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KLIiNIK CALISMA

Alerjik rinitli hastalarda deri testi ile serum eozinofilik
katyonik protein, nazal eozinofili ve total IgE arasindaki iliski

The relationship between skin test results and serum eosinophilic cationic protein,
nasal eosinophilia, and total IgE values in patients with allergic rhinitis

Dr. Ercan PINAR,' Dr. Feda BOLAT,' Dr. Semih ONCEL,' Dr. Mehmet KOSEOGLU,’
Dr. Hasan YUKSEL,’ Dr. Caglar CALLI'

Amag: Bu ¢alismada, alerjik rinitli hastalarda pozitif de-
ri testi sonuclari ile serum eozinofilik katyonik protein
(ECP), nazal eozinofili ve total IgE dizeyleri arasinda-
Ki iliski arastirildi.

Hastalar ve Yéntemler: Deri testi pozitif bulunan aler-
jik rinitli 36 hastada (26 kadin, 10 erkek; ort. yas 32.8;
dagilim 17-60) serum ECP, nazal eozinofili, total IgE
dlzeyleri 6lguld ve bulunan degerler saghkli 18 génil-
Iintn (15 kadin, 3 erkek; ort. yas 30.3; dagilim 20-49)
sonuglariyla karsilastirildi. Ayrica, serum ECP, nazal
eozinofili, total IgE degerleri ile deri testi sonuglari ara-
sindaki iliski degerlendirildi.

Bulgular: Otuz alti hastanin 25’i yalnizca mevsimsel,
doérdl yalnizca perennial, yedisi ise hem mevsimsel
hem de perennial alerjenlere duyarh idi. Hastalarin
12’si bir, yedisi iki, 17’si de U¢ ve daha fazla alerjene
duyarll bulundu. Ortalama serum ECP dizeyi, nazal
eozinofili ve total IgE duzeyi alerjik rinitli hastalarda
kontrol grubuna gére yiksek bulundu (p<0.05). Bu pa-
rametreler ile duyarli alerjen tipi ve sayisi arasinda an-
lamli bir iliski saptanmadi (p>0.05).

Sonug: Serum ECP, nazal eozindfili ve total IgE diizeyle-
ri alerjik rinitli hastalarda yUkselmektedir. Hastalarin mev-
simsel veya perennial alerjenlere karsi duyarli olmasi bu
parametreleri etkilememektedir.

Anahtar Sézcukler: Kan proteini/analiz; eosinofil; imminglo-
bulin E/kan; burun mukozasi; polen/yan etki; rinit, alerjik, pe-
rennial; deri testi.

Objectives: We investigated the relationship between
positive skin test results and serum eosinophilic cation-
ic protein (ECP), nasal eosinophilia, and total IgE lev-
els in patients with allergic rhinitis.

Patients and Methods: The study included 36 patients
with allergic rhinitis (26 females, 10 males; mean age 32.8
years; range 17 to 60 years) and with a positive skin test
result. Serum ECP, nasal eosinophilia, and serum total
IgE levels were assessed and compared with a control
group of 18 healthy volunteers (15 females, 3 males;
mean age 30.3 years; range 20 to 49 years) and correla-
tion was sought with skin test results.

Results: Twenty-five patients were sensitive to only sea-
sonal, four patients to only perennial, and seven patients to
both seasonal and perennial allergens. Twelve patients
were sensitive to one allergen, seven patients to two, and
17 patients to three or more allergens. Compared to con-
trols, the mean serum ECP, nasal eosinophilia, and serum
total IgE values were significantly higher in the patient group
(p<0.05). These parameters did not show significant rela-
tionship with the type and number of allergens (p>0.05).

Conclusion: Serum ECP, nasal eosinophilia, and
serum total IgE levels increase in patients with allergic
rhinitis. These parameters are not affected by sensitiv-
ity to seasonal or perennial allergens.

Key Words: Blood proteins/analysis; eosinophils; immunoglobu-
lin E/blood; nasal mucosa; pollen/adverse effects; rhinitis, aller-
gic, perennial; skin tests.
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Alerijik rinit diinya ¢apinda niifusun %10-25"ini
etkileyen ve goriilme sikli1 giderek artan bir hasta-
Iiktir. Tanu igin klinik bulgular esas olmakla birlikte,
alerjinin saptanmasinda ve sorumlu alerjenin belir-
lenmesinde deri testleri en yaygin yontemlerdir ve
tanida altin standart olmustur. Deri testlerinden
prick test, basit, kolay uygulanir, ucuz, giivenilir ve
sistemik reaksiyon riskinin diisiik olmasi nedeniyle,
en yaygin kullanilan test yontemidir."

