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Dirençli Kronik Spontan Ürtikerli Hastalarda Nötrofil Lenfosit Oranı, 

Trombosit Lenfosit Oranı ve Bunların Omalizumab Tedavisi ile DeğiĢiminin 

Değerlendirilmesi 

ÖZET 

Amaç 

Kronik spontan ürtiker (KSÜ) altı haftadan uzun süren, sistemik enflamatuvar 

bir hastalıktır. Nötrofil lenfosit oranı (NLO) ve trombosit lenfosit oranı (TLO), 

sistemik enflamasyonla giden pek çok hastalıkta son yıllarda çalıĢılan enflamatuvar 

belirteçlerdir. KSÜ‟li hastalarda NLO ve TLO değerlerini ve bunların omalizumab 

tedavisi ile değiĢimini değerlendiren az sayıda çalıĢma vardır. 

Bu çalıĢmada KSÜ hastalarında ve kontrol grubunda NLO ve TLO 

değerlerine bakılarak, bu değerlerin KSÜ‟deki rolü, hastalık süresi ve Ģiddeti ile 

iliĢkisini incelemenin yanı sıra omalizumab tedavisi ile bu değerlerdeki değiĢimi 

araĢtırma amaçlanmıĢtır.  

Gereç ve Yöntem 

Dermatoloji ürtiker polikliniğimizde takipli tüm KSÜ hastalarının dosyaları 

retrospektif incelenerek, omalizumabı ilk kez kliniğimizde alan, baĢka enflamatuvar 

hastalığı olmayan 101 hasta çalıĢmaya dahil edildi. 28 günde bir 300 mg omalizumab 

alan hastaların, tedavi öncesi ve tedavinin 12.haftasında bakılan lökosit, nötrofil, 

lenfosit, trombosit sayıları, NLO, TLO değerleri ve ürtiker aktivite skorundaki 

(ÜAS) değiĢim değerlendirildi.  

Dermatoloji polikliniğine baĢka nedenlerle baĢvuran ve kan tetkikleri bulunan 

hastaların dosyaları retrospektif olarak incelendi. GeçmiĢte daha önce ürtiker atağı 

geçirmemiĢ, herhangi bir sistemik hastalığı olmayan ve herhangi bir ilaç kullanmayan 

94 kiĢi kontrol grubu olarak alındı. 

Bulgular  

ÇalıĢmaya 101 KSÜ hastası ve 94 kontrol dahil edildi. Hasta grubu 70 kadın 

ve 31 erkek, kontrol grubu ise 64 kadın, 30 erkekten oluĢmaktaydı. Hastaların tedavi 

öncesi lökosit, nötrofil, trombosit sayıları, NLO ve TLO değerleri kontrole göre 
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anlamlı düzeyde yüksek saptandı (sırasıyla; p<0,001, p<0,001, p=0,035, p<0,001, 

p=0,019). NLO ve TLO değerleri ile hastalık süresi ve Ģiddeti arasında anlamlı bir 

iliĢki saptanmadı (p>0,05). Tedavi ile NLO, TLO değerlerinde, lökosit, nötrofil, 

trombosit sayılarında ve ÜAS‟ta istatistiksel olarak anlamlı bir düĢme tespit edildi 

(p<0,001).  

Sonuç 

KSÜ hastalarında NLO ve TLO değerleri kontrol grubuna göre yüksek 

bulundu ve tedavi ile bu değerlerde düĢme saptandı. Bu nedenle NLO ve TLO 

değerlerinin KSÜ‟de enflamasyon belirteci olarak kullanılabileceği düĢünülmektedir. 

Omalizumab anti-IgE etkisinin yanı sıra NLO ve TLO değerlerini azaltarak 

antienflamatuvar etki de gösterebilir. 

Kısa Özet 

KSÜ hastalarında NLO ve TLO değerleri ve bunların omalizumab tedavisi ile 

değiĢimi araĢtırıldı. NLO ve TLO değerleri kontrol grubuna göre yüksek bulundu ve 

tedavi ile kliniği düzelen hastalarda bu değerlerde de düĢme saptandı. 

Anahtar kelimeler: kronik spontan ürtiker, lenfosit, nötrofil, omalizumab, 

trombosit 
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Evaluation of Neutrophil-to-Lymphocyte Ratio, Platelet-to-Lymphocyte Ratio 

in Resistant Chronic Spontaneous Urticaria Patients and Changes in These 

Ratios After Omalizumab Treatment 

ABSTRACT 

Aim 

Chronic spontaneous urticaria (CSU) is a systemic inflammatory disease that 

lasts more than six weeks. Neutrophil-to-lymphocyte ratio (NLR) and platelet-to-

lymphocyte ratio (PLR) are both inflammatory indicators that have been studied in 

various systemic inflammatory diseases in recent years. There are few studies which 

evaluated NLR and PLR levels in CSU patients and changes in these levels after 

omalizumab treatment. 

In this study, it is aimed to investigate NLR and PLR levels in patients with 

CSU compared with controls and the relationship between these levels and disease 

duration and severity as well as changes in these levels after omalizumab treatment. 

Materials and Methods 

All CSU patients monitored in our dermatology urticaria outpatient clinic 

were investigated retrospectively, 101 patients with no other inflammatory diseases 

who received omalizumab treatment in our clinic for the first time were included in 

the study. Baseline and at week 12 of the treatment, leukocyte, neutrophil, 

lymphocyte, thrombocyte, NLR and PLR levels, and urticaria activity scores (UAS) 

of patients who received 300 mg omalizumab every 28 days were investigated. 

All patients applied to the dermatology outpatient clinic for other reasons were 

investigated retrospectively. 94 patients who didn‟t have any urticaria attack and 

systemic disease and using no medication which may affect study outcome were 

included in the study as the control group. 

Results  

101 CSU patients and 94 controls were included in the study. The patient 

group consisted of 70 females and 31 males, and the control group consisted of 64 

females and 30 males. Pre-treatment leukocyte, neutrophil, thrombocyte, NLR and 
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PLR levels of patients were significantly higher compared to controls (p<0,001, 

p<0,001, p=0,035, p<0,001, p=0,019; respectively). No significant relationship 

between NLR and PLR levels and disease duration and severity were found (p>0,05). 

A statistically significant decrease in leukocyte, neutrophil, thrombocyte, NLR and 

PLR levels, and UAS were found after the treatment (p<0,001).  

Conclusion 

NLR and PLR levels were found to be higher in CSU patients compared to 

controls and these levels decreased after the treatment. Therefore, it might be 

concluded that NLR and PLR levels to be used as inflammation indicators in CSU. 

As NLR and PLR levels decreased after the treatment, omalizumab might also have 

an anti-inflammatory effect as well as anti-IgE activity. 

Short Summary 

NLR and PLR levels of CSU patients and changes in these levels after 

omalizumab treatment were investigated. NLR and PLR levels were found to be 

higher compared to controls and these levels decreased in patients who recovered 

with omalizumab treatment. 

Keywords: Chronic spontaneous urticaria, lymphocyte, neutrophil, 

omalizumab, thrombocyte
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1. GĠRĠġ VE AMAÇ 

 

Ürtiker eritemli, ödemli, kaĢıntılı değiĢik büyüklüklerde papül ve plaklarla 

seyreden, yüzeyel dermisi etkileyen bir hastalıktır (1). Lezyonlar altı haftadan kısa 

sürerse akut ürtiker (AÜ), altı haftadan uzun sürerse kronik ürtiker (KÜ) adını alır 

(2). KÜ sıklığı %2-3 civarındadır (3). KÜ etiyolojisinde ilaçlar, enfeksiyonlar, 

gıdalar, maligniteler, stres, alerjenler, dahili ve dermatolojik hastalıkların yanı sıra 

soğuk, sıcak, egzersiz, basınç, güneĢ gibi çevresel faktörler yer alır. Bu faktörlerin 

yanı sıra hastaların %50‟sinde sorumlu ajan bulunamamaktadır (4,5).  

Ürtiker patogenezindeki temel hücre mast hücresi; temel sitokin histamindir 

(3). Mast hücresi aktive olup degranüle olunca çeĢitli enflamatuvar kemokin ve 

sitokinler salgılar (6). Salınan kemokin ve sitokinler diğer enflamatuvar hücrelerin 

gelmesine, eritem ve ödemin geliĢmesine neden olur (3,7). Patogenezde rol oynayan 

diğer hücreler ise bazofiller, lenfositler, eozinofiller ve nötrofillerdir (3,8). 

KÜ tedavi kılavuzlarında antihistaminikler, siklosporin ve lökotrien reseptör 

antagonistlerinin (LTRA) yanı sıra biyolojik ajan olarak omalizumab yerini almıĢtır 

(2). Omalizumab, immunglobulin E (Ig E)‟nin Fc kısmına bağlanan IgG1 yapısında 

humanize monoklonal antikordur (9). DolaĢımdaki serbest IgE‟ye bağlanan bu 

antikor, IgE‟nin efektör hücreye bağlanmasını önleyerek mediyatör salınımı engeller 

(10). Ayrıca eozinofil apopitozunu indükleyerek ve interlökin-2 (IL-2)‟yi azaltarak 

anti-enflamatuvar etkiler gösterir (11). 

Sistemik enflamasyonda nötrofillerin, trombositlerin ve lenfositlerin rol 

oynadığı yapılan çalıĢmalarda gösterilmiĢtir (12,13). Nötrofil lenfosit oranı (NLO), 

nötrofil sayısının lenfosit sayısına bölünmesi ile; trombosit lenfosit oranı (TLO), 

trombosit sayısının lenfosit sayısına bölünmesi ile elde edilen, son yıllarda üzerinde 

çalıĢılan enflamatuvar belirteçlerdir (14,15). NLO düzeyi kardiyovasküler 

hastalıklar, malignensiler, diabetes mellitus, hipertansiyon ve otoenflamatuvar 

hastalıklarda yüksek bulunmuĢtur (16-19). Yapılan çalıĢmalarda TLO değeri 

miyokard enfarktüsü, renal hastalıklar ve malignitelerde yüksek tespit edilmiĢtir (20-

22). Kronik spontan ürtikerlilerde (KSÜ) yapılan az sayıdaki çalıĢmada NLO değeri 
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kontrol grubuna göre bazılarında istatistiki olarak anlamlı yüksek bulunurken, 

bazılarında ise farklı bulunmamıĢtır (23-25). KSÜ‟li hastaların TLO değerinin 

kontrol grubuyla karĢılaĢtırıldığı az sayıdaki çalıĢmada istatistiksel anlamlı fark 

bulunmamıĢtır (24,25). Omalizumab alan KSÜ hastalarında tedavi ile NLO ve TLO 

değiĢimini değerlendiren az sayıdaki çalıĢmalarda değiĢken sonuçlar mevcuttur (25-

27). 

ÇalıĢmamızda KSÜ hastalarının NLO ve TLO değerlerini kontrol grubu ile 

karĢılaĢtırarak, bu değerlerin KSÜ‟deki rolü, hastalık Ģiddeti ve süresi ile iliĢkisini 

incelemenin yanı sıra omalizumab tedavisi ile bu değerlerdeki değiĢimi 

değerlendirmeyi amaçladık. 
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2. GENEL BĠLGĠLER 

2.1. ÜRTĠKER 

2.1.1 Tanım 

Ürtiker eritemli, kabarık, kaĢıntılı değiĢik büyüklüklerde papül ve plaklarla 

seyreden, yüzeyel dermisi etkileyen bir hastalıktır (1). Lezyonlar altı haftadan kısa 

sürerse AÜ, altı haftadan uzun sürerse KÜ adını alır (2). Anjiyoödem ise, kaĢıntıdan 

ziyade ağrının ön planda olduğu; derin dermis, subkutan doku ve submukozal 

dokularda geliĢen daha soluk renkli, yoğun ödem ile karakterizedir (3,28). Ürtiker ve 

anjiyoödem birlikte görülebileceği gibi ayrı ayrı da meydana gelebilir (1).  

2.1.2 Tarihçe  

Hastalığa, ısırgan otu temasından sonra oluĢan lezyonlara benzediği için 

Latince ısırgan otu anlamına gelen Urtica Dioica ismi verilmiĢtir.  John Peter Frank 

ürtiker terimini ilk kez 1771 yılında kullanarak hastalığa bugünkü adını vermiĢtir 

(29). 

