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Kronik Urtiker: Etiyoloji ve Patogenez

Chronic Urticaria:Etiology and Pathogenesis:
Review

OZET Kronik iirtiker; lezyonlarin en az 6 hafta siireyle her giin veya hemen hemen her giin
gorildiig trtiker tipidir. Lezyonlarin uzun siireli olmasi ve yasam kalitesini etkilemesinin yamni sira;
etiyolojiye yonelik olarak yapilan arastirmalarin pek ¢ok olguda sonugsuz kalmas: hasta ve hekim
acisindan zorluk yaratmaktadir. Altta yatan sebebin saptanabildigi kronik tirtiker olgulari ile fiziksel
trtikerler ve tirtikeryal vaskiilitler elimine edilince geri kalan olgularin %45’i otoimmiin iirtiker,
955’1 ise idiopatik kronik irtiker olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Patogenezde otoimmiin
mekanizmalarin roliine iligkin bilgiler arttik¢a otoantikorlarin yol ag¢tig1 mast hiicre ve bazofil
degraniilasyonuna kompleman sisteminin katkisi ortaya konmustur. Son yillarda yapilan baz
caligmalarda hiicre i¢i sinyal iletimindeki bozukluklarin kronik irtikerli hastalarin bazofillerinde
cesitli uyaranlara kars: diisiik veya agir1 yanittan sorumlu olabilecegine, 6te yandan bu hastalarin
serumlarinda artmis protrombin fragmani, D-dimer ve FVIIa diizeylerinin saptanmasi ile ekstrensek
koagiilasyon sistemindeki aktivasyonun da kronik iirtiker patogenezinde rol oynadigina dair
goriisler ortaya atilmistir. Bu derlemede, kronik iirtiker etiyolojisinde rol alan faktorler ve
patogenezde rol oynayan mekanizmalar yeni literatiir bilgileri dogrultusunda ele alinmigtir.

Anahtar Kelimeler: Urtiker; etiyoloji; otoimmiinite

ABSTRACT Chronic urticaria is defined as an urticaria type that consists of lesions that have con-
tinued every day or almost every day for at least for 6 weeks. These lesions last long and effect pa-
tient's standard of living; limited results of researches intended for etiology in most cases create
difficulty for both patient and physician. When we eliminate chronic urticarias the underlying
cause is determined, physical urticarias and urticarial vasculitis, remaining cases include 45% of
autoimmune urticaria and 55% of chronic idiopathic urticaria. As the knowledge related to role of
autoimmune mechanisms in pathogenesis increases, contribution of complement system to the au-
toantibody-induced mast cell and basophil degranulation was introduced. Some recent studies
claimed that intracellular signal conduction defects are responsible for low or high response to var-
ious stimulants in basophils and extrinsic coagulation system activation detected by increased lev-
els of prothrombin fragment, D-dimer and FVIIa in these patients' serum plays role in chronic
urticaria pathogenesis. In this paper, factors taking place in chronic urticaria etiology and mecha-
nisms taking role in pathogenesis discussed in connection with the new literature knowledge.
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I TANIM VE EPIDEMiYOLOJi

rtiker; dermisin iist tabakalarinda damarlardaki vazodilatasyon ve

6deme bagli olarak gelisen kasintili, eritemat6z, basmakla solan, ka-

barik ve sinirlar belirgin lezyon olarak tanimlanir. Lezyonlarin sii-
resine gore akut ve kronik olarak siniflanabilir.
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Akut irtikerde semptomlar 6 haftadan kisa
stirer. Toplumun %20’sinde yagaminin herhangi bir
doneminde goriilebilir. Etiyolojik faktorler siklikla
tanimlanabilmekte ve en sik olarak enfeksiyon, ilag
veya gidalara bagh olarak ortaya ¢ikmaktadir. Pedi-
atrik yas grubunda en sik gozlenen irtiker formu
olup; sebep siklikla enfeksiyonlardir. Lezyonlar ge-
nellikle 24 saatten daha kisa stirelidir. Kronik {irti-
ker/anjiyo6dem ise 6 haftadan daha uzun siiren, her
giin veya hemen hemen her giin gézlenen lezyonlar-
dir. Kronik tirtiker popiilasyonun %0,5’inde gorii-
liir."? Intermittan iirtiker taniminda tam bir goriis
birligi olmamakla beraber; kronik iirtiker lezyonla-
rinda en az bir hafta arayla olan relapslar kast-edil-
mektedir ve kronik {irtikerden ayrimi miimkiin
degildir.?

