Kronik Urtikerde Otolog Serum Deri Testi ve
Helicobacter Pylori IgG Antikoru Arasindaki

Korelasyon

CORRELATION BETWEEN AUTOLOG SERUM SKIN TEST AND
HELICOBACTER PYLORI IgG ANTIBODY IN CHRONIC URTICARIA

Binnur TUZUN*, Dilek HASMAN**

* Prof.Dr., Trakya Universitesi Tip Fakiiltesi Dermatoloji AD,
** Dr,, Trakya Universitesi Tip Fakiiltesi Dermatoloji AD, EDIRNE

Ozet

Summary

Amag: Kronik trtikerde etkili faktorlerden otoimmiinite ve
"Helicobacter pylori" (HP) arasindaki iliskiyi incelemek
amaciyla, otolog serum deri testi (OSDT) ve HP IgG an-
tikoru titrasyonlari ve bu titrasyonlarda elde edilen kanti-
tatif degerler arasindaki korelasyonu hesaplamak
amaciyla bu ¢alismay1 yaptik.

Materyel ve Metod: Hastalar: 40 kronik {irtikerli hasta (26
kadin,14 erkek ) bu ¢alismaya alindu.

OSDT: Hasta serumu ayrildiktan sonra 1/1,1/2,1/8,1/32 oran-
larinda serum fizyolojik ile sulandirildi ve her iki kol volar
yiizlerine 0,1'er ml intradermal olarak injekte edildi. 30 daki-
ka sonra olugan papiiliin en uzun ¢ap1 cetvelle dlgiildi.

HP IgG antikoru: ELISA yontemi ile 1/1,1/2,1/8,1/32
diliisyonlardaki hasta serumunda bulunan HP IgG antiko-
ru miktar1 kantitatif olarak saptandi.

OSDT ve HP IgG antikoru pozitiflik oranlart Mc Nemar
kikare testiyle karsilastirildi.

OSDT ve HP IgG antikorunun her ikisi de pozitif olan
hastalarda bu testlerin diliisyonlar1 ve kantitatif degerleri
arasindaki korelasyon hesaplandi.

Bulgular: OSDT (+) olan hastalarda HP IgG antikoru pozitif-
ligi anlamli derecede yiiksekti (Mc Nemar kikare p=
0,007). OSDT ile HP IgG antikoru titrasyonu arasinda an-
laml1 bir korelasyon saptanmamistir (Korelasyon ana-lizi
r=0,31 p=0,22).

Sonug: HP infeksiyonu olanlarda OSDT daha yiiksek oranda
pozitif saptanmaktadir. Bu durum ikisi arasinda bir iliski
oldugunu diislindiirmektedir. Fakat HP IgG ile OSDT
testi titrasyonu arasinda anlamli bir korelasyon olmayist
HP IgGmin IgE veya FceRI ile gapraz reaksiyona
girmedigini diisiindiirmektedir.
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Objective: We aimed to investigate relationship between the effi-
cent factors in chronic urticaria as autoimmunity and
Helicobacter pylori. We calculated the correlation between
the titers and quantitative measurements of autolog serum
skin test (OSST) and Helicobacter pylori (HP) IgG antibody.

Materials and Methods: Patients: 40 chronic urticaria pa-
tients ( 26 females, 14 males ) were accepted to this study.
OSST: Patients' sera were diluted by serum physi-
ologique in the rates of 1/1,1/2,1/8,1/32 and injected in-
tradermally (0,1 ml) to volar aspects of the arms. The
larger diameter of the papule, on the test area was meas-
ured by a ruler after 30 minutes.

HP IgG antibody: HP IgG antibody was quantitated by
ELISA method in the patients' sera, diluted in the rates of
1/1,1/2,1/8,1/32.

OSST and HP IgG antibody positivity rates were com-
pared by Mc Nemar chi-square test.

In the patients, showed the both of OSST and HP IgG an-
tibody positivity, correlation between dilutions and quan-
titative measurement was calculated.

Results: HP IgG antibody positivity was significantly high in
OSST positive patients (Mc Nemar chi-square p= 0,007).

Any significant correlation was not identified between
OSST and HP IgG antibody titration (Correlation analy-
sis, 1=0,31 p=0,22).

