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Urtiker; hekimlerin giinliik pratikte sik karsilas-
tiklari, neredeyse Hipokrat zamanindan beri bi-
linmekte olan bir deri lezyonudur. Oldukca yay-
gin goriilen bu lezyonlar aslinda bircok nedene
sekonder olarak ortaya ¢ikmaktacir. Bu terimin,
dokunuldugunda hiperemi ve kasinuya neden
olan 1sirgan otu “Urtica ureus"un bir tirevi oldu-
gu kabul edilmektedir. Avrupa'da 1882 yilinda ta-
mmlanms olup genellikle Quinck’s ddemi olarak
adlandirilmustir. Urtiker ve anjioddem o zamanlar
can sikict bir problem olarak tanimlanmstir. Her
ne kadar immiinolojide belirgin ilerlemeler ol-
mus, cesitli tirtiker formlan hakkinda bilgilerimiz
artmus, biyopsi calismalan ve laboratuar yontem-
leri gelistirilmisse de, gerek etiyopatojenez ge-
rekse de tedavi yoniinden trtiker halen can siki-
¢ bir problem olmaya devam etmektedir.

B Tanim ve Epidemiyoloji

Urtiker deri viizeyinde olusan, etrafi eritem ile
cevrili, biyiikliigii birkac milimetreden birkac
santimetreye kadar degisen, ortasi siklikla soluk,
kasmtil 6dematoz papil veya plaklardir. Dudak
veya i¢ organlarin mukoza ¢demleriyle birlikte
olan ya da dermisin derin kisimlan ile deri alu

tabakasini da tutan formuna ise anjiotdem adi
verilmektedir.

{Urtiker oldukca yaygin bir deri reaksiyonu olup,
popiilasyonun %15-20'si vagamlarinin herhangi
bir evresinde trtiker atagi gecirmektedir. Genel
popiilasyonda, farkli tirtiker ve anjioddem tipleri-
nin, siklik, prevalans ve insidansi tam olarak bi-
linmemektedir. Genel olarak tirtikerin kiimiilatif
prevalansi %15-25 arasinda degisen oranlarda
bildirilmektedir. Bu degerler tammlama, cografik
lokalizasyon ve trtiker tiplerine bagh olarak bii-
vilk degisiklikler gostermektedir. Siklik her iki
cinsivette esittir.

Urtiker siiresi, aktivitesi, lezyonlarm morfolojik va-
pist ve histopatolojik gérimtimleri itibariyle hasta-
dan hastaya degisen bir tablodur. Tipik lezyonlar
normal deri yiizeyinde, pruritik papil ve plaklar
seklinde gozlenir. Cogunlukla ataklar 24 saatten
daha kisa strede kendiliginden kaybolurlar. Lez-
yonlarin rengi hastadan hastaya degisebilmekle
birlikte genellikle eritemattz papiiller va da orta
kismi bevaz etrafi eritematoz plaklar seklinde goz-
lenir. Lezyonlann biiyikligi birkac milimetreden
birkac santimetreye kadar degisebilir ve genellik-



le farkli biiyiikliikteki lezyonlar birlikte bulunur.
Klasik lezyonlar oval sekildedir. Fakat antiler, ar-
kuat ya da serpigindz de olabilir. Lezyonlar ani
baslar ve saatler icinde rezollisyona ugrar.

Urtiker ataklan 6 haftadan daha kisa bir zaman
perivodunu iceriyorsa akut trtiker, alt haftadan
uzun bir siire ataklar halinde tekrarlayarak de-
vam ediyorsa kronik Urtiker olarak adlandinlr.
Akut iirtiker cogunlukla ¢ocuk ve geng eriskin-
lerde goriiliirken, kronik iirtiker eriskin ve zel-
likle orta yas bayanlarda sik gériilmektedir. Haris
ve arkadaglarinin yapugi bir retrospektif calisma-
da 94 Urtikerli cocuktan 58'inde 6 aydan fazla
semptomsuz bir dénem gozlenmis, %42'sinde ise
rekiirren semptomlar devam etmistir. Kronik va-
kalarda semptomlar 6 ay ila 10 yil arasinda de-
vam eder ve hastalarm %90'indan fazlasinda be-
lirgin bir etiyolojiye rastlanmaz.

B Etiyoloji
Stk goriilen bu deri lezyonlar aslinda bircok ne-
dene ikincil olarak ortaya ¢ikarlar. Tablo—1'de tir-
tikerin etivolojiye dayali bir simiflamasi goriilmek-
tedir. Uttikerin etiyolojisinde rol oynadig diisi-
nilen ajanlar ve muhtemel etki mekanizmalan
sunlardir:
(a) Alerjenler:
Urtiker nedeni olarak suclanan bashca alerjenler
sunlardur:

¢ Findik

* Yumurta

o Taze meyve Ozellikle turunggiller

* Cikolara

* Balik ve kabuklu deniz hayvanlan

e Domates

e Siit ve peynir

* Baharatlar

e Mayal trtinler
Kronik trtikerli vakalann %50'sinden fazlasinda
etiyolojide viyecekler rol oynamaktadir. Akut je-
neralize Urtikeriyal reaksiyon vivecegin alinma-
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sindan 30 dakika sonra baslamaktadir. Eriskinler-
de balik, kabuklu deniz hayvanlan ve findik
onemli rol oynamaktadhr,

Aeroalerjenler olarak agac, ¢imen, yabanci bitki
polenleri tirtiker ve anjioddeme neden olabilir.
Bazi hastalarda mevsimsel seyirle tekrarlayan
akut trtiker ataklaninda bu alejenlerin inhalas-
von, oral ya da deriye temas yoluyla alinmasinin
onemi buytktiir. Bu hastalarda aym antijene
baglt olarak rinit veya astma semptomlart da
olabilir. Ancak Ig-E aracilikli olan deri bulgula-
nnin hastalarda nicin dominant bulgu oldugu
bilinmemektedir.

(b) Cevresel faktorler:

Polenler, ev akarlari, mantarlar ve 151 degisiklikle-
ri bilinen etkenlerdir. Asin sicak, asmt soguk ve
basing tirtikeri induikler.

(c) llaclar:

Ozellikle cocuk ve geng yas grubunda ilaclar 6n
plandadir. Antibiyotikler, hormonlar, non-steroid

antiinflamatuar ilaclar, asilar ve yabanci protein-
ler olarak siiflandirdabilir.

Beta-laktam grubu iceren ve sulfa kokii iceren
antibivotikler hemen hemen tiim ilac gruplarimin
vapug alerjik reaksiyonlarn %901 icermekte-
dir. Penisilin alerjisi, hakkinda en fazla bilgi sahi-
bi olunan ilac alerjisidir ve penisilin alerjisinin en
sik gortilen klinik bulgusu trtikerdir. Penisilinle-
re bagli trtiker tablosu ilacin almini takiben da-
kikalar icinde gelisebildigi gibi, bu stire 10 gline
kadar uzayabilmektedir.

Progesteron iceren kontraseptif ajanlar bayanlar-
da ozellikle siklik trtikerden sorumludur. Lokal
anestezikler trtiker ve anjiotdeme yol acan diger
bir gruptur.

Bazi ilaclar Ig-E bagimh yol disinda mast hiicre-
lerini dogrudan uyarmak suretiyle de (rtiker ve
anjioddeme yol acabilir. Bu ilaclarin basinda opi-
at tiirevi analjezikler, morfin ve kodein ve anes-
tezik tip kas gevseticileri atracurium, vecuroni-
um, succinylcholine ve curare bulunur. Hizl bir
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vankomisin infizyonundan sonra, direkt mast
hiicre degraniilasyonuyla “Red Man” sendromu
adi verilen bir tablo gorilebilir, Yiiksek osmola-
liteye sahip radyokontrast ajanlar da trtiker ve
anjioddeme yol acabilir.

Akur tirtiker bazen kan ve kan tiriinlerinin trans-
fiizyonu strasinda veya transfiizyonu mteakip or-
taya ¢ikabilmekredir. Bu tiir sitotoksik reaksiyon-
larda transfiizyon sonlandinldiktan sonra genellik-
le semptomlar kendiliginden kaybolmakzadir.

Hasta sigularda tedavi amach kullanilan penisi-
lin tiirevi antibiyotikler stite gecerek diistik doz-
larda da cocuklarda trtikerial dokiintilere ne-
den olabilir,

Bununla birlikte tim ilaclann duyarli bireylerde
tirtiker ve anjioddeme yol acabilecegi akildan ¢i-
kanlmamaldir.

(d) Enfeksiyonlar:

insektler, parazitozlar, fungal, protozoal ajanlar,
bakteriler ve virisler enfeksiyon sirasinda tirtiker
ve anjioddem gelisimine neden olabilir. Bakteri-
vel toksinler, immun kompleks olusumu ve
kompleman aktivasyonu irtiker gelisiminde
muhtemel mekanizmalardir. Pediatrik vakalarda
infeksiyonlar akut trtiker olgunlaninda énemli bir
vere sahiptir. Gegirilmis bir tist solunum yolu en-
feksiyonu, enfeksiyonlarla tetiklenen {tirtikerin
onemli nedenlerinden biridir. Viral enfeksiyon-
lardan ozellikle coxsackie A ve B, hepatitis A, B,
ve C. Hepatitis B ve C ozellikle kriyoglobulin
olusumu ve hipokomplementemik urtikerial
vaskiilitis ile iliskilidir. Urtiker bazen de 6zellik-
le HIV enfeksiyonunun baglangic déneminde
gorilebilmektedir, Shelley ve arkadaslan 1997
yilinda yapuklar bir yaymda Epstein-Barr ve
herpes virus enfeksiyonlu hastalarda goriilen tir-
tikerial lezyonlann hastaya uygulanan asiklovie
tedavisinden sonra geriledigini soylemistir. Ben-
zer sekilde bakterivel sinizit, otitis media ve
dental enfeksiyonlar sirasinda ortaya ¢ikan trti-
kerial lezyonlar tedavi sonrasinda kaybolmakta-
dirlar. Schistosoma mansoni ve Blastocystis ho-
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minis ile olusan parazitik enfeksivonlar sirasin-
da da trtikerial dokiintiler goriilmektedir. Bazi
vakalarda tinea pedis enfeksiyonu sirasinda go-
rilen {rtiker, dermatofitin basarili tedavisinden
sonra kaybolmaktadir.

(e) Sentetik maddeler:

Bireysel temizlik maddeleri. deodorantlar, par-
fiim, talk pudrasi, lateks iriinler (kondom, eldi-
vert vh.) ve kozmetik trtinleri duyach birevlerde
tirtiker ve anjiotideme neden olabilir.