Kronik iirtiker, orta yash kadin hastalar basta
olmak tizere 6zellikle eriskin yas grubunda gorii-
liir. Cocukluk ¢aginda kronik tirtiker sikligina ilig-
kin net ve tutarli veriler bulunmamaktadir,
Ingiltere’de tamamina yakini kronik iirtiker has-
talarindan olugan bir referans merkezinde; kronik
veya intermittan {irtiker tanisiyla izlenen hastalar
i¢cindel6 yas ve altindakilerin orani %5 olarak ve-
rilmigtir.® Sagkesen ve ark., tirtiker tanisiyla izle-
nen pediatrik yas grubundaki hastalarda yaptiklar
bir ¢alismada akut trtikeri %68,5; kronik trtikeri
ise %31,5 oraninda tespit etmiglerdir.*

I SINIFLAMA VE ETiYOLOJi

Kronik dirtiker genel olarak asagidaki sekilde sinif-
lanabilir (Tablo 1).5

Akut tirtikerde etiyolojik tan: genellikle miim-
kiin olmasina kargin, kronik irtikerde altta yatan
sebep ¢cogu zaman saptanamamaktadir. Cocukluk
caginda da kronik tirtiker olgularinin %70’inden
fazlasinda altta yatan sebep tanimlanamamaktadir.®
Ancak kronik iirtiker olgularini degerlendirirken
bazi spesifik etiyolojilerin rol alabilecegi goz

oniinde tutulmalidir (Tablo 2).”

TABLO 1: Kronik drtiker tipleri.

Fizikse! Urtikerler (%35-45)
Urtikeryal vaskillitler (%5)
Kronik idiopatik (irtiker (%50-60)
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TABLO 2: Kronik (irtiker etiyolojisi.

idiopatik

Otoimmiin

Fiziksel
Kriyoprinopatiler
Urtikeryal vaskiilitier
Enfeksiyonlar

Besinler, katki maddeleri, psikofizyolojik reak-
siyonlar, mantar enfeksiyonlar1 ve Helicobacter
pylori ile kronik tirtiker arasinda iliski kurulmaya
calisilmis, ancak H. pylori disinda higbirisi ile sebep
sonug iliskisi gosterilememistir. Akut trtikerin ak-
sine enfeksiyonlarin rolii ¢ok simirhdir. H. pylor7nin
ise direkt olarak bir sebep sonug iliskisinden ¢ok gas-
trik epitelde HLA DR ekspresyonunu artirmak su-
retiyle bu hiicrelerin antijen sunan hiicre gibi
davranmasini saglamak veya otoantikor olusumunu
uyarmak seklinde etki ettigi one strilmektedir.?
Ancak H. pylori tedavisi ile kronik trtikerin sey-
rinde 6nemli bir degisiklik goriilmemektedir.® Ka-
dinlarda menstriiel siklusla iligkili siklik trtiker ya
da kronik iirtiker seyrinde alevlenmeler goriilebilir,
bu da hormonlarin patogenezde rolii olabilecegini
gostermektedir ancak mekanizmasi bilinmemekte-
dir.? Etiyolojide genetik faktorlerin roli tizerinde
durulmus ve otoimmiin kronik tirtikerli hastalarda
otoimmiinite ile iliskili HLA DR4 ve DQ8 gibi baz1
HLA tiplerinin daha fazla goriildigi saptanmigtir.©

Ttm kronik irtiker hastalarinin %5’ini tirti-
keryal vaskiilit olusturur.’> Urtikeryal vaskiilit ge-
nellikle idiopatik olmasina ragmen sistemik lupus
eritematozus (SLE), Sjogren sendromu gibi kolla-
jen doku hastaliklarina eslik edebilir, ayrica enfek-
siyonlar (6rnek; hepatit C enfeksiyonu), ilaglar,
paraproteinemiler, hematolojik hastaliklar, kom-
pleman eksiklikleri, fiziksel {irtiker ve maligniteler
ile birlikte de goriilebilir.’