Discussion: OSST positivity was significantly high in the pa-
tients with HP infection. This finding was suggested that
the existence of the relationship between two parameters.
But, nonexistence of significant correlation between OS-
ST and HP IgG antibody titration was suggested that HP
IgG antibody did not cross-reacted by IgE or Fc?RI.
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Urtiker, toplumda en sik goriilen deri hastalik-
larindan biridir. Siddetli kasinti, zaman zaman
yasami tehdit edebilen angioddem geligimi
gosteren ve kisileri oldukga rahatsiz eden bir tablo
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olan iirtiker 4-6 haftadan uzun siirerse kronik {irti-
ker adini alir. Kronik iirtikerin etyolojisinde ilaglar,
gidalar, solunum yoluyla alinan allerjenler, endojen
etkenler yer alabilir. Hastalarin %30-50'sinde se-
bep bulunamaz ve kronik idiopatik iirtiker olarak
adlandirilir (1).

Kronik iirtikerli hastalarin %50-60'inda lez-
yonlar histamin salgilatan faktorlere bagl olarak
olugsmaktadir. Bu olgularin yarisinda IgE veya
IgEmin FceRI reseptorlerine karst IgG otoantikor-
lar1 meydana gelmektedir. Bu otoantikorlar, intra-
dermal injekte edildiginde mast hiicreleri ve
bazofillerden histamin salgilanmasia sebep ol-
makta, bu sekilde meydana gelen {irtiker otoimmiin
kronik {irtiker olarak isimlendirilmektedir (2).
Kronik {irtiker ve otoimmiin hastaliklar birlikte
goriilebilir. Diabetes mellitus, hipertiroidizm,
pernisiy0z anemi, otoimmiin tiroid hastaliklar1 kro-
nik trtiker nedeni olabilir (3,4).

IIk kez 1874 yilinda insan ve ¢esitli hayvan-
larin midelerinde spiral mikroorganizmalar saptan-
mistir (5,6). "Helicobacter pylori" (HP); insan mide
biyopsi oOrneklerinde mukus tabakasi altina yer-
lesen, kivrik veya ince spiral bigimli, yuvarlak uglu,
hareketli gram negatif bakteridir (7-9). HP infek-
siyonunun tani yontemleri; histolojik inceleme
(10), kiilttir (9), lireaz testi (7,10), solunum testleri
(10,11) ve serolojidir (10,12,13). Bakteriye karsi
olusmus spesifik antikorlarin saptanmasi; nonin-
vaziv, glivenilir, hizli ve ucuz bir tan1 yontemidir
(10,12-14). Spesifik antikorlar; agliitinasyon, kom-
pleman fiksasyon ve ELISA ile saptanabilir (10).

Kronik tirtikerli hastalarda HP infeksiyonu sik-
l1g1 artmustir (15,20-22) ve HP'ye yonelik iiclil te-
davi ile lezyonlar diizelmektedir (15,16-22).
Kronik idiyopatik trtikerde otolog serum deri testi
(OSDT) ve Helicobacter pylori IgG antikoru
arasindaki iliskiyi saptamak tizere bu c¢alismayi
planladik.

Materyel ve Metod
Ocak 2001-Eylil 2001 tarihleri arasinda 40
kronik iirtikerli hasta ¢aligmaya alindi. Hastalardan
steril sartlarda alinan 5 cc vendz kan, steril cam tiip
icerisinde 30 dakika bekletildi. Hasta serumu Niive
marka NF 815 santrifiij cihazinda 1050 devirde, 15
dakika santrifiij edilerek serumlar1 ayrildi. Hasta
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serumu 1/2,1/8,1/32 oranlarinda serum fizyolojik
ile sulandirilmis serumlar, 0,1 ml hasta serumu
(1/1) ve 0,1 ml serum fizyolojik sag ve sol 6n kol
volar yiizlere enjeksiyon bdlgeleri arasi en az 5 cm
olacak sekilde intradermal olarak enjekte edildi ve
test yeri 30 dakika gozlendi. Eritemli-6demli papiil
gelisimi oldugunda, papiiliin en uzun ekseni
cetvelle dl¢iildi. Kontrol olarak 0,1 ml serum fiz-
yolojik intradermal olarak injekte edildi. Kontrol
injeksiyonundan 0,5 cm daha biiylik ¢aplar pozitif
kabul edildi. OSDT sonuglar1 1/1,1/2, 1/8, 1/32
diliisyonlarda olusan irtiker papiiliiniin en uzun
¢ap1 Olgiilerek cm cinsinden kaydedildi.