Alerjik rinit patofizyolojisinde nazal mukozada
eozinofil artis1 meydana gelmektedir. Eozinofil arti-
s1 paranazal siniis fonksiyonlarini etkilemekte ve ri-
nosiniizit yaygihgini artirmaktadir.” Bunun nede-
ni ise eozinofillerin salgiladiklar1 mediyatorler ile
epitele ve nazal mukozaya toksik etkilerinin yan si-
ra baz1 sistemik etkileridir. Aktive olan eozinofille-
rin en 6nemli etkilerini eozinofilik katyonik protein
(ECP), major basic protein (MBP), eozinofil kaynak-
I1 norotoksin (EDN) ve myeloperoksidaz (EPO) gibi
graniil iceriklerinin salgisi olusturur. Ozellikle ECP
olmak tizere bu graniiler elemanlar yiiksek pozitif
ytikleri nedeniyle solunum mukozasinn silli epiteli-
ne direk toksik etki etmenin yaninda, bazal memb-
randa da bozulmaya neden olurlar.”® Serum ECP
diizeyinin yiikselmesi, alerjik doku enflamasyonun-
daki eozinofilik aktivasyonun derecesini gosterir ve
sistemik dolasima enflamatuvar mediyator gegtigi-
nin en iyi gostergesidir.

Bu calismanin amacr alerjik rinitli hastalarda se-
rum ECP, nazal eozinofili ve total IgE diizeylerini
saptamak ve tanida kullanilan deri testi sonuglari ile
arasindaki iliskiyi degerlendirmektir.

HASTALAR VE YONTEMLER

Bu calismaya Mart 2002-May1s 2003 tarihleri ara-
sinda, Izmir Atatiirk Egitim ve Arastirma Hastanesi
3. Kulak Burun Bogaz Poliklinigi'ne en az alt1 aydir
alerjik rinit yakinmalari ile bagvuran ve deri testi po-
zitif olan 36 hasta alindi. Calismaya alman hasta-
lardan son iki hafta icinde antihistaminik, antienfla-
matuvar, topikal veya sistemik steroid, immiinsup-
resif ilaclar kullanmamalar istendi. Zorunlu olarak
antidepresan, antihipertansif kullanan hastalar ile
gebe ve aktif enfeksiyonu olan hastalar ¢alismadan
cikarildi. Alerji dykiisii olmayan saglikli kisilerden
secilen 18 kisilik kontrol grubu olusturuldu. Calisma
i¢in Etik Kurul onay1 alind.

Alerjik rinit semptomlar: veren olgular, 6z ve
soygecmisgleriyle birlikte ayrmtii 6ykii formu dol-
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TABLOI
DERI TESTINDE KULLANILAN ALERJENLER

006  Grasses Kadife otu, meyve otu,
delice otu, timothy, blue
grass, cayir otu

012  Agaclar1 Erken ciceklenen (kizilagag,
findik, kavak, karaagag,
sogiit)

013  Agaclar 2 Orta donem ¢igeklenen
(husagaci, kayin, mese,
¢inar)

014  Yabani otlar Pelin, 1sirgan otu,
karahindiba, sinir otu

015  Otlar/tahillar Arpa, yulaf, cavdar, bugday

106 Pelin Artemisia vulgaris

108  Hus agac Betula verrucosa

109  Isirgan otu Urtica dioica

115  Kizilagag Alnus glutinosa

123 Yapigkan otu Parietaria officinalis

129  Findik agac Corylus avellana

151  Zeytin agac Olea europaea

169  Sinir otu Plantago lanceolata

708  Dermatofagoides -

farinea

725  Dermatofagoides -

pteronyssinus

044  Mantarlar 1 Alternia tenuis, botrytis
cinerea, cladosporium
herbarum, curvularia
lunata, fusarium
moniliforme

045 Mantarlar 2 Aspergillus fumigatus,
mucor mucedo,
penicillium notatum,
pullularia pullulans,
rhizopus nigricans,
serpula lacrymans