Kronik iirtiker; “kriyoprinopatiler” olarak ad-
landirilan bir grup genetik otoinflamatuar sendro-
mun pargasi olarak da goriilebilmektedir. Bu grup
icinde familyal soguk otoinflamatuar sendrom
(FCAS), Muckle-Wells sendromu, neonatal baglan-
gich multisistem inflamatuar hastalik (NOMID) yer
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almaktadir. Bu gruptaki hastaliklarin hepsinde
CIAS1 genindeki mutasyona bagl olarak ortaya
¢ikan “kriyopirin” ad1 verilen proteine bagh olarak
sogukla tetiklenen iirtiker ve eslik eden gesitli sis-
temik semptomlar gorillmektedir.”

Kronik trtiker %35-45 hastada fiziksel tirtiker
formunda gozlenir.® Fiziksel tirtiker formlarinin
bir¢ogunda etiyoloji tam olarak bilinmemektedir.

Bugiin i¢in kronik tirtiker; tanimlanabilen bir
sebebe bagh olgular, fiziksel iirtikerler ve tirtiker-
yal vaskiilitler bir kenara birakilirsa; geri kalan ol-
gularin %45’inde otoimmiin bir hastalik olarak
karsimiza ¢ikmakta, ancak %55’i patogenezdeki
giderek artan bilgilere ragmen kronik idiopatik tir-
tiker olarak adlandirilmaya devam etmektedir.?
Otoimmiin gruptaki hastalarda serumda IgE'nin
yiiksek affiniteli reseptoriiniin (FCeRI) o alt iinite-
sine (%35-40) ya da IgE’nin kendisine (%5-10)
kars: gelisen otoantikorlar bulunmaktadir. Kronik
idiopatik irtiker ve kronik otoimmiin irtiker ek-
zojen bir allerjene kars: IgE aracilifiyla olusan agir
duyarlilik reaksiyonu ile iligkili degildir ve kronik
iirtikerli hastalar atopik degildir, bu hastalardaki
egzama, astim ve allerjik rinit insidansi kontrollere
kiyasla daha fazla degildir.

IgE diizeyleri normaldir. Otoimmiin kronik
urtikerle birlikte; tiroid otoimm{initesi, vitiligo, ad-
renalitis, paratiroidit, pernisiyoz anemi gibi diger
otoimmiin hastaliklarin klinik ve laboratuvar bul-
gular1 goriilebilmektedir. Kandi ve ark.nin kronik
iirtikerli 100 erigkin hastada yaptiklar1 ¢aligmada,
serbest T4, anti-tiroid peroksidaz antikoru, anti-ti-
roglobiilin antikoru, anti-gastrik parietal hiicre an-
tikorlarinin serum diizeyleri kontrollere gore
anlamli derecede yiiksek olarak saptanmgtir.!! Kro-
nik idiopatik tirtikerli grupta otoimmdiin paramet-
reler de negatif olup; etiyolojiyi saptamaya yonelik
tetkikler genellikle sonugsuz kalmaktadir.?