2.1.3. Epidemiyoloji   

Ürtiker ırk ve coğrafya ayırt etmeden her toplumda ve her yaĢta görülebilen 

bir hastalıktır. Sıklığı alt tiplerine göre değiĢebilmekle birlikte yaĢam boyu ürtiker 

prevalansı %8-22 iken; KÜ sıklığı ise %2 ile 3 civarındadır (3). KÜ en sık 4.dekatta 

ve kadınlarda erkeklere göre 2 kat daha fazla görülmektedir (2,3). Olguların %29–

65‟inde sadece ürtiker, %1–13‟ünde sadece anjiyoödem, %33–67‟sinde ürtiker ile 

anjiyoödem bir arada görülmektedir (30). Yapılan bir çalıĢmada KÜ olan hastaların 

%80‟inin bir yıl sonra remisyona girdiği, %11‟inin ise beĢ yıl sonra hastalığının 

halen devam ettiği bildirilmiĢtir (31). 
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2.1.4. Etiyoloji  

Etiyolojide birçok faktör sorumlu tutulmaktadır ve bunlardan bazıları 

hastalığın ortaya çıkmasına, bazıları da alevlenmesine neden olmaktadır (2). KSÜ de 

saptanabilen faktörler arasında ilaçlar, gıda ve katkı maddeleri, 

bakteriyel/viral/fungal/parazitik enfeksiyonlar, maligniteler, stres, alerjenler, dahili 

ve dermatolojik hastalıklar yer almasına rağmen hastaların %50‟sinde sorumlu faktör 

bulunamamaktadır. Kronik uyarılabilir ürtiker etyolojisinde soğuk, sıcak, vibrasyon, 

egzersiz, basınç, güneĢ, su, sürtünme gibi çevresel faktörler yer alır (4,5). 

2.1.4.1. Ġlaçlar 

Aspirin, nonsteroid antienflamatuvar (NSAĠ) ilaçlar, anjiyotensin 

dönüĢtürücü enzim (ACE) inhibitörleri, radyokontrast maddeler, opioidler, penisilin, 

sefalosporin, sülfonamidler, barbitüratlar suçlanan ilaçlardır (5). Akut ürtikerde 

ilaçlar ya immünolojik (IgE aracılı) ya da non-immünolojik (IgE aracılı olmayan) 

mekanizma ile hastalığın ortaya çıkmasına neden olurken, KÜ‟de ise non-

immünolojik mekanizma ile hastalığın alevlenmesinde rol oynamaktadır (2). Ġlaçların 

KÜ etiyolojisindeki rolü %4,5-9 arasında değiĢmektedir (32,33). Aspirin ve NSAĠ 

ilaçlar araĢidonik asit metabolizmasındaki siklooksijenazı inhibe ederek lökotrien 

artıĢı ve mast hücre degranülasyonu yolu ile ürtikere neden olur (34). ACE 

inhibitörleri ürtikerden bağımsız olarak artmıĢ bradikininle anjoödeme neden olabilir 

(2). Bu nedenle ACE inhibitörleri ile oluĢan ürtikere anjiyoödem eĢlik edebilir 

(2,35). 

2.1.4.2. Gıdalar 

En sık suçlananlar; süt, soya, fıstık, fındık yumurta, balık, kabuklu deniz 

ürünleri, mantar ve Ģaraptır (2,5). Çocuklarda ve eriĢkinlerde gıda ile iliĢkili KSÜ 

olgularının non-immünolojik mekanizma ile oluĢtuğu kabul edilmektedir. Bu 

durumda ürtiker oluĢması için sorumlu gıdayla önceden duyarlanma Ģart değildir 

(2,36,37). Bazı besinler sadece temasla da ürtiker geliĢtirebilir; bu durumda ürtiker 

olması için o gıda ile önceden duyarlanma Ģartı vardır (5).   
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2.1.4.3. Enfeksiyonlar  

AÜ ile baĢvuran pediatrik vakaların yarısından enfeksiyonlar sorumludur. Ġlk 

sırayı viral enfeksiyonlar alırken, A grubu beta hemolitik streptekoklar ve 

mikoplazma suçlanan bakteriyal ajanlardır (38). KÜ vakalarında enfeksiyonlar 

(ürogenital, dental enfeksiyonlar, onikomikoz, tinea pedis, parazitik enfestasyonlar 

ve mukokutanöz kandidiyazis) genelde hastalığı alevlendirici olarak rol 

oynamaktadır (39). Yapılan araĢtırmalarda Helikobakter pilorinin KÜ geliĢiminde 

risk faktörü olabileceği belirtilmiĢtir (40-42).  

2.1.4.4. Sistemik hastalıklar 

Otoimmün tiroidit, reflü özefajit, gastrit, sistemik lupus eritematozus, 

romatoid artrit gibi hastalıklar ürtiker nedeni olarak saptanabilen non-enfeksiyöz 

enflamatuvar hastalıklardır (43,44). 

2.1.4.5. Maligniteler 

Kolon, akciğer, tiroid, prostat, over, meme ve hematolojik malignitelerle 

birlikteliği bildirilmiĢ çok sayıda ürtiker vakası bulunmaktadır (45). 

2.1.4.6. Diğerleri 

Çimen, polen, ev tozu akarı, sigara, hayvan tüyü, dental-ortopedik implant, 

amalgam diĢ dolgusu, lateks ve stres ürtikeri tetikleyebilen diğer faktörlerdir 

(5,46,47). 

2.1.5. Patogenez  

Ürtiker patogenezindeki temel hücre mast hücresi; temel sitokin histamindir 

(3). Mast hücresinin degranülasyonu sonucu salınan mediatörlerle Lewis‟in klasik 

üçlü yanıtı oluĢur; vazodilatasyona sekonder geliĢen eritem, akson refleksi sonucu 

eritemin geniĢlemesi ve kapiller geçirgenlik artıĢı sonucu ödemdir (3,7). Patogenezde 

rol oynayan diğer hücreler; bazofiller, lenfositler, eozinofiller ve nötrofillerdir (3,8). 
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2.1.5.1. Patogenezde Görevli Hücreler 

Mast hücreleri  

Hücre yüzeyinde yüksek afiniteli immünglobulin E (IgE) reseptörü (Fc-

epsilon-R1=FcεRI) bulunur. FcεRI, bir α, bir ß ve iki γ zincirinden oluĢur. IgE‟nin Fc 

bölgesi FcεRI‟nin α zincirine bağlanırken, Fab bölgesine antijen bağlanır. Mast 

hücreleri ayrıca kök hücre faktör resptörü, kompleman reseptörleri (C3a ve C5a) ve 

nöropeptit reseptörlerini (substans P) eksprese ederler. Bu reseptörlerin uyarımı ile 

mast hücreleri degranüle olur (3,48). Ġçerisinden primer (hazır mediyatör) ve 

sekonder (uyarılınca üretilen mediyatör) olarak ayrılan mediyatörler salınır. Primer 

mediyatörler; histamin, nötral proteazlar (triptaz, kimaz, karboksipeptidaz A), 

heparin, asit hidrolazlar, oksidatif enzimler, eozinofil ve nötrofil kemotaktik 

faktörlerdir. Sekonder olanlar ise prostaglandin (PG) D2, lökotrien (LT) C4, LTD4, 

LTE4, LTB4, platelet aktive edici faktör, tromboksan A2, bradikinin ve adenozindir 

(6). Bunların yanı sıra çeĢitli sitokinleri ((TNF-α (tümör nekrozis faktör- α), IL-3, IL-

5, IL-6, IL-8, IL-13)) ve GM-CSF (Granülosit makrofaj koloni stimülan faktör) gibi 

faktörleri salarak enflamasyona neden olur (3). 

Bazofiller  

Bazofiller yüzeyinde FcεRI, sitoplazmasında sekretuar granüller içerir. 

Aktive olduklarında histamin baĢta olmak üzere çeĢitli enflamatuvar mediyatör, 

sitokin ve kemokin salgılarlar (2,3,7). Antijenik uyarı geldiğinde salınan histamin ilk 

1 saatte mast hücresi kaynaklı iken, yaklaĢık 12 saat sonra bazofil kaynaklı olur ve 

bu durum ürtiker lezyonlarının devamlılığına neden olur (3,7). 

Nötrofil, Eozinofil, Lenfosit 

Nötrofiller lezyondan alınan biyopsilerde görülürken kandaki seviyeleri 

normaldir (3). Kaplan ve ark.‟nın (49) yaptığı bir çalıĢmada erken evre ürtikeryal 

lezyonlarda nötrofillerin hakim hücre olduğu tespit edilirken; yapılan baĢka 

çalıĢmalarda omalizumab tedavisi ile serumdaki nötrofil miktarının normal değerler 

içerisinde kalacak biçimde azaldığı tespit edilmiĢtir (25,26,50). Nötrofillerin 

patogenezdeki rolü tam aydınlatılamamakla birlikte mast hücre degranülasyonu ile 



7 
 

salınan mediyatörlerin etkisi ile olay yerine gelip enflamasyona katkı yaptığı 

düĢünülmektedir (8). 

Eozinofiller de deri biyopsilerinde görülür ve kandaki seviyesi normaldir. 

LTC4, LTD4, LTE4 ve major bazik protein üretirler (3). Major bazik protein ile 

bazofil ve mast hücrelerini uyararak ürtiker lezyonlarının devamlılığına katkıda 

bulunurlar (8). 

Lenfositler (CD4+ T lenfositler) biyopside görülen bir diğer hücredir (3,8). 

KSÜ‟ lü hastalarda non-spesifik uyaranlara karĢı aĢırı sitokin üreten CD4(+) 

lenfositler tespit edilmiĢtir (8). KSÜ de baskın olan T yardımcı hücre (Th) alt tipini 

ortaya koymak için serumda interferon- γ (IFN-γ) (Th1 belirteci olarak) ve IL-4, IL-5 

(Th2 belirteci olarak) sitokinleri incelenmiĢ ve KSÜ hastalarda IL-4 yüksek 

saptanırken, IL-5 ve IFN-γ normal saptanmıĢtır (8). BaĢka bir çalıĢmada biyopsilerde 

IL-4, IL-5 ve IFN-γ‟ya bakılmıĢ ve kontrol grubuna göre yüksek bulunmuĢ fakat 

baskın olan T hücre alt tipi tespit edilememiĢtir (51). Yapılan bir çalıĢmada (52) 

serum IL-17, IL-31 ve IL-33 düzeyleri KSÜ‟li hastalarda kontrol grubuna göre 

yüksek saptanırken; baĢka bir çalıĢmada ise IL-17A seviyeleri kontrol grubuna göre 

düĢük saptanmıĢtır (53). BaĢka bir çalıĢmada ise KSÜ‟lilerde hem Th1 sitokinlerini 

hem de Th2 sitokinlerini düĢük saptayıp etyopatogenezde sitokin dengesizliğine 

neden olan bir bozukluğun rol oynayabileceği vurgulanmıĢtır (54). Tüm bu 

çalıĢmalardaki sitokin ve/veya kemokinlerin çeliĢkili sonuçları etyopatogenezde 

lenfositlerin rol oynadığını fakat Th1, Th2, Th17 den herhangi birinin baskın 

olmadığını düĢündürmektedir. 

Trombositler sadece hemostazda görevli olmayıp; çok sayıda sitokin, 

kemokin ve büyüme faktörü salınımına neden olarak enflamatuvar hücrelerin lezyon 

alanına gelmesini sağlarlar. Ayrıca trombositler histamin salarlar, yüzeylerinde 

değiĢken seviyelerde hem yüksek afiniteli hem de düĢük afiniteli IgE reseptörü 

bulundururlar (55). KÜ de trombositlerin rolünün araĢtırıldığı bir çalıĢmada 45 KÜ 

hasta 45 sağlıklı kiĢiyle karĢılaĢtırılmıĢ, trombosit sayısı KÜ‟li grupta daha düĢük 

saptanmıĢtır. Yine aynı çalıĢmada trombosit aktivasyon göstergesi olarak trombosit 

agregasyonu ve solubl P-selektin düzeylerine bakılmıĢ, her iki belirteç de hasta 
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grubunda daha yüksek saptanmıĢ ve KÜ patogenezinde trombositlerin rolünün 

olabileceği belirtilmiĢtir (56).  

2.1.5.2. Ürtiker OluĢum Mekanizmaları 

Ürtiker oluĢumunda immünolojik, non-immünolojik ve idiyopatik olmak 

üzere çeĢitli mekanizmalar vardır (3). 

A. Ġmmünolojik Mekanizmalar 

-Otoimmün: FcεRI, α alt birimine karĢı IgG molekülleri (anti-FcεRI) ve 

IgE'nin Fc bölgesine (anti-IgE) karĢı IgG molekülleri bazofil ve mast hücrelerinin 

degranülasyona sebep olarak ürtiker geliĢimine neden olan iki otoantikordur. KSÜ 

hastalarının %35-40‟ında anti-FcεRI; %5-10‟unda ise anti-IgE antikorları tespit 

edilmiĢtir (49,57,58). Anti-FcεRI antikorları mast hücrelerini hem direkt uyarır hem 

de kompleman aktivasyonuna yol açarak dolaylı yoldan uyarır (49,59). Mast 

hücrelerinin bu Ģekilde sürekli uyarımı tedavilere daha dirençli ve kronikleĢme 

ihtimalinin daha yüksek olduğu hastalığa neden olabileceği düĢünülmektedir (60). 