306  Kopek epiteli -

309  Kedi epiteli -

durularak arastirildi. Hastalara kulak burun bogaz
bakisi ve sistemik baki yapildi. Tiim olgularda gaita-
da parazit incelemesi yapildi ve parazit saptanan ol-
gular calismaya alinmadi. Hasta grubuna en sik kar-
silasilan inhalan alerjenleri iceren 19 adet prick test
sollisyonu (Allergopharma, Alerji tan kiti) kullani-
larak deri testi uygulandi (Tablo I). Test sirasinda ne-
gatif kontrol olarak serum fizyolojik, pozitif kontrol
olarak 10 mg/ml’lik histamin soliisyonu kullanild1.
Test, standart prick test lansetleri ile 6n kolun i¢ yii-
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TABLO II

HASTALARIN VE KONTROL GRUBUNUN SERUM EOZINOFILIK
KATYONIK PROTEIN, NAZAL EOZINOFILI VE TOTAL IgE DEGERLERI

Hastalar (n=36)

Kontrol grubu (n=18)

Serum eozinofilik katyonik
protein degerleri (ng/ml)

Nazal eozinofili (%)

Total IgE (IU/d1)

44.8+33.1 20.2+9.6
25.3+27.2 5.6+6.1
183+211.7 30.7+£32.4

ziine yapildi. Reaksiyonun derecesi testten 20 dk
sonra endiirasyonun ¢apina gore degerlendirildi.

Hasta ve kontrol gruplarindan serum ECP dii-
zeylerini 6l¢gmek i¢in brakial venden kan alindi. Ali-
nan kan, oda 1sisinda (15-28 °C) 60-120 dakika bek-
letildikten sonra, 1000-1300 x g’de 10 dakika santri-
fiij edilerek serum ornegi elde edildi. Serum 6rnek-
leri -20 °C’de saklanarak biriktirildi. Immulite analy-
zer ile kemiluminessent yontemi ile ECP diizeyleri
ng/ml cinsinden 6lgiildi.

Hasta ve kontrol gruplarindan ucu pamuklu ap-
likator yardimiyla alt konkanin medial yiiziinden
nazal smear alinarak lam tizerine yayildi. Alkol ile
fikse edilip, hemotoksilen-eozin ile boyanarak mik-
roskop altinda incelendi ve eozinofillerin orani yiiz-
de olarak belirlendi. Ayrica her hasta ve kontrol gru-
bundan kan almarak serumda total IgE seviyesi
IU/dl olarak ol¢tildii.

Hasta ve kontrol grubunun serum ECP, nazal eo-
zinofili, total IgE diizeyleri arasindaki anlamlilik
Mann-Whitney U-testi kullanilarak degerlendirildi.
Ayrica serum ECP ile nazal eozinofili, total IgE ara-
sindaki anlamli korelasyon varlig1 Pearson korelas-
yon analizi ile karsilastirild.

BULGULAR

Calismaya 36 hasta (26 kadin, 10 erkek; ort. yas
32.8+11.7; dagilim 17-60) dahil edildi. Semptomlarin
ortaya ¢ikma yast ortalama 26.5+10.8 idi. Kontrol
grubu olarak 18 kisi (15 kadin, 3 erkek; ort. yas
30.3+7.7; dagilim 20-49) alind1. Hasta grubuna uygu-
lanan 19 alerjenden olusan prick test sonucunda
hastalarin 25’1 (%69.5) yalnizca mevsimsel alerjenle-
re, dordii (%11.1) yalnizca perennial alerjenlere, ye-
disi ise (%19.4) hem mevsimsel hem de perennial
alerjenlere duyarli oldugu saptandi. Mevsimsel aler-
jenlerde en fazla duyarlilik zeytin agaci polenine
kars1 (%55.6, n=20) saptandi. Perennial alerjen gru-
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bunda en fazla duyarlilik ev tozu akarlarina (D. fari-
nea, D. pteronissus) kars1 (%44.4, n=16) idi. Mantar-
lar-1 ve kopek epiteli alerjenlerine kars1 duyarlilik
saptanmadi. Hastalarin 12’si (%33.3) bir alerjene, ye-
disi (%19.4) iki alerjene, 17’si (%47.2) ise iig¢ ve daha
fazla alerjene duyarl idi.

Serum ECP degeri hastalarda ortalama 44.8+33.1
ng/ml, kontrol grubunda 20.2+9.6 ng/ml, total IgE
degeri hastalarda 183+211.7 IU/dlI, kontrol grubun-
da 30.7+39.4 IU/dl, nazal smearde eozinofili ytizde-
si hastalarda 25.3+27.2, kontrol grubunda ise
5.6+.6.1 olarak saptandi (Tablo II). Alerjik rinitli has-
talarda serum ECP, nazal eozinofili ve total IgE de-
gerleri kontrol grubuna gore yiiksek bulundu
(p<0.05). Alerjen duyarliliginin mevsimsel veya pe-
rennial alerjenlere karsi olmas: ile serum ECP dii-
zeyleri arasinda anlamli bir iliski saptanmadi
(p>0.05) (Tablo III). Ayn1 zamanda serum ECP dii-
zeyleri ile duyarli olunan alerjen sayisinun bir, iki ve-
ya daha fazla olmasi arasinda da istatistiksel anlam-
I1 bir iligki saptanmadi (p>0.05) (Tablo VI). Ayrica
hastalarin serum ECP diizeyleri ile nazal eozinofili
ylizdesi ve nazal eozinofili ile total IgE arasinda an-
lamli bir korelasyon saptanmadi (p>0.05).

TARTISMA

Alerijik rinit diinya ¢apinda oldukga yaygin olan
ve hastalarin sosyal yasamlarini bozan, okul perfor-
mans1 ve is verimliligini etkileyen bir hastaliktir. Bu
hastaligin erken tami ve tedavisi, ileri donemdeki
morbidite ve komplikasyonlar1 azaltmaktadir. Aler-
jik rinit 6n tamsi alan hastalarin %70’inde spesifik
antijenin deri testleriyle ortaya kondugu bildirilmis-
tir."” Deri testi olarak scratch test, prick test, intra-
dermal testler kullanilmaktadir. Scratch test, ¢ok faz-
la yalanci pozitif sonug vermesi nedeniyle 6nerilme-
mektedir. Prick test, alerjene duyarlilik tespitinde en
sik kullanilan deri testidir. Diisiik konsantrasyonlar-
daki alerjenlere kars1 duyarli olmamas1 dezavantaji-
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TABLO III

DUYARLI OLUNAN ALERJENIN OZELLIGINE GORE SERUM EOZINOFILIK
KATYONIK PROTEIN DUZEYLERI

Duyarli olunan alerjen tipi Hastalar Serum eozinofilik katyonik
(n=36) protein degerleri (ng/ml)
Mevsimsel alerjenler 25 43.2+29.1
Perennial alerjenler 4 33.5+22.0
Mevsimsel+perennial alerjenler 7 58.3+49.8
TABLO VI

DUYARLI OLUNAN ALERJEN SAYISINA GORE SERUM EOZINOFILIK
KATYONIK PROTEIN DUZEYLERI

Duyarli olunan alerjen sayis1 Hastalar Serum eozinofilik katyonik
(n=36) protein degerleri (ng/ml)

Bir alerjen 12 35.3+£27.2

Iki alerjen 7 4924244

Ug ve 1 alerjen 17 49.8+39.5

dir. Intradermal test, prick testten daha duyarl ol-
makla birlikte, uygulanmasi zordur.""

Mevsimsel alerjik rinitin nedeni agag, ¢cimen, ya-
bani ot polenleri ve degisik mantar sporlari iken, pe-
rennial alerjik rinitin nedeni ise ev tozu akarlari,
hayvan deri, tity ve dokiintiileri ile baz1 mantar tiir-
leridir. Baz1 hastalarda hem mevsimsel hem de pere-
nial alerjenlere duyarlilik olabilmektedir."" Calis-
mamizda 19 adet alerjenle yapilan prick test sonug-
lar1 iginde en fazla duyarlilik zeytin agaci polenine
kars1 bulundu. Polen alerjisi de denilen mevsimsel
alerjik rinitin etkeni olan polenler iilkeden iilkeye
hatta ayni tilkede bolgeden bolgeye farklilik goster-
mektedir. Diinyada polen alerjisinin en yaygin nede-
ni ¢imen polenidir."” Akdeniz tilkelerinde ise zeytin
agac1 poleni, polen alerjisinin en sik nedenidir."” Ca-
lismay1 yaptigimiz Izmir ili ve cevresinde daha énce
yapilan ¢alismalarda da en fazla zeytin ve ¢imen po-
leni duyarhilign saptanmistir."” Perennial alerjik ri-
nitte en fazla sorumlu tutulan alerjenler ise ev tozu
akarlanidir" Calismamizda da; perennial alerjen
grubunda en fazla ev tozu akarlar1 duyarlilig: sap-
tand1. Mantar sporlari ev i¢i ve ev disinda bulunabi-
lir. Bizim ¢alismamizda oldugu gibi, iilkemizde ya-
pilan diger calismalarda da mantar sporlari, alerjik
rinitte en az rastlanan alerjen grubunu olusturmak-
tadir. Hayvan epitel, tity ve dokiintiilerine karsi du-
yarlilik polenler ve akarlardan daha az goriilmekte-
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dir. Kopek epitel alerjenine karsi duyarlilik, kedi
epiteline gore daha az goriilmektedir. Calismamiza
alman hastalarda kopek epitel duyarlilig1 saptanma-
di