Kronik trtikerli ¢ocuklarda da otoimmiin ve
idiopatik grup mevcut olup otoimmiinite insidansi
eriskinlerde bildirildigi gibi yaklasik %30-40 civa-
rindadir.*!? Brunetti ve ark., kronik iirtikerli cocuk-
larda otoimmiin trtikeri erigkinlerdekine yakin
olarak %30 oraninda saptamis, ancak erigkinlerden
farkh olarak bu gruptaki hastalarda eglik eden oto-
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immiin hastalik, tiroid otoimmiinitesi, ¢6lyak hasta-
lig1 veya H.pylori enfeksiyonu agisindan fark sapta-
mamuglardir.® Ancak bu durumun otoimmiin hastalik
insidansinda yasla orantili artigla izah edilebilecegini
one siirmiiglerdir. Ote yandan fiziksel uyaranlar, al-
lerji veya enfeksiyon gibi bilinen tetikleyicilerin ta-
nimlanabildigi cocuklarda da otoantikorlar: pozitif
olarak saptamislar ve otoimmiinitenin kronik {irti-
kerde tiim bu tetikleyicilerden daha fazla rol oyna-
yabilecegini diisiinmiislerdir. Jiraponksananuruk ve
ark.nin kronik iirtikerli 94 cocuk hastada fiziksel ir-
tikerli hastalar1 elimine ederek yaptiklari caligmada,
38 (%38,3) hastada otolog serum testi pozitif bulun-
mus, besin allerjisi yoniinden yalnizca 15 hastada
oyki ile iliskili deri testi pozitifligi saptanmstir.'® Ur-
tikeryal vaskiilit, anormal serum kompleman diizeyi,
tiroid otoantikorlar ve tiroid fonksiyonlar: yoniin-
den hi¢bir hastada anlaml sonug elde edilememis,
yalnizca 5 hastada klinikle korele olmaksizin para-
ziter enfestasyon saptanmustir.

I PATOGENEZ

Urtiker patogenezinde basta histamin olmak iizere
cesitli vazoaktif mediatorlerin etkisiyle olusan bol-
gesel vazodilatasyon (eritem), vaskiiler gecirgenlikte
artis (6dem) ve akson refleksi (reaksiyonun yayil-
masi) esas rol oynamaktadir. Histamin ve diger va-
zoaktif mediatorlerin salimmmi ise g sekilde
olmaktadir: (1) bazofiller veya doku mast hiicresi yii-
zeyindeki IgE antikorunun antijenle birlesmesi so-
nucuy, (2) kompleman sistemi araciligiyla C3a, C4a,
Cba etkisi ile, (3) mononiikleer hiicrelerden salinan
histamin salgilatic: faktorlerin etkisi ile. Mast hiicre
degrantilasyonu sonucunda histaminin yani sira sa-
linan prostoglandin D2, 16kotrien C,D ve platelet
aktive edici faktor de olusan vazodilatasyon ve vas-
kiiler permeabilite artisinda rol oynamaktadir. Tim
bu sitotoksik olmayan mekanizmalarla salinan his-
tamin ve diger mediatorlerin yani sira, hemen tiim
inflamatuar reaksiyonlarda oldugu gibi; artmis vas-
kiiler permeabilite plazma kinin sistemini aktive
eder. Bu aktivasyonda plazma proteinlerinin kon-
takt yiizeyler veya baglatic1 makromolekiiler parti-
kiillerle temas1 rol oynar. Plazma kinin sisteminin
aktivasyonu sonucu olusan bradikinin de vazodila-
tasyon ve permeabilite artigina katkida bulunur.?
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Yirmi yildan fazla bir siiredir kronik drtiker
patogenezinde otoimmiinitenin rolii izerinde du-
rulmaktadir. Ilk olarak Grattan ve ark. tarafindan
bazi kronik iirtiker hastalarinda tirtikerin aktif ol-
dugu donemde hasta serumunun intradermal ola-
rak enjekte edilmesi ile enjekte edilen bolgede
kaginti, kizariklik olusturdugu gézlenmistir.'* Oto-
log serum ile histamin salinimina neden olan me-
kanizmanin ne olduguna dair arastirmalar devam
etmis, Gruber ve ark. kronik {irtikerli ve bazi soguk
iirtikeri olan hastalarda %10 oraninda dolasan IgG
veya nadiren IgM yapida anti-IgE antikoru sapta-
miglar ve otoantikorlarin in-vivo olarak kutanoz
mast hiicrelerinin degraniilasyonu ile iirtikere ve
hiicresel infiltratin eslik ettigi ge¢ faz yanitina
sebep oldugunu 6ne siirmislerdir.”® Hide ve ark.
kronik trtikerli hastalarda %30-40 oraninda se-
rumda anti-IgE reseptor antikorlar ve %10 ora-
ninda anti-IgE antikorlar: bildirmiglerdir.'® Yiiksek
afiniteli IgE reseptoriiniin o subunitinin (FceRIx)
kendisine kars1 olusmus IgG yapisindaki antikoru
capraz baglamasi suretiyle mast hiicresi aktive olur,
sonucta basta histamin olmak iizere ¢ok sayida me-
diat6r salinimi gergeklesir.® Kronik irtikerli hasta-
larin bazofillerinin yiizeyinde serum IgE diizeyiyle
korele olarak daha fazla FceRIa ekspresyonu oldugu
ve [L-3’e yamitinin daha fazla oldugu gosterilmigtir.!”
IgG1, IgG3 (ve kismen IgG4) yapisinda olan otoan-
tikorlarin fonksiyonel oldugu histamin salinim testi
ile gosterilmistir. Bunun otoantikorun reseptore afi-
nitesi veya o subunit epitoplarinin antikora gore
farklilik gostermesi ile iligkili olabilecegi ileri sii-
rilmistiir.! Anti-IgE reseptor antikorlarindan IgG2
ve IgG4 yapisinda olanlarin ise histamin salinimina
yol agmay1p pemfigus vulgaris, biilloz pemfigoid,
dermatomyozit ve SLE gibi diger otoimmiin der-
matozlarda pozitif olabilecegi gosterilmistir.'®