Otolog serum deri testi (OSDT), FcεRI alfa ve IgE‟ ye karĢı otoantikorların varlığını 

saptamada kullanılan bir testtir. Aktif hastalık döneminde hastadan alınan 0,05 ml 

serum ile %0.09 serum fizyolojik ön kol volar yüze intradermal olarak ayrı ayrı 

enjekte edilir. 30 dakika sonra değerlendirilir ve serum ile oluĢan plak çapı, serum 

fizyolojik ile oluĢandan 1,5 mm büyük ise test pozitif kabul edilir (61). Sensitivitesi 

yaklaĢık %70, spesifitesi ise %80‟lerdedir (61,62). Yapılan bir çalıĢmada KÜ 

hastalarının yanısıra non-alerjik astım/rinitlilerde ve sağlıklı bireylerde pozitif 

bulunması nedeniyle birçok faktörden etkilenen bir test olduğu belirtilmiĢtir (63). 

-IgE bağımlı: Alerjenlerin mast hücresi ve bazofildeki spesifik IgE‟nin Fab 

kısmına bağlanması ile bu hücreler degranüle olur ve klasik ani aĢırı duyarlılık 

reaksiyonları oluĢur (3). 

-Ġmmünkompleks: Antijen ve antikor birleĢmesi ile oluĢan 

immünkompleksler komplemanı klasik yoldan aktive eder ve C5a oluĢur (64,65). 

OluĢan C5a, bazofil ve mast hücrelerinden mediyatör salınımına neden olur ve ayrıca 

eozinofil, nötrofil ve mononükleer hücreler için kemotaktiktir (65,66). 
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-Kompleman ve kinin bağımlı: C1 esteraz inhibitör eksikliği genellikle 

herediter (otozomal dominant) nadiren edinseldir. Bu proteinin eksikliği, plazmin ve 

trombin vasıtasıyla komplemanın C1 komponentinin aktivasyonuna ve tüketime 

bağlı C4 seviyesinde düĢmeye neden olur. Ayrıca kininojen üzerinden bradikinin 

üretimini arttırarak anjiyoödem oluĢumunu tetikler (3). 

 

B. Non-immünolojik Mekanizmalar 

-Direkt mast hücre degranülasyonuna neden olan ajanlar: Opiyat, 

dekstran, polimiksin, radyokontrast maddeler ve çilek, ıstakoz gibi bazı besinler 

doğrudan mast hücrelerini aktive edebilirler (48). 

-Vazoaktif uyaranlar: Isırgan otu teması sonucu ortaya çıkan ürtiker bu 

mekanizmaya örnek gösterilebilir (3). 

-ACE inhibitörleri: ArtmıĢ bradikininle anjoödeme neden olabilir (2). Bu 

nedenle ACE inhibitörleri ile oluĢan ürtikere anjiyoödem eĢlik edebilir (2,35). 

-Aspirin, diğer NSAĠ ilaçlar ve diyetteki psödoalerjenler (azo boyaları, 

gıda koruyucuları): AraĢidonik asit metabolizmasında lökotrien sentezini arttırarak 

ürtikere neden olabilirler (3). 

C. Ġdiyopatik  

Ürtikerli hastaların bir kısmında oluĢum mekanizmaları öngörülebilirken, 

çoğunda bu mekanizmalar anlaĢılamamaktadır (48). 

2.1.6. Sınıflandırma 

Etyoloji, patogeneze göre değiĢik sınıflamaları yapılan ürtilerde en sık 

kullanılan ve en pratik olan sınıflama kliniğe ve süreye dayanmaktadır (67). 
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Tablo 1. Ürtiker sınıflaması 

 

2.1.6.1. Akut Ürtiker: Altı haftadan kısa süren ürtikere akut ürtiker denir. 

Eritemli, ödemli, kaĢıntılı değiĢik boyutlarda plaklar iz bırakmadan genellikle 1-24 

saat içinde spontan geriler. Hayat boyu AÜ prevalansı %15-20 civarındadır (2). 

2.1.6.2. Kronik Ürtiker: Altı hafta veya daha uzun süren klinik tabloya 

kronik ürtiker denir ve sıklığı %2-3 civarındadır (2,3). Altı haftadan uzun süren, 

ancak haftada ikiden daha az atak geliĢen durumlara epizodik KÜ adı verilir (68). 

KÜ, „kronik spontan ürtiker‟ ve „kronik uyarılabilir ürtiker‟ olarak ikiye ayrılır. 

Kronik uyarılabilir ürtikerin alt grupları tablo-1 de gösterilmiĢtir (2). 

A. Kronik Spontan Ürtiker: Altı hafta veya daha uzun süren, etiyolojide 

herhangi bir uyaran olmayan ürtiker grubudur (30). KÜ‟li hastaların %70-90‟ını 

oluĢturur. Kadınlarda 2 kat daha sık görülür (69). Yakın zamanlı yapılan bir 

çalıĢmada hayat boyu görülme sıklığı %1,8 olarak belirtilmiĢtir (64). Hastalık 

eriĢkinlerde ortalama 1-5 yıl sürer. Hastaların %50‟sinde ilk bir yılda gerileme 

görülürken, %20‟sinde beĢ yıldan daha uzun sürdüğü görülmektedir (70). 

Akut Ürtiker Kronik Ürtiker 

<6 hafta > 6 hafta 

 Kronik spontan 

ürtiker 

Kronik uyarılabilir ürtiker  

 Semptomatik dermografizm 

Soğuk ürtikeri 

Geç basınç ürtikeri 

Solar ürtiker 

Sıcak ürtikeri 

TitreĢim anjiyoödemi 

Kolinerjik ürtiker 

Akuajenik ürtiker 

Temas ürtikeri 
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B. Kronik Uyarılabilir Ürtiker (KUÜ): Spesifik bir tetikleyici ile oluĢan ve 

en sık genç eriĢkinlerde görülen kronik ürtikerdir (71,72). Fiziksel (semptomatik 

dermografizm, soğuk ürtikeri, sıcak ürtikeri, geç basınç ürtikeri, solar ürtiker, 

titreĢim anjiyoödemi) ve fiziksel olmayanlar (kolinerjik ürtiker, akuajenik ürtiker, 

temas ürtikeri) olarak ikiye ayrılır (71,73). Provokasyon testleri tanıda yardımcıdır 

(2). KÜ‟li hastaların %35‟inde; toplumun %2-5‟inde görülmektedir (74). 

 Fiziksel Ürtiker 

-Semptomatik dermografizm: En sık görülen fiziksel ürtiker tipidir (75). 

Üst sırt veya ön kol volar yüzü künt ve düzgün bir cisimle çizilir. 10 dakika sonra 

ürtika ve kaĢıntı geliĢimi pozitif kabul edilir (2). Ġnsanların yaklaĢık %5‟inde abartılı 

fizyolojik yanıt olarak ortaya çıkabilir. Mukozalarda görülmez (3). 

-Soğuk ürtikeri: Soğuğa maruz kaldıktan sonra yeniden ısınmanın ilk 

dakikalarında ürtikeryal lezyonlar oluĢur. Genelde yağmurlu ve rüzgarlı havalarda 

soğuk bir objeye temas veya soğuk bir içecekten sonra lezyonlar geliĢebilir (3). Viral 

enfeksiyonlar, kriyoglobülinemi ve kriyofibrinojenemiye sekonder olarak da ortaya 

çıkabilir (3,6). Ön kol volar yüzüne bir torba içinde buz kalıbı 5 dakika uygulanır ve 

10 dakika sonra ürtikeryal lezyonların görülmesi pozitif kabul edilir (2). 

-Sıcak ürtikeri: Sıcakla temastan sonra dakikalar içinde oluĢan fiziksel 

ürtiker formlarının en nadirlerinden biridir. Bulantı, baĢ ağrısı gibi sistemik semptom 

eĢlik edebilir (3). Ön kol volar yüzüne 5 dakika süreyle 44 °C sıcaklığında termofor 

uygulanır ve 10 dakika sonra ürtika geliĢimi pozitif kabul edilir (2). 

-Geç basınç ürtikeri: Derinin basınca maruz kaldığı yerlerde (kemer ve 

çorapların lastik yerleri, malzeme taĢımakla avuç içleri), basınçtan 30 dakika-12 

saatlik gecikmeden sonra derin eritematöz ĢiĢlikler oluĢmakta ve 24 saatten uzun süre 

devam etmektedir (76). YaĢam kalitesini en fazla bozan ürtiker tipidir (3). Omuz, 

uyluk veya ön kol volar yüzüne 7 kg ağırlık, 3 cm geniĢliğinde kuĢağa bağlanarak 15 

dakika asılır ve 6 saat sonra eritem ve ödem geliĢimi pozitif kabul edilir (2). 

-Solar ürtiker: GüneĢ veya yapay ıĢığa maruz kaldıktan dakikalar sonra 

ürtikeryal lezyonlar geliĢir (77). Kalçaya 6 J/cm
2
 ultraviyole A, 60 mJ/cm

2
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ultraviyole B ve görünür ıĢık uygulanır. 10 dakika sonra ürtika geliĢimi pozitif olarak 

değerlendirilir (2). 

-TitreĢim anjiyoödemi: Vibratuvar uyarı (koĢu, motosiklet, çim biçme 

makinası) sonucu dakikalar içinde geliĢen, yarım saate gerileyen, ĢiĢme ve eritem 

Ģeklinde olan, çok nadir görülen bir formdur (3). Genellikle ürtiker eĢlik etmez (75). 

Ön kol volar yüzüne titreĢim aleti (1000 rpm) 10 dakika süreyle uygulanır. 10 dakika 

sonra anjiyoödem geliĢimi pozitif kabul edilir (2). 

Fiziksel Olmayan Ürtiker  

-Kolinerjik ürtiker: Vücut ısısında aktif (egzersiz nedeniyle) veya pasif 

(sıcak banyo) artıĢ ile tetiklenen daha çok genç eriĢkinlerde görülen ürtikeri ifade 

eder. Emosyonel stres, alkol, acı ve baharatlı gıdalar da tabloyu tetikleyebilir. 2-3 

mm çapında, etrafında eritem alanı bulunan monomorfik papüller Ģeklinde genellikle 

vücudun üst yarımında görülür. Nadiren anjiyoödem ve/veya anafilaksiye 

ilerleyebilir (3). 30 dakika eforlu egzersiz veya 42 °C sıcak banyo provokasyonu 

yapılır. Testten 10 dakika sonra ürtika geliĢimi pozitif kabul edilir (2). 

-Akuajenik ürtiker: Herhangi bir ısıdaki su temasından dakikalar içinde 

kaĢıntlı 1-3 mm papüller oluĢur ve 1 saatten daha kısa sürede kaybolurlar (3). Vücut 

ısısında ıslak giysi giydirilip 20 dakika beklenir. 30 dakika içinde ürtiker geliĢimi 

pozitif olarak değerlendirilir (2). 

-Temas ürtikeri: Deri veya mukozaya temas eden maddelere bağlı olarak 

geliĢen immünolojik veya non-immünolojik olabilen ürtikerdir. Latekse, gıdalara, 

hayvanlara temas immünolojik mekanizma ile ürtiker geliĢtirirken; ilaç, kozmetik 

ürünleri non-immünolojik mekanizma ile ürtiker meydana getirebilir (3,78). 

 2.1.7. Histopatoloji 

Tipik ürtiker plağının histopatolojisinde genel olarak yüzeyel dermiste ödem, 

postkapiller venüllerde ve lenfatiklerde dilatasyon varken; anjiyoödemde ise bu 

değiĢiklikler alt dermis ve subkutan dokudadır. Ürtikeryal lezyonlarda yüzeyel 

dermiste eozinofil ve/veya nötrofil, makrofaj ve T lenfositlerden oluĢan hafif 

perivasküler miks hücre infiltrasyonu görülür. Geç basınç ürtikerinde infiltrasyon 
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istisnai olarak orta ve alt dermistedir. Damar duvarında fibrinoid nekroz ve 

lökositoklazi varlığında ürtikeryal vaskülit düĢünülmelidir (1). 