Ayni yontemle hasta serumunda ELISA yon-
temiyle HP IgG antikoru saptandi. 1/1, 1/2, 1/8,
1/32 dilisyonlarda pozitiflik olup olmadig1 ve eki-
valan kantitatif degerler belirlendi. ELISA yonte-
mi kisaca sdyle Ozetlenebilir: Tim serum, kalib-
ratdr ve kontrol serum 1/21 oraninda serum diluen-
ti ile sulandirildi. Her g¢ukura bu karisimdan 100
mikrolitre hasta serumlart ve kalibrator kondu.
Renk kori igin bir ¢ukura sadece serum diluenti
kondu. Oda isisinda 20+/-2 dakika tiim ¢ukurlar
inkiibe edildi. Cukur i¢erikleri bosaltildi. 250-300
mikrolitre yikama soliisyonu ile 5 kez yikandi,
tamamen igerigi bosaltildi. 100 mikrolitre konjugat
her cukura ilave edildi. 20 dakika oda isisinda
inkiibasyondan sonra, tekrar 5 kez yikama soliis-
yonu ile yikandi. igerik bosaltildiktan sonra 100
mikrolitre kromojen substrat soliisyonu ilave edil-
di, 10 dakika oda 1sisinda inkiibasyon yapildi. 100
mikrolitre stop soliisyonu 1 N H2SO4 ilave edildi,
minimum 5 dakika bekletildikten sonra ELISA
okuyucusuyla 6rnek koriine kars1 tiip cukurlarin ab-
sorbanslar1 okundu.

1/1, 1/2, 1/8, 1/32 dilisyonlarda hasta seru-
munda saptanan HP antikoru kantitatif degerleri
kaydedildi. Diliisyon ve kantitatif degerler arasin-
da korelasyon analizi yapildi.

Bulgular

Kirk kronik firtikerli hastanin (26 kadin, 14
erkek) yas ortalamasi 35.10 +/- 13.47 ( 19-70, or-
tanca yas:20) idi. Hastalarin 19'inde (%45)
Helicobacter pylori IgG antikoru pozitif bulundu.
Otolog serum deri testi (+) olan hasta sayist ise 30
idi (% 75).
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Tablo 1. OSDT (+) ve (-) hastalarda "Helicobacter
pylori" IgG antikoru pozitifligi

HP(+) HP(-) Toplam
OSDT(+) 17 13 30
OSDT(-) 2 8 10
Toplam 19 21 40

Bagimli gruplarda ki kare testi (McNemar) p=0,007 p<0.05

Tablo 2. Otolog serum deri testi ve Helicobacter
pylori IgG antikorundan, her ikisi de pozitiflik
gosteren hasta grubunda bu testlerin titrasyonlari
arasindaki iliski.

OSDT OSDT HP HPkantitatif

Hasta titrasyon cap (cm) titrasyon deger
1 1/8 0,2 172 1,2
2 1/8 0,5 172 1,25
3 1/32 0,2 1/8 0,61
4 1/8 0,5 1/32 0,5
5 1/8 1 1/8 1,1
6 1/32 0,1 1/32 2,1
7 1/8 0,1 1/8 1,7
8 1/2 0,3 1/1 22
9 1/8 0,5 1/8 1,56
10 172 0,5 1/8 1,3
11 1/8 0,2 172 1,13
12 1/1 1,3 1/8 2,26
13 1/8 0,6 1/8 22
14 1/8 0,4 1/8 1,3
15 172 0,5 1/1 1,1
16 1/32 0,3 172 1,16
17 1/8 0,3 1/8 1,1
(Korelasyon Analizi P=0,22 p>0.05 1r=0,31)

OSDT (+) olan hastalarda Helicobacter pylori
IgG antikoru pozitifligi anlamli derecede yiiksekti.
[Bagimli gruplarda kikare testi (McNemar)
p=0,007 p<0.05]

Otolog serum deri testi ile Helicobacter pylori
IgG antikoru titrasyonu arasinda anlamli bir kore-
lasyon saptanamamistir. (Korelasyon Analizi
P=0,22 p>0.05 r=0,31)

Otolog serum deri testi ile Helicobacter pylori
IgG antikoru titrasyonu arasinda anlamli bir kore-
lasyon saptanamamistir. (Korelasyon analizi
p=0.42 p>0.05 r=0.20)
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Grafik 1. Otolog serum deri testi ¢aplarinin ve Helicobacter
pylori IgG degerlerinin farkli titrasyonlardaki sac¢ilim diya-
grami (n=17).

(Korelasyon analizi p=0.42 p>0.05 r=0.20)

OSTCAPI1= Otolog serum testi ¢ap1 1

HPDEGI1= Helicobacter pylori degeri 1

Tartisma

Gastrointestinal kanalin tist kisitmlarindaki HP
infeksiyonunun kronik iirtikerdeki rolii halen tartis-
malidir. Birgok yazar, trtikerli hastalarda HP in-
feksiyon prevalansinin anlamli derecede yiiksek
oldugunu (15,16-22) digerleri ise bu iligkinin an-
lamsiz oldugunu (19,23-25) ileri slirmislerdir.
Daha da 6tesi, bir¢cok yazar HP eradikasyonu ile {ir-
tikerde remisyon saglandigin1 bildirmektedir
(15,20-22). Tedavi ile remisyon orani arasinda ko-
relasyon olmadigini bildiren yazarlar da bulunmak-
tadir (18,19,24-26).