Patogeneze iligkin bilgiler arttikca otoantikor-
larin yol a¢tig1 mast hiicre degraniilasyonuna basta
C5a olmak tizere kompleman sisteminin de katkisi
ortaya konmustur. Hem IgE reseptdriine hem de
IgE’nin kendisine kars1 olan otoantikorlarin yiiksek
afiniteli IgE reseptoriine ¢apraz baglanmasi sonucu
mast hiicresi ve bazofillerde degraniilasyonun yamni
sira kompleman aktivasyonu ile C5a salinimi ol-
maktadir (Sekill).”” Ote yandan kompleman siste-
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SEKIL 1: 8* :Mast hiicresinin IgG yapisinda anti IgE reseptor antikoru ve C5a
araciligi ile aktivasyonu. IgE reseptériine anti-FCcERI IgG’nin baglanmasi mast
hiicresinden histamin salinimina yol agar. Ote yandan olusan immiinkomp-
leks klasik yoldan kompleman aktivasyonuna yol acar. Klasik yoldan komp-
leman aktivasyonu sonucu olusan C5a ise mast hiicre ylizeyindeki C5a
reseptoriine baglanarak histamin saliniminin artmasina neden olur(Kaplan
AP’den izin alinmigtir).

(Renkli hali icin Bkz. http:/pediatri.turkiyeklinikleri.com/)

minin klasik yoldan aktivasyonunun IgE reseptorii-
niin otoantikoru ile ¢apraz baglanmasini gli¢lendir-
mek suretiyle histamin salinimina yol agtig1 ve
C5a’nmin noétrofil, eozinofil, ve monositler i¢in ke-
motaktik 6zellikleri ile hiicresel infiltrat olusumuna
katkida bulundugu gésterilmistir. Ancak C5a resep-
toriiniin neden sadece kutandz mast hiicresinde

olup akcigerde olmadig: heniiz bilinmemektedir.?*!

Otoimmiin ve idiopatik grupta inflamatuar sii-
recin en basinda mast hiicre degraniilasyonu ol-
dugu iyi bilinmekte ancak idiopatik grupta mast
hiicre degraniilasyonunu neyin baslattig: heniiz bi-
linmemektedir. Son zamanlarda idiopatik grupta
oldugu disiintilen hastalarda da bagka otoimmiin
mekanizmalarin rol oynayabilecegine dair yayin-
lar mevcut olup, eozinofiller iizerindeki diisiik afi-
niteli IgE reseptoriine karsi IgG yapisinda
antikorlarin eozinofil degraniilasyonuna, bazofil ve
muhtemelen mast hiicre aktivasyonuna neden ol-
dugu 6ne strilmistir.?!

