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IgE 

KIT 

Mast Hücresi Nasıl Aktive Olur? 
 



IgE 
Alerjenler 

FceRI 

Dakikalar içinde 
Lipid mediatörler:  

Prostaglandinler (PGD2) 

Lökotrienler (LTC4, LTD4) 

Trombosit akt. Faktör (PAF) 

Saatler içersinde 
Sitokin üretimi: 
Özellikle IL-4, IL-13 

Eosinofillerin alana toplanması 

Hemen salınanlar 

   HİSTAMİN,triptaz 

   TNF-, heparin 

3 

PGD2 

Vazodilatasyon →eritem 

LTC4, LTD4 

Vasküler permeabilitede artış 

PAF 

Vasküler permeabilitede artış 

Histaminden 100-1000 kat daha güçlü 

 

 



FLUSHİNG* 

Mast Hücre (Cell) Aktivasyon Semptomları 
(MCAS)  

KAŞINTI 

En çok deri bulgusu oluşur. 

*EUTF İç hastalıkları Alerji ve İmmünoloji Mastositozis Hasta Arşivi 



Solukluk, soğuk terleme 

Hipotansiyon 

Taşikardi 

Bilinç bulanıklığı 

Myokard iskemisi 

Kardiyak arrest 

 

Dilde ve boğazda şişme 

Ses kısıklığı 

Stridor  
Nefes darlığı 

Wheezing 

Hipoksiye bağlı bilinç 

bulanıklığı 

Solunum durması 

Bulantı, kusma, karın 

ağrısı, diyare, gaita 

inkontinansı 

Uterus krampları,  

kanama,  

İdrar inkontinansı 

Anksiete, Ölüm korkusu 

Başağrısı Flushing 

Kaşıntı 

Ürtiker 

M
C

A
S
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Anafilaksi Tanısında Laboratuvar 

0      30       60      90       120     150     180     210    240     270     300      330 dakika 

Plazma histamin 

24-saatlik idrarda histamin 

metabolitleri 

Serum triptaz 

 

Bazal triptaz 

Mast hücre aktivasyon semptomları olmaksızın alınan kan örneğinde saptanan triptaz 

değeri 

triptaz= 11.4 ng/mL 



Mastositozis; Mast hücrelerinin kontrolsüz 
artışı  
 

c-KIT’de mutasyon var ise KIT  

•SCF’ün uyarılarına yanıtsız 

–ancak sürekli aktivasyon 

•Mast hücresi apoptozisten  

  korunuyor. ..ölümsüz hale 

  geliyor 

KIT c-KIT 



Mastositoziste Mast Hücre Birikimi 
 

Deri 

Kemik iliği 

Dalak 

Karaciğer 

Lenf nodu 

Gastrointestinal sistemde*  

• Triptaz 

• KIT/CD117 

• toluidin blue 
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Mastositozis WHO 2016 Sınıflaması 

Cancer Res, 2017 77(6):1261-70 

Kutanöz mastositozis 

Sistemik mastositozis 

•Kemik iliği 

•Karaciğer, dalak 

•Lenf nodu 

•Gastrointestinal sistemde birikimi.  

Mast Hücre Sarkomu. 

İnsan bağ dokusu mast hücresi elektron 

mikroskobisi ile alınmış kesit.  

© Science Photo Library. P266/0071. 
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Makulopapüler 

Kütanöz Mastositozis 

(Ürtikerya Pigmentosa) 

 

lezyon sayısı> 3 

      

    Monomorfik 

      

    Polimorfik 

 

 

    Diffüz Kütanöz Mastositozis 

     

    Kütanöz Mastositoma 

    (Soliter Mastositoma) 

lezyon sayısı≤ 3 
J Allergy Clin Immunol 2016;137;35-45 



Kutanöz Mastositozis 

Major kriter,  
• Tipik deri lezyonu; Darier pozitif 

 
Minör kriter, 

– Biyopside mast hücre artışı,  

• 15 ve üzerinde mast hücrelerinden oluşan topluluklar veya 

her BB (X40) 20 ve    mast hücresi 

– Lezyonlu dokuda c-KIT mutasyonu  

 
TANI: Majör kriter + 1 minör kriter 

    
J Allergy Clin Immunol 2016;137;35-45 
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Erişkinlerde Kutanöz Mastositozis 

Kemik 

iliği 

biyopsisi 

Monomorfik makulopapüler  

kutanöz mastositozis-Ürtikerya pigmentoza 

Polimorfik makulopapüler  

kutanöz mastositozis 

Erişkinlerde sistemik mastositozisin %80’ninde monomorfik kutanöz 

mastositozis (UP) var. 