2.1.8. Tanı 

Ayrıntılı bir anamnez ve fizik muayene ürtiker ve anjioödem tanısında en 

önemli basamağı oluĢturmaktadır. Anamnezde hastalığın baĢlangıcı, lezyonların kalıĢ 

süresi, atak sıklığı, lezyonlara ateĢ, eklem ağrısı veya diğer sistemik bulguların eĢlik 

edip etmediği, ek hastalıklar, ilaç kullanım hikayesi, lezyonların sıcak, soğuk, deriye 

lokalize basınç, friksiyon ve güneĢ ıĢığı gibi baĢlatıcı veya arttırıcı fiziksel uyaranlar 

ile oluĢup oluĢmadığı, anjiyoödem eĢlik edip etmediği, gıda alımı ile zamanlaması, 

hobileri, seyahat öyküsü, mesleği, gece-gündüz, hafta sonu, menstrüel siklus ile 

atakların iliĢkisi, enfeksiyon öyküsü, stresle tetiklenme, aile ve atopi öyküsü, daha 

önceki tedaviler, tedavilere alınan yanıtlar ve görülen yan etkiler ayrıntılı olarak 

sorgulanmalıdır (3,67).  

European Academy of Allergology and Clinical Immunology (EAACI), the 

Global Allergy and Asthma European Network (GA²LEN), the European 

Dermatology Forum (EDF), and the World Allergy Organization (WAO) 2018 

rehberinde akut ürtikerli hastalarda rutin laboratuvar tetkikleri önerilmezken; KSÜ‟lü 

hastalarda ilk basamakta hemogram, biyokimya, eritrosit sedimentasyon hızı ve/veya 

C-reaktif protein (CRP) tetkiklerinin yapılması önerilmektedir. Uzun süreli ve 

dirençli KÜ‟lilerde ayrıntılı anamnez ve fizik muayene bulgularına göre uygun 

hastada ileri tetkik yapılması önerilmektedir. Bu ileri tetkikler Helikobakter pilori 

benzeri kronik enfeksiyon odaklarının araĢtırılması, fonksiyonel otoantikorlar 

açısından OSDT, uyarılabilir ürtiker formları için provokasyon testlerinin yapılması, 

tiroid hormonları ve otoantikorlarının değerlendirilmesi, üç haftalık psödoallerjenden 

fakir diyet uygulanması, triptaz değeri ve lezyonel deri biyopsisidir. KUÜ 

hastalarında provokasyon eĢik değeri ölçümü de önerilmektedir (67).  

2.1.9. Ayırıcı Tanı 

Ürtikeryal vaskülit (ÜV) ayırıcı tanıda ilk düĢünülmesi gereken hastalıktır. 

Ürtikeryal lezyonlar 24 saatten daha uzun sürüyorsa, semptom olarak kaĢıntının 
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yanında yanma ve batma oluyorsa, basmakla lezyon solmuyorsa, iyileĢen yerlerde 

hiperpigmentasyon bırakıyorsa ÜV düĢünülmelidir. ÜV‟de; ateĢ, artrit, artralji, 

sedimentasyon hızında artıĢ, hipokomplemantemi eĢlik edebilir ve biyopsi 

lökositoklastik vaskülit ile uyumludur (79,80).  

Ayırıcı tanıda düĢünülmesi gereken diğer dermatolojik hastalıklar; 

mastositoz, prebüllöz evre büllöz pemfigoid, böcek ısırığı, Wells sendromu, 

hipereozinofilik sendrom, herediter/kazanılmıĢ anjiyoödem, figüre eritemler, lupus 

eritematozus, polimorf ıĢık erüpsiyonu, eritema multiforme ve otoimmün 

progesteron dermatitidir (2). 

 ġikayetler 20 yaĢından önce baĢlamıĢsa, ürtikeryal lezyonlar 24 saate kadar 

uzuyorsa, ateĢ, eklem ağrısı, halsizlik gibi sistemik semptomlar eĢlik ediyorsa, 

histopatolojide nötrofil hakimiyeti varsa ve sistemik amiloidoza ait bulgular 

mevcutsa mutlaka otoenflamatuvar sendromlar araĢtırılmalıdır. Bu sendromlar 

kalıtsal (Ailevi Akdeniz AteĢi, hiper IgD sendromu, kriyopirinopatiler, Muckle-

Wells sendromu, TNF reseptörü ile iliĢkili periyodik sendrom, neonatal baĢlangıçlı 

multisistem enflamatuvar hastalık) veya edinsel (Schnitzler sendromu) olabilir (2). 

2.1.10. Kronik Ürtikerde Hastalık ġiddeti 

Kronik ürtiker Ģiddetinin belirlenmesinde en çok önerilen ve kullanılan 

Ürtiker Aktivite Skoru (ÜAS) sistemidir. Kabarıklık sayısı ile kaĢıntı Ģiddetini içerir 

ve hasta tarafından her gün doldurulur. ÜAS7 ise son 7 günü içerek Ģekilde 

tasarlanmıĢtır. Toplam olarak 0-42 arasında bir skor elde edilir (Tablo-2) (67). 

Hastalar ÜAS7‟e göre skorun ≤ 6 olması iyi kontrollü, 7-15 arası olması hafif ürtiker, 

16-27 arası olması orta ve 28-42 arası olması ise Ģiddetli ürtiker olarak 

değerlendirilebilir (81). 
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Tablo 2. Ürtiker Aktivite Skoru 

Skor Kabarıklık KaĢıntı 

0 Yok Yok 

1 Hafif (<20/24 saat) Hafif (var ama rahatsız etmiyor) 

2 Orta (20-50/ 24 saatte) Orta (rahatsızlık veriyor ancak günlük 

aktiviteleri veya uykuyu etkilemiyor) 

3 ġiddetli (>50/ 24 saatte veya geniĢ 

birleĢmiĢ plaklar) 

ġiddetli (günlük aktivite veya uykuyu 

bozacak kadar Ģiddetli kaĢıntı) 

 

2.1.11. Tedavi  

Ürtiker tedavisinin temel iki basamağı nedenin tespit edilip ortadan 

kaldırılması ve semptomların giderilmesidir (2). Hastayı dikkat etmesi gerekenler ve 

önlemler konusunda bilgilendirmek tedavide çok önemli bir basamaktır. Dikkat 

edilmesi gereken durumlar stresten, sıcak ortamlardan, aĢırı egzersizden ve 

yorgunluktan kaçınma, sıkı ve dar giysilerden uzak durma, alkol, ACE inhibitörleri, 

aspirin, diğer NSAĠ ilaçlardan kaçınma ve uykunun yeterli alınmasıdır (82). 

EAACI/GA2LEN/EDF/WAO 2018 rehberine göre KÜ tedavisinde ilk 

basamakta ikinci kuĢak H1 antihistaminikler yer alır (67). Ürtikerdeki ödem endotel 

hücrelerindeki H1 reseptörleri ile olurken; kızarıklık ve kaĢıntı duysal sinirlerdeki H1 

reseptörleri ile gerçekleĢir. Bu nedenle H1 reseptör blokerleri ilk sıradadır (83). H1 

reseptör blokerleri birinci ve ikinci kuĢak antihistaminikler olarak ikiye ayrılır (3). 

Birinci kuĢak antihistaminikler (hidroksizin, difenhidramin, klorfeniramin, 

feniramin maleat, doksepin); sedatif ve antikolinerjik yan etkileri, uyku ve öğrenme 

performansına olumsuz etkileri nedeniyle son kılavuzlarda KÜ‟nün rutin tedavisinde 

önerilmemektedir (67). 

Ġkinci kuĢak antihistaminikler (setirizin, levosetirizin, loratadin, desloratadin, 

akrivastin, rupatadin, ebastin, bilastin, feksofenadin); düĢük lipofilik özellikleri 

nedeniyle sedatif yan etkileri daha az görülür. H1 reseptörlerine yüksek oranda 

özgüllük gösterdikleri için antikolinerjik yan etkileri daha az olur (84,85). 
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Antipruritik etkileri birinci kuĢağa göre daha uzundur (2). Ayrıca histamini bloke 

etmelerinin yanında anti-enflamatuvar etkileri ile ürtiker patogenezindeki diğer 

sitokinleri baskılar (86). Antihistaminikler ihtiyaç olduğunda değil düzenli olarak her 

gün alınmalıdır (84). Loratadin, setirizin ve levosetirizin gebe ve emzirenlerde tercih 

edilebilecek anthistaminiklerdir (2). 

EAACI/GA2LEN/EDF/WAO 2018 rehberinde ikinci kuĢak H1 

antihistaminiklerin rutin dozda alınması ile 2-4 hafta sonra semptomlar gerilemezse 

veya daha kısa sürede semptomlar dayanılmaz boyutta ise ikinci basamak olarak 

dozun dört katına kadar yükseltilmesi önerilmektedir. Yapılan çalıĢmalarda bu 

yüksek dozda kullanım etkinliği ve güvenliği tespit edilmiĢ olanlar setirizin, 

levosetirizin, bilastin, desloratadin, rupatadin ve feksofenadindir (86). Bu yüksek 

dozda H1 antihistaminiklere rağmen Ģikayetler 2-4 hafta içinde hala gerilemediyse 

üçüncü basamakta omalizumabın eklenmesi önerilmektedir (67).  

Omalizumab, IgE'nin Fc kısmına selektif olarak bağlanan IgG1 yapısında 

humanize monoklonal antikordur (9). Omalizumab serbest IgE‟yi azaltır. EĢ zamanlı 

olarak bazofil ve mast hücresi üzerindeki FcεRI‟ı downregüle eder. Böylece mast 

hücrelerinden mediyatör salınımı azalır (10). Eozinofil apopitozunu indükleyen 

omalizumab ayrıca FcεRI ve IgE‟ye karĢı IgG otoantikor aktivitesini azaltır, 

intrensek anormal IgE aktivitesini azaltır ve B lenfositlerdeki FcεRII yi azaltarak IgE 

salan plazma hücresini azaltır (87-89). Yapılan bir çalıĢmada KSÜ hastalarında 

omalizumabın serum IL-4, IL-5 ve INF-γ seviyelerini azaltarak enflamasyonu 

baskıladığı vurgulanmıĢtır (90). BaĢka bir çalıĢmada omalizumab ile tedavi edilen 

KSÜ‟li hastalarda, kronik deri enflamasyonunu baĢlatan sitokinlerden biri olan IL-31 

seviyesine tedavi öncesi ve tedavinin 6.ayında bakılmıĢ ve anlamlı bir azalma tespit 

edilmiĢtir. Omalizumabın anti-IgE etkisinin yanında enflamasyonu da inhibe ettiği 

vurgulanmıĢtır (91).   

Omalizumab hastanın kilosu ve total serum IgE seviyelerinden bağımsız 

olarak KÜ‟de 300mg/28 gün subkutan olarak uygulanır. Hastaların ilk 3 uygulamada 

2 saat, sonrakilerde ise 30 dakika izlemi önerilmektedir. Hastaların %80‟inden 

fazlasında etkilidir (2). Yan etki olarak karın ağrısı, baĢ ağrısı, halsizlik, enjeksiyon 

yerinde ödem, eritem, ağrı, geçici saç dökülmesi, ürtiker semptomlarında artıĢ, 
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öksürük, anafilaksi meydana gelebilir (2,92,93). Omalizumabın ayrıca semptomatik 

dermografizm, soğuk ve sıcak ürtikeri, solar ürtiker, basınç ürtikeri ve kolinerjik 

ürtiker olmak üzere KUÜ‟de de etkili olduğu gösterilmiĢtir (94). Omalizumab 300 

mg 6 ay süreyle verildikten sonra yanıt yoksa doz 450 mg ya da 600 mg‟ye çıkılır. 

Üç ay süreyle 600 mg verilmesine rağmen yanıt alınamayan olgular omalizumaba 

dirençli kabul edilir (95). 7 yaĢ ve üzeri çocuklarda kullanımıyla ilgili yayınlar 

bulunmakla birlikte bugün için bilgiler kısıtlıdır (96). Ürtikerli gebelerde ilgili 

çalıĢma bulunmamakla birlikte, gebelik kategorisi B‟dir (92). 