(f) Emosyonel faktorler;

Ozellikle kronik tirtikerde emosyonel faktérlerin
rolil oldukca yiiksektir. Emosyonel stres trtikere
egilimi artinr.

(g) Sistemik hastaliklar:

Urtiker bazen sistemik hastaliklarin bir bulgusu
olarak da ortaya c¢ikabilir. Tiroid bozukluklar,
SLE, polisitemi ve malign hastaliklarda (lemfoma)
bazen ilk bulgu olarak da karsumiza gikabilir. Yi-
ne diabetik hastalarda siklikla trtikerial dokinti-
ler goriilmektedir. Kronik trtikerli hastalarda sik-
likla tiroid peroksidaz antikorlari, antitiroglobulin
antikorlan ve antimikrozomal antikorlarin sapta-
nabilirligi artnustir. Kronik trtiker ve anjicédem-
li hastalarda Hashimoto Tiroiditi ve daha az sik-
likla da Grave's hastaliginin goriilme stkiligy yiik-
sektir. Diger otoimmun hastaliklarin gorilme sik-
lig1 da artmustir. Ornedin pernisiyéz anemi ve vi-
tiligonun bunlarda gorilme sikhigr ytksektir,

(h) Mastositozis:

Doku mast hiicrelerinin asin proliferasyonu ve
birikimiyle karakterize bir grup bozukluk bu
grupta yer almaktadir. Kutanoz formu tnikeria
pigmentosa ile iliskilidir. Pigmente bir papiille
karakterize olup, hafif bir travma ya da baskiyla
ortaya cikabilirler. Buna Darier’s sign denir. Bu
lezyonlardan biyopsi yapilacak olursa mast hiic-
relerinin fokal birikimi gozlenir. Genellikle tek
gerekli olan H1 antihistaminik ile kasinn tedavi-
sidir. Sistemik mastositoziu hastalarda ise artralji,
kemik agrilar ve anaflaktoid belirtiler vardur.



(i) Fiziksel trtiker:

Fiziksel Grtikerin potansiyel tetikleyenleri basing
etkisi (basing iirtikeri), diisiik st (soguk trtikeri),
egzersiz, terleme, sicak dus (kolinerjik Grtiker)
olarak kabaca simiflandinlabilir. Aslinda bunlar
birer kontakt tirtikerdir. Kontakt tirtiker reaksi-
yonlari IgE araciliklt mast hiicre degraniilasyonu-
na baglidir. Ornegin ileri derecede kedi ya da ko-
pek duyarlih@: olan hastalarda bu hayvanlarin ya-
ladigi yerlerde kontakt Grtiker olusmaktadir.

Bununla birlikte kontakt tirtiker sorumlu ajanin
deriye penetrasyonu ve farmakolojik mast hiic-
re degraniilasyonu ile de nonimmunolojik ola-
rak olusabilmekredir. Bu yolla trtikere neden
olan maddeler arasinda amonyum silfat, dime-
til siilfoksit, sinnealdehit sayilabilir. Tablo-2'de
kontakt trtiker nedeni olarak saptanmis madde-
ler gorilmektedir,

Tablo-1: Urtikerin Stiflandiriimas

¢ Kompleman sistemi veya arasidonik asit me-
tabolik yolunun aktivasyonuyla
- Kazanulmus anjioddem
- Serum hastalig
- Nekrotizan vaskiilit
¢ Non-immiinolojik mekanizmalarla olusan
trtiker
- Dogrudan mast hiicre degraniilasyonuyla
- Histamin sekresyonu yaptiran maddeler
- Intolerans reaksiyonlart
» idyopatik
Urtiker ve anjioddemin tiim formlarnda mast
hiicreleri major efektor hiicrelerdir ve son yolda
gorev alilar. IgE bagimh hipersensitivitede me-
kanizma su sekilde ¢alismaktadir: Deri, solunum
sistemi veya sindirim sistemi ile alinan allerjenle-
re karsi imminolojik mekanizmalarla reagin veya

Tip Etiyoloji

Immiinolojik

IgE- bagiml

Atopik, anti-IgE antikorlan
Spesifik antijen ile olusan or: yiyecekler

Fiziksel tirtiker ve kontakt tirtiker
Kompleman aracili

Dermografizm, basing, 11, su, sopuk, giines 1181, kolinerjik ajanlar
Herediter anjioddem; esteraz inhibitor eksikligi

Kazanilmus; lenfoma

Otoimmiin, C3b-inaktivator eksikligi

Nonimmiinolojik

Direkt stimulasyonla mast hiicre
degraniilasyonu yapan maddeler

flaclar; opiatlar, kinin, klortetrasiklin, aspirin
Kimyasal maddeler; dekstran, benzoat, azo-dies
Yiyecekler; yumurta beyaz, cilek, kabuklu deniz hayvam

Histamin iceren yiyecekler
Fiziksel ajanlar ve kolinerjik etkiler

Ornegin bazt peynirler, uskumru, ton balig

W Patolojik Mekanizmalar
Urtiker ve anjioddem su 4 yoldan biriyle olusabilir:
» Immiin mekanizmayla olusan tirtiker
- IgE bagimli hipersensitivite
- Atopik diatez
- Fiziksel Grtiker ve kontakt tirtiker
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reaginik antikor adi verilen IgE smufi spesifik
antikorlar olusur. Bu antikorlar koruyucu degil,
duyarlandiricr antikorlardir; deri ve diger doku-
larda ki mast hiicreleri ve bazofillere baglanabil-
me yetenegi tasirlar, Dokulara bu surette bagla-
nan IgE antikorlarimin yanlanma omiirleri 12
glin kadardir,
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Mast hiicreleri ve bazofiller 1gE baglayacak re-
septorlere sahiptir. Bir hiicrenin 10.000-40.000
IgE molekiilii baglayabilecegi hesaplanmistir.
Spesifik IgE baglandigr zaman, mast hiicreleri
duyarlanmis olur. Bu duyarlihk hali 12 haftaya
kadar uzayabilir. 1gE'nin Fe parcasi isiya duyarh
oldugundan 1suma ile antikorlar mast hiicreleri-
ni duyarlandirma veteneklerini kaybederler. Spe-
sifik alerjenler organizmaya girip mast hiicreleri
viizeyvinde IgE ile kopriilesince. hiicre grantlleri
ortama dokiiliirler. Bu reaksivona kompleman
kaulmaz.

Fiziksel Urtikerin ve anjioddemin hangi mekaniz-
malarla olustugu glintimiizde tam olarak aydin-
lanmamistir. Bazi otorler immiin bazilan ise non-
immén mekanizmalarla syuflandiwmaktadir. Muh-
temel olarak soguk trtikerde kriyoglobulinler ve
soguk aglutininler rol oynamaktadir. Bu anormal
proteinler kompleman: fikse etmekte ve ortava
¢ikan anaflatoksinler araciligy ile histamin salini-
mi olusmaktadir. Generalize 151 tintikerinde ya da
kolinerjik trtikerde ise lezyon bolgesindeki mus-
karinik reseptor sayisinda artis oldugu gosteril-
mistir. Bu {irtiker tipinde kolinerjik ajanlarla med-
yator saliimina neden olan intriksik bir hiicresel
anormallik oldugu distintilmektedir. Bazen lokal
anjioddem ile seyreden basing tirtikerinde pato-
genezde intriksik bir anomali sonucunda kinin
salimmu rol oynamaktadir.

Kompleman aracili rtiker ve anjioddemde C5a,
C3a, C4a mast hiicrelerinden degrantilasyona ne-
den olmaktadir. Sonugta trtiker ve anjioddemin
ttim tiplerinde mast hiicreleri son yolda gorev
yapmaktadirlar. Hicrelerdeki grantillerin bosal-
masi tzetle soyle olaylanir,

Duyarl mast hiicrelerinde reagin-alergen kopri-
lenmesini miiteakip Ca++ hiicre igine alnur, pro-
esteraz aktive olur ve sitoplazmik mikro filament-
ler kontraksiyona ugrarlar. Sonucta graniiller
mikrotiibiilis veya plasma membramina dogru
hareket ederler. Enerji gerektiren bu olay sonu-
cunda vazoaktif aminler ekstraselliler alana ser-
best kalirlar (degraniilasyon). Bu mekanizmanin

islemesi Ca++ iyonlar yardinuyla siklik guanozin
mono fosfat (¢cGMP) etkinligini gerektirmektedir,
Hiicre icinde cAMP artisi ise degrantilasyona kar-
st koyar, Bu nedenle hiicre icindeki cAMP/cGMP
dengesi Gnemlidir.

Nitekim B-adrenarjik reseptor agonistleri cAMP
artisina neden olarak reaksiyonlan keserler. Kor-
tikosteroidler B-adrenarjik reseptiviteyi artinrlar,
fosfolipaz A2'yi inhibe ederler ve adrenalinin ak-
sine reaksiyonun geg¢ fazim baskilarlar (cAMP ar-
usi, eozinopeni, bazopeni. notrofili, IgE sentezi-
nin baskilanmasi, bazofil medyator salimminin
inhibisyonu, degrantilasyonu miiteakip mast
hiicrelerinde yeniden histamin akimiilasyonu-
nun engellenmesi, vazokonstiksiyonun indiiksii-
yonu, vaskuler permeabilitenin azalmasi, mukus
sekresyonunun inhibisyonu).

Aminofilin, fosfodiesteraz enzim inhibitérii ola-
rak cAMPnin aktivasvonunu geciktirerek ayni
dogrultuda (olumlu) etki yapar. Buna karsilik
B-adrenarjik reseptor agonistleri ise cAMP'yi azal-
tarak vazoaktif aminlerin salinmasina yol acarlar.
Alerjik kisilerde, alerjenin gittikce artan dozda
enjeksiyonu ile [gG sifi blokan antikorlar olug-
turulabilir (desensitizasyon). Bunlar antijeni gi-
riste baglayarak onun, duyarlanmis mast hiicre-
lerine ulasmasmi engelleyebilirler ve IgE vapi-
munt azaltarak Ts aktivitesinin artmasini saglaya-
bilirler. Blokan antikorlar dokuya fikse olma ye-
tenegi tasimazlar.

Anafilaksi pasif olarak transfer edilebilir. Duyarl:
kisiden alinan serum, duyarl olmayan kisinin de-
risi igine enjekte edildikten 12 saat sonra bu bél-
geye spesifik antijen enjekte edilecek olursa, 10-
20 saatlik bir latent periyottan sonra burada (rti-
ker plag: olusur. Buna “Praustnitz-Kiistner reaksi-
yonu” (P-K testi) veya “anaflaksinin pasif transfe-
ri” denir. Tablo-3'te doku mast hiicrelerinin irti-
kerdeki rolt gortlmektedir.

