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Urtiker Etyolojisinde Protozoonlarin Yeri
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OZET: Urtikerli hastalarda protozoon prevalansinin belirlenmesi amactyla 55 firtikerli olgu ile saglikli 43 olgudan olusan kontrol gru-
bunun digki 6rnekleri nativ-lugol, formol- etilasetat konsantrasyon, trikrom boyama, modifiye asit fast yontemleriyle incelendi. Giardia
intestinalis (G. intestinalis)’i belirlemek amaciyla ek olarak enzyme-linked immunosorbent assay (ELISA) yontemi kullanildi. Urtikerli
olgularin %29,1’inde protozoon (Blastocystis hominis + G.intestinalis) saptanmigtir. Kontrol grubunda ise bu oran %11,6 olarak belir-
lenmis ve protozoon olarak yalnizca Blastocystis hominis (B. hominis) tespit edilmistir. Urtikerli olgularla, saglikli kontrol grubu arasin-
da protozoonlarm bulunma siklig1 agisindan istatistiksel olarak anlamli fark bulunmustur (X2=4.371, df=1, p=0.048). Urtikerli olgular ve
saglikli olgular arasinda B. hominis goriilme siklig1 agisindan istatistiksel fark anlamsiz olarak belirlenmistir (X2=1.238, df=1, p=0.400).
Urtikerli hastalar ile saghkh olgular arasinda G. intestinalis’in varligi acisindan ise istatistiksel fark anlamsiz olarak tespit edilmistir
(X2=4.119, df=1, p=0.065). Protozoon saptanan iirtikerli olgulara (16/55) etkene yonelik tedavi (500 mg x 2/giin, metronidazol, on giin)
verilmis, yedi olguda iirtiker semptomlariin kontrol altina alinmasina ragmen, alt1 olguda ataklarin devam ettigi belirlenmistir. Ug olgu
ise kontrole gelmemeleri nedeniyle hastaligin seyri belirlenememistir. Urtikerli olgularda etyolojik olarak protozoonlar diisiiniilmeli ve
disk1 incelemesi bu hastalarda rutin olarak yapilmalidir
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The Role of Protozoan Parasites in Etiology of Urticaria

SUMMARY: In order to investigate a possible link between parasites and chronic urticaria, the prevalence of intestinal protozoans in
stool samples of individuals with chronic urticaria (n=55) and healthy controls (n=43) were evaluated with native lugol, formol-ethyl
acetate concentration and trichrom dye, modified acid fast. In the case of Giardia intestinalis (G. intestinalis) ELISA was also used. In
the study 29.1% of the patients were found to have protozoan (Blastocystis hominis + G.intestinalis) infections. On the other hand, only
11.6% of the patients in healthy group were having a protozoon infection, all of which were B. hominis. There was no statistically
significant difference between the patient group and control group regarding the frequency of B. hominis presence. Also, the number of
G.intestinalis positive patients were also statistically differrent in patient group from those of healthy controls. In patients whom were
positive for protozoan infections, agent spesific therapy was used. In 7 of these patients symptoms of the disease were subsided with this
therapy while six continued to have relapses. Three patients had missed the control visits therefore the course of the disease was not
evaluated. As a conclusion, protozoans should be considered in the etiology of chronic urticaria and stool examination should be done in
these patients routinely.
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GIRIS
Urtiker, deriden hafif kabarik kagintili eritem ve ddem plaklar-  ve dermatoloji kliniklerinde prevalans %10’un iizerindedir
la seyreden vaskiiler deri reaksiyonudur. Urtika plaklari viicu- (21, 22, 34, 37).

dun herhangi bir yerinde gelisebilirler ve genellikle 24 saat
icinde gerilerler. Daha derin dokularin ve mukozanin ddemi

Urtiker-anjioddem ataklarinm alti haftadan kisa siirmesi akut
urtiker, alti haftadan uzun siirmesi ise kronik iirtiker olarak

olan anjiyodem ise daha uzun siirede iyilesir. Populasyonun  aqjandirlir. Kronik iirtiker heterojen bir hastaliktir; kronik
%12-22’si hayat1 boyunca en az bir kez iirtiker-anjioddem

atag1 gelistirdigi tahmin edilmektedir. Dermatoloji poliklinik-
lerinde degerlendirilen hastalarda prevalans %1-4 iken allerji

stirekli {irtiker ve kronik yineleyen iirtiker olarak iki alt gruba
ayrilir. Kronik idyopatik {irtiker ise nedeni belirlenemeyen ve
alt1 haftadan uzun siireyle hemen her giin trtiker-anjioddemin
ataklariin gelismesi durumudur (21, 22, 34, 37).
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Urtiker ve protozoonlar

Blastocystis hominis (B. hominis) gastrointestinal yakinmalara
neden olan (ishal, karin agrisi, siskinlik vs.) ve intestinal sis-
temde bulunan bir protozoondur. Diinyada yaygin olarak rast-
lanmakla birlikte gelismis olan iilkelerde insidanst %1,5-10,
gelismekte olan ilkelerde ise %30-50 olarak bildirilmistir.
Yapilan caligmalarda gerek gastrointestinal semptomu olan
hastalarda gerekse saglikli bireylerde en sik goriilen protozoon
oldugu belirlenmistir (10). Ulkemizde de farkli illerde yapilan
calismalarda bu oran %1,4-44,3 olarak saptanmistir (2, 7, 8).

Giardia intestinalis (G.intestinalis)’in neden oldugu giyardi-
yoz diinyanin her bolgesinde ve tiim yas gruplarinda sik gorii-
len, asemptomatik enfeksiyondan kronik ishal, karin agrisi,
kilo kaybi ve ozellikle ¢ocuklarda gelisme geriligine neden
olan bir protozoon enfeksiyonudur (15). Giyardiyozun gelis-
mis tlkelerde %2-5, gelismekte olan iilkelerde ise %20-30
oranlarinda ve 6zellikle gocuklarda daha sik olarak saptandigi
bildirilmistir (16, 25, 31, 35). Ulkemizde yapilan ¢alismalarda
bu oran, sosyockonomik kosullara bagli olarak %0,8-54,8
olarak belirlenmistir (3, 19, 28).

GEREC VE YONTEM

Calismamiza Haziran 2006 - Aralik 2007 tarihleri arasinda hasta-
nemizin Dermatoloji Poliklinik/Klinigi’nde kronik tirtiker tanisty-
la tetkik ve tedavi edilen hastalar dahil edildi. Calisma, fakiiltemiz
yerel etik kurulunun izniyle yapilmustir. Kronik {irtiker ataginda
bulunan ancak etyolojiye yonelik sorguda, son bir hafta iginde
stipheli ilag kullanimi ya da asikar enfeksiyon (viral, bakteriyel,
fungal) bulgulari olan ya da stres faktorii tanimlayan olgular ¢a-
ligma kapsamina alinmadilar. Calismada dahil edilme kriterlerine
uygun 55 hasta degerlendirmeye alindi. Caligmamizda kontrol
grubu (n=43) genel saglik kontrolii nedeniyle hastanemize basgvu-
ran ve lrtikeri olmayan saglikli olgulardan olusturuldu. Olgular,
bir hafta igerisinde ii¢ farkli giinde diski 6rnegi vermeleri ve
antiprotozoal tedavi alan hastalar ise tedavi sonrasinda tekrar digki
6rnegi vermeleri konusunda bilgilendirildi. Hasta ve kontrol gru-
bundan alinan digki 6rnekleri Mikrobiyoloji ve Klinik Mikrobiyo-
loji Anabilim Dali Laboratuvari’na parazit kist/trofozoit ve
helmint yumurtalarmin incelenmesi i¢in génde-rildi. Diski 6rnek-
lerinin direk mikroskobisinde nativ-lugol ve formol-etil asetat
coklastrma yontemleri kullanildi, ayrica trikrom boyama ve
modifiye asit fast yontemiyle hazirlanan preparatlar da mikrosko-
bik olarak incelendi. Ayni zamanda tiim digki 6rmekle-rinde G.
intestinalis yiizey antijenine karst olusturulmus monoklonal anti-
korlarla hazirlanan enzyme-linked immuno-sorbent assay
(ELISA) yontemi (GIARDIA CELISA, Cellabs, Australia) iiretici
firmanin 6nerileri dogrultusunda galisildi.

Istatistiksel analiz hesaplamalar1 Statistical Pocket for Social
Sciences 13.0 (SPSS 11.0) progranu ile hazirlandi. Calisma
grubunun bazi genel &zelliklerinin degerlendirilmesinde ta-
nimlayici istatistikler (yas ortalamasi + standart sapma, alt ve
iist sinir) kullanildi. Kronik iirtikerli olgularla saglikli kontrol-
lerde protozoon bulunma sikligi bakimindan karsilastirilma-
sinda Ki-kare testi kullanildi ve istatistiksel degerlendirmeler-
de p<0.05 olan degerler anlamli kabul edildi.

BULGULAR

Hasta grubunu olusturan 32 kadm, 23 erkek toplam 55 kronik
iirtikerli hastanin yaslar1 7 ile 97 arasinda olup, yas ortalamasi
50.7 + 3.55 idi. Hastalik siiresi 4 ila 228 ay arasinda degis-
mekte olup ortalama 17.4 + 12.6 aydu.

Saglikli kontrol grubunda yas ortalamasi 42.5 + 1.85 olan 19
kadin, 24 erkek olgu yer almakta idi.

Kronik iirtikerli 55 olgunun incelenen diski 6rneklerinde, 11
olguda sadece B. hominis (11/55) ve bes olguda sadece G.
intestinalis (5/55) protozoonlar1 saptandi ve bu protozoonlarin
toplam goriilme sikligt %29,1 olarak belirlendi. Saglikli kont-
rol grubunda ise bu oran %11,6 olarak bulundu (Tablo 1).
Urtikerli olgular ile saghkl olgular arasmda protozoon sap-
tanmas1 bakimindan istatistiksel farkin anlamli oldugu belir-
lendi (X*=4.371, df=1, p=0.048). Urtikerli olgularda B.
hominis %20 oraninda saptanirken, saglikli olgularda bu oran
%11,6 olarak tespit edildi. Gruplar arasinda B. hominis goriil-
me siklig1 agisindan istatistiksel fark anlamli olarak saptanma-
di (X*=1.238, df=1, p=0.400). Urtikerli olgularda G.
intestinalis %9,1 olarak saptanirken, saglikli kontrol olgulari-
nin higbirisinde mikroskopik ve serolojik olarak G.intestinalis
belirlenmedi. Urtikerli olgularin diskilarinin  mikroskobik
incelemesinde, G.intestinalis saptanan olgunun ayni zamanda
ELISA testinde de pozitiflik tespit edildi. Gruplar arasinda
iirtikerli olgularda G. intestinalis bulunma siklig1 saglikli olgu-
lardan daha fazla iken, bu fark istatistiksel analize yansimadi
(X?*=4.119, df=1, p=0.065).

Tablo 1. Urtikerli olgularda ve kontrol grubunda diski &rneklerinde
B.hominis ve G.intestinalis bulunma sikligt

B. hominis G. intestinalis
Calisma
Gruplarn Mikros- Mikros- —— Toplam
kobi kobi

Iirtl::: " 11 1 5 16
‘()ng=l;5) (%20) (%1.8) (%9,1)  (%29,1)
Saghkh 5 S
z{:?:::;()ﬂ (%11,6) 0 0 (%11,6)

* Her satirda verilen durumun, her bir grup i¢indeki yiizde dagilimini
ifade etmektedir. *ELISA testinde de ayn1 6rnek pozitif olarak saptan-
dig1 i¢in toplama dahil edilmedi

Kronik tirtiker akut atagindaki 55 olgudan B. hominis belirlenen
11 ve G. intestinalis saptanan bes olguya etkene yonelik tedavi
(500 mg x 2/giin metranidazol, bes giin) mevcut {irtiker tedavi-
sine ek olarak uygulanmistir. Tedavi uygulanan toplam 16 olgu-
dan B. hominis’li bes, G. intestinalis’li iki, toplam yedi olguda
(%43,8) tedavinin tirtiker semptomlarinin kontrol altina alinma-
simna yardimct oldugu gozlenirken, B. hominis’li dort, G.
intestinalis’li iki, toplam alt1 olguda (%37,5) tirtiker ataklarla
seyretmeye devam etmistir. Ug olgu ise (%18,8) kontrole gel-
memeleri nedeniyle hastaligin seyri takip edilememistir.
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Intestinal parazitler diinyanin farkli bolgelerinde gesit ve go-
riilme sikligr bakimidan farklilik gdstermektedir. Sosyoeko-
nomik ve egitim diizeyinin diigiikligii, iklim ve ¢evre kosullari
ile beslenme aligkanliklar1 gibi faktorler intestinal parazitlerin
goriilme sikligini arttirmaktadir. Yurdumuzun degisik bolgele-
rinde yapilan caligmalarda yas gruplarma, ayni kisiden alman
ornek sayisina, kullanilan laboratuvar metoduna, cografik
bolge farkliliklarina, sosyoekonomik diizeye ve nonpatojen
olan parazitlerin c¢aligmalara dahil edilip edilmemesine bagh
olmak iizere, intestinal parazitlerin goriilme sikligi (%4,1-
%77,4) degisiklik gostermektedir (3, 17, 36).
parazitozlar gastrointestinal yakinmalara neden olmakla birlikte

Intestinal

bunun yanisira intestinal sistem diginda sinir sistemi, tirogenital
sistem ve deride ¢esitli semptomlara neden olurlar (12).

Protozoonlarin immiinolojik mekanizmalar {izerinden c¢esitli
olduklart
Protozoonlar iirtikere, 6zellikle de kronik iirtikere de neden

deri hastaliklarina da neden bilinmektedir.
olabilmektedirler. Bu nedenle uzun seyirli irtikerde etyoloji
arastirilirken protozonlara yonelik degerlendirmenin de yapil-
Buna karsin {rtikerli hastalarda
protozoon enfeksiyonlarinin sikligimi degerlendiren sinirl
arastirma sayisi sinirhidir (1, 4, 6, 9, 11, 13, 14, 23, 24, 26, 30,
33). Urtikerli olgularin etyolojilerinin degerlendirildigi calis-
malarda protozoonlarin, olgularin %2-33’iinde tespit edildigi
bildirilmistir (20, 27, 32). Benzer sekilde bizim ¢alismamizda
da bu oran %29,1 olarak saptanmustir.

mast Onerilmektedir.

Urtikerli olgularda protozoon tespit edildiginde, iirtikerin
protozoon kaynakli oldugunun kabul edilebilmesi i¢in, etkene
yonelik spesifik tedaviyle protozoonlarin ve iirtiker semptom-
larmin birlikte ortadan kaybolmasi gerekmektedir. Bu iliski
olgularimizin sadece yedisinde (%43,8) tanimlanmistir. Bu
olgularda mevcut iirtiker tedavisine ek olarak etkene yonelik
tedavi Onerildiginden eradikasyon tedavisinin irtiker semp-
tomlarinin kontrol altina alinmasina yardimci oldugu sdylene-
bilir. Digki incelemesinde protozoon belirlenen 16 olgunun
poliklinik takipleri degerlendirildiginde alt1 olguda (%37,5)
tirtikerin etkene yonelik tedaviye ragmen ataklarla seyretmeye
devam ettigi anlagilmaktadir. Benzer sekilde Sibbald ve ark.
da 251 olgudan 5’inde gaita mikroskopisinde protozoon tespit
etmisler ve bu olgularin hig¢birinde antiprotozoon tedavisinin
tirtiker seyrine etkili olmadigini bildirmislerdir (32). Bu durum
bazi iirtikerli olgularda protozoonlarin raslantisal olarak bu-
lundugunu disiindiirmektedir. Caliymamizda protozoon tespit
ettigimiz ii¢ olgunun (%5,4) kontrole gelmemesi nedeniyle
hastaligin seyri degerlendirilememistir.

Urtikerle iliskisi oldugu bildirilen protozoonlarm basinda G.
intestinalis gelmektedir (6, 20, 24). Son yillarda B. hominis ile
tirtiker arasinda da benzer bir iliski olabilecegi tizerinde du-
rulmaktadir (1, 14, 23, 30). Calismamizda kronik {rtikerli
olgularimizin %9,1’inde G. intestinalis bulunmus, irtikerli
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olgularimizda G. intestinalis siklig1 saglikli olgulardan fazla
olmasma karsin, aradaki fark istatistiksel olarak anlamli sap-
tanmamistir. Kulag ve ark.lar1 460 kronik iirtikerli olgudan
sadece 11’inde (%2,3) bu protozoonu tespit ettiklerini bildirmis-
lerdir (20). Calismamizda G. intestinalis’in daha yiiksek oranda
belirlenmesi, yontem farkliligindan kaynaklanabilmektedir.
Bunu destekler sekilde calismamizda ELISA yontemi ile pozitif
olan bes olgudan sadece birinde diski mikroskopisi pozitiftir.
Ulkemizde Orhan ve arklarinin calismalarinda 150 firtikerli
olgunun %33’linde G. intestinalis belirlemisler ancak hastaligin
akut ya da kronik oldugu belirtilmediginden bir yorum yapmak
miimkiin olmamustir (27). Giacometti ve ark. kronik {irtiker,
atopik dermatit ve sebebi bilinmeyen kagintist olan 218 hastanin
%4,1’inde G. intestinalis saptadiklarini ve bu protozoonun var-
1181 ile deri bulgular arasinda anlaml iliski oldugunu belirlemis-
lerdir (13). Kulag ve ark.lar1 ise 460 kronik trtikerli hastanin
%2,3’inde G. intestinalis bulduklarini ve hastalarda bu enfeksi-
yon ile hastaliklarin seyri arasinda anlamli bir iligki saptadikla-
rint bildirmislerdir (20). Bizim ¢aligsmamizda ise benzer iliski G.
intestinalis’li olgularimizin ikisinde gézlenmistir.

Calismamizda irtikerli olgularin %20’sinde B. hominis belir-
lenmistir. Ulkemizde, Ozcakir ve ark. allerjik hastalarda B.
hominis insidansini (%17,1) olarak saptamuglardir (29). Calis-
mamizda bizde benzer bulguyu saptamamiza ragmen her iki
calismada da bu fark istatistiksel olarak anlamli saptanmamis-
tir. Calismamizda trtikerli olgularda G. intestinalis ve B.
hominis’ten olugan toplam protozoon sayisi, saglikli olgularda
tek protozoon olarak belirlenen B. hominis’in sayisindan ista-
tistiksel olarak anlaml sekilde yiiksek olarak belirlenmistir.

Urtiker tedavisine yanit vermeyen ya da iirtiker ataklar1 olan
hastalarin digk1 incelemelerinde B.hominis saptanmis ve bu
hastalarin antiprotozoal tedaviden fayda gordiikleri gosteril-
migtir (1, 5, 14, 18, 23, 30). Barahona ve ark. B. hominis’in
cesitli semptomlarla iliskisini inceledikleri prospektif vaka-
kontrol ¢alismalarinda, B. hominis varligi ile {rtiker arasinda
anlaml iligki saptadiklarini bildirmiglerdir (4). Calismamizda B.
hominis belirlenen 11 olgunun sadece besinde B. hominis varli-
gimin irtikerin seyrinde belirleyici oldugu gézlenmistir.

Calismaya dahil edilen olgularin bir hafta icerisinde ii¢ farkli
giinde digk1 6rnegi vermeleri konusunda bilgilendirilmis olma-
larmna ragmen, tek diski 6rnegi getirmeleri, ayrica tedavi alan
olgularin tedavi sonrasinda diski 6rnegi vermemeleri, bulgula-
rin ifade edilmesinde kisitlayici bir faktér olmustur. Sonug
olarak, caligmamiz kronik iirtiker etyolojisinde protozoonlarin
rol alabilecegini desteklemektedir; bazi olgularda iirtiker seyri
ve protozoon varligi arasindaki iliski de tanimlandigindan,
tirtikerli olgularda etyolojik degerlendirme-lerde digki incele-
melerinin yapilmasiimn faydali olacag: kanismna varilmstir.
Hasta ve kontrol gruplarindaki olgu sayisinin artirilmast ile bu
iliskinin daha belirgin bir sekilde ortaya konulmasi miimkiin
olabilecektir.
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