EAACI/GA2LEN/EDF/WAO 2018 rehberinde antihistaminik ve omalizumab 

kombinasyon tedavisi ile 6 ayda yeterli yanıt alınamadıysa veya 6 aydan daha kısa 

sürede semptomlar dayanılmaz boyutta ise omalizumab tedavisinin siklosporin 

tedavisi ile değiĢtirilmesi önerilmektedir (67). Siklosporin bazofillerden ve mast 

hücrelerinden histamin, lökotrien ve prostaglandin salınımını azaltır (97). Kalsinörin 

inhibisyonu ile IL-2, IL-3, IL-4, IL-5, TNF-α ve IFN-γ sitokinlerinin yapımını 

baskılar. Ayrıca FcεRI ve IgE‟ye karĢı IgG otoantikorları azaltır (11). 3-3,5 

mg/kg/gün doz aralığında önerilir (2).  KSÜ de siklosporinin etkinliğinin araĢtırıldığı 

birkaç plasebo kontrollü randomize çalıĢmada bu oran yaklaĢık %60 olarak 

belirtilmiĢtir (11). Renal ve hepatik toksisite, hipertansiyon, hirsutizm, gingival 

hiperplazi, bulantı, parestezi gibi yan etkiler açısından dikkatli olunmalıdır. Bu 

nedenle tedavi öncesi ve her 4-6 haftada bir üre, kreatinin, tam idrar tetkiki ve kan 

basıncı kontrolü önerilir (2). Kesildiğinde oluĢabilecek rebound etkisi ve ilacın yan 

etkileri siklosporinin dezavantajlarıdır (98). 

EAACI/GA2LEN/EDF/WAO 2018 rehberinde semptomlar siklosporin ile de 

kontrol altına alınamıyorsa alternatif tedavi seçeneklerinin değerlendirilebileceği 

belirtilmiĢtir. Bunlar metotreksat, sulfasalazin, interferon, fototerapi, intravenöz 

immunglobulin, plazmaferez ve diğer kanıt düzeyi düĢük tedavi seçenekleridir. 

Bunların kanıt düzeyi düĢüktür fakat uygun klinik durumlarda ve uygun hastalarda 

kıymetli olabilir. Ġkinci kuĢak H1 antihistaminiğe dirençli olan vakalarda yanına 

montelukast eklenmesi konusunda öneride bulunulmamıĢ ancak bu iki ilacın düĢük 

kanıt düzeyine rağmen omalizumab ve siklosporinin yüksek maliyeti nedeniyle 

alternatif tedavi metodu olabileceği belirtilmiĢtir. Önceki kılavuzda H2 

antihistaminikler ve dapson önerilirken kanıt düzeyinin az olması nedeniyle güncel 
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kılavuzdan çıkarılmıĢtır. Fakat rölatif düĢük maliyetinden dolayı daha kısıtlı bazı 

sağlık sistemlerinde hasta bazında kullanılabileceği belirtilmiĢtir. H2 

antagonistlerinin içinde ranitidin diğerlerine göre ön planda tutulurken; H2 

antagonistlerinin H1 antagonistleriyle kombine kullanımı hakkında olumlu veya 

olumsuz öneride bulunulmamıĢtır. (67). 

Türkiye Ürtiker Tanı ve Tedavi Kılavuzu‟na göre KÜ tedavisine ikinci kuĢak 

H1 antihistaminik rutin dozu ile baĢlanması, 1-2 hafta sonra semptomlar kontrol 

edilemezse dozun 4 katına kadar arttırılması önerilmektedir. 1-2 hafta sonra 

semptomlar yine kontrol edilemiyorsa seçili vakalarda LTRA eklenebilir. Yeniden 

kontrol edilemezse son kullanılan dozda baĢka bir ikinci kuĢak H1 antihistaminiğe 

geçilmesi önerilmektedir. 1-2 hafta sonra yüksek doz H1 antihistaminiğe rağmen 

semptomlar devam ederse tedaviye omalizumab eklenmesi önerilir. Omalizumab 

eklendikten 24 hafta sonra semptomlar kontrol edilemiyorsa omalizumab dozu 

arttırılabilir, siklosporin tedavisine geçiĢ yapılabilir veya siklosporin omalizumab 

tedavisine eklenebilir. Omalizumab ve/veya siklosporin tedavileri ile 12 hafta sonra 

semptomlar kontrol altına alınamıyorsa diğer tedavi ajanlarına (dapson, sulfasalazin, 

hidroksiklorokin, kolĢisin, metotreksat, azatiopurin, siklofosfamid, mikofenolat 

mofetil, intravenöz immunglobulin, varfarin, düĢük molekül ağırlıklı heparin, 

fototerapi, anti-TNF-α) geçilebilir (2). 

Amerika 2014 ürtiker rehberine göre KÜ tedavisinde birinci basamakta 

Avrupa rehberindeki gibi ikinci kuĢak H1 antihistaminik ile baĢlanması 

önerilmektedir. Tedaviye cevap yoksa ikinci basamak olarak, ikinci kuĢak H1 

antihistaminik doz artıĢı, farklı bir ikinci kuĢak H1 antihistaminiğin eklenmesi, 

LTRA eklenmesi, H2 reseptör antagonisti eklenmesi, gece birinci kuĢak H1 

antihistaminik eklenmesi seçeneklerinden biri veya birkaçı önerilmektedir. Üçüncü 

basamakta doksepin veya hidroksizin gibi potent antihistaminik dozunun artırılması 

önerilir. Dördüncü basamakta ise omalizumab veya siklosporinden birinin ya da 

diğer antienflamatuvar ajanların, immünsüpresanların veya biyolojiklerin (anti-TNF-

α) tedaviye eklenmesi önerilmektedir (99).  
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2.2. NÖTROFĠL LENFOSĠT ORANI VE TROMBOSĠT LENFOSĠT 

ORANI  

Sistemik enflamasyonda nötrofillerin, trombositlerin ve lenfositlerin rol 

oynadığı yapılan çalıĢmalarda gösterilmiĢtir (12,13). Nötrofiller çeĢitli sitokinler 

üreterek hem trombositleri hem de kendilerini aktive ederek enflamasyonda görev 

alırlar (12,100,101). Trombositler sadece hemostazda görevli olmayıp; çok sayıda 

sitokin salınımına katkıda bulunarak enflamatuvar hücrelerin lezyon alanına 

göçmesini sağlarlar (102). Nötrofili ve lenfositopeni doğal immün sistemin sistemik 

enflamasyona fizyolojik bir yanıtıdır. Sistemik enflamasyonda granülosit koloni 

stimüle edici faktör uyarısı ile nötrofili gerçekleĢmektedir. Lenfositopeni, 

lenfositlerin retiküloendotelyal sistem, karaciğer ve dalakta marjinasyonu ile 

meydana gelmektedir (103,104). Ayrıca stres durumunda artmıĢ endojen kortizol 

düzeyi ile nötrofil sayısında artıĢ ve göreceli lenfopeni olmaktadır (105-107). Tüm 

bu durumlar klinikte NLO ve TLO oranlarının kullanılmasına yol açmıĢtır. 

NLO; toplam nötrofil sayısının lenfosit sayısına bölünmesi ile elde edilen son 

yıllarda üzerinde çalıĢılan basit, klinik pratikte kullanım kolaylığı olan enflamatuvar 

bir belirteçtir (14,15). Nötrofiller doğal immün sistemi, lenfositler adaptif immün 

sistemi temsil ederken; böylelikle NLO immün sistemin iki bölümünü de 

yansıtmaktadır (108). Yapılan çalıĢmalarda NLO‟nun sistemik enflamasyonda 

görevli IL-6, IL-8 ve TNF-alfa gibi proenflamatuvar sitokinlerle iliĢkili olduğu tespit 

edilmiĢtir (14,109,110). IL-6, kemik iliğinde nötrofil üretimini arttırırken; IL-8 

nötrofil kemotaksisi ve degranülasyonunu sağlayarak NLO düzeyinde artıĢa neden 

olduğu vurgulanmıĢtır (110). Yüksek NLO düzeylerinin kardiyovasküler hastalıklar, 

malignensiler, diabetes mellitus, hipertansiyon, metabolik sendrom, renal hastalıklar 

ve serebrovasküler olaylardaki enflamasyon ile korelasyon gösterdiğine dair yayınlar 

mevcuttur (16-19,111-114). NLO yüksekliğinin bazı kronik hastalıklarda mortalite 

artıĢına ve kötü prognoza neden olabileceği de bildirilmiĢtir (115). Psoriasis vulgaris, 

Behçet hastalığı, hidradenitis süpürativa, vitiligo, kutanöz vaskülit, rozasea, atopik 

dermatit ve liken planus gibi sistemik enflamatuvar durumun olduğu dermatolojik 

hastalıklarda da NLO düzeyleri kontrol grubuna göre yüksek bulunmuĢtur (116-123). 

KSÜ‟lilerde yapılan az sayıdaki çalıĢmada NLO değeri kontrol grubuna göre 
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bazılarında istatistiksel olarak anlamlı yüksek bulunurken, bazılarında ise farklı 

bulunmamıĢtır (23-25).  

 TLO; trombosit sayısının lenfosit sayısına bölünmesi ile elde edilen NLO 

gibi kronik enflamasyonu gösteren etkili ve pratik enflamatuvar bir belirteçtir. TLO 

değeri miyokard enfarktüsü, son dönem böbrek yetmezliği gibi hastalıkların yanı sıra 

epitelyal over karsinomu, kolorektal karsinom gibi malignitelerde yüksek tespit 

edilmiĢ ve yüksek TLO‟nun mortalite artıĢına neden olabileceği belirtilmiĢtir (20-

22,124). Psoriasis vulgaris ve atopik dermatitte de TLO değeri kontrol grubuna göre 

yüksek bulunurken; Behçet hastalarında TLO değerlerinin hastalıkla iliĢkisinin 

derlendiğini bir meta-analizde istatiksel olarak anlamlı bulunmamıĢtır (116,122,125). 

KSÜ‟lü hastaların TLO değerinin kontrol grubuyla karĢılaĢtırıldığı literatürde sadece 

iki çalıĢma mevcut olup istatistiksel olarak anlamlı fark bulunmamıĢtır (24,25). 

Omalizumab alan KSÜ‟li hastalarda tedavi ile NLO ve TLO değiĢimini 

değerlendiren az sayıdaki çalıĢmalarda değiĢken sonuçlar mevcuttur (25-27). 

ÇalıĢmamızda KSÜ hastalarının NLO ve TLO değerlerini kontrol grubu ile 

karĢılaĢtırarak, bu değerlerin KSÜ‟deki rolü, hastalık Ģiddeti ve süresi ile iliĢkisini 

incelemeyi ve ayrıca omalizumab tedavisi ile bu değerlerdeki değiĢimi 

değerlendirmeyi amaçladık. 
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3. GEREÇ VE YÖNTEM 

Ankara ili Sağlık Bilimleri Üniversitesi DıĢkapı Yıldırım Beyazıt Sağlık 

Uygulama ve AraĢtırma Merkezi Deri ve Zührevi Hastalıklar ürtiker polikliniğinde 

Ocak 2015 –Ekim 2019 tarihleri arasında takip edilmiĢ olan tüm KSÜ hastalarının 

dosyaları retrospektif olarak incelendi. ÇalıĢmamıza omalizumabı ilk kez 

kliniğimizde almıĢ olan, 18 yaĢ ve üzeri, çalıĢma kriterlerine uyan 101 hasta dahil 

edildi. Bu hastaların omalizumab öncesi ve tedavinin 12.haftasında bakılan kan 

parametreleri değerlendirmeye alındı (25-27). Omalizumab dozunu 28 günde bir 300 

mg dıĢında alanlar çalıĢma dıĢı bırakıldı. 

AĢağıda belirtilen özelliklere sahip hastalar çalıĢma dıĢı bırakıldı; 

-18 yaĢ altı 

-Hipertansiyon, diabetes mellitus, hiperlipidemisi veya kardiyovasküler 

rahatsızlığı olanlar 

-Hematolojik, kronik böbrek veya karaciğer hastalığı olanlar 

-Ġnflamatuvar, otoimmün veya enfeksiyöz hastalığı olanlar 

-Malignitesi olanlar 

-Gebeler 

-Akut ürtikeri olanlar 

-Kronik uyarılabilir ürtikeri olanlar 

-Hipertiroidi veya hipoparatiroid olanlar 

-Son 1 ay içinde sistemik steroid kullanan hastalar 

Kontrol grubu için, benign melanositik lezyon, lipom ve kist eksizyonu amaçlı 

tarafımızca preoperatif değerlendirilip kan tetkikleri bulunan hastaların dosyaları 

retrospektif olarak incelendi. GeçmiĢte daha önce ürtiker atağı geçirmemiĢ, herhangi 

sistemik bir hastalığı olmayan ve herhangi bir ilaç kullanmayan yaĢ ve cinsiyet olarak 

hasta grubuyla uyumlu 94 kiĢi alındı. 

ÇalıĢmaya alınan her iki grubun cinsiyet ve laboratuvar (lökosit, nötrofil, 

lenfosit, trombosit sayıları) sonuç bilgilerine hastane otomasyon sisteminden; hasta 
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grubun hastalık süresi bilgisine, ÜAS7‟nin tedavi öncesi (ÜAS-TÖ: tedavi öncesi) ve 

tedavinin 12. haftasındaki değerlerine (ÜAS-TS: tedavi sonrası) ürtiker 

polikliniğindeki hasta dosyalarından ulaĢıldı. NLO değeri nötrofil sayısının lenfosit 

sayısına bölünmesi ile, TLO değeri trombosit sayısının lenfosit sayısına bölünmesi ile 

elde edildi ve bu veriler tez olgu değerlendirme formuna kaydedildi (Bkz. EK 1, 2). 