Bu medyatdrler icinde histamin en 6nemli vazo-
aktif amindir ve olayin akut fazina kaulir. Hista-
min kapiller permeabilite artis;, bronsial spazm
ve mukus artist yapar. Etkisi antihistaminikler ile



Tablo-2: Kontakt Urtikere neden maddeler

mistir.

Tanimlannus kimyasallar |

Tanimlanamanus kimyasallar

1983 vilinda Jones ve arkadaslarinin

| Amonyum persiilfat Hayvanlar Tekstil tiriinler vapug bir ¢alismada kronik idiyo-
Basitrasin Artropod isimklar Yiin patik tirtikerin histopatolojik bulgu-
Peru balsam Deniz analari ipek lar su G¢ grupta simflandirlnustir:
Benzoik asit Hayvan serumlan Kaucuk s =
* o Hayva st N Grup 1; Nowrofilik vaskiilit
Kloramfenikol Salyalar Yivecekler > .
Klorpromazin Kozmetik trtinler | Deniz lriinleri Gr\up & Uhmmf}k Pt‘l‘l\ ']h_l\“]t.l
Epoxy resins Tisnak ‘cilalas Findik infiltrasvon (Notrofil, eozinofil ve

Formaldehit Sag spreyleri

Salisilik asit

Tavuk. yumurta

monontiikleer hiicreler)

. " Darfii o P o o - "
Lanolin Earfaim Flor Grup 3: Perivaskiiler lenfositler
Para-aminodifenilamin Bitkiler Icecekler o )
Paraliens sitgan 5t . Bu simflandirma kllmi\vwdan ve de-
Penisilin Kakriis | gerendirmede de ¢ok faydal olmus-

wr. Ornegin grup 3'te bulunan has-

kalkar. Lokotrienler ise histamin ile saglanan er-
ken fakat kisa stireli etkinin devamindan sorum-
ludurlar ve histaminden en az 1000 kat daha po-
tenttirler. Etkileri antihistaminikler ile bloke ol-
maz. Eozinofiller ve makrofajlardan salinan trom-
bosit aktive edici faktor (PAF) ve mast hiicrelerin-
den salinan eozinofilik kemotaktik faktér (ECF-A)
selektif olarak eozinofillerin anaflaktik enflamas-
yon alanmna toplanmalanna neden olur.

B Histopatoloji

Urtiker bolgesinden yapilan cilt biyopsilerinde
dermal 6dem, perivaskiiler lenfositik ve eozinofi-
lik infiltrasyon, stiperfisial dermisteki kiiciik ve-
niiller ve kapillerlerde dilatasyon, dermal papilla-
larda genisleme, rete peglerde yassilasma ve kol-
lajen liflerde sisme goriiliir.

Peters ve Winkelmann'in yapug 241 serilik bir
cahismada iirtikerial dokiintti alanindan alinan bi-
yopside perivaskiiler dermal lenfositik inflamas-
yon (eozinofil olsun ya da olmasin), perivaskiiler
lenfositik inflamasyon ve sonugta belirgin nekro-
tizan vaskilit griilmiistiir. Dermatografizm bul-
gulan gosteren normokomplamentemisi bulunan
ve negatif immunfloresan calismasi yapilnus bir
grup hastanin  biyopsi matervalinde vaskiler
hasann bulgulan olmaksizin inflamatuar infiltrat-
ta polimorfoniikleer lokosit infiltrasyonu izlen-
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talar H1 antihistaminiklerden olduk-
ca fayda gormektedirler. Grup 1'de
bulunan hastalar oldukca agresif bir tedavi gerek-
tirmektedirler. Grup 2 tintikerial vaskiiliti bulunan
hastalarda ise [gG anti IgE reseptor antikorlan sap-
tanmnmstir,

Urtikerial vaskiilitin baslica dzellikleri sunlardur:

1. Lezyonlar genellikle 24 saatten uzun stirer.

I~

. Genellikle alt ekstremitelerde daha belirgindir.
3. Lezyonlann purpurik komponentleri vardir.

4. Lezyonlar iyilesirken verlerinde hemosiderin
pigmenti birakurlar,

. Lezyonlara aymi zamanda artrit/artralji, GIS
bulgulan, subfebril/febril ates ve solunumsal
komponentler eklenebilir. Urtikerial vaskiilit
cilt ile birlikte sinovyum, hobrekler, GIS, solu-
num sistemi, goz ve merkezi sinir sistemini tu-
tabilir.

kel

Anjioddemde ise benzer patolojik degisiklikler
dermisin daha derin kisimlannda ve subkutan
dokuda meydana gelir. Bu nedenle anjioddemde
astl klinik bulgu tutulan dokuda sismedir. Anjiod-
demin olustugu derin dokularda mast hiicresi ve
sensorial sinir uclan cok az sayida oldugundan
hastalar kasintidan cok agn ve yanma hissi ta-
mimlamaktadirlar.
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W Sik Goriilen Urtiker Ve Anjioddem
Tablolar: Soguk Urtikeri

Soguk irtikeri diisiik 1siva maruziyetten kisa sii-
re sonra ortaya ¢tkan kasinu, eritem ve sislik ile
karakterize bir hastaliktir. Lezyonlar soguga ma-
ruz kalan bolge ile sinurhidir ve bu alanin tekrar
sinmastyla maksimal olmaktadir. Semptomlar ti-
pik olarak soguk hava ve riizgara maruziver ile
ortaya ¢ikmaktadir. Bununla birlikte, hastanin eli-
ne soguk bir cisim almasiyla elde ya da soguk g-
dalarm yenmesiyle dudaklarda lezyonlar olusa-
bilmektedir. Dil ve farinkste anjioidem ise daha
az rastlanir, larinks 6demi ve abdominal kramp-
lar ise cok nadir olmakla birlikte gortilebilmekte-
dir. Viicudun tamamen soguga maruziyeti ise
masif medyator salinmmina ve hipotansiyona ne-
den olabilir. Bu sekilde maruziyetlere bagh hipo-
tansiyon nedeniyle olimle sonuclanan vakalar
bildirilmistir.

Hastalik herhangi bir yasta baslayabilir ve belir-
gin bir cinsiyet ayrimu yoktur. Soguk tirtikerinden
stiphenilen vakalarda onkola 4 dakika siireyle
buz uygulanir ve 10 dakika sonra degerlendirilir.
Eger hastada soguk {irtikeri varsa buzun kaldinl-
masindan sonra 2 dakika icinde uygulama yapr-
lan alanda 6nce kasinti baslar daha sonra genis
bir Grtiker plagi olusur (ice cube test). Bazi has-
talara buzun daha uzun siirelerde tatbik edilmesi
gerekebilir.

Soguk trtikeri krioglobulinemi, kriofibrinojene-
mi, soguk agliitinin hastah@i ve paroksismal so-
guk hemoglobulintirisi gibi sogukta fonksivone
olan anormal immiinglobulinlerin bulundugu
hastaliklarla birlikte gortilebilmektedir. Bazi calis-
malarda krioglobulinlerle hastahigin pasif olarak
transfer edilebildigi gosterilmisti. Bu anormal
proteinler kompleman fikse etmekte ve ortaya
cikan anafilotoksinler aracihigi ile histamin salini-
mu olusmaktadir. Anormal proteinlerin krioagre-
gasyonu hastaligin soguga bagh mekanizmasini
agiklayabilmekle birlikte, bu hastalarda IgE yapi-
sinda “cold-induced” deri antijenlerinin de oldu-
gu distiniilmektedir.

Hastalarin ¢ogunda anormal bir protein tespit

edilememekte ve hastalik idiyopatik olarak ad-
landinlmakradir. Tedavi, varsa altta yatan hastali-
@in tedavisi ve semptomatik tedaviden ibarettir.
Genel olarak tiim antihistaminiklere cevap iyi ol-
makla birlikte siproheptadinin 6zellikle etkili ol-
dugu bilinmektedir. Bolinmiis dozlarda glinlik
8-16 mg siproheptadinin bir¢ok hastada soguga
bagli semptomlan iyilestirdigi ve buz testini ne-
gatiflestirdigi gosterilmistir. Siproheptadin klasik
H1 reseptor antagonisti olarak etki etmektedir.
Siproheptadine cevap vermeyen hastalarda hista-
min disindaki vazoaktif maddelerin tirtikerial re-
aksivon ile iliskili olmasi muhtemeldir. Klasik te-
daviye cevap vermeven hastalarda buz banyolari
ile desensitizasyon tedavisi faydah olabilmektedir
ancak anafilaksi riski ¢ok yiiksek bir tedavi yon-
temidir.

B Soguga Bagli Diger Sendromlar
Soguk trtikeri disinda soguga bagh baska send-
romlarda tanimlanmustir. Bu sendromlarn insi-
danst tam olarak bilinmemektedir. Bu sendrom-
lardan biri gecikmis soguk trtikeridir. Bu send-
rom da Urtiker soguga maruziyetten 9-18 saat
sonra ortaya ¢ikmaktadir. Hastaligin ailesel oldu-
gu ve otozomal dominant gegisli oldugu gosteril-
mistir.

Bir diger sendrom soguga bagh kolinerjik tirtiker-
dir. Hastalar soguk ortamda egzersiz yaptiktan son-
ra kolinerjik tirtikere benzer sekilde lezyonlar olus-
makta, ancak bu lezyonlar sicak ortamda yapilan
egzersiz sonrasinda gortilmemektedir.

Sistemik soguk Urtikeri diger bir sendromdur. Bu
hastalarda ise soguga maruziyet sonrasinda tim
viicutta tirtiker olusmaktadir. Hastanin sogukla di-
rekt temas etmeyen viicut bolgelerinde de {irtiker
plaklan ortaya ¢ilkmast ayirici tamda dnemlidir. Ay-
nca buz testi bu hastalarda negatiftir.

Soguga bagl dermografizm'de de buz testi ya da
sistemik soguk maruziyeti ile trtiker olusmamakta-
dir. Dermografinin test edilmesi icin deri ¢izildigin-
de zayif bir cevap elde edilmekte, ancak cizilen
bélgenin sogutulmast ile dramatik bir cevap ortaya
ctkmakta ve dermografi belirgin hale gelmektedir.