J Allergy Clin Immunol 2016;137;35-45 
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Kutanöz Mastositozisde KİB Ne Zaman? 

KİB 
KİB KİB 

Triptaz>100 ng/ml 

 
KİB 

J Allergy Clin Immunol 2016;137;35-45 
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Mastositozis WHO 2016 Sınıflaması 

Cancer Res, 2017 77(6):1261-70 

Kutanöz mastositozis 

Sistemik mastositozis 

•Kemik iliği 

•Karaciğer, dalak 

•Lenf nodu 

•Gastrointestinal sistemde birikimi.  

Mast Hücre Sarkomu. 
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Kemik 

iliği 

biyopsisi 

Monomorfik makulopapüler  

kutanöz mastositozis-Ürtikerya pigmentoza 

Polimorfik makulopapüler  

kutanöz mastositozis 

Erişkinlerde sistemik mastositozisin %80’ninde monomorfik kutanöz 

mastositozis (UP) var. 

J Allergy Clin Immunol 2016;137;35-45 

Ne Zaman SM’dan Şüphelenelim? 
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Ne Zaman SM’dan Şüphelenelim? 
Deri Bulgusu Yok…  
 Nedensiz ileri osteopeni 

(T<-2) ya da osteoporoz 

(±kırık), kemik ağrısı*. 

Kaşıntı±flushing 

• Deri ve sistemik hastalık  

• Antihistaminiklere yanıt 

Açıklanamayan nörolojik ve 

psikiatrik semptomlar 

Hipotansif anafilaksi 

• Venom, idiopatik,  

• Mast hücre salınımı 

semptomları (Ürtiker )  

Başağrısı + ishal 

• Artmış histamin (plazma, idrar), 

• Antihistaminiklere yanıt 

• Diğer GIS hastalığı ve gıda alerjisi  

 

triptaz >20 ng/ml  

En az iki semptom varsa akla gelmelidir 

*erkek cinsiyet, ileri yaş ve artmış idrar metil histamin risk faktörü 
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Nörolojik ve Psikiatrik Semptomlar 

 Klinik Semptomlar Görülme Oranı 

Depresyon ve Anksiete  40-60% 

Başağrısı 35-56% 

       Migren  37.5% 

Bilişsel-kavrama 

Bozuklukları 
38.6% 

Senkop 5 % 

Bel ağrısı 4 % 

Multipl sklerozis  1.3 % 

 

Moura DS. Immunol Allergy Clin N Am 2014 (34):407-422. 
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Deri Bulgusu Yokluğunda Kemik İliği  
Kime Yapılmalı? 

 

 

 

 
                               

 

 

 

 

 

Deri bulgusu yok 

  

triptaz<20 

takip… 

triptaz>30 triptaz=20-30 

MCAS 

REMA skor2 
Periferde KIT D816V 

pozitif 

Kemik iliği 
+ - 

J Allergy Clin Immunol 2010;125:1269-78. 

 



22 
     Zinc code: TBC 

     Date of preparation: TBC 

Mast Hücre Hastalığında Tanı Skorlaması 
(REMA)  

 
DEĞİŞKEN Score 

CİNSİYET 
Kadın -1 

Erkek +1 

KLİNİK  

SEMPTOMLAR 

ürtiker ve/veya anjioödem yok +1 

ürtiker ve/veya anjioödem var -2 

Presenkop ve/veya senkop +3 

TRİPTAZ 
<15 ng/mL -1 

>25 ng/mL +2 

Skor<2 ise SM olasılığı düşük 

Skor2 ise SM olasılığı yüksek 

Sensitivite %92 

Spesifite %82 

 

J Allergy Clin Immunol 2010;125:1269-78. 

 



Kİ smear>%20 
MC 

 

periferde < %10 

Alösemik MCL 

 

periferde > %10 

MCL  

diğer hematolojik 
neoplazmlar 
MCL-AHN 

 
Eur J Clinical Investigation 2007;37, 435-453. 

 

 



 

Eur J Clinical Investigation 2007;37, 435-

453. 

 

Sistemik Mastositozis (Kİ smear MC<%20) 
 

Major kriter 
 Kemik iliği ve/veya deri dışı organlarda mast hücre  

     topluluklarının (>15 mast hücresi) gösterilmesi 
 

Minör kriter 
• Mast hücrelerinde iğsi şekil (Deri dışı biyopsilerde) 

• Bazal serum triptazının sürekli >20ng/ml* 

• Mast hücrelerinde CD25 ekspresyonu (Flow sitometri) 

• c-KIT mutasyonu (Perifer kan ve/veya deri dışı biyopsilerde) 
   

                                  

 

 

 

 
                               

 

 

 

 

triptaz* 

Tanı:   Majör kriter + 1 Minör kriter          

    3 Minör kriter 

*%20-30 SM 

olgusunda düşük 



Sistemik Mastositozis Flow Tanısı 
 

 

*EUTF İç hastalıkları Alerji ve İmmünoloji Mastositozis Hasta Arşivi 



Kİ smear<%20 
MC 

 

B-Bulguları   
C-Bulguları  
İndolan (ISM) 

 

B-Bulguları 
Smoldering 

(SSM*) 

C-Bulguları 
Agresif (ASM) 

 
Diğer 

hematolojik 
neoplazm 
(SM-AHN) 

 

 
Eur J Clinical Investigation 2007;37, 435-453. 

 

 

B-Bulguları; 2 ve üzeri kriter SSM  

 
 Organomegali (dalak, karaciğer, LAP) 

 Triptaz > 200 ng/ml 

 Kemik iliğinde hipersellülarite ve displazi,  

 Kemik iliği biyopsi >30% MC infiltrasyonu 

     *SSM: %18 olguda progresyon ve lösemi 

C-Bulguları; 1 ve üzeri kriter ASM 

  
 Sitopeni (nötrofil<1000, hb<10gr/dl, plt<100 000), 

 Osteoporoza bağlı fraktür 

 Hepatosplenomegali ve KCFT , asit 

 Malabsorbsiyon 

 GİS Kanaması      
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Sistemik Mastositozis 

Cancer Res, 2017 77(6):1261-70 

Non-advanced-İleri olmayan SM 

• İndolan SM-ISM 

•Smoldering SM-SSM 

Advanced-İleri SM  

•Agresif SM-ASM 

•Hematolojik neoplazm birlikte SM-AHN 

•Mast hücre lösemisi-MCL 

H
a
s
ta

lığ
ın

 A
g

re
s
ifliğ

i  
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Sistemik Mastositozis 

Cancer Res, 2017 77(6):1261-70 

Non-advanced-İleri olmayan SM 

• İndolan SM-ISM 

•Smoldering SM-SSM 

Advanced-İleri SM  

•SM-AHN 

•Agresif SM-ASM 

•Mast hücre lösemisi-MCL 
non-D816V 

%80 
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ISM/SSM                        Agresif SM 

Sperr WR, Kundi M Lancet Haematol 2019;6(12).e638.  

Hematopoetik hücrelerde D816 mutasyonu 

Lenfadenopati 

Splenomegali 

2 mikroglobulin  

>60 yaş: 1 puan 

ALP artışı (>100 U/L): 1 puan 

0 düşük risk 

1 orta risk 

2 yüksek risk 
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Kriter Puan 

Yaş >60 yaş 1 

Trombosit <100 x109/L 1 

Hemoglobin  <10 g/dL 1 

SRSF2, ASXL1, RUNX1 (S/A/R) 1 gen 1 

SRSF2, ASXL1, RUNX1 (S/A/R) 

 
 2 gen 2 

 

Jawhar M. J Clin Oncology 2019; 37 (31): 2846-2856 

 

Advanced SM Prognoz 
MARS Study 

-1-0  risk yok 

 0-1  puan düşük risk 

   2    puan orta risk 

 >3    puan yüksek risk 
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Kriter Puan 

Yaş >60 yaş 1 

Triptaz 125 ng/ml 1 

Trombosit <100 x109/L 1 

Hemoglobin  <11 g/dL 1 

Lökosit 16x109/L 1 

Deri tutulumu        yok -1 

 