Elde edilen veriler istatiksel olarak karĢılaĢtırıldı. 

3.1. ETĠK KURUL 

ÇalıĢmamız SBÜ DıĢkapı Yıldırım Beyazıt Eğitim ve AraĢtırma Hastanesi 

Klinik AraĢtırmalar Etik Kurulu‟nun 07.01.2019 tarihli 58/05 karar nolu onayı ile 

gerçekleĢtirildi. 

3.2. ĠSTATĠSTĠKSEL DEĞERLENDĠRME 

AraĢtırma verisi SPSS 15,0 istatistik paket programı aracılığıyla 

değerlendirilmiĢtir. Tanımlayıcı istatistikler ortalama (±) standart sapma, ortanca (±) 

standart sapma, frekans dağılımı ve yüzde olarak sunulmuĢtur. ÜAS skorları 

literatüre göre 0-6 puan “Ġyi Kontrollü”, 7-15 puan “Hafif”, 16-27 puan “Orta” ve 

28-42 puan “ġiddetli” Ģeklinde sınıflandırılmıĢtır (81). Nötrofillerin lenfositlere oranı 

hesaplanarak “NLO” değiĢkeni ve trombositlerin lenfositlere oranı hesaplanarak 

“TLO” değiĢkeni hesaplanmıĢtır. Analize almadan önce tedavi öncesi ve sonrası 

lökosit, nötrofil, lenfosit, trombosit, NLO, TLO, ÜAS değerleri ve hastalık süresi 

değiĢkenlerinin hem görsel hem istatistiki yöntem ile normal dağılıma uyup 

uymadığı değerlendirilmiĢ ve değiĢkenlerin normal dağılmadığı görülmüĢtür. 

Ġstatistiksel yöntem olarak Pearson Ki-kare testi, Mann Whitney U testi, 

Wilcoxon sıralı iĢaretler testi ve Spearman koreleasyon testi kullanılmıĢtır. Spearman 

koreleasyon testinde koreleasyon katsayılarını sınıflandırmak için literatürden 

faydalanılmıĢtır (126). Tüm testler için istatistiksel anlamlılık değeri p<0.05 olarak 

kabul edilmiĢtir. 
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4. BULGULAR 

ÇalıĢmaya 101 KSÜ hastası ve 94 kontrol olmak üzere toplam 195 katılımcı 

dahil edildi. Hasta grubu 31 (%30,7) erkek ve 70 (%69,3) kadın, kontrol grubu ise 30 

(%31,9) erkek, 64 (%68,1) kadından oluĢmaktaydı. Tablo 3‟te grupların demografik 

özellikleri görülmektedir. Gruplar arasında cinsiyet dağılımı açısından istatistiksel 

olarak fark saptanmadı (p= 0,8). Katılımcıların   yaĢ ortalaması ve ortancası sırası ile 

hastalarda 38,35 (±10,4) ve 37(±10,4) kontrollerde ise 37,64 (±10,3) ve 35 

(±10,3)‟tir. Gruplar arasında yaĢ açısından istatistiksel olarak fark saptanmadı (p= 

0,5). 

Tablo 3. AraĢtırmaya Katılanların Demografik Özellikleri 

 

* SD= Standart Sapma **Pearson Ki Kare Testi uygulanmıĢtır. ***Mann 

Whitney U Testi UygulanmıĢtır. 

 

Tablo 4. Tedavi Öncesi ve Sonrası ÜAS Değerlerine Göre Hasta Sayılarının 

Dağılımları 

 ÜAS Tedavi Sonrası 

Ġyi Kontrollü 

(ÜAS: 0-6) 

Hafif  

(ÜAS: 7-15) 

Orta 

(ÜAS: 16-27) 

ÜAS Tedavi Öncesi (n=101) 

 Orta (ÜAS: 16-27)  26 (%76,5) 8 (%23,5) 0 (%0,0) 

ġiddetli (ÜAS: 28-42) 38 (%56,7) 28 (%41,8) 1 (%1,5) 

 

Tablo 4‟te tedavi öncesi ve sonrası ÜAS değerlerine göre hasta sayılarının 

dağılımları sunulmuĢtur. Tedavi öncesi ÜAS değeri “orta” düzeyde olan 34 hastanın 

tedavi sonrası 26‟sının (%76,5) “iyi kontrollü” düzeyde ve 8‟inin (%23,5) “hafif” 

düzeyde olduğu görülmüĢtür. Tedavi öncesi ÜAS değeri “Ģiddetli” düzeyde olan 67 

hastanın tedavi sonrası 38‟inin (%56,7) “iyi kontrollü” düzeyde, 28‟inin (%41,8) 

“hafif” düzeyde ve 1‟inin (%1,5) “orta” düzeyde olduğu görülmüĢtür. 

 Hasta 

(n=101) 

Kontrol  

(n=94) 

p U*** 

Cinsiyet Erkek (n, %) 31 (%30,7) 30 (%31,9) 0,8** - 

Kadın (n, %) 70 (%69,3) 64 (%68,1) 

YaĢ, ortanca (SD*) 37 (10,4) 35 (10,3) 0,5 4516,0 
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Tablo 5. Hastaların Tedavi Öncesi Laboratuvar Değerlerinin Kontrol Grubu ile 

KarĢılaĢtırılması 

 Hasta-TÖ 

(n=101) 

Kontrol 

(n=94) 

P U*** 

Lökosit sayısı, ortanca 

(SD*) (/µL) 

8900 (1622,5) 7000 (1437,1) <0,001 2023,5 

Nötrofil sayısı, ortanca 

(SD*) (/µL) 

5600 (1509,8) 3900 (1014,3) <0,001 1629,0 

Lenfosit sayısı, ortanca 

(SD*) (/µL) 

2300 (647,6) 2300 (454,8) 0,561 4518,5 

Trombosit sayısı, ortanca 

(SD*) (/µL) 

278000 

(69380,6) 

254500 

(52704,6) 
0,035 3919,0 

NLO, ortanca (SD*) 2,51 (1,5) 1,73 (0,397) <0,001 1916,5 

TLO, ortanca (SD*) 121,66 (44,7) 112,38 (39,0) 0,019 3825,5 

* SD= Standart Sapma   ***Mann Whitney U Testi UygulanmıĢtır.  TÖ: Tedavi 

Öncesi 

Tablo 5‟te hastaların tedavi öncesi laboratuvar değerlerinin kontrol grubu ile 

karĢılaĢtırılması sunulmuĢtur. Katılımcıların tedavi öncesi lökosit sayısı hastalarda 

8900±1622,5/µL, kontrollerde ise 7000±1437,1/µL‟dir (Referans aralığı: 3570-

11000/µL). Katılımcıların tedavi öncesi nötrofil sayısı hastalarda 5600±1509,8/µL, 

kontrollerde ise 3900±1014,3/µL‟dir (Referans aralığı: 1690-7500/µL). 

Katılımcıların tedavi öncesi lenfosit sayısı hastalarda 2300±647,6/µL, kontrollerde 

ise 2300±454,8/µL‟dir (Referans aralığı: 880-2900/µL). Katılımcıların tedavi öncesi 

trombosit sayısı hastalarda 278000±69380,6/µL, kontrollerde ise 

254500±52704,6/µL‟dir (Referans aralığı: 150000-400000/µL). Katılımcıların tedavi 

öncesi NLO‟ları hastalarda 2,51±1,5, kontrollerde ise 1,73±0,397‟dir. Katılımcıların 

tedavi öncesi TLO‟ları hastalarda 121,66±44,7, kontrollerde ise 112,38±39,0‟dır. 

Lökosit (p<0,001), nötrofil (p<0,001), trombosit (p=0,035), NLO (p<0,001) ve TLO 

(p=0,019) değerlerinde tedavi öncesi hasta grubu ile kontrol grubu arasında istatistiki 

olarak anlamlı fark bulunmaktadır. Lenfosit değerinde hasta ve kontrol grubu 

arasında istatistiki olarak anlamlı fark bulunmamaktadır. 
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Tablo 6. Hastaların Tedavi Öncesi ve Tedavi Sonrası Laboratuvar Değerlerinin ve 

ÜAS‟ın KarĢılaĢtırılması 

 Tedavi Öncesi, 

ortanca (SD*) 

Tedavi Sonrası, 

ortanca (SD*) 

P Z** 

Lökosit sayısı (/µL) 

(n=101) 

8900,0 (1622,5) 7600,0 (1582,6) <0,001 -6,1 

Nötrofil sayısı (/µL) 

(n=101) 

5600,0 (1509,8) 4200,0 (1203,6) <0,001 -6,5 

Lenfosit sayısı (/µL) 

(n=101) 

2300,0 (647,6) 2300,0 (571,6) 0,7 -0,4 

Trombosit sayısı(/µL) 

(n=101) 

278000,0 

(69380,6) 

263000,0 (62992,1) <0,001 -4,7 

NLO (n=101) 2,51 (1,5) 1,93 (0,6) <0,001 -5,9 

TLO (n=101) 121,66 (44,7) 106,66 (37,5) 0,001 -3,2 

ÜAS (n=101) 30,0 (6,9) 5,0 (4,2) <0,001 -8,7 

*SD=Standart Sapma   **Wilcoxon iĢaretli sıralar testi uygulanmıĢtır.    

 

Tablo 6‟da hastaların tedavi öncesi ve tedavi sonrası laboratuvar değerlerinin 

ve ÜAS‟ın karĢılaĢtırılması sunulmuĢtur. Hastaların tedavi öncesi lökosit değeri 

8900±1622,5/µL, tedavi öncesi nötrofil değeri 5600,0±1509,8/µL, tedavi öncesi 

lenfosit değeri 2300,0±647,6/µL, tedavi öncesi trombosit değeri 

278000,0±69380,6/µL, tedavi öncesi NLO değeri 2,51±1,5, tedavi öncesi TLO 

değeri 121,66±44,7 ve tedavi öncesi ÜAS değeri 30,0±6,9‟dur. Hastaların tedavi 

sonrası lökosit değeri 7600,0±1582,6/µL, tedavi sonrası nötrofil değeri 

4200,0±1203,6/µL, tedavi sonrası lenfosit değeri 2300,0±571,6/µL, tedavi sonrası 

trombosit değeri 263000,0±62992,1/µL, tedavi sonrası NLO değeri 1,93±0,6, tedavi 

sonrası TLO değeri 106,66±37,5 ve tedavi sonrası ÜAS değeri 5,0±4,2‟dir. Lökosit 

(p<0,001), nötrofil (p<0,001), trombosit (p<0,001), NLO (p<0,001), TLO (p=0,001) 

ve ÜAS (p<0,001) değerlerinin tedavi öncesi ve tedavi sonrası ortancaları arasındaki 

fark istatistiki olarak anlamlıdır. Lenfosit değerinin tedavi öncesi ve sonrası ortancası 

arasında istatistiki olarak anlamlı fark bulunmamaktadır.  
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Tablo 7. Hastaların Tedavi Öncesi ÜAS Değerleri ile NLO ve TLO Değerlerinin 

Korelasyonlarının Değerlendirilmesi 

DEĞĠġKENLER 

(n=101)** 

1.ÜAS Tedavi 

Öncesi 

2. NLO 3. TLO 

1. ÜAS Tedavi Öncesi -   

2. NLO 0,099 -  

3. TLO 0,049 0,487* - 

*p<0,001  **Spearman korelasyon testi uygulanmıĢtır. 

 

Tablo 7‟de hastaların tedavi öncesi ÜAS değerleri ile NLO ve TLO 

değerlerinin korelasyonlarının değerlendirilmesi sunulmuĢtur. ÜAS tedavi öncesi 

değeri ile NLO, TLO değerleri arasında istatistiki olarak anlamlı korelasyon 

bulunmamaktadır (ġekil 1, 2). NLO ve TLO değerleri arasında ise “orta” derecede 

istatistiki olarak anlamlı (r= 0,487, p<0,001) korelasyon tespit edilmiĢtir (ġekil 3).  