Lokalize soguk trtikeri daha 6nce predispozan
bir faktére (allerjen enjeksivonu, insect bite) ma-
ruz kalmus deri bélgesinde soguk ile trtikerinin
olustugu bir sendromdur.

Soguk ile iliskili olarak tanimlannmus son sendrom
ise lokalize soguk refleks trtikerdir. Bu sendrom-
da buz testinin uygulandigi yerde lezyon olus-
mazken, bu alanin etrafinda kolinerjik trtikere
benzer sekilde lezyonlar ortaya cikmaktadir.

W Kolinerjik Urtiker ve Lokal Is1 Urtikeri
Is1 tirtikeri lokal ve jeneralize formlarda olabilir,
Lokal formu deriye temas eden 1s1 uyarani sonra-
sinda ortaya cikar. Hastada lokal 1s1 tirtikeri désii-
niiliyorsa 44°C sida swi ile dolu test tipii onko-
la 4-5 dakika siireyle tatbik edilir. Test tipiiniin
kaldinlmasindan sonra uygulama yapilan yerde
trtiker plagr olusur. Hastaligin bu lokal formu
cok nadirdir. Diger fiziksel trtiker tipleriyle bir-
likte goriilebilir. Hidroksisizin ve siproheptadin
gibi klasik antihistaminik tedaviye cevap almna-
mamaktadir.

Jeneralize 1s1 Grtikeri diger adiyla kolinerjik tirti-
ker, egzersiz, sicak banyo, terleme ve anksiyete
gibi uyaranlarla ortaya ¢ikan, etrafi belirgin eri-
temle cevrili kiiciik, nokta seklinde lezyonlardr.
Daha ¢ok gogtisiin Gist kismi ve boyunda gozlen-
mekle birlikte tim viicutta yaygin olarak olusa-
bilir. Kolinerjik trtikerin karakteristik lezyonlari
0.1 ml salin icinde 0.01 mg metakolinin intrader-
mal olarak uygulanmasi ile ortaya c¢ikartilabilir.
Enjeksiyon yerinde lokalize bir plak ve etrafinda
daha kiictik satellit lezyonlar tipiktir. Tamda
challenge testi daha sensitiftir. Hasta 28'C (85F)
isidaki bir odada 10-15 dakika siireyle bisiklet
egzersizine tabi tutularak lezyonlarnn olusup
olusmadi@i gozlenir,

Kolinerjik tirtikerde, kolinerjik ajanlarla medyator
salimmina neden olan intrinsik bir hiicresel anor-
mallik oldugu distntlmektedir. Bir calismada
lezyon bolgesindeki muskarinik reseptor sayisin-
da artis oldugu gosterilmistir.

Tedavide seckin ilac hidroksizindir. Hastalarin

cogunda glinliik 100-200 mg dozlarnda cok iyi
cevap alinmaktadir. Hidroksizinin diger antihista-
miniklere gore daha etkili olmasi, muhtemelen
hidroksisizin antihistaminik etkilerine ek olarak
diger etkilerinin olmasina baghdir. Bunlardan bi-
risi Urtikere neden olan norolojik reflekse engel
olmasidir. Oral olarak verilen antikolinerjik ajan-
lar ise, veterli sistemik doza ulastlamadigindan
genellikle etkisizdir.

W Egzersize Bagh Anafilaksi

ilk kez 1980 yilinda, ¢ogu deneyimli atletlerden
olusan bir grup hastada tanimlanan ve egzersiz
sirasinda pruritus. anjioddem. wheezing ve hipo-
tansiyonun birlikte gorildigt bir sendromdur.
Semptomlann her egzersiz sirasinda ortaya ¢ik-
mamast kolinerjik trtikerden ayrilmasinda Gnem-
li bir bulgudur. Ayrica bu hastalik birtakim 6zel-
likleriyle de kolinerjik tirtikerden farklidur:

1. Her iki hastalikta da egzersiz presipite edici
faktor olmakla birlikte, kolinerjik tirtikerde oldu-
gu gibi sicak banyo ya da egzersize bagh olma-
yan terleme ve anksiyete gibi faktorler egzersize
bagli anafilaksi olusturmamaktadir.

2. Lezyonlar kolinerjik (rtikerden daha genis
caphidir (10-15 mm).

Hipotansivona neden olan agir kolinerjik Grtiker
ataklan egzersize bagli anafilaksi ile kansabil-
mektedir. Ayiricr tamda hipertermik battaniye ya
da sicak su banyosu ile viicut 1s1s1 0.7°C artirildi-
ginda kolinerjik tirtikerde tipik lezyonlar, hista-
min salimm ve anafilaktik sempromlar ortaya
ctkmasina ragmen egzersize bagl anafilakside
semptomlann olusmamas: dnemlidir.

Egzersize bagh anafilaksi hastalarinda egzersiz si-
rasinda mast hiicre degraniilasyonu oldugu ve
plazma histamin diizeylerinin artu@ gosterilmis-
tir. Ancak plazma histamin dizeyleri ile semp-
tomlarin ortaya ¢ikisi arasinda iliski kurulamamus-
tr. Ayrica klasik H1 ve H2 antihistaminlerle pro-
filaktik tedavi faydali olmamaktadhr.
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Egzersize bagh anafilakside, diger bircok fiziksel
tirtiker tipinin tersine hastalar biyiik oranda (1/2-
2/3) atopiktir. Ayrica diger tip fizik irtikerler,
ozellikle soguk tirtikeri, bu hastalarda siklikla bir-
likte goriilmektedir.

Hastaligin gida ile iliskili bir alt grubu da tanim-
lannustir. Bazi gidalann (bazi hastalarda tim gr-
dalarin) ahnmasyla birlikte egzersiz yapildiginda
semptomlar ortaya cikmaktadir, Sadece gida va-
da sadece egzersiz semptomlara neden olma-
maktadir. Tedavide semptomlan uyaran spesifik
gidamin (ya da gidalanin) eliminasyonu saglanir,
Egzersize bagh anafilaksiye bagh fatalite bildiril-
memistir.

m Basing Urtikeri

Basing drtikeri basinca maruz kalan viieut bolge-
lerinde 4-G saat sonra ortaya cikan trtiker ve an-
jiobdemdir. Geg ortaya cikmas ile diger tirtiker
ve anjioddem tiplerinden aynlmaktadir. Hetero-
jen bir klinigi vardir. Baz1 hastalarda basinca ma-
ruz kalan deri bolgesinde {intiker plaklar olmak-
sizin sadece sislik olusur. Bu tablo basing anjio-
demi olarak adlandinlir. Bazi hastalarda ise lokal
anjioddem, trtiker plaklan ile birliktedir.
Semptomlar viieudun giysilerle basing altnda
kaldigr bolgelerinde veya ytriime ya da uzun sii-
reli oturma gibi uzamis basinca maruz kalan bol-
gelerinde ortaya cikar. Tam icin, 6nkol ya da
omuza 10-20 dk siireyle 2-7 kg (5-15 pound)
agirhik uygulanmas: seklinde bir test uygulanabi-
lir. Test icin kademeli basin¢ uygulayan cihazlar
da (g/mm) kullanilmaktadhr,

Hastalarin, lezyon bilgelerinde tipik olarak yan-
ma ve agn tammlamalart hastahgin patogenezin-
de kininler gibi agriya neden olan medvatorlerin
rol oynadigini diistindtirmektedir. Antihistaminik-
ler genellikle ¢ok etkili olmamaktadir. Sikayetleri
ciddi olan hastalarda siklikla kortikosteroidlerle
tedavi gerekmektedir.

Basing trtikeri kendi basina bir hastalik olarak
gortilebilmekle birlikte daha cok kronik trtikere

eslik etmektedir. Basinca bagh tirtikeri olan kro-
nik irtikerli hastalarda gida alerjisi insidansinin
artmus oldugu voniinde bulgular vardir,

B Dermografizm

Popiilasyonun %2-5'inde  gorilir. Derinin kiint
bir cisimle ¢izilmesini takiben 6nce refleks vazo-
konstriiksiyona bagl beyaz bir hat, takiben pru-
ritus, eritem ve lineer bir sislik seklinde klasik
“wheal and flare” reaksivonu gozlenir. Hastalann
yaklagik varisinda serum ile pasif transfer goste-
rilmis ve IgE aracih@ distintilmustir. Ancak anti-
jen izole edilememistir.

Tedavide seckin ila¢ difenhidramin (Benadryl)
dir. Semptomlar agir degilse yeni kusak antihista-
minikler de faydali olmaktadir. Dermografizm bir-
cok kronik Urtiker tipiyle birlikte goriilebilmekte-
dir. Hastaligin agir formu Grticaria pigmentoza ya
da sistemik mastositozis gibi sistemik hastaliklarla
birlikte goriliir. ancak burada lezyonlar klasik
dermografizmden daha uzun strelidir.

W Solar Urtiker

Giines 1sigina maruziyet ile 1-3 dakika icinde tir-
tiker tablosunun ortaya ¢iktigr bir hastalikur, Ti-
pik olarak glinese maruz kalan bolgelerde ilk 30
saniye icinde once pruritus olusur, takiben eritem
ve odem meydana gelir. Eritem ve ¢dem alan
cevresinde akson refleksine bagh belirgin bir eri-
tamatdz zon olusur. Genis vicut sahast glines 151-
@ina maruz kalirsa hipotansiyon ve solunum sis-
temi semptomlart da olusabilir.

Solar tirtiker 6 alt gruba aynilmaktadss:

Tip I ve Tip IV serumla transfer edilebilmektedir
ve muhtemelen IgE aracithklidir, Tipl 2800 A, Tip
IV 3200 A dalga boyu isikta ortaya ¢ikmaktadir.
Antijen tammlanamanustir,

Tip V 4000 A dalga boyunda aktiflenir. Metabolik
bir hastaliktir ve eritropoietik protoporfiria olarak
adlandirilmaktadir. Protoporfirin IX fotoduyarli-
lastirict olarak fonksiyon gérmektedir. Ferrosela-
taz eksikliginden kaynaklanmaktadir. Hastalik
oral olarak verilen beta-karoten tedavisine cevap



vermektedir. Beta-karoten protoporfirinin absor-
be ettigi dalga boyundaki 15181 absorbe ederek et-
ki gostermektedir.

Tip 11 (4000 A), Tip T (40005000 A) ve Tip V
(2800-3000 A) solar trtikerde, iirtikere neden
olan mekanizma bilinmemektedir. Serum ile pa-
sif transferi yoktur.