Sperr WR, Kundi M Lancet Haematol 2019;6(12).e638 

Advanced SM Prognoz 
IPSM Study 

AdvSM-1:  (-1-0) risk yok 

Adv-SM-2: 1  puan düşük risk 

Adv-SM-3: 2-3 puan orta risk 

Adv-SM-4: 4-5 puan yüksek risk 



Klinik CM ISM SSM ASM 

 

MCL 

 

Deri tutulumu + + + -/+ - 

Pruritis/flushing + + + -/+ -/+ 

MCAS +/- +/- +/- -/+ -/+ 

Nörolojik bulgular -/+ +/- +/- +/- -/+ 

Splenomegali - -/+ + +/- +/- 

LAP - - +/- +/- +/- 

Osteopeni/osteoporoz - +/- +/- -/+ -/+ 

Malabsorbsiyon - - - -/+ -/+ 

Asit - - - +/- +/- 

Kanama 

Hematolojik bulgular 
- - - + + 

 

Valent P, Escribano L. Allergy 2014; 69:1267-1274 
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Sistemik Mastositozis Tedavisi 
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Sistemik Mastositozis MCAS Tedavisi 

flushing, kaşıntı H1+H2 antagonist1, +LTRA2, 

aspirin 80-500mg x 23* 

UV-A4, imatinib4, masitinib4 

hipotansiyon ve 

taşikardi atakları 

adrenalin otoenjektör1, H1+H2 

antagonist2, oral glukokortikoid3 

(0.5-1mg/kg), interferon-α, 

cladribin4 

tekrarlayan 

anafilaksi  

(IgE aracılı) 

spesifik immunoterapi (ömür 

boyu)1 omalizumab2 

oral glukokortikoid3 

bulantı, kusma, 

diyare,  

abdominal 

kramplar 

H2 antagonist1, proton pompa 

inhibitörleri2, oral kromolin 

sodyum3, oral glukokortikoid4 

peptik ülser H2 reseptör antagonist1, proton 

pompa inhibitörü2 

GIS kanama ASM ve MCL düşün cytoredüktif 

tedavi (imatinib1, masitinib1, 

interferon-α, cladribin1) 

osteopeni/osteopo

roz 

kalsiyum ve D vitamini1, 

bifosfonatlar2,  

interferon-α, cladribin3 

başağrısı, 

depresyon, 

konsantrasyon 

kusuru  

H1+H2 antagonist1, oral kromolin 

sodyum2 

 

H1 ve H2 antagonist, lökotrien 

reseptör antagonisti, ketotifen 

ve kromolin sodyum, 

Omalizumab, 

Cladribine, 

Midostaurin, 

Avapritinib. 

 

 
 

Endikasyon dışı 
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Advanced-İleri SM Tedavisi 

flushing, kaşıntı H1+H2 antagonist1, +LTRA2, 

aspirin 80-500mg x 23* 

UV-A4, imatinib4, masitinib4 

hipotansiyon ve 

taşikardi atakları 

adrenalin otoenjektör1, H1+H2 

antagonist2, oral glukokortikoid3 

(0.5-1mg/kg), interferon-α, 

cladribin4 

tekrarlayan 

anafilaksi  

(IgE aracılı) 

spesifik immunoterapi (ömür 

boyu)1 omalizumab2 

oral glukokortikoid3 

bulantı, kusma, 

diyare,  

abdominal 

kramplar 

H2 antagonist1, proton pompa 

inhibitörleri2, oral kromolin 

sodyum3, oral glukokortikoid4 

peptik ülser H2 reseptör antagonist1, proton 

pompa inhibitörü2 

GIS kanama ASM ve MCL düşün cytoredüktif 

tedavi (imatinib1, masitinib1, 

interferon-α, cladribin1) 

osteopeni/osteopo

roz 

kalsiyum ve D vitamini1, 

bifosfonatlar2,  

interferon-α, cladribin3 

başağrısı, 

depresyon, 

konsantrasyon 

kusuru  

H1+H2 antagonist1, oral kromolin 

sodyum2 

 

Yavaş İlerleyen (BM smear<5% MC) 

•Midostaurine 

•Cladribine 

• non-D816V..İmatinib 

Hızlı İlerleyen (BM smear>5% MC) 

•Midostaurin 

•Avapritinib 

•Kök hücre nakli 

 

 



EÜTF Sistemik Mastositozis Hastaları 

Cins Yaş ALP Semptom ve Bulgular SM Tipi Deri tutulumu Arı ile anafilaksi 

  1E 71 156 Kaşıntı, bisitopeni SM-AHN yok Arı sokmamış 

  2E 67 86 Flushing, ü. pigmentoza SM-AHN Monomorfik Arı sokmamış 

  3K 58 69 Spontan +arı anafilaksisi, ü. pigmentoza İSM Monomorfik Bal arısı  

  4E 44 65 Arı anafilaksisi İSM yok Bal arısı  

  5K 30 96 Flushing, ü. pigmentoza ISM Monomorfik ÜP Arı sokmamış 

  6K 29 Spontan+arı anafilaksisi, ü. pigmentoza İSM Monomorfik ÜP Bal arısı  

  7E 36 86 İlaç anafilaksisi (minoset plus®) yok Arı sokmamış 

  8E 39 154 Spontan anafilaksi İSM yok Arı sokmamış 

  9E 35 86 Arı ve bal ile anafilaksi İSM yok Bal arısı  

 10K 66 66 Spontan+arı anafilaksisi yok Bal arısı  

 11E 55 127 Halsizlik, pansitopeni SM-AHN yok Arı sokmamış 

 12E 55 146 Spontan anafilaksi, batında asit ASM yok Reaksiyon yok 

 13E 39 39 Spontan anafilaksi, flushing İSM Monomorfik ÜP Arı sokmamış 

 14K 24 24 İlaç anafilaksisi (nsaii-ibufen) başka bulgu İSM yok Arı sokmamış 

 15E 48 48 İlaç anafilaksisi (beta laktam-ampisilin) İSM Monomorfik ÜP Arı sokmamış 



Triptaz 
(kUA/l) 

Total IgE 
(IU/mL) 

KMD HSAS PCR SM Tipi Flow Sitometri Kİ Bx Mast Hücre Oranı ( %) 

  1 154 / Normal ✖ SM-AHN CD117+, CD34+, CD2+, CD25+ 8 fokal %18 interstisyel 

  2 125 / Osteopeni ✖ SM-AHN CD117+, CD34+, CD2+, CD25+ 5 fokal %14 interstisyel 

  3 56 12.9 Normal + İSM CD117+, CD34-, CD2+, CD25+ 2 fokal %15 interstisyel 

  4 49 7.72 Normal + İSM CD117+, CD34-, CD2+, CD25+ 6 fokal %16 interstisyel 

  5 96 4.26 Osteopeni ✖ ISM * 

  6 22.8 <18.8 osteoporoz + İSM CD117+, CD34-, CD2+, CD25+ 4 fokal %18 interstisyel  

  7 50 / - ✖ * %6-8 interstisyel 

  8 35 <18.7 Osteopeni ✖ İSM ** 

  9 23 10.7 - ✖ İSM CD117+, CD34-, CD2+, CD25+ 1 fokal %14 interstisyel 

  10 21.6 27.4 Normal ✖ * 

  11 48 6.8 osteopeni ✖ SM-AHN CD117+, CD34+, CD2+, CD25+ 1fokal %15interstisyel 

  12 50.5 / - ✖ ASM CD117+, CD34-, CD2+, CD25+ 13fokal %20interstisyel 

  13 64.4 40.7 Normal ✖ İSM CD117+, CD34-, CD2+, CD25+ 4fokal %15 interstisyel 

  14 33.7 / Osteopeni ✖ İSM CD117+, CD34-, CD2+, CD25+ 7 fokal %12 interstisyel 

  15 142 4.6 Normal ✖ İSM CD117+, CD34-, CD2+, CD25+ 20fokal %20interstisyel 

• *Kİ bx yaptırmayı kabul etmedi, ** Kİ bx dış merkezde yapılmış HSAS: High Sensitive Allel Spesific KMD: Kemik Mineral Dansitometri SM-AHNMD:Mast hücre dışı klonal 
hematolojik bir hastalıkla beraber olan sistemik mastositoz  

EÜTF Sistemik Mastositozis Hastaları 