Serum ECP diizeyi alerjik doku enflamasyonun-
daki eozinofilik aktivasyonun derecesini gostermek-
tedir ve yiiksekligi alerjik rinitin aktif doneminde
sistemik dolasima enflamatuvar mediyator gectigi-
nin en iyi gostergesidir. Nazal mukozada enflamatu-
var degisikliklerin gézlenmesinde bu marker prote-
inin se¢ilmesinin nedeni; ECP'nin eozinofil aktivite-
sinin spesifik bir indikatorii olmas1 ve bu proteinin
diger hiicrelerdeki miktarinin 6nemsenmeyecek ka-
dar az olmasidir.™ Eozinofilik katyonik proteinin
mevsimsel alerjik rinitte nazal siv1 ve serum ECP
diizeylerinin arttig1 gosterilmis, ayrica ECP diizeyi
alerjik rinit kliniginin siddetini degerlendirmede
marker olarak kullanilmistir."”"” Bizim calismamiz-
da da alerjik rinitte lokal etkilenmenin yani sira sis-
temik etkilenmeyi de gosterebilecek serum ECP di-
zeyleri Olgiildii ve kontrol grubuyla karsilastirildi-
ginda anlamli derecede yiiksek bulundu. Kramer ve
ark.da" yaptiklar1 calismada, alerjik rinitli ve nazal
polipozisli hastalarda nazal sekresyonda ve serum-
da ECP konsantrasyonlarin yiiksek bulmus, serum
ve nazal sekresyon degerleri arasinda anlamh bir
fark olmadigini saptamislardir. Eozinofilik katyonik
proteinin alerjik hastaliklarla iliskisini ortaya koyan
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bu olumlu ¢alismalarin yani sira, bu maddenin has-
taliklar1 ayirt etmede sensitivitesinin diisiik oldugu-
nu bildiren yayimnlar da bulunmaktadir. Aldrige ve
ark."” serum veya balgam ECP diizeylerinin hava-
yolu hipersensitivitesini gostermede yeterince du-
yarli olmadigini bildirmislerdir.

Nazal sitolojik inceleme, rinitlerin etyolojik tani-
sinda 6nemli bilgiler saglayan pratik bir yontemdir.””
Alerjik rinitin spesifik testleri kadar degerlidir. Bizim
calismamizda da nazal eozinofili, alerjik rinitli hasta-
larda kontrol grubuna gore anlamli derecede ytiksek
bulundu ancak serum ECP diizeyleri arasinda an-
lamli bir iligki saptanmad1. Meltzer ve ark.”" ise yap-
tiklar1 galismada 128 alerjik rinitli hasta grubunda na-
zal eozinofili ile serum ECP diizeylerinin iligkili ol-
dugunu saptamuglardir. Serum total IgE diizeylerinin
saptanmasi alerjik rinitte taniy1 desteklemekle birlik-
te, ozgiilligli diistiktir.™ Yas, cinsiyet, heredite,
mevsim gibi bir¢ok etkenden etkilenebilir. Ayrica pa-
raziter enfeksiyonlar, neoplazmlar, enflamatuvar ve
immiin yetmezliklerde de yiikselmektedir. Bununla
birlikte alerjik kisilerde %20-30 oraninda normal ve-
ya diisiik olabilir. Biz ¢calismamizda serum total IgE
diizeylerini kontrol grubuna gore yiiksek bulduk.

Sonug olarak, deri testi alerjik rinitin tanisinda al-
tin standart olmakla birlikte, prick test pratik ve gii-
venilir bir testtir. Serum ECP diizeyi ve nazal eozi-
nofili alerjik rinitli hastalarda belirgin derecede ytik-
selmekte ve aktif enflamasyonu gostermektedir.
Alerjik rinitte alerjen duyarhiligin bir veya multipl
olmasi, mevsimsel veya perennial alerjenlere karsi
olmas1 serum ECP, nazal eozinofili ve total IgE dii-
zeylerini etkilememektedir.
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