi 6grenildi. Fizik muayenesi ve rutin laboratu-
var tetkikleri normaldi. Yapilan kemik mineral dansitometresinde ver-
tebra (L1-L4 T skoru -3,94) ve femur (Femur boyun T skoru -3,12) bdl-
gelerinde osteoporoz tespit edildi. Hastada sekonder osteoporoz ne-
denleri arastirildi ve herhangi bir patoloji tespit edilmedi. Daha énce
osteoporoz yontinden tedavi almayan hastaya kalsitonin nazal sprey
100 U 1x2 puff ve kalsiyum effervesan tablet 1x1 seklinde medikal te-
davi baslandi. Hasta hicbir yan etkiyle karsilagsmadan ilaclarini diizen-
li olarak kullanirken 2-2,5 ay sonra nazal spreyin uygulanmasini taki-
ben arka arkaya 3-5 kere hapsirma, seffaf renkte burun akintisi ve
burunda kasinti hissi ortaya cikti§i 6grenildi. Semptomlarin baslama-
sindan yaklasik 10 giin sonra hasta tekrar poliklinigimize basvurdu.

Hastanin fizik muayenesinde ve rutin laboratuvar tetkiklerinde
patolojik bir 6zellik yoktu. Hastanin serumunda ¢esitli gida ve inhaler
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allerjenlere karsi olusmus antikorlar de§erlendirildi, ancak hepsi ne-
gatifti. Serumda total IgE 38,4 kU/ml ve yiiksek olarak bulundu (<20
kU/L: allerji intimali yok). Kulak-Burun-Bogaz bolimiinde yapilan mu-
ayenede nazal konjesyon ve konka hipertrofisi tespit edildi. Hastaya
kalsitonin intradermal testi yapildi (4). Bunun i¢in katki maddesi icer-
meyen Kkalsitonin ampulden dille edilerek 1 U intradermal olarak uy-
gulandi. Testin sonucu pozitif olarak dederlendirildi. Sonugta hastaya
kalsitonine karsi gelisen allerjik rinit tanisi konuldu. Kalsitonin nazal
spreyin kesilmesinden yaklasik 2 hafta sonra tim bulgular kayboldu.
Hastanin osteoporoz tedavisi icin bifosfonat grubu oral tablet ve kal-
siyum effervesan tablet basland.

Olgu 2

Olgu 1'in ablasi olan 67 yasindaki hasta da kardesiyle beraber sirt
ve yaygin vicut agrisi sikayetleriyle poliklinigimize basvurmustu. Fi-
zik muayenesi ve rutin laboratuvar tetkikleri normaldi. Kemik mine-
ral dansitometresinde vertebra (L1-L4 T skoru -3,91) ve femur (Femur
boyun T skoru -2,15) bdlgelerinde osteoporoz tespit edildi. Bu hasta-
ya da kalsitonin nazal sprey 100 U 1x2 puff ve kalsiyum effervesan
tablet 1x1 seklinde medikal tedavi baslandi. Ancak yaklasik 3 ay son-
ra kardesi gibi nazal spreyin kullanimini takiben hapsirma, burun
akintisi ve burunda kasinti hissi baslayan hasta tekrar poliklinigimize
basvurdu. Hastanin fizik muayenesi ve rutin laboratuvar tetkikleri
normaldi. Hastanin serumunda cesitli gida ve inhaler allerjenlere kar-
st antikorlar negatif olarak dederlendirildi. Serumda total IgE 42
kU/ml seklinde ylksek olarak bulundu (<20 kU/L: allerji intimali yok).
Kulak-Burun-Bogaz bdlimiinde yapilan muayenede nazal konjesyon
tespit edildi. Hastaya uygulanan kalsitonin intradermal testi stipheli
pozitif olarak degerlendirildi. Kalsitonine karsi gelisen allerjik rinit
teshisiyle ilaglari kesilerek bifosfonat grubu oral tablet ve kalsiyum
effervesan tablet baslandi. Kalsitoninin kesilmesinden yaklasik 20
giin sonra rinite bagl semptomlari diizeldi.

Tartisma

Kalsitoninin intranazal kullaniminda intramdskuler verilise gére
daha az yan etki gorilmektedir (1). Parenteral kalsitonini tolere ede-
meyen hastalara intranazal kalsitonin uygulandiginda ya hig yan etki
gorilmedigi ya da daha az yan etkiyle karsilasildidi rapor edilmistir
(5). intranazal kalsitonin alan hastalarda %1-10 oraninda lokal uygu-
lamaya bagli yan etkiler gézlenmekte, bunlarin ancak %4'tinde ilacin
kesilmesi gerekmektedir. Bu yan etkilerin cogunlugunun ilk kullanim
sirasinda ortaya ¢iktigi ve zamanla geriledigi kaydedilmektedir (6).

Allerjik rinit nazal mukozanin allerjenlere maruz kalmasi sonucu,
IgE araciligiyla olusan inflamasyonla karakterize bir tablodur. Allerjen-
le karsilasma sonrasinda hapsirma, burun akintisi, burun tikanikhdi,
koku alma bozuklugu, burunda kasinti ve gdzlerde sulanma gibi belir-
tiler ortaya ¢ikmaktadir. Allerjik rinit tanisinda en dnemli olan hastanin
hikayesidir. Bazen yapilan testler negatif sonug verse bile hastanin ti-
pik dykusine gore tani konulabilmektedir. Allerjide 6nemli rol oynayan
antikor olan IgE'nin total serum dizeyinin belirlenmesi allerji teshisi-
ne yardimci olacak en dnemli ve basit laboratuvar testidir (7). Kanda
ylksek dlzeyde IgE antikorunun bulunmasi genellikle allerji ile iliskili-
dir. Allerjenlerin belirlenmesinde 6zel allerjenlere karsi uygulanan al-
lerji deri testleri de en sik tercih edilen yontemlerdendir. Deri testi in
vivo bir test olup perkitan, intradermal ya da cizik yoluyla yapilabilir.
En cok kullanilan ve glvenilir olan intradermal testtir. Bazen sipheli
hikaye veren hastalarda testler yapilamadiginda muhtemel allerjen-
den uzak durmaya karsl alinan yanit da taniya gétdrebilir (8).

Burada tartisilan iki olguda da bu tanisal basamaklarin timd uy-
gulandi. Her iki hastada da nazal spreyin uygulanmasini takiben or-
taya ¢ikan arka arkaya 3-5 kere hapsirma, seffaf renkte burun akinti-
si ve burunda kasinti seklinde tipik klinik hikaye vardi. Laboratuvar
tetkiklerinde serum total IgE degerleri her ikisinde de yiksekti. Ar-
dindan kalsitoninle intradermal deri testi uygulandi. Test sonucu ol-

gulardan birinde pozitif, dierinde ise stipheli pozitif olarak degerlen-
dirildi. Son asama olarak hastalarin spreyi kesildiginde klinik tama-
men diizeldi ve bir daha allerjik atak olmadi. Bitln bu bulgular kalsi-
tonin allerjisini desteklemekteydi.

Allerjenler genellikle protein igerikli olup insanda IgE antikor ya-
nitini indiklerler. Bir maddenin allerjenik olmasi icin viicudun imman
sistemine ulagmis olmasi, vicut sivilarinda ¢dzinebilmesi ve immin
sistem tarafindan yabanci olarak tanimlanmasi gereklidir (9). Allerji
mekanizmasinda antijen sunumunu takiben allerjen olan peptid, HLA
sinif Il antijenleriyle bir kompleks olusturmaktadir. Bu evrede genetik
faktorlerin 6nemli rol oynayacadi agiktir. Son zamanlarda yapilan
arastirmalarda cesitli cevresel allerjenlere karsi spesifik IgE cevabi-
nin, HLA yapisi ve T hicre yanitini kodlayan gen tarafindan kontrol
edildigi dustiniiimektedir (10). ikiz calismalarinda total IgE'nin gene-
tik faktorler tarafindan belirlendigi, spesifik IgE immn yanitinda ise
cevresel faktorlerin daha etkili oldugu bildirilmistir (11). Bu anlamda
iki kiz kardeste birbirine hemen hemen yakin sirelerde kalsitonin al-
lerjisinin ortaya cikmasi benzer HLA ve gen yapilarina sahip olmala-
riyla aciklanabilir. Ote yandan, allerjik rinitte patolojik olaylar allerjen-
le ilk temas aninda baslamakta ve tekrarlayan karsilagsmalarla klinik
giderek adirlasmaktadir. intranazal kalsitonin kullanimina bagl nazal
yan etkiler de genellikle ilk kullanimdan sonra baslamaktadir. Bizim
olgularimizda ise allerjik rinit tablosu spreye baslandiktan yaklasik 2-
3 ay sonra ortaya ¢ikmustir. Ayrica her iki kardeste de bu allerjinin or-
taya ¢ikma suresi birbirine yakindir. Burada konakgi faktorleri daha
on plana ¢ikmaktadir. Genetik faktorlerin yaninda hastalarin kalsito-
nine karsl spesifik antikor olusturma sireleri de dnem kazanmakta-
dir. Yapilan calismalarda uzun stre kalsitonin kullanan hastalarin yak-
lasik %40-60'Inda 6 ay-1yil icinde kalsitonine karsi antikor gelisebil-
digi rapor edilmistir (1). Bu iki hastada allerjiye yatkin bir genetik ya-
pi nedeniyle 2-3 ay icinde antikor gelisimi ve kalsitoninle immdinolo-
jik reaksiyon baslamis olmasi mimkinddir.

Ote yandan kalsitonin viicutta ya biitiin halinde ya da parcalanma
sirasindaki Urdnleriyle hapten roli oynayabilir. Haptenler, penisilin gi-
bi tek baslarina IgE antikor yanitini indikleyemeyen, ancak konakgl
proteinleriyle birlestikleri zaman immunojenik olabilen kii¢tik molekil
agirhkl maddelerdir (7). Hapten yapisi kazanan kalsitonin de tipki pe-
nisilin gibi belli bir dozdan sonra allerjiye neden olmus olabilir.

Salmon kalsitonini nadir olarak allerjiye neden olabilen bir hor-
mondur. Literatiirde kalsitonine bagl allerjik reaksiyon gelisen cok az
sayida olgu rapor edilmistir. Tedavi 6ncesi kalsitoninle yapilacak int-
radermal deri testleri bu hormona karsi olusabilecek allerjik olaylari
ve antikor gelisimini dnlemede yardimci olabilir.
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