Solar trtiker tedavisinde giines 1sinlarindan ko-
runmak en etkin vontemdir. Ayrica 15181 absorbe
eden ya da yansitan topikal preparatlar da kulla-
nilabilir. Etanol icinde %3'lik paraaminobenzoik
asit soltisyonu 2800-3200 A araliginda 1stktan ko-
runmada etkilidir. Gériinen 15tk spekturumundan
korunmada ise titanyum oksit veya cinko oksit
ya da ikisinin kombinasyonu kullanilabilir. Solar
trtikerde antihistaminiklerin, antimalarival ilacla-
rn ve kortikosteroidlerin etkinligini tam olarak
ortaya koyan ayrintili calismalar yoktur,
Akuajenik Urtiker

Akuajenik tirtiker, suyun sisindan bagumsiz, di-
rekt su ile temasa bagl olarak ortaya ¢ikan kiicik
artiker plaklan seklinde bir klinik tablodur. Kay-
nak suyu ya da distile su ile direkt deri {izerine
kompres uygulanmasiyla test edilebilir. Tanusi, di-
ger tlim Urtiker tiplerinin ayinici tanilannin yapil-
masi ve su testinin pozitif bulunmast ile konur.

Herediter Urtiker ve Anjioddem Formlar:
Familial Soguk Urtikeri

Soguk intoleransinin nadir bir formudur. Otozo-
mal dominant trait gecislidir ve histolojik olarak
gercek Urtiker formunda olmayip, biyopside do-
kuda 6dem ve hemen hemen tamami PMNL den
olusan yogun bir inflamatuar infiltrasyon vardir.
Dilate kapillerler etrafindaki hticreler ise genel-
likle eozinofillerdir. Soguga maruziyetten yakla-
stk 30 dakika sonra yanma hissi ile birlikte papii-
ler deri lezyonlar, ates, titreme, basagnsi, eklem
ve kas agnlan ve Iokositozis ortaya ¢ikar.

Herediter Vibroanjiobdem

Bir ailede otozomal dominant gecisli bir sendrom
olarak tanimlanmustir. Vibrasyon uyarimi sonra-
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sinda pruritus ve dokuda ddemle seyrettigi icin
fiziksel tirtikerler arasinda kabul edilmektedir.
Hastalarda dermografi ya da basing trtikeri yok-
tur. Lezyonlar vorteks cihazinda 4 dakika siirevle
titresim uygulanmasiyla tekrarlanabilmekredir.
Hastalar difenhidraminden kismi olarak fayda go-
rebilirler. Nonfamilial sporadik vaka raporlar da
bildirilmistir,

C3b inaktivator Eksikligi

C3b inaktivator (faktor 1) eksikligi 3 hastada ta-
mmlannustir. Bu hastalarda alternatif kompleman
yolunda spontan aktivasyon sozkonusudur, Hista-
miniiri ve klinik olarak Urtiker gorilmektedir.
Otozomal resesif gecis paterni diistiniilmektedir,

Urtiker ve Amiloidozis

Familial trtiker, amiloidoz, noral sagirlik ve ekst-
remite agnlan ile birlikte gorllebilir. Otozomal
dominant kahtim diistintilmektedir. Urtiker koli-
nerjik trtiker, anjioddem veya klasik Grtiker plak-
lart seklinde goriilebilir.

Herediter Anjioddem ve Akkiz C1 Inhibitor
——

Herediter anjio6dem otozomal dominant gecisli
bir hastaliktir. C1 inhibitoriiniin yoklugu ile bir-
likte viicudun herhangi bir bélgesinde olusabilen
anjiobdemlerle karakterizedir. Ataklar siklikla bir
travma ile olusmaktadir. Fakat bazen tetikleyici
faktor tespit edilemeyebilir ve anjioddem spon-
tan olarak ortaya gikabilir. Urtiker ile birlikteligi
yoktur. Ailesel dykiinin olmacdigi, trtiker ile an-
jloddemin birlikte oldugu vakalarda C1 INH dii-
zeyleri genellikle normal olarak bulunmaktadir.

Herediter anjioodemde en ciddi komplikasyon
larinks 6demidir ve mortalitenin en 6nemli nede-
nidir. Hastalarda ayni zamanda kusma, ciddi ka-
rin agnst ve defans ile seyreden abdominal atak-
lar da olugabilir. 2 gline kadar uzayabilen bu ab-
dominal ataklar intestinal 6deme baghdir ve ge-
nellikle kendiliginden iyilesmektedir,

Herediter anjioddem hastalarinda aktif komple-
man komponenti 1 6lciilebilir diizeyleridir. Nor-
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mal sahsslarda ise bu protein genellikle dolasim-
da inaktif enzim olarak bulunmaktadir. Serum C4
diizeyi azalmisur ve ataklar sirasinda dlciilemeye-
cek diizeylere diiser. Bu nedenle C4 diizeyinin
olctilmesi herediter anjioddemde basit bir tarama
testi olarak kullanilmaktadir, C4 diizevi dusiik
olarak olciildigiinde C1 INH diizeyine mutlaka
bakilmalidir,

Hastalann %15-20'sinde C1 INH normal veya
yiiksek olarak bulunabilir. Bu hastalarda C1 INH
fonksiyonel degildir ve anormal elektroforetik
mobilite sergiler. Bu nedenle klinik olarak C1
INH eksikligi distntilen ancak C1 INH diizeyi
normal olarak bulunan hastalarda bu proteinin
fonksiyonel degerlendirilmesi yapilmalidir.

Akut ataklann tedavisinde glossal, laringeal veya
faringeal obstruksivon varsa subkutan adrenalin
enjeksiyonu ve topikal %2lik efedrin spreyleri
uygulamur. Larinks ddemine bagli solunum sikin-
st bazen trakeostomi ya da yapilabilirse enti-
basyon gerektirebilir. Akut atak tedavisinde en
etkili yontem taze donmus plazma ya da C1 INH
konsantresinin inflizyonudur.

Tablo-3: Doku mast biicrelerinin tirtikerdeki rolii

Onlevici tedavi olarak androjenler ve yiiksek
dozda antifibrinolitik ajanlar (aminokaproik asit
ve traneksamik asit gibi) faydahdir. Antifibrinoli-
tik ajanlar C1 aktivasyonu saglayan plazmini ve
Cl'in immiin kompleksler ile aktivasyonunu bas-
kilayarak etki gostermektedir. Bugtin icin seckin
olan ilaclar ise danazol ve stanozolol gibi andro-
jen deriveleridir. Bu ilaclar hastalarda ataklar én-
lemektedir ve C1 INH sentezini indiiklemekte ve
C4 diizeylerini normale getirmektedir. Androjen-
ler fonksiyonel C1 INH defekti olan hastalarda da
etkilidir.

Hastaligin, lenfoma hastalarinda dolagimda dii-
sik molekil agirhikli IgM ve diistik C1 INH di-
zeyleriyle karakterize bir akkiz formu da tamm-
lanmustir. Diistik C1 diizeyi akkiz formu herediter
olandan ayirmaktadir. C1 diizeyinin diistikliigi,
immiin komplekslere bagh C1 aktivasyonuna se-
konder olarak ortaya ¢ikabilir. Diger bir mekaniz-
ma ise lenfoma B lenfositleri yiizeyindeki im-
miinglobulinlere baglanan antiidiyopatik anti-
korlar nedeniyle C1 fiksasyonu ve C1 INH diize-
yinin dismesidir. Lenfomadan baska, ozellikle
SLE olmak tizere konnektif doku hastaliklarinda

1. Histamin salimmina neden olan faktorler
1. Nonsitotoksik stimuluslar
* Ag- spesifik 1gE
* Substance P
* Compound 48/80
¢ Bradikinin
 Ca++ ionophore
* Fosfolipaz A2
* Calcitonin gene - related peptide
* Morfin
* Kodein
* Tubokurarin
2. Sitotoksik stimulus
* Terminal kompleman komponenileri
* Surfaktan
3. Anaflaktoid maddeler

* Dekstran, endotoksin, radyokontrast
madde

II. IgE aracili mast hiicre aktivasyonu
1. Fosfolipid metilasyon
2, Kalsiyum alim
3. Arasidonik asit salinimi
4. Medyator salinim
III. Mast hiicre medyatorleri
1. Preforme medyatorleri
* Histamin
* Enzimler: hidrolaz, tripsin, kimotripsin
superoksit dismutaz, miyeloperoksidaz
* Kallikrein
* Notrofil ve eozinofil kemotaktik
faktorler
2, Yeni Uretilen medyatérler
¢ Prostaglandinler, lokotrienler

* Platelet aktive edici faktor



ve ayrica karsinomalarda da akkiz C1 INH eksik-
ligi goriilebilir ve bu hastalar da androjen tedavi-
sinden fayda gorirler.

Son yillarda bir C1 INH eksikligi formu daha ta-
mimlanmustir. Bu tipte C1 INH'e karst IgG tipinde
otoantikorlar vardir. C4 ve C1 INH diizeyi diisiik-
tiir. Aile oykust yoktur. C1 diizeyi genellikle nor-
mal sinirlardadir. Bu formda tedavi yaklasim ola-
rak plazmaferez ve immiinstipressif ajanlar kulla-
nilabilir.

R Urtiker ile iliskili Diger Durumlar
Untikeryal vaskiilit cogu vazar tarafindan kollajen
doku hastaliklan, 6zellikle SLE, kompleman eksik-
ligi, viral enfeksiyonlar, serum hastah@ ve alerjik
ilac erupsivonlart ile iliskilendirilmistir.

Gebeligin ticiinci trimesterinde goriilen kasintih
papiil ve plaklar tirtikeryal ertipsiyonlarla iliskilidir.
Schnitzler yaptigt bir arasurmada monoklonal
IgM ile kronik tirtiker arasinda bir iliski bulmus-
tur. Bu iki durumun birlikteligi Schnitzler's send-
romu olarak adlandinlmisur. Bu tablodaki hasta-
lar yaygin kemik agnlan, anemi, ates, yorgunluk
ve kilo kaybindan yakinurlar, Nedeni bilinme-
mektedir. Ancak yapilan bir calismada serumda
anti-interlokin 1 alfa otoantikorlan saptanmustir.
Bu hastalardaki lezyonlar kasinul degildir ve

Tablo-4: Urtiker Tedavisinin Esaslart

hastalarda ki laboratuar bulgulan l6kositoz, trom-
bositoz, anemi ve artmus eritrosit sedimentasyon
hizidir. Bu hastalarin serum protein elektrofore-
zinde IgM monoklonal spike gorillir.

W Laboratuar Bulgulari

Tam anamnez ve fizik muayene ile konur. Labo-
ratuar bulgularn akut drtikerde cogunlukla nor-
maldir. Jakobson ve arkadaslarinin yapug: bir ca-
lismada 125 kronik {rikerli hastadan 26'sinda
(%21) anormal laboratuar bulgularina rastlanil-
mustir. Bunlarda tam kan sayimundaki ve eritrosit
sedimentasyon hizindaki anomalilerdir.

Urtikerli vakalarda eozinofili parazitik enfeksiyon
veya atopik durumun saptanmast i¢in yol gste-
rici olabilir. Makrositik eritrositler otoimmun per-
nisivoz anemilerin evaluasyonunda, yiikselmis
ESR sistemik hastaliklardaki tirtikerin ayiner tan-
stnin yapilmasinda yol gosterebilir.

Etiyolojisi belirlenememis tirtikerde, ANA, tiroid
peroksidaz antikorlar, kompleman profilleri, he-
patit markerleri ve serum protein elektroforezi
calisimalidir. Ornegin herediter anjiotdemde C4
diizeyi distikttir.

Urtikerli hastalarda deri testleri ile etken alerjene
vonelik tanusal yaklasima gitme metodu giini-
miizde yaygin olarak kullamlmaktadir.

1. Stimulusun ortadan kaldirilmas;
» Antijenden kaginmak
* Bircok hastada neden bulunamaz ve
tedavi semptomatiktir

2. Semptomatik tedavi
a. Antihistaminikler
* Hl ve H2 antihistaminiklerin birlikte
kullanimu

* HI ve H2 antihistaminiklerin birlikte kullanum
+ Klasik H1 antihistaminikler
* Yeni jenerasyon H1 antihistaminikler
* Ketotifen
* Doxepin
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b, Beta adrenarjik agonistler
« Epinefrin (akut trtikerde hizlh yanut icin)
« Terbutalin

¢. Kortikosteroidler
o Akut siddetli tirtikerde kullantdmah

* Kronik trtikerde kullammindan kaginilmali
* Uzun sireli kullamlmamalh
* Yan etkileri hakkinda hasta uyanimalicir
d. Trisiklik antidepresanlar
¢, Diger ilaclar
3. Diger ilaclar
a. Puva
b. Hidroksiklorokin
¢. Hormonal girisimler
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W Tedavi

flk yapilmas: gereken, trtiker ve anjioddemi te-
tikleven faktorlerin identifikasyonu ve eliminas-
yonudur, Ozellikle hastalarda anaflakiik reaksi-
yonlar ve onun komplikasyonlarna yonelik dik-
katli olmak ve acil girisimde bulunulabilecek ted-
birleri almak gereklidir. Ozellikle aniioddemde
goriilen dilde biyime ve oral mukoza ddemin-
deki solunum sikintisina iliskin nazofaringeal en-
titbasyona hazir olunmalidir. Solunum yolunun
agik tutulmast hedeftir. Bu grup hastalarda bas-
langicta steroid verilmesi ve subkutan epinefrin
yapilmas oldukca etkili olacakur.

Kronik anjioddem, steroid ve H2 reseptor bloker-
lerine oldukea iyi yamt vermektedir.

Herediter anjioddem subkutan epinefrin, steroid
ve antihistaminik kullanimma oldukca direncli-
dir. Herediter anjioddemde akut atakta stanozo-
lol, anabolik steroidler, danazol ve gonadotropin
inhibitorleri kullamlabilir. Tekrarlayan ataklardan
korunmada aminokaproik asit verilebilir. Tab-
lo—4'te tirtiker ve anjioddem tedavisinin esaslan
Ozetlenmistir.

Puva tedavisi Martinez ve arkadaslannin yaptig
bir arasirmada akuajenik trtikerde ve drtikerya
pigmentosada etkili olarak bulunmustur.

® Kronik Urtiker ve Anjioddem

Hastada alu haftadan uzun stiren trtiker ve anji-
oodem ataklarimin olmast durumunda hastaligin
kroniklestiginden bahsedilir, Kronik trtiker va-
kalari tim drtiker vakalarnmin yaklasik %25'ini
olusturur. Etiyolojik faktérlerin tammlanma orani
degisik calismalara gore %10-80 arasinda bildiril-
mektedir. Bununla birlikte gercekte tamida basa-
ri orant %20'vi gecmemektedir. Bu kadar farkh
oranlarda bildirilerin olmasi, muhtemelen calis-
malara alman hasta popllasyonlarmdaki, cals-
malarin yapildigt merkezlerde ve ¢alismayr ya-
pan klinisyenlerdeki farklihklara baghdir. Diger
bir neden ise tant kriterlerini belirlemedeki fark-
lliklardir. Soyle ki; belli bir antijenin tekrarlayan

maruziyetlerine bagh tekrarlayan akut {rtiker
ataklar, bazen kronik tirtiker olarak degerlendi-
rilebilmektedir. Tablo-5te kronik trtikerin sik
goriilen tiplerinin ozellikleri gorilmektedir. Kro-
nik Grtiker esas olarak eriskinleri etkiler. Yaklasik
olarak kadinlarda erkeklere oranla iki kat daha
siktir. Vakalarin %40'inda 6 avdan 10 yila kadar
hala tirtikerial doktintilere rastlanir.

Kronik Grtikerli hastalarin muavenesinde, degisik
buytikliik ve sekillerde. fakar genellikle dairesel
hicimde, kenarlan palpe edilebilen. deriden ka-
bartk lezyonlar vardir. Histopatolojik olarak non-
nekrotizan perivaskiiler mononiikleer hiicre in-
filtrasyonu tespit edilir. Vaskiiler hasar ve hiicre-
sel debris yoktur. Mononiikleer hiicreler lenfosit
ve mast hiicreleridir. Lenfositlerin T-helper feno-
tipleri baskin olup HLA-DR antijeni eksprese
ederler. Bazi hastalarda hiicresel hasar olmaksi-
zin Kkapiller ve postkapilloveniillerin etrafinda
nowofil birkimi goriilebilin. Kronik tniker lez-
vonlanndaki perivaskiler monontkleer hiicre in-
filtrasyonu bir gec faz reaksivonu olarak deger-
lendirilmektedir, Ancak, kronik tirtikerdeki histo-
patoloji bilinen klasik gec faz reaksiyonlanindan
farklidir. Ornegin burun, akcigerler ve derideki
gec faz reaksivonlannda bazofiller belirgindir.
Bununla birlikte kronik tirtiker lezvonlarinda ba-
zofil artis1 gozlenmemektedir. Eozinofiller burun
mukozasi ve akcigerlerdeki gec faz reaksiyonun
en Oonemli hiicreleridir. Ama kronik rtiker lez-
yonlarinda az sayida gozlenmektedir. Kronik tir-
tiker lezyonlarinda major temel proteinin tespit
edilmesi, eozinofillerin olaya gecici olarak katl-
hgin ya da teknik birtakim nedenlerle histolojik
olarak gosterilemediklerini  disiindtirmektedir,
Akciger, burun mukozast ve deride klasik gec faz
reaksiyonlarinda monosit artist minimaldir, bu-
nunla birlikte kronik trtiker lezyonlanndaki hiic-
relerin %20'sini monositler olusturmaktadir. Bu da
onemli bir farkhliktr. Aym sekilde lenfositler de
kronik trtiker lezyonlaninda belirgin hiicrelerdir.

Kronik iirtikerde gbzlenen ve mast hiicrelerinin
rol oynadigr bu histopatolojiler ile ilgili daha



fazla bilgiye ihtiyac oldugu kesindir. Ayrica, ¢zel-
likle otoimmiin kronik iirtikerlerde, burun muko-
zast ve akcigerlerdeki mast hiicrelerinin de ayni
otoantikorlara aymi cevaplari vermesi beklenir-
ken, bu tir farkl gec faz reaksiyonlarinin neden
sadece deriye sinirh kaldigr da aciklanamamustr,

Bununla birlikte klasik trtiker lezyonu (hives)
gortinimiinde olup ancak histopatolojik gorii-
niimleri farkl: olan bircok Griker tipi de vardir.
Olayin fizyopatolojisinde rol oynayan temel
medyator histamindir ve lezyon bolgesinde belir-
gin bir konsantrasyonda olclilmiistiir. Diger
medyatorler ise kininler, eikosanoidler ve néro-
peptidler olup lezyon bélgesinde anlamli sayila-
bilecek konsantrasyonlarda olctilmemislerdir.
Malcolm ve arkadaslan kronik idyopatik tirtikerli
hastalarin serumlannda nonsitokin medyatérler
saptanmusur.  Bu molekil, molekil agirhg
100.000'in tzerinde olan IgG'dir. 1gG kan bazo-
filleri ve deri mast hiicrelerinden histamin salini-
muna neden olur. Bunlar IgE reseptérlerinin alfa
subunitlerine yiiksek afinite gostererek baglanur-
lar ve mast hiicreleri ile bazofillerden histamin
salimmi olur.

Diger baz1 arasurmacilanin yapuklan calismalarla
da kronik tirtikerin otoimmiin bir hastalik olabi-
lecegi son zamanlarda deger kazanan diger bir
goriis olarak ortaya ¢ikmustr. Bu gorisiin ortaya
aulmasinda ilk tespit otoimmiin hipotiroidili
(Hashimoto tiroiditi) hastalarda tiroglobulin ve
peroksidaz otoantikorlannin varhgr ile birlikte
kronik trtiker gorilmesidir. Kronik trtikerli has-
talarda bu otoantikorlarin gortilme orani degisik
calismalara gore %12-%14 arasinda degismekte-
dir. Ancak bu hastalarda tiroid bezinin aktivitesi
ile tirtikerin ortaya ¢ikmas arasinda bir iliski yok-
tur ve hastalar otiroid duruma gelse bile tirtiker
tablosu devam etmektedir. Diger yandan otoanti-
korlarda da tedavi ile degisiklik olmamaktadir,

Kronik trtiker(i hastalarda tanimlanmus diger oto-
antikorlar, 1gG ya da IgM yapisinda anti-IgE anti-
korlandir. Bu antikorlarin orani %10 olarak bildi-
rilmektedir. Saglikh kontrollerin serumlarinda bu-
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lunmamaktadir ve soguk trtikeri hari¢ diger tirti-
ker tiplerinde tespit edilmemektedir. ileri siirtilen
hipotez bu antikorlarin mast hiicrelerini degranii-
le edilerek akut trtiker plagini olusturmasi ve
sonrasinda gelisen gec faz hticresel infiltrasyona
aracihk etmeleri seklindedir.

Kronik trtikerli hastalarda diger bir otoantikor
ise %30-40 oraninda bildirilen anti-IgE reseptor
antikorudur, Anti reseptor antikorlart %10 hasta-
da anti-IgE antikorlan ile birliktedir. Bu antikor-
larin otoreaktivitesi otolog serumla vapilan int-
radermal testlerle gosterili. Bu hastalann se-
rumlan bazofilleri degraniile ederek histamin
salinmina neden olmaktadir. Serumlarin reakti-
vitesi IgE alfa subtiniti va da direkt IgE'nin ken-
disi ile baskilanabilmektedir.

Tiim bu bulgular, kronik Grtikerli hastalanin top-
lam %40-50'sinde otoimmiin bir etiyoloji oldugu-
nu ortaya koymaktadir.

Kronik tirtikerde, gidalar akut Grtikerde oldugu
kadar sik rastlanan bir neden degildir. Gidalar
kronik tirtiker ve anjioddem nedeni olarak diisii-
nildiginde genellikle gidalarla deri testi uygu-
lanmaktadir. Gidalarla deri testlerinin pozitif ¢ik-
ma orant yiiksek olsa da, genellikle hastanin
semptomlan ile korelasyon saglanmamaktadir.
Bu nedenle gidalarla deri testlerinin kronik tirti-
kerde faydali bir tan1 araci olup olmadig konusu
tartismahdir. Gidalara bagli kronik trtiker-anjioo-
dem diistiniilen hastalarda kademeli gida elimi-
nasyonu ile semptomlarin seyri degerlendirilebi-
lir. Semptomlar giinliik olarak ya da en azindan
bir hafta icinde birden fazla kez tekrarlamaktay-
sa, hasta 5 giin siireyle piring, su ve etten olusan
bir diyete ahmir. Urtiker kliniginde degisiklik ol-
maz ise gidalarn ve gida katki maddelerinin so-
rumlu etken olmast ihtimali zayifur. Urtiker re-
misyona girer ise hastanin diyetine 2-3 glinde bir
veni gidalar kademeli olarak eklenir. Urtiker tek-
rarladiginda diyete eklenen son gida tintikerden
sorumlu etken olarak degerlendirilerek diyetten
tamamen c¢ikarilma yoluna gidilir.

Gida boyalanna, dogal salisilatlara ve benzoik



Derleme

asit derivelerine duyarhlik kronik trtikere neden
olabilir. Divetten bu maddelerin eliminasyonu
faydali bir yaklasimdir. Tartrazin duyarlih kro-
nik ve kontrol edilmesi zor trtiker vakalarinin
%8'inde sorumlu etken olarak bildirilmistir. Fakat
bu oranin bu kadar yiiksek olmadig ve salisilat
ve benzoat duyarhiligimin da kronik trtikerde et-
ken olma oraninin sifira yakin oldugu konusun-
da gorisler de vardir.

Kronik tirtiker ve anjiotbdem sistemik bir hastali-
&in bulgusu olarak da ortaya cikabilmektedir, Sis-
temik vaskdlitler klinik olarak klasik trtikerden
ayrilamayacak sekilde kronik tntiker tablolarina
neden olabilitler. Bu nedenle kronik rtikerli
eriskin hastalarda SLE ¢, Sjogren sendromu, ro-
matoid artrit gibi kollagen vaskiiler hastaliklar ak-
la getirilmelidir. Karsinomalar ve lenfoid maligni-
telerle birlikte kronik tirtiker vakalan da bildiril-
mistir. Ancak, gerek maligniteler gerekse kronik
tirtiker sik rastlanan hastaliklar oldugundan bu
vakalarin koinsidens olmasi daha muhtemeldir.
Eger tirtiker tablosu malignitenin rezeksiyonu va
da tedavisi ile ortadan kalkiyor ise, malignite ile
tirtiker arasinda daha kesin bir iliski kurulabilir.
Diger yandan, teorik olarak timér antijeni-anti-
kor komplekslerinin, diger immiin kompleks
hastaliklarinda da oldugu gibi trtikere neden ol-
mast muhtemeldir. Ama bu konuyla ilgili ileri ¢a-
lismalar yoktur.

Tespit edilemeyen enfeksiyon odaklan uzun yil-
lar kronik Urtiker nedeni olarak distintilmastir,
ancak gercek insidans oldukca diistiktiir. Enfek-
sivoz hepatitler veya enfeksivoz monontikleoz
gibi viral enfeksiyonlarin seyri sirasinda trtiker
tablosunun olusabilecegi bilinmektedir. Fakat
bu tiir trtiker genellikle kroniklesmekten cok
kendi kendini sinurlayan akut epizotlar seklinde
seyretmektedir.

Askaris, ankilositoma, strongloides, filaria, eki-
nokokkus, shistozoma, trisinella, toxocara and
fasiola gibi bir¢ok enfestasyonun firtikerle bir-
likte oldugu bilinmektedir. Bu parazitik enfes-
tasyonlar genellikle periferik kanda belirgin

eozinofil artus ile birliktedir.

Bakterivel enfeksivonlarla birlikte trtiker gortl-
diigii uzun yillardir vurgulanmaktaysa da. bircok
vakada trtiker ve bakterivel enfeksivonun iliskili
olup olmadi@ ortaya konamanustr. iki olay ko-
insidens olarak birlikte bulunabilir ya da akut tir-
tikerde oldugu gibi hastanin enfeksiyon nedeniy-
le aldigi ilaclara bagl olarak ortaya cikabilir.

Dis abselerinin veya safra kesesi infeksiyonlar-
nin tedavisi ile iyilesen kronik tirtiker vakalar ile
ilgili bildiriler vardir. Ama genis serilerde yapilan
cahismalar bu enfeksiyonlar ile irtiker arasinda
iliski olmadigint ortaya koymustur.

Kadin hastalarda menstriiel siklusun baslangic
doneminde siklikla tnikerde alevlenme gortil-
mektedir (siklik iirtiker). Patogenezde endojen
hormonlara karst immiin reaksivonlar ileri stirtil-
miistiir ama bu mekanizmayi destekleven bulgu-
lar ¢ok fazla degildir. Kisinin emosyonel durumu
allerjik rinit, atopik dermatit va da astmada oldu-
gu gibi tirtiker ve anjioddemde de hastaligin sey-
rini etkilemektedir. Hastanin sorunlarinin ya da
giinlik streslerinin giderilmesi kronik trtiker te-
davisinin basarisini artiracakur,

m Urtiker ve Vaskiilitler

Bazi vaskiilitlerde de kronik trtiker goriilmekte-
dir. Serum hastalig: ya da SLE olan hastalarda ir-
tiker altta yatan asil hastaligin bir manifestasyonu
olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Bu hastalann bi-
yopsilerinde kiicik ventillerde nekrotizan vaskii-
lit, PMNL infiltrasyonu, immiinglobulin ve komp-
leman birikimi gosterilmistir. Ayrica sflandinl-
mus bir kollajen vaskiiler hastaligi olmayan kuta-
noz vaskiilitli hastalarda da kronik trtiker gorii-
lebilmektedir. Bu hastalar yiksek ve normal se-
rum kompleman diizeyleri olanlar seklinde iki
ayrt alt gruba aynlmaktadir,

Diger bir 6zel kronik iirtikerli hasta grubu ise ku-
tanoz vaskulit ve diistik serum kompleman diize-
yi olan hastalardir. Bu hastalarda ANA negatiftir.
Bu sendrom konnektif doku hastaligma benze-
mekle birlikte herhangi bir sinifa girmemektedir



Tablo-5: Kronik tirtikerin yaygm goriilen tiplerinin ozellikleri

B Kronik Urtiker-

Ozellikler Kronik iirtiker | Urtikerial vaskilie =~ de Tantya
Lezyonlarn dzelligi Yonelik Testler
- Siresi <24 >24 Degisik triker tiple-
) i‘;rr{] o {:‘:;:: :i rinde tanya yonelik
i e\‘ﬁ belki olarak yapdmast tavsi-
- Hiperplgmentisyon hayir e ye edilen bircok test
Sistemik bulgular vardir, Fakat anamnez
- Artralii belki P ve fizik muayene altta
- Ates hayir evel yatan bir hastah@ des-
- Abdominal agn belki evet teklemivor ise tanya
- Nefrit hayir evet vonelik olarak yapila-
- Obstruktif havayolu hastalig hayir evel cak testlerin sayisi ge-
Jaboratuac bulguban nellikle birkag taneyi
Sy el et gecmemektedir.  Kro-
- Akut faz reaktanlanndaki arus belki evel nik iittikerli Bir Hasta-
- Serum C3'te azalma hayir belki .
- Serumda immun kompleksler hayir belki fmn.op timal evaluasyo-
Histolojik bulgular nu icin gecerli kriterler
- Veniil endotel hiicrelerinde sisme belki evet stirekli degisiklik gos-
- Veniilde l6kosit invazyonu belki evel termektedir. Fakat ¢ok
- Eritrositlerin ekstravazasyonu hayir evel az sayida tani testinin
- Lokositoklastosis belki evel gercekten endikasyo-
- Fibrin depositleri belki evet nu sozkonusudur.
S i“g““ﬂ“mm Pilgebn - » Kronik tirtikerli hasta-
- immunglobulin hejlrki - larda tam kz.m sayimi
- Fibrin belki evet veya periferik yayma
Antihistaminik tedavisine yanit evet belki anormallikleri  veya

ve hipokomplementemik {rtikeriyal vaskulit
sendromu olarak adlandinlmaktadir.

Bu sendromda tveit, glomerulonefrit, psodotii-
mor serebri, anjioddem, artralji veya mivalji gibi
diger sistem tutulumlan da olusabilmektedir.
Hipokomplementemik Grtikeriyal vaskiilit send-
romu, klasik kompleman aktivasyonu ve dokuda
immiin kompleks birikimi ile birlikte inflamas-
yonun oldugu immiin kompleks aracilikli bir
hastalikur. Urtiker, anafilotoksinlerin olusumu ve
kutantz mast hiicresi degraniilasyonuna baghdir.
Kronik trtikerin trtikeryal vaskiilitten ayirict
tamsinda Tablo—6'daki kriterler kullanilahilir.

vilksek sedimentasyon
nadiren tespit edilen
bulgulardir. Bu neden-
le rutin uygulamada bu testlerin her hastaya uy-
gulanmasinin gerekli olmadigi yoniinde goriisler
vardir. Bazen heniiz tani konmamus SLE hastala-
rinda kronik trtiker ilk klinik bulgu olarak gérii-
lebilir. Ama bu olasilik tim kronik Urtiker hasta-
lannda rutin olarak ANA tetkikinin yapimasini
gerekli kilmamaktadir. SLE tamsi gézden kacinl-
mus olsa bile, hastaligin kisa siire sonra diger kli-
nik bulgulanyla kendini belli edecegi ve ileri tet-
kiklerin gerekecegi seklinde gorisler vardur.

Antitiroid otoantikorlanmn kronik trtiker ile bir-
likte goriilebilmesine ragmen, 6tiroid bir hastada
bu tetkikin bir tarama testi olarak yapilmasi
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onerilmemektedir. Diger yandan, klinigimizde
stirdtirtilen bir cahismanin én bulgulari bu gorts
ile uyumlu degildir. Hastalar otiroid ve normal
ultrasonografik bulgulara sahip olsa bile, yiiksek
titrede tiroid otoantikorlarinin varhginda kronik
trtiker goriilmektedir. Klasik tedavilere cevap
vermeyen bu hastalar tiroid hormon replasman
tedavisine iyi cevap vermektedirler. Bu nedenle
ozellikle diger tedavilerden fayda gérmemis olan
uzun stireli kronik rtiker vakalannda tiroid
otoantikorlarinin  taranmasimin faydah olacag
distiniilebilir.

Deri bivopsisi ise klinik bir yaklasim olmaktan
¢ok arastirmaya yonelik bir islemdir. Kutanoz
veya sistemik vaskiiliti distindiiren bulgular ol-
mayan vakalarda uygulanmamalidur.

Otolog serum ile deri testi uygulanmas: kolay ve
herhangi bir masraf gerektirmeyen bir testtir. An-
cak, kronik trtikerin rutin evaluasyonunda hentiz
tam olarak yeralmus bir tant tetkiki degildir.

B Kronik Urtiker- Anjioddem Tedavisi
Kronik Urtikerli hastanin tedavi yoniiyle deger-
lendirilmesine etiyolojik faktériin tammlanmas:
ve eliminasyonu ile baslanmalidir. Urtiker
sikayeti olan tiim hastalara asetil salisilik asit ve
NSAD ilaclan kullanmamasi gerektigi ozellikle
belirtilmelidir. Ciinkii bu tir ilaclar hastalann
yaklasik %50'sinde trtiker ataklanmin alevlen-
mesine neden olmaktadir. Aspirin ile sikayetleri
alevlenen hastalar, aym zamanda capraz reak-
tivite veren azo boyalan ve benzoatlardan da
kacinmalidir. Opiatlar da mast hiicresi  deg-
rantilasyonuna neden olduklan icin bu maddeyi
iceren ilaclann da eliminasyonu saglanmalidir,
Kronik tirtiker tedavi stratejisi histopatolojik bul-
gulara gore belirlenebilir. Temel olarak 2 ayn tip
histopatoloji  tespit  edilmektedir:  Lenfosit
predominat olan tip ve PMNL predominant olan
tip. PMNL predominant olan kronik frtikerler,
klasik tedavi yontemlerine genellikle cevap ver-
memektedir. Bu nedenle klinik bulgular ve 6n-
ceki tedavilerin sonuclanyla deri biyopsisi en-

dikasyonu konuyorsa, hastalara biyopsi uy-
gulanarak histopatolojik degerlendirilme vapil-
mast Onerilmektedir. Fakat hastalarin biiyiik bir
kisminda iirtiker genellikle lenfosit predominant
tipte olup baslangicta deri biyopsisi gerekli degil-
dir. Bivopsi endikasyonu belirlenirken, dncelikle
hastaya klasik tedavi yontemleri uygulanmasi,
tedaviye cevap alinamayan vakalarda his-
topatolojik tamiya gidilmesi dnerilmektedir.
Antihistaminikler kronik trtikerde etkili ve ilk
tercih edilen ilaclardir.  Antihistaminiklerin
tedavide kullaninunin temeli, kronik tirtiker fiz-
yopatolojisinde primer olarak mast hiicresi kay-
nakli histaminin rol oynamasidir. Antihistaminik-
ler genellikle lezyonlarn sayisim azaltmamakla
birlikte pruritusu belirgin olarak baskilamaktadur-
lar. Klasik birinci kusak H1 antihistaminikler ve
ikinci kusak nonsedatif uzun etkili antihis-
taminiklerin etkinlikleri genellikle benzerdir.
Cogu hastada tek bir antihistaminik veterli olabil-
mekle birlikte, bazi hastalarda ayn gruplardan 2
antihistaminik kombinasyonu da gerekebilir.
Uzun etki siireli ikinci kusak antihistaminikler-
den astemizol ve terfenadin ile tedavide ozellik-
le dikkat edilmesi gereken nokta birlikte kul-
lanilan diger ilaclarin olup olmadigidir. Makrolid
antibiyotikler ve imidazol grubu antifungal ilaclar
karacigerde ilac metabolizmasi ile ilgili enzim sis-
temini inhibe etmekte ve bu sistem ile
metabolize olan astemizol ve terfenadinin serum
konsantrasyonlan artmaktadir. Bu yiksek kon-
santrasyonlar “torsade de pointes™ olarak bilinen
ve fatal potansiyel tastyan kardiyak aritmilere
neden olmaktadr.

Giiclii bir H1 reseptdr antagonisti ve ayni
zamanda H2 reseptor aktiviteli bir trisiklik an-
tidepresan olan doxepin kronik drtiker
tedavisinde etkili bir ilactir. Ancak sedasyon et-
kisi cok fazla oldugundan genellikle iyi tolere
edilemedigi bildirilmekte ve gece dozu olarak
kullanilmas: 6nerilmektedir.

Histaminin hem HIl hem de H2 reseptorleri
tizerinden fonksiyon yapugi disiiniilerek



tedavide H1 ve H2 reseptor antagonistlerinin
kombinasyonu da uygulanabilir. Bu kombinas-
yopun H1 antihistaminiklerin etkinligine belirgin
bir katki saglamachg: gorlisii hakimse de, bazi
hastalarda faydali olduguna dair bildiriler vardir,
H1 aniihistaminiklere yeterli cevabin ahnamadg
hastalarda tedaviye eklenebilir.

Nifedipin gibi kalsiyum kanal blokérlerinin an-
tihistaminiklerle birlikte verilmesinin bazi has-
talarda etkili oldugu bildirilmistir. Ancak etkinlik-
leri siirhdir ve yine tedaviye cevap alinamayan
hastalarda  alternatif kombinasyon olarak
denenebilir.

Kortikosteroidler de kronik rtiker tedavisinde
kullanilan ve etkinligi tarisilmaz ilaclardir. Ancak
bircok yan etkileri nedeniyle konikosteroidler
uzun stireli kullamm icin uygun degildir. Bunun-
la birlikte hastaligin kisa stire icinde kontrol al-
tina alinabilmesi icin kisa stireli diistiik doz (20-
30mg/giin)  kortikosteroid  tedavisi  uy-
gulanabilir. Fakat hastalarin ¢cogunda kortikos-
teroidlerin kesilmesini takiben trtiker ntiks et-
mektedir. Bu nedenle son yillarda daha uzun
siireli ve ozellikle “alternate day” konikos-
teroid tedavileri kronik drtiker hastalan icin
onerilmektedir.

Ketotifen kronik tirtikerin uzun siireli tedavisinde
etkili olan bir ilacur. Benzo-cyclo-hepta-thiop-
hene derivesidir. Mast hiicre  membranin:
stabilize etmesinin vaminda HI reseptor an-
tagonist aktivitesi de vardir. Oral antidiyabetik
kullanan hastalarda reversibl trombositopeni bil-
dirilmis olan nadir vakalar disinda toksisitesi ol-
mayan bir ilagtr. En dnemli yan etkisi sedasyon
ve istah artisichr.

Biyopside PMNL hiicre hakimiyeti olan trtiker
vakalan antihistaminik tedaviye siklikla iyi cevap
vermemektedir. Fakat histaminin Grtiker fiz-
yopatolojisindeki rolii nedeniyle bu hastalara da
antihistaminik tedavi diger ilaclarla birlikte veril-

melidir. Bu tir vakalardaki etkinligi nedeniyle
onerilen antihistaminik setrizindir. Alindiktan
sonra akiif metaboliti olan hidroksisizine yikilan
setrizinin 24 saat gibi uzun bir etki stiresi vardir.
Aynca antihistaminik etkinligi yaninda antiinf-
lamatuar etkileri de sozkonusudur. Setrizinin not-
rofil, eozinofil ve bazofillerin migrasyonunu bas-
kiladigmnu gosteren calismalar vardu.

Kolsisin PMNL predominant trtiker tedavisinde
antihistaminiklerle birlikte kullamlmasi &nerilen
ilaclardan birisidir. Giinde 2 kez 0.6 mg dozunda
onerilmektedir. Kolsisin 16kositlerde bulunan
tubulinlere baglanarak dimerler olusturur ve
tiibiilinlerin mikrotiibiiliislar ile birlesmelerini en-
geller. Boylece notrofillerin migrasyon, motilite,
kemotaksis ve degraniilasyon gibi fonksiyonlarini
bozar ve fagositoz strasinda inflamasyonu hazir-
lavan enzimler ile kemotaktik faktorlerin salinm
azalr. Onerilen bir diger ilac dapsondur. Antibak-
teriyel etkinliginin yaninda immiinstipresan etkin-
likleri de olan bir ilactr. 30-150 mg/glin dozlann-
da antihistaminiklerle kombine olarak verilmesi
onerilmektedir. GOPD enzim defekti olan has-
talarda kontrendike oldugundan, tedavi 6ncesin-
de hastamin bu yonden degerlendirilmesi gerek-
lidir. Kolsisin ya da dapson tedavisi uygulanacak
olan hastalarda, trtikerin kisa donemde kontrol
alnna alinmasi icin bu tedaviler dncesinde hastaya
3-5 giin stireyle 30 mg/giin dozunda prednizolon
verilmesi Gnerilmektedir. Ciinkii bu ilaclann et-
kinligi kisa stire icinde gortilmemektedir.

Klasik tedavilere ve kabul edilebilir dozlarda kor-
tikosteroidlere cevap vermeyen kronik firtiker
vakalaninda imminsupressif 1edavi alernaifi
arastinlmaktadir. Fakat halen kabul edilmis bir
tedavi protokolii yoktur. Serumda otoantikorlarin
bulundugu kronik {rtikerli hastalarda plaz-
maferez, intravendz gama globulin, metotreksat
ve siklosporin gibi spesifik antiinflamatuar
tedaviler diistniilebilir.
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