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Astim Semptomlari Olan Cocuklarda
Serum Eozinofil Katyonik Protein (ECP) Diizeyleri
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'AIBU, Diizce Tip Fakiiltesi, Cocuk Sagligi ve Hastaliklar1 Anabilim Dali, Diizce
?AIBU, izzet Baysal Tip Fakiiltesi, Cocuk Sagligi ve Hastaliklart Anabilim Dali, Bolu
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OZET

Amag: Bu c¢alismanin amaci, astim semptomlari olan ¢ocuklarda inflamasyonun belirteci olarak serumda ECP
diizeylerini, atopi yoniinden IgE diizeylerini ve kanda eozinofil sayisint belirlemek; ve semptomlarin sigara
dumanina maruz kalma, aile hikayesi, ev hayvani, mevsim ve atopi ile iligkisini saptamaktir. Gere¢ ve Yontem:
Calismaya astim semptomlari ile poliklinige bagvuran , daha dnce herhangi bir tedavi almamis olgular dahil
edildi. Astim disinda solunum sistemi ve diger sistemlerle ilgili hastalif1 olanlar, prematiire dogum veya
yenidogan doneminde akciger problemi olan olgular caligmaya alinmadi. Kontrol grubu, poliklinige basgvuran
benzer yas grubunda olan ve solunum sistemi hastalig1 olmayan ¢ocuklardan olusturuldu. Bulgular:Olgularin
16’s1 erkek, 11’1 kiz idi. Serum ECP (sECP) degerleri hasta grubunda 21.0 + 22.4 ng/L, kontrol grubunda 5.6 +
3.1 pg/L olup, aradaki fark istatistiksel olarak anlamli idi. Serum total IgE hasta grubunda 487.0+ 525.9 IU/ml
olup, IgE ile hasta yas1 arasinda anlamli korelasyon bulundu. Eozinofili ile atopi, aile hikayesi, sigara dumanina
maruziyet ve mevsimsel iligki arasinda anlamli korelasyon bulundu. Sonuc: Bu calismada, literatiir ile uyumlu
olarak, sECP diizeyinin astim semptomu olan g¢ocuklarda kontrol grubuna gore anlamli yiiksek oldugu ve
enflamasyonun dnemli bir belirteci oldugu saptandi. Ayrica eozinofilinin, astim ile iliskili parametrelerle korele
oldugu gosterildi.

Anahtar Sozciikler: Astim, Serum Eozinofil Katyonik Protein, IgE

Serum Eosinophilic Cationic Protein (SECP) Levels
in Children with Asthmatic Symptoms

SUMMARY

Aim: The aim of this study was to determine serum ECP levels as a marker of inflammation; IgE levels and
eosinophil counts in blood as regards to atopy; to compare these values with those of control groups;
additionally, to evaluate the relationship of the symptoms with exposure to cigarette smoke, family history,
domestic animals, seasonal variations and atopy. Materials and Methods: Cases who admitted to the polyclinic
with asthmatic symptoms and who had not been treated with any kind of therapy regarding asthma were included
into this study. Cases having a respiratory system disease except for asthma or any other system illness, patients
who were born prematurely and the ones having a history of pulmonary problem in the neonatal period were
excluded from the study. The control group consisted of children at similar ages who admitted to the outpatient
clinic and who did not have any kind of airway disease. Results: Out of cases, 16 were male and 11 were
female. Serum ECP (sECP) values were found to be 21.0 + 22.4 ug/L in the group of patients, whereas they were
measured as 5.6 £ 3.1 pg/L in the control group, and this difference was found to be statistically significant.
Serum total IgE levels were determined as 487.0 + 525.9 IU/ml in the patients, the IgE values correlated
significantly with the age of patients. A significant correlation between eosinophilia and atopy, family history,
exposure to cigarette smokes and seasonal variation was found. Conclusion: In this study, consistent with the
literature, SECP values were found to be significantly higher in children with asthmatic symptoms comparing
with those in the control group, and it was regarded as an important marker of inflammation. In addition, it was
shown that eosinophilia was correlated with the parameters related to asthma.
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GIRIS

Brongial astim, bronsial asir1 duyarlilik, hastaliktir (1,2). Eozinofillerin bronsial astimda
havayolu inflamasyonu ve hava yolu hava yolunun kronik inflamasyonunun efektor
obstriiksiyonu ile karakterize paroksismal bir hiicreleri oldugu bilinmektedir (1). Brons mukoza
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biyopsilerinde  eozinofil infiltrasyonu ve
astimli  hastalarin kan ve balgaminda
eozinofillerin artmig olmasi astimin ozellikle
ge¢ fazindan eozinofillerin sorumlu oldugunu
diisiindlirmektedir (2). Eozinofiller
uyarildiklarinda  igerdikleri graniillerden
eozinofil peroksidaz (EPO), eozinofil katyonik
protein (ECP) (2), eozinofil kaynakl
norotoksin (EDN) ve major bazik protein
(MBP) (3) gibi maddeler salgilamaktadir. EPO
ve ECP’nin (4) diger hiicrelerdeki miktar1
onemsiz oldugu i¢in viicut sivilarindaki
Olglimleri  eozinofil  aktivasyonunun  bir
gostergesidir (1,3). Salman ECP oksidatif
olmayan mekanizmalar ile etki gostererek
pnomosit hasarma neden olmakta, siliyer
fonksiyonlar1  etkilemekte ve  bronsiyal
hiperreaktiviteyi (BHR) artirmaktadir (1).
Caligmalar astma atagi sirasinda serum ECP
seviyelerinin arttig1 ve tedavi ile distiiglini
gostermistir (5).

ECP’nin ticari olarak mevcut Kkitleri ile
serum, balgam ve bronko-alveoler lavaj (BAL)
sivist gibi viicut sivilarinda Slgiilebilir olmasi,
pratikte kullanim sahasinin  genislemesini
saglamistir. Bu durumda, 6zellikle tedavi alan
ve klinik ile laboratuar bulgularinin birbirine
uymadig1 hastalarda, inflamasyonun derecesini
ve tedaviye yamiti degerlendirmede  ECP,
onemli bir kriter olma yolundadir. Ancak
halen, pek c¢ok klinikte rutin bir tetkik haline
gelmemistir (2).

Biz bu calismada astim benzeri semptomu
olan cocuklarda biyolojik bir belirte¢ olarak
serum ECP diizeylerini, serum IgE ve kan
eozinofil diizeyini (%) Ol¢meyi; bu diizeyin
saglikli ¢ocuklardan farkini, ayrica semptom
siddeti, sigara dumanima maruz kalma, aile
hikayesi, evde hayvan bulundurma, mevsimsel

iliski ve atopi ile iliskisini aragtirmay1
planladik.
GEREC ve YONTEM

Bu ¢alismaya Nisan 2000 ile Nisan 2001
tarihleri arasinda Abant Izzet Baysal
Universitesi Diizce Tip Fakiiltesi Cocuk
Sagligt ve Hastaliklar1  Poliklinigine
basvuran; yatarak ya da ayaktan tedavi
goren, daha once bronsial astim veya BHR
tanist alan, ya da herhangi bir tam
almayan, fizik muayenesinde astim benzeri
semptomu olan olgular alindi. Caligmaya
38 gebelik haftasindan kiiciikk yada dogum
agirhig 2.5 kg’dan kiiciik olanlar, belirgin
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dogumsal anomalisi olanlar, kalp hastalig1 ve
kronik akciger hastaligi (bronko pulmoner
displazi, kistik fibrozis gibi) olanlar alinmad.
Calisma grubunu yaslar1 1 ile 13 yil arasi
degisen, 16’s1 erkek, 11’1 kiz 27 olgu
olusturmakta idi. Calismaya alinan olgularin,
sigara dumanina maruziyeti, atopi OyKkiisi,
mevsimsel iligki ve aile dykiileri Tablo 1°de
verildi. Kontrol grubunu yaglar1 1 ile 13 yil
arasinda degisen 14’1 erkek, 8’1 kiz 22 olgu
olusturmakta idi.

Astim tanis1 tekrarlayan paroksismal tipte
dispne, Oksiiriik, balgam c¢ikarma ve
wheezing ile karakterize semptomlart olan
hastalara konuldu.Tan1 fizik muayene ve
laboratuar bulgular1 ile dogrulandi.

Hastalar hikayesinde higiltili solunum, gece

Oksiiriigii, dispne ve fizik muayenesinde
ekspiryum uzunlugu olup olmamast ve
semptomlarin siddetine gore

gruplandirildi. Astimin klinik ataklarmin sikligina
gore 1) Giin boyu semptomlart devam eden
haftada iki atak; 2) gece semptomlar1 olan, ayda
iki veya daha az atak geciren; 3) 2-3 ayda bir atak
geciren seklinde gruplandirildi (6).

Hasta ve kontrol gruplarindan 10’ar ml kan
ornekleri alindi. Oda 1sisinda 1 saat bekletildi.
Pihtilagma olduktan sonra 1500 devir/dakikada, 5
dakika santrifiij edilerek serum ornekleri ayrildi.
Serum Ornekleri baska tiipe alinarak ¢alismanin
yapilacag1 giine kadar kadar -20 °C’de saklandi
(4).

Serum ECP diizeyleri, monoklonal murine anti-

ECP antikorlar1 ve poliklonal rabbit anti-ECP
antikoru kullanilarak solid faz, iki yonli
“chemiluminescent immunometrik” yontemle
otomatik chemiluminescent immunoassay
sisteminde (Immulite One, DPC, Los Angeles,
USA) olgiildi.
Serum Total IgE diizeyleri, monoklonal mouse
anti-IgE antikorlar1 ve poliklonal rabbit anti-IgE
antikoru kullanilarak solid faz, iki yonli
“chemiluminescent immunometrik” yontemle
otomatik chemiluminescent immunoassay
sisteminde (Immulite One, DPC, Los Angeles,
USA) olgiildii (7).

Eozinofiller, parmak ucundan kapiller kandan
periferik yayma yapilarak  Wright boyasi ile
boyandiktan sonra % 15kosit olarak sayildi ®.

Istatistiksel analizler i¢in SPSS Windows paket
program kullanildi. Istatistiksel analizler olarak
hasta ve kontrol gruplarimin ortalama serum ECP
degerlerinin karsilastirllmasinda Mann-Whitney
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U testi, c¢alismada Dbakilan parametrik
degiskenler arasindaki korelasyon analizi i¢in
Pearson korelasyon testi, parametrik olmayan
degiskenlerin karsilagtirllmasinda Spearman
korelasyon testi kullanildi.

BULGULAR

Olgularm sayis1 16’s1 erkek (%59.3), 11’1 kiz
(%40.7) olmak iizere toplam 27 idi. Yas
ortalamas1 6.04 + 3.76 yil idi. Kontrol grubu
14 erkek (%63.6), 8’1 kiz (%36.4) toplam 22
olgudan olusuyordu. Yas ortalamasi1 5.77+ 3.73
yild1 (Tablo 1).

Serum ECP degerleri hasta grubunda (n=27)
21.0 + 22.4 (2.4-96.8) pg/L, kontrol grubunda
(n=22) 5.6 + 3.1 (1.5-11.5). Aradaki fark
istatistiksel olarak anlamli idi (P<0.001) (Sekil
1).

Serum IgE hasta grubunda 487.0+ 525.9
(7.6-1868.0) IU/ml (Sekil 2). IgE ile hasta yas1
arasinda anlamli korelasyon bulundu (P<0.05).
IgE ile cinsiyet arasinda anlamli iligki
bulunamad: (P>0.05). IgE diizeyi yiiksek olan
astimli hasta grubunda serum ECP degerleri
anlamli derecede yiiksek bulundu(p<0.05).

Hasta grubunda sigara dumanina maruziyet,

ailede alerji dykdisii, atopi, mevsimsel iliski ile
SsECP ve IgE arasinda anlamli bir korelasyon
bulunamadi (P>0.05). Eozinofili ile mevsimsel
iligki, aile hikayesi ve atak siddeti arasinda
korelasyon bulundu (P<0.05). (Sekil 3)
Hasta grubunda eozinofilisi olan 16 hastanin
9’unda atopi (%56.3), 11’inde (%68.8) aile
hikayesi pozitifligi, 14’tnde (%37.5) sigara
dumanina maruziyet 14’iinde  (%87.5)
mevsimsel iligki vardi.

Hastalarin  kliniginin basvuru esnasindaki
siddetine gore olgularin dagilimi1 5/27 tanesi
hafif, 5/27°1 orta, 17/27’si 1ise agrr,
cinsiyete(E/K) gore olgular sirasiyla (3/2),
(4/1), (9/8)  astim atag1 gecirmekte idi.
Hastalarin klinik siddeti ile cins, aile dykiisii,
eozinofili, atopi, mevsimsel iliski arasinda bir
korelasyon bulunamadi.

TARTISMA

Serum ECP, IgE aracilig: ile aktive olmus
eozinofillerden salgilanarak allerjik
enflamasyonun bir mediatorii olarak rol alir
(7). Bu c¢alismada klinik olarak astim
semptomlart gosteren 27 hastada serum ECP
diizeyleri Olcililerek  kontrol grubunun ile
kargilastirildi. Hasta grubunun sECP degerleri
kontrol grubundan anlamli derecede yiiksek
bulundu (P<0.05) Literatiirde Matsumoto ve
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arkadaglarmin =~ yaptigi bir calismada serum
eosinofilik katyonik protein diizeylerinin astim
atagl sirasinda yiikseldigi gosterilmistir (7).
Shields ve arkadaslarinin yaptig1 bir ¢alismada
sECP ile BAL ve kan eozinofil ylizdesi arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir korelasyon
bulunmustur (5). Villa ve arkadaslarmin yaptigi
bir ¢alismasinda sECP i¢in esik deger ("cut-off”)
20pg/l alindiginda sensitivitesi %70, spesifisitesi
%83, pozitif prediktif degeri %82.4 ve negatif
prediktif degeri %71.4 olarak rapor edilmistir (9).
Yetiskinlerde yapilan bir c¢aligmada erken
donemde veya siipheli astimli olgularin tanisinda,
tek basina serum ECP diizeylerinin % 30, balgam
ECP diizeylerinin %39 duyarliliga sahip oldugu
bildirilmistir (3).

Louis ve arkadaslari yaptiklar1 bir calismada
eozinofil sayis1 ve ECP diizeylerinin kontrol
grubu ile yapilan karsilagtirilmasinda anlamli
derecede yiiksek bulunmustur "”. Prehn ve
arkadaglarmin yaptigi, 100 c¢ocugu igine alan
caligmada semptom skoru ve sECP degerleri
acisindan kronik astim semptomlar1 olanlar ile
astim ve atopisi olmayanlar karsilastirildiginda
SsECP degerleri anlaml1 derecede yiiksek, sECP ile
semptom skoru ve eozinofili arasinda anlamli bir
iliski ~ bulunmustur  (11).Calismamizda  ve
literatiirde astim semptom skoru ve eosinofili
arttikca ~ sECF diizeyinin artis  gosterdigi
gdzlendi.

Calismamizda da sECP ile hastalarin klinik
siddeti ve sigara dumanina maruziyet arasinda
anlamli bir korelasyon bulunamadi (p>0.05)
Pronk-Admiral ve arkadaslarinin calismasinda
sECP konsantrasyonu ve eozinofil sayisi ile
akcigerlerdeki inflamasyonu yansitan akciger
fonksiyon testleri arasinda pozitif bir korelasyon
(p<0.001) bulunmustur ®. Benzer sckilde
yetigkinlerde yapilan bagka bir ¢alismada sECP
ile hastalarin klinik siddeti ve FEV, degerleri
arasinda korelasyon gdsterilmistir (12). Bagka bir
caligmada sigara dumanina maruz kalan astmatik
cocuk popiilasyonunda serum ECP degerleri
astim  yakinmalari  olmayan  popiilasyonla
karsilastirildiginda serum ECP degerleri yiiksek
bulunmustur (7).

Calismamizda IgE seviyesi yiiksek olan
hastalarda sECP degerleri anlaml olarak yiiksek
bulundu. Khadadah ve arkadaslarinin yaptigi
astiml1 101 serilik bir ¢aligmada IgE ile sECP ve
periferik kan eozinofil diizeyi arasinda pozitif bir
korelasyon bulunmusgtur (13).

Vanto ve arkadaslarinin yaptigi bir ¢aligmada
atopisi olan cocuklarda atopi olmayanlara gore
sECP  degerleri  yiiksek, periferik  kan

N Kologlu ve ark. 16



Diizce Tip Fakiiltesi Dergisi 2005; 2: 14-17

yaymalarinda eozinofil sayilart ile astim
siddeti ve sECP arasinda anlamli iligki
bulunmustur (14). Bu c¢aligmada astim
semptomu gosteren c¢ocuklarda semptomun
nedeni olarak muhtemel etkenler arastirilmaya
calisildi. Kan eozinofil diizeyi ile atopi, aile
hikayesi, sigara dumanina maruziyet ve
mevsimsel iligki arasinda anlamli korelasyon
bulundu (p<0.05). IgE ile hasta yas1 arasinda
anlamli  (p<0.05) bir iliski bulunurken,
cinsiyetle bir iligski bulunamadi (p>0.05).
Sonug olarak serum ECP diizeylerinin astim
semptomu olan cocuklarda kontrol grubuna
gore anlamli derecede yiiksek oldugu ve
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