Otoimmiin patofizyoloji ile ilgili mevcut bil-
gilere ragmen; kronik tirtikerin kutan6z mast hiic-
resini etkileyen otoimmiin bir mekanizmayla
gelistigini soylemek i¢in daha fazla veriye ihtiyag
vardir. Ciinkii kronik tirtikerde goriilen perivaskii-
ler infiltrasyon klasik ge¢ faz yanitina benzemekle

Turkiye Klinikleri ] Pediatr 2012;21(1)
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beraber bazi farkliliklar icermektedir. Burada mo-
nosit ve lenfositler daha belirgin olup lenfositlerde
atopiyle iligkili olarak TH2 baskinlig1 yoktur, ay-
rica burun ve akcigerdeki mast hiicrelerinin de
otoantikorlara yanith oldugu halde, olayin neden
deriye lokalize oldugunu izah edilememektedir.?

Kronik idiopatik tirtikerli hastalarin lenfositle-
rinde bazi otoimmiin hastaliklarda oldugu gibi
p21Ras yolu ile iligkili sinyal iletiminde anormallik-
ler mevcut olmasi hastaligin otoimmiin koékenine
dair bir bulgu olarak distintilmektedir.” Kronik
idiopatik tirtikerli hastalarda hastaligin aktivitesi ile
korele olarak periferik kanda bazopeni goriliir.
Bunun bazofillerin deride birikmesine bagh oldugu
diistiniilmektedir.?® Caproni ve ark. kronik otoim-
miin irtikerli hastalarda otolog serum testinden
sonra lezyonlu ve lezyonsuz deride bazofil sayisinin
arttifin1 saptamuglardir.?* Kronik tirtikerli hastala-
rin bazofilleri anti IgE stimiilasyonuna yanit ve IgE
aracili degraniilasyonda negatig regiilatuar rol oy-
nayan fosfatazlarin diizeyi bakimindan “yanitsiz” ve
“yanitli”olarak iki alt gruba ayrilir. Nedeni bilin-
memekle beraber yanitsiz grupta SHIP (Src-homo-
logy 2-containing-5’-inositol phosphatase)-1 ve
SHIP-2 diizeyleri yiiksek ve bazofillerin IgE aracih
histamin salinimi diisitk olarak saptanir. Bu distik-
liik hastaligin aktif oldugu dénemlerde belirgin olup
otoantikorlarin varh ile iligkili degildir.”

Kronik iirtikerli hastalarin yaklagik yarisinda
otoantikorlarin pozitif oldugu ve daha agir hasta-
Likla iligkili oldugu bilinmektedir. Otolog serum tes-
tinde otolog serumun intradermal enjeksiyonu
sonucu olusan 6demin ¢ap1 negatif kontrolle kargi-
lagtirilir. Metodoloji ve pozitiflik kriterine gore de-
gismekle beraber bazofilden histamin salinimina
dayanan testlerle kiyaslandiginda otolog serum tes-
tinin pozitif prediktif degeri %55 civarinda, negatif
prediktif degeri ise %59-100 arasindadir. Otoimmiin
irtiker icin spesifik olmayan bu testin pozitifligi
mast hiicre aktivasyonunu saglayan otoantikorlarin
varligina dair muhtemel bir isaret olarak kabul edil-
mektedir.?® Otoantikorlar ile kompleman ortamdan
uzaklastirilmasina ragmen otolog serumla ciltte ki-
zariklik ve kabariklik reaksiyonu olugsmaya devam
edebilmektedir.”’ Ote yandan otolog plazma testi-
nin hastalarin %90’1nda pozitif olarak saptanmasi
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ve yeni yapilan bazi ¢aligmalarda kronik iirtikerli
hastalarin plazmalarinda protrombin fragmani (F
1+2), D-dimer ve FVIla diizeylerinin hastaligin sid-
detiyle dogru orantili olarak yiiksek olarak saptan-
mas1; patogenezde pihtilasma faktorleri gibi baska
mekanizmalarin da rol oynayabilecegini diistindiir-
mekte- dir."”?% Cilt biyopsilerinin immiinohisto-
kimyasal olarak incelemeleri sonucunda dermisin
iist tabakalarindaki inflamatuar hiicrelerden doku
faktorii ekspresyonu gosterilmistir. Urtikeryal cil-
din doku faktériine immiinoreaktivitesi ise normal
cildin aksine artmis olarak saptanmistir. Bu bilgiler;
kronik tirtiker patogenezinde ekstrensek koagiilas-
yon sistemi aktivasyonunun 6nemli rolii olabilece-
gini gostermektedir. Sonugta olusan trombinin
etkisiyle vaskiiler permeabilitede artis ve ddem,
mast hiicre degraniilasyonu ve C5a olusumunda
artig meydana gelmektedir."

Ozetle kronik {irtiker patogenezi; otoantikor-
lar, kompleman sistemi, hiicre i¢i sinyal iletiminde
rol oynayan mekanizmalar ve koagiilasyon sistemi
gibi baglatic faktérlerin bir veya birkaginin rol oy-
nadig1 kompleks bir siirectir. Bu siirecin sonunda
gerceklesen mast hiicresi ve bazofil aktivasyonu ile
salinan vazoaktif mediatorler iirtikere neden ol-
maktadir.

I PATOLOJI

Tipik olarak biyopside non nekrotizan perivaskiiler
mononiikleer hiicre infiltrasyonu vardir. Mast
hiicreleri, mononiikleer hiicrelerde artigin yanisira
bazofillerin de mevcut oldugu goriilir, perifer
kanda ise muhtemelen deriye migrasyona sekon-
der olarak bazopeni dikkat ¢eker.?Elias ve ark. mo-
noklonal antikorlar kullanarak mononiikleer
hiicre infiltrasyonunu degerlendirmisler ve %50
gibi bir oranla T hiicrelerinin baskin oldugunu sap-
tamiglardir.3® Ayrica %20 monosit, %10 mast hiic-
resi saptanirken B lenfosit saptamamiglardir. T
hiicre alt gruplarinin orani ise hastalar arasinda ol-
dukca degiskenlik gostermistir. IgE aracili kutanoz
gec faz yanit1 ile kargilastirildiginda kronik irti-
kerdeki T hiicreleri hem Th1 hem de Th2 alt tiple-
rinden olustugu, ve Thl’lerin IFN-§; Th2 lerin ise
IL-4 ve IL-5 saldig1 gozlenmistir, bu da Th 0 akti-
vasyonunun gostergesidir.! Ote yandan lezyonlar-
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daki ICAM-1 ve E-selektin varlig1 endotel aktivas-
yonuna igaret eder.3!

Deri biyopsilerindeki eozinofil sayilar hastalar
arasinda degiskenlik gostermekte iken; yarisinda
eozinofil major bazik protein saptanmasi degraniile
olmus eozinofillerin gostergesi olabilecegini dii-
sindiirmektedir. Erken kronik {irtiker lezyon-
larinda 6nemli eozinofil infiltrasyonu ile birlikte
notrofil varhig: bildirilmigtir.?

Kronik tirtikerde IgE reseptor antikoru pozitif
olan olgularda nétrofil eozinofil CD4+ lenfosit ve

KRONIK URTIKER: ETIYOLOJi VE PATOGENEZ

monosit kombinasyonu ile kiitandz ge¢ faz yani-
tina benzeyen ve daha yogun bir inflamatuar in-
filtrat vardir. Ancak C5a varlig1 kronik irtiker
lezyonlarini ge¢ faz yanitindan ayiran 6nemli bir
farktir.®

Otoimmiin ve idiopatik kronik iirtikerli has-
talar karsilastirildiginda otoimmiin grupta granii-
lositlerin daha belirgin, sitokinlerdeki artisin daha
hafif oldugu ancak idiopatik grupta triptaz pozitif-
liginin ve eozinofil sayilarindaki artigin daha fazla
oldugu gozlenir.®
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