Kronik tirtikerli hastalarin 1/3%inde, dolagimda
IgE veya IgE'nin FceRI reseptoriine kars1 yiiksek
affiniteli fonksiyonel otoantikorlar bulunmaktadir
(27-29). Siddetli kronik firtiker olgularinin ¢ogun-
da, intradermal otolog serum injeksiyonlarinin, ani
tipte eritem ve 0dem yanitina neden oldugu goste-
rilmistir (30-35). Kronik idiyopatik {irtikerli hasta-
larda OSDT pozitifligi %50-%58 arasinda
degismektedir (30,31,36). Kronik {irtikerli hastalar-
da ise oran %80'e ¢ikabilmektedir (33). OSDT;
cesitli caligmalarda farkli kriterlere gore pozitif
kabul edilmigtir. Grattan ve ark. (30,36), papiil
capmin maksimum ve minimum ortalamasi serum
kontrol injeksiyonuna gdére 5 mm'den fazla ve
cevreleyen eritemin maksimum ve minimum ¢ap
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ortalamasi serum kontrol injeksiyonuna gore 10
mm'den fazla ise, Niimi ve ark. (31) ile O'Donnell
ve ark. (35) papiil ¢ap ortalamasi serum kontrol in-
jeksiyonuna goére 2 mm'den fazla ise, Grattan ve
ark. (33), papiil hacmi kontrol grubuna goére 10
mm?3'den fazla ise, Hide ve ark. (34), papiil hacmi
kontrol grubuna gbére 9 mm?*den fazla ise, Sabroe
ve ark. (29) ile Harmanyeri ve ark. (37), eritemli
papiil cap ortalamasi serum kontrol injeksiyonuna
gore 1.5 mm'den fazla ise OSDT'ni pozitif kabul et-
mistir.

Bir ¢alismamizda, hasta serumu injekte edilen
bolgedeki eritemli papiil cap ortalamasi, serum
fizyolojik bolgesine gore 2 mm'den fazla; 5 mm'-
den fazla ve eritemli papiil alan1 50 mm?*den fazla
oldugunda pozitiflik kriterlerinin farkli olup ol-
madigini arastirdik. Bu ii¢ farkli kritere gore pozi-
tiflik oranlar1 arasmmda anlamli farklilik saptan-
mamuistir (38). Papiil ¢ap1 Ol¢limii basit, direkt bir
Olgimdiir. Lezyon hacminin Olglimi  deri
tabakasimnin kalmligimin Sl¢limiini gerektirir ve
bazi vakalarda 6zellikle obez bireylerde 6l¢iim i¢in
derinin kaldirilmasi gii¢ olabilir. Deri tabakasinin
kalinligmin 6l¢limii i¢in tekrarlayan girisimler, in-
terstisyel ya da 6dem sivisinin kaybina yol agarak
papiil hacmini azaltabileceginden kaginilmalidir.
Papiil eriteminin Sl¢imii basit fakat yamilticidir.
Papiilii ¢evreleyen eritemli alanin dlgiimii disartya
uzanan makiillerden dolay1 giic olmaktadir. Papiil
cap1 ve papil eritemi, yapilacak en erken Ol¢lim-
lerdir ve 0zel aletlere ihtiya¢ duyulmaz (29).

Daha oOnceki ¢alismamizda kronik irtikerde,
saglikli kontrol ve otoimmiin hastalik olarak tip 1
Diabetes Mellitusa kiyasla OSDT'min pozitiflik
orani anlamli derecede yiiksek bulunmustur (38).
Caligmamizda HP IgG antikoru olan hastalarin
%56,6'sinda, HP IgG antikoru olmayan hastalarin
ise %20'sinde otolog serum deri testi pozitif sap-
tanmustir. Iki grup kiyaslandiginda aradaki fark an-
lamli bulunmustur. Bu bulgular HP varliginda
hastalarin otoimmiin fenomen gelistirme egilimi
oldugunu gostermektedir. Calismamizda ayrica HP
IgG antikor titrasyonu ile otolog serum deri testi
titrasyonu arasindaki korelasyon incelenmis, bu iki
kriter arasindaki korelasyonun anlamli olmadig:
saptanmistir. Bu durum da belki HP IgG antikoru-
nun FceRI veya IgE ile ¢apraz reaksiyon goster-
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medigini diistindiirebilir. Fakat HP infeksiyonu ile
otoimmiin tirtikerin birliktelik gosterdigi aciktir.
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