 

 

 

ġekil 1. Tedavi öncesi ÜAS değeri ile NLO değerinin Spearman korelasyonu 

(r=0,099, p=0,323) 
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ġekil 2. Tedavi öncesi ÜAS değeri ile TLO değerinin Spearman korelasyonu 

(r=0,049, p=0,630) 

 

 

 

ġekil 3. Tedavi öncesi NLO değeri ile TLO değerinin Spearman korelasyonu 

(r=0,487, p<0,001) 

 

 

Tablo 8. Hastaların Tedavi Sonrası ÜAS Değerleri ile NLO ve TLO Değerlerinin 

Korelasyonlarının Değerlendirilmesi 

DEĞĠġKENLER 

(n=101)** 

1.ÜAS Tedavi 

Sonrası 

2.NLO 3.TLO 

1.ÜAS Tedavi Sonrası -   

2.NLO 0,009 -  

3.TLO -0,024 0,391* - 

*p<0,001  **Spearman korelasyon testi uygulanmıĢtır. 
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Tablo 8‟de hastaların tedavi sonrası ÜAS değerleri ile NLO ve TLO 

değerlerinin korelasyonlarının değerlendirilmesi sunulmuĢtur. ÜAS tedavi sonrası 

değeri ile NLO, TLO değerleri arasında istatistiki olarak anlamlı korelasyon 

bulunmamaktadır (ġekil 4, 5). NLO ve TLO değerleri arasında ise “düĢük orta” 

derecede istatistiki olarak anlamlı (r= 0,391, p<0,001) korelasyon tespit edilmiĢtir 

(ġekil 6).  

 

ġekil 4. Tedavi sonrası ÜAS ile NLO değerinin Spearman korelasyonu (r=0,009, 

p=0,925) 

 

 

 

ġekil 5. Tedavi sonrası ÜAS ile TLO değerinin Spearman korelasyonu (r=-0,024, 

p=0,814)  
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ġekil 6. Tedavi sonrası NLO ile TLO değerinin Spearman korelasyonu (r=0,391, 

p<0,001) 

 

 

 

Tablo 9. Hastalık Süreleri ile NLO ve TLO Değerlerinin Korelasyonlarının 

Değerlendirilmesi 

DEĞĠġKENLER 

(n=101)*** 

1.Hastalık Süresi 2.NLO 3.TLO 

1.Hastalık Süresi -   

2.NLO -0,117 -  

3.TLO -0,130 0,487* - 

*P<0,001   *** Spearman korelasyon testi uygulanmıĢtır. 

Tablo 9‟da hastalık süreleri ile NLO ve TLO değerlerinin korelasyonlarının 

değerlendirilmesi sunulmuĢtur. NLO ve TLO değerleri arasında ise “orta” derecede 

istatistiki olarak anlamlı (r= 0,487, p<0,001) korelasyon tespit edilmiĢtir. Hastalık 

süresi ile NLO ve TLO değerleri arasında istatistiki olarak anlamlı korelasyon 

bulunmamaktadır (ġekil 7, 8). 
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ġekil 7. Hastalık süresi ile NLO değerinin Spearman korelasyonu (r=-0,117, 

p=0,244) 

 

 

 

 

 

 

ġekil 8. Hastalık süresi ile TLO değerinin Spearman korelasyonu (r=-0,130, 

p=0,197) 
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Tablo 10. Tedavi öncesi ÜAS‟ı Orta Olanların Laboratuvar Değerlerinin Kontrol 

Grubu ile KarĢılaĢtırılması 

 ÜAS’ı orta olan 

Hasta-TÖ 

(n=34) 

Kontrol 

(n=94) 

P U*** 

Lökosit sayısı, ortanca 

(SD*) (/µL) 

8550 (1606,7) 7000 (1437,1) <0,001 766,0 

Nötrofil sayısı, ortanca 

(SD*) (/µL) 

5500 (1354,7) 3900 (1014,3) <0,001 662,0 

Lenfosit sayısı, ortanca 

(SD*) (/µL) 

2350 (664,7) 2300 (454,8) 0,725 1533,0 

Trombosit sayısı, ortanca 

(SD*) (/µL) 

285500 

(72912,3) 

254500 

(52704,6) 

0,148 1330,0 

NLO, ortanca (SD*) 2,26 (0,933) 1,73 (0,397) <0,001 786,5 

TLO, ortanca (SD*) 117,67 (38,2) 112,38 (39,0) 0,308 1409,0 

 *SD= standart sapma ***Mann Whitney U testi uygulanmıĢtır     TÖ: Tedavi Öncesi 

  

Tablo 10‟da ÜAS‟ı orta olanların tedavi öncesi laboratuvar değerlerinin 

kontrol grubu ile karĢılaĢtırılması sunulmuĢtur. Katılımcıların tedavi öncesi lökosit 

sayısı ÜAS‟ı orta olanlarda 8550±1606,7/µL, kontrollerde ise 7000±1437,1/µL‟dir. 

Katılımcıların tedavi öncesi nötrofil sayısı ÜAS‟ı orta olanlarda 5500±1354,7/µL, 

kontrollerde ise 3900±1014,3/µL‟dir. Katılımcıların tedavi öncesi lenfosit sayısı 

ÜAS‟ı orta olanlarda 2350±664,7/µL, kontrollerde ise 2300±454,8/µL‟dir. 

Katılımcıların tedavi öncesi trombosit sayısı ÜAS‟ı orta olanlarda 

285500±72912,3/µL, kontrollerde ise 254500±52704,6/µL‟dir. Katılımcıların tedavi 

öncesi NLO değeri ÜAS‟ı orta olanlarda 2,26±0,933, kontrollerde ise 1,73 

±0,397‟dir. Katılımcıların tedavi öncesi TLO değeri ÜAS‟ı orta olanlarda 

117,67±38,2, kontrollerde ise 112,38±39,0‟dir. Lökosit (p<0,001), nötrofil (p<0,001) 

ve NLO (p<0,001) değerlerinde tedavi öncesi ÜAS‟ı orta olanlar ile kontrol grubu 

arasında istatistiki olarak anlamlı fark bulunmaktadır. Lenfosit, trombosit ve TLO 

değerlerinde bu iki grup arasında istatistiki olarak anlamlı fark bulunmamaktadır. 
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Tablo 11. Tedavi öncesi ÜAS‟ı ġiddetli Olanların Laboratuvar Değerlerinin Kontrol 

Grubu ile KarĢılaĢtırılması 

 ÜAS’ı ġiddetli 

olan Hasta-TÖ 

(n=67) 

Kontrol 

(n=94) 

P U*** 

Lökosit sayısı, ortanca 

(SD*) (/µL) 

9000 (1629,9) 7000 (1437,1) <0,001 1257,5 

Nötrofil sayısı, ortanca 

(SD*) (/µL) 

5900 (1562,2) 3900 (1014,3) <0,001 967,0 

Lenfosit sayısı, ortanca 

(SD*) (/µL) 

2200 (639,3) 2300 (454,8) 0,313 2855,5 

Trombosit sayısı, ortanca 

(SD*) (/µL) 

273000 

(68612,6) 

254500 

(52704,6) 

0,055 2589,0 

NLO, ortanca (SD*) 2,58 (1,682) 1,73 (0,397) <0,001 1130,0 

TLO, ortanca (SD*) 121,72 (47,6) 112,38 (39,0) 0,012 2416,5 

*SD= standart sapma ***Mann Whitney U testi uygulanmıĢtır     TÖ: Tedavi Öncesi 

 

Tablo 11‟de ÜAS‟ı Ģiddetli olanların tedavi öncesi laboratuvar değerlerinin 

kontrol grubu ile karĢılaĢtırılması sunulmuĢtur. Katılımcıların tedavi öncesi lökosit 

sayısı ÜAS‟ı Ģiddetli olanlarda 9000±1629,9/µL, kontrollerde ise 

7000±1437,1/µL‟dir. Katılımcıların tedavi öncesi nötrofil sayısı ÜAS‟ı Ģiddetli 

olanlarda 5900±1562,2/µL, kontrollerde ise 3900±1014,3/µL‟dir. Katılımcıların 

tedavi öncesi lenfosit sayısı ÜAS‟ı Ģiddetli olanlarda 2200±639,3/µL kontrollerde ise 

2300±454,8/µL‟dir. Katılımcıların tedavi öncesi trombosit sayısı ÜAS‟ı Ģiddetli 

olanlarda 273000±68612,6/µL, kontrollerde ise 254500±52704,6/µL‟dir. 

Katılımcıların tedavi öncesi NLO değeri ÜAS‟ı Ģiddetli olanlarda 2,58±1,682, 

kontrollerde ise 1,73±0,397‟dir. Katılımcıların tedavi öncesi TLO değeri ÜAS‟ı 

Ģiddetli olanlarda 121,72±47,6, kontrollerde ise 112,38±39,0‟dır. Lökosit (p<0,001), 

nötrofil (p<0,001), NLO (p<0,001) ve TLO (p=0,012) değerlerinde tedavi öncesi 

ÜAS‟ı Ģiddetli olanlar ile kontrol grubu arasında istatistiki olarak anlamlı fark 

bulunmaktadır. Lenfosit ve trombosit değerlerinde bu iki grup arasında istatistiki 

olarak anlamlı fark bulunmamaktadır. 
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Tablo 12. Hastaların ÜAS ġiddetlerine Göre Laboratuvar Değerlerinin Tedavi ile 

DeğiĢim Yüzdelerinin KarĢılaĢtırılması 

 Orta (n=34) ġiddetli 

(n=67) 

p U*** 

Lökosit DeğiĢim Yüzdesi, 

ortanca (SD*) 

-13,95 

(17,76) 

-8,92 (18,82) 0,653 1076,5 

Nötrofil DeğiĢim Yüzdesi, 

ortanca (SD*) 

-19,80 

(27,28) 

-18,86 (24,83) 0,883 1118,5 

Lenfosit DeğiĢim Yüzdesi, 

ortanca (SD*) 

-3,53 (25,81) 4,16 (44,60) 0,053 869,5 

Trombosit DeğiĢim Yüzdesi, 

ortanca (SD*) 

-6,23 (16,59) -6,10 (15,00) 0,719 1089,0 

NLO DeğiĢim Yüzdesi, ortanca 

(SD*) 

-9,66 (39,74) -15,92 (30,80) 0,157 942,0 

TLO DeğiĢim Yüzdesi, ortanca 

(SD*) 

-1,67 (22,41) -10,39 (24,57) 0,018 811,0 

*SD= standart sapma     ***Mann Whitney U testi uygulanmıĢtır. 

 

Tablo 12‟de ÜAS‟ı Ģiddetli ve orta olanların laboratuvar değerlerinin tedavi 

ile değiĢim yüzdelerinin karĢılaĢtırılması sunulmuĢtur. Hastaların ÜAS‟ı orta 

olanların lökosit sayılarının değiĢim yüzdesi -13,95 (±17,76), Ģiddetli grubun ise -

8,92 (±18,82)‟dir. Hastaların ÜAS‟ı orta olanların nötrofil sayılarının değiĢim 

yüzdesi -19,80 (±27,28), Ģiddetli grubun ise -18,86 (±24,83)‟dir. Hastaların ÜAS‟ı 

orta olanların lenfosit sayılarının değiĢim yüzdesi -3,53 (±25,81), Ģiddetli grubun ise 

4,16 (±44,60)‟dir. Hastaların ÜAS‟ı orta olanların trombosit sayılarının değiĢim 

yüzdesi -6,23 (±16,59), Ģiddetli grubun ise -6,10 (±15,00)‟dir. Hastaların ÜAS‟ı orta 

olanların NLO değerinin değiĢim yüzdesi -9,66 (±39,74), Ģiddetli grubun ise -15,92 

(±30,80)‟dir. Hastaların ÜAS‟ı orta olanların TLO değerinin değiĢim yüzdesi -1,67 

(±22,41), Ģiddetli grubun ise -10,39 (±24,57)‟dir. TLO değerinin (p=0,018) tedavi ile 

değiĢim yüzdesinde ÜAS‟ı orta olanlar ile Ģiddetli olanlar arasında istatistiki olarak 

anlamlı fark bulunmaktadır. Lökosit, nötrofil, lenfosit, trombosit ve NLO 

değerlerinin tedavi ile değiĢim yüzdelerinde ÜAS‟ı orta olanlar ile Ģiddetli olanlar 

arasında istatistiki olarak anlamlı fark bulunmamaktadır.  
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Tablo 13. Hastaların Tedavi Öncesi ÜAS ġiddetine Göre Trombosit, NLO ve TLO 

Değerlerinin KarĢılaĢtırılması 

 ÜAS’ı Orta 

Olanlar, ortanca 

(SD*), n=34 

ÜAS’ı ġiddetli 

Olanlar, ortanca 

(SD*), n=67 

p U** 

Trombosit sayısı (/µL) 

(n=101) 

285500,0 273000,0 0,960 1132,0 

NLO (n=101) 2,265 2,580 0,184 954,0 

TLO (n=101) 117,67 121,72 0,387 1018,5 

*SD=Standart Sapma    **Mann Whitney U Testi UygulanmıĢtır. 

 

Tablo 13‟te hastaların tedavi öncesi ÜAS Ģiddetine göre trombosit, NLO ve 

TLO değerlerinin karĢılaĢtırılması sunulmuĢtur. Hastaların tedavi öncesi ÜAS‟ı orta 

olanların trombosit sayısı 285500,0±71912,3/µL, NLO değeri 2,265 ±0,9, TLO 

değeri 117,67±38,2‟dir. Hastaların tedavi öncesi ÜAS‟ı Ģiddetli olanların trombosit 

sayısı 273000,0±68612,6/µL, NLO değeri 2,580±1,7, TLO değeri 121,72±47,6‟dır. 

Trombosit, NLO ve TLO değerleri açısından tedavi öncesi ÜAS‟ı orta olanlar ile 

tedavi öncesi ÜAS‟ı Ģiddetli olanlar arasında istatistiksel olarak anlamlı fark yoktur. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



35 
 

 

5. TARTIġMA 

Ürtikerin fizyopatolojisi tam olarak anlaĢılamamıĢ olmakla birlikte 

günümüzde otoenflamatuvar bir hastalık olarak kabul edilmekte ve birçok hücre 

grubunun görevli olduğu düĢünülmektedir (8).  

Enflamasyonda NLO ve TLO artıĢı; artmıĢ endojen kortizol düzeyinin etkisi 

ile nötrofil sayısında artma ve lenfosit sayısında göreceli düĢme ile açıklanır (105-

107). Bu durumdan yola çıkarak NLO ve TLO düzeyleri, enflamasyonla giden hem 

dahili hem de dermatolojik birçok hastalıkta araĢtırılmıĢtır. Dahili hastalıklardan 

diabetes mellitus, kardiyovasküler hastalıklar, hipertansiyon, metabolik sendrom, 

renal hastalıklar, otoenflamatuvar hastalıklar ve serebrovasküler olaylardaki 

enflamasyon ile korelasyon gösterdiği tespit edilmiĢtir (16-22,111-114,124). 

Malignitelerle yapılan bir çalıĢmada NLO‟nun her bir karsinomda farklı cut-off 

değeri tespit edilmiĢ ve bu değerlerin mortalitede belirleyici bir faktör olduğu 

vurgulanmıĢtır. Enflamasyonu göstermenin yanı sıra mortaliteyi belirleyebilen bir 

faktör olabileceği belirtilmiĢtir (127). Dermatolojik hastalıklardan psoriasis vulgaris, 

hidradenitis süpürativa, Behçet hastalığı, atopik dermatit, pemfigus vulgaris, büllöz 

pemfigoid, kutanöz vaskülit, rozasea ve liken planusta bu konu araĢtırılmıĢtır. 

Ürtikerde bu konuda çok az araĢtırma vardır. Enflamatuvar hastalıklardan örneğin 

psoriasis vulgariste yapılan birçok çalıĢmada NLO düzeyi anlamlı yüksek bulunmuĢ 

ve hatta psoriasis alan Ģiddet indeksi ile korelasyon gösterdiği tespit edilmiĢtir 

(116,128). Psoriasis tedavisi ile NLO düzeyinin gerilediğini gösteren 2017‟de 

yayınlanan bir çalıĢma da vardır (128). Psoriasis vulgariste TLO düzeyi çalıĢmalarda 

değiĢkenlik göstermiĢtir. Bazı çalıĢmalarda anlamlı iken, bazılarında anlamsız 

çıkmıĢtır (116,129,130). Bir baĢka enflamatuvar hastalık olan hidradenitis 

süpürativada (HS) bakılan NLO değeri kontrol grubuna göre istatiksel olarak anlamlı 

bulunmazken; NLO‟nun hastalık Ģiddeti ile pozitif korelasyon gösterdiği tespit 

edilmiĢtir (131). HS‟li hastalarda 2017 yılında yapılan bir baĢka çalıĢmada NLO ile 

subklinik ateroskleroz arasında pozitif korelasyon tespit edilmiĢ ve NLO‟nun HS 

komorbiditelerini göstermede bir belirteç olabileceği vurgulanmıĢtır (132). Behçet 

hastalarında 2018 yılında yapılan bir meta-analizde NLO değeri kontrol grubuna 
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göre yüksek bulunurken, hastalık aktivitesi ile de pozitif korelasyon gösterdiği tespit 

edilmiĢ fakat TLO anlamlı bulunmamıĢtır (125). Bundan farklı olarak baĢka bir 

çalıĢmada Behçet hastalarında TLO değeri kontrol grubuna göre yüksek bulunurken, 

hastalık aktivitesi ile de pozitif korelasyon gösterdiği (133); bir diğerinde ise TLO 

değerinin eklem ve gastrointestinal sistem tutulumu ile korelasyon gösterirken, 

oküler tutulum ile korelasyon göstermediği tespit edilmiĢtir (134). Büllü 

hastalıklardan pemfigus vulgariste bakılan NLO değeri kontrol grubuna göre yüksek 

bulunurken, TLO değerinde anlamlı bir fark tespit edilmemiĢtir (135). Büllöz 

pemfigoidli hastalarda da aynı Ģekilde kontrol grubuna göre NLO anlamlı 

bulunurken, TLO değerinde anlamlı bir fark tespit edilmemiĢtir (136). 

Enflamasyonla giden baĢka bir hastalık olan atopik dermatitte 2017‟de yapılan bir 

çalıĢmada NLO ve TLO değerleri kontrol grubuna göre yüksek tespit edilmiĢ ve 

Scoring Atopic Dermatitis (SCORAD) skoru ile korelasyon gösterdiği belirtilmiĢtir 

(122). Bundan farklı olarak baĢka bir çalıĢmada NLO değeri atopik dermatitlilerle 

kontrol grubu arasında istatistiksel olarak anlamlı fark bulunmamıĢ fakat NLO‟nun 

hastalık Ģiddeti ile korelasyon gösterdiği tespit edilmiĢtir (137). Bir baĢka 

dermatolojik hastalık olan liken planuslu hastalarda yapılan çalıĢmanın birinde NLO 

değeri kontrol grubuna göre yüksek bulunmuĢ ve tutulan vücut yüzey alanı ile pozitif 

korelasyon gösterdiği tespit edilmiĢtir (123). Bir baĢka çalıĢmada ise bundan farklı 

olarak hem NLO hem TLO değeri liken planuslu hastalarda anlamlı bulunmamıĢtır 

(138).  

Literatürde KÜ‟de NLO, TLO değerlerinin araĢtırıldığı birkaç çalıĢma vardır. 

Bunlardan biri Karabay ve ark.‟nın 2016 yılının sonunda yayınlanan çalıĢmasında 50 

KSÜ‟lü hastayı 50 sağlıklı gönüllü ile karĢılaĢtırmıĢlardır. NLO değerini kontrol 

grubuna göre yüksek bulmuĢ ve CRP ile pozitif korelasyon gösterdiğini tespit 

etmiĢlerdir. Yine bu çalıĢmada yüksek NLO‟nun kardiyovasküler hastalıklar 

açısından bağımsız bir risk faktörü olmasından yola çıkarak, yüksek NLO‟lu KSÜ‟li 

hastaların ileride kardiyak problemlere yatkın olabileceği hipotezi ortaya atılmıĢtır. 

Fakat daha kapsamlı çalıĢmalara ihtiyaç olduğu belirtilmiĢtir. Yine aynı çalıĢmada 

hastalar ÜAS değerlerine göre hafif, orta ve Ģiddetli olarak ayrılmıĢ. Hafif ve orta 

Ģiddetteki hastaların NLO değeri, Ģiddetli grubun NLO değeri ile karĢılaĢtırılmıĢ ve 

istatistiksel olarak anlamlı bulunmamıĢtır. NLO‟nun hastalık Ģiddeti ile korelasyon 
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göstermediğini belirtmiĢlerdir. Bizim çalıĢmamızın aksine bu çalıĢmada TLO düzeyi 

değerlendirilmemiĢ ve ayrıca omalizumab tedavisi ile NLO ve TLO değerlerinin 

değiĢimine bakılmamıĢtır (23). Bizim çalıĢmamızda da NLO değeri kontrol grubuna 

göre yüksek bulundu, hastalık Ģiddeti ile NLO arasında istatistiksel olarak anlamlı bir 

fark yoktu. 

Saraç ve ark.‟nın 2018 yılının sonunda yayınlanan retrospektif çalıĢmasında 

188 KÜ‟lü hastayı 90 sağlıklı gönüllü ile karĢılaĢtırmıĢlardır. Bu çalıĢmada nötrofil 

sayısı ve NLO düzeyi kontrol grubuna göre istatistiksel olarak yüksek bulunurken; 

trombosit, lenfosit ve TLO değerlerinde gruplar arasında istatistiksel olarak anlamlı 

bir fark tespit edilmemiĢtir. Aynı zamanda bu çalıĢmada kan parametrelerinin 

hastalık süreleri ile iliĢkisi incelenmiĢtir. KÜ‟in 3 ayda spontan gerileyebileceğinden 

yola çıkarak hastalar, hastalık süresi 90 gün ve daha az olanlar ile 90 günden uzun 

sürenler olarak ayrılmıĢ ve karĢılaĢtırılmıĢtır. Lenfosit, nötrofil, trombosit, NLO ve 

TLO değerleri bu gruplar arasında istatistiksel olarak anlamlı bulunmamıĢtır. Bu 

çalıĢmada NLO ve TLO‟nun hastalık Ģiddeti ile iliĢkisine ve omalizumab tedavisi ile 

değiĢimine ise bakılmamıĢtır (24). ÇalıĢmamızda, bu çalıĢmadan farklı olarak 

trombosit ve TLO değerleri kontrol grubuna göre yüksekti ve istatistiksel olarak 

anlamlı bulundu. 

ErtaĢ ve ark.‟nın 2018 yılının sonunda yayınlanan retrospektif çalıĢmasında 

143 KSÜ‟lü hastayı 132 sağlıklı kontrolle karĢılaĢtırmıĢlardır. NLO ve TLO 

düzeylerini bu iki grup arasında istatistiksel olarak anlamlı fark bulmamıĢlardır. Yine 

aynı çalıĢmada omalizumab tedavisi ile NLO, TLO, nötrofil, lenfosit, trombosit 

değerlerindeki değiĢim araĢtırılmıĢtır. Omalizumab öncesi ve tedavinin 4. ve 12. 

haftalarında bakılan NLO değerlerinde zamanla anlamlı düĢme tespit edilirken; TLO 

değerlerinde ise istatistiksel olarak anlamlı bir değiĢme tespit edilmemiĢtir. Ayrıca 

kardiyovasküler hastalıklar açısından bağımsız bir risk faktörü olan NLO‟nun, 

omalizumab tedavisi ile azalması kardiyak açıdan iyi prognostik bir faktör 

olabileceği vurgulanmıĢtır. Yine bu çalıĢmada tedavi öncesi ve sonrası nötrofil 

sayısında normal sınırlar içerisinde kalacak Ģekilde anlamlı bir düĢme bulunurken, 

lenfosit sayısında anlamlı bir değiĢiklik bulunmamıĢtır. Trombosit sayısında minimal 

bir azalma tespit edilmiĢ fakat istatistiksel olarak anlamlı gelmemiĢtir. 

Omalizumabın kandaki hücrelere etkilerinin farklı olabileceği ve bunun 
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aydınlatılması için ileri çalıĢmalara ihtiyaç olduğu belirtilmiĢtir (25). ÇalıĢmamızda 

bu çalıĢmadan farklı olarak NLO ve TLO değerleri kontrol grubuna göre anlamlı 

yüksekti ve tedavinin 12. haftasında bakılan NLO‟nun yanı sıra TLO‟da da 

istatistiksel olarak anlamlı bir düĢme tespit edildi. 

KÜ‟de trombositlerin rolünün incelendiği bir derlemede çalıĢmalar arasında 

tutarsızlıkların olduğu, aydınlatılması için daha geniĢ kapsamlı çalıĢmalara ihtiyaç 

olduğu belirtilmiĢtir (55). Trombositlerin ürtikerdeki rolünün araĢtırıldığı bir 

çalıĢmada 66 KSÜ‟li hasta ile 36 sağlıklı gönüllü karĢılaĢtırılmıĢ ve trombosit sayısı 

istatistiksel olarak anlamlı bulunmamıĢtır. Aynı çalıĢmada hastalar ÜAS derecesine 

göre hafif, orta ve Ģiddetli olarak ayrılmıĢtır. Orta ve Ģiddetli olanlar birleĢtirilip hem 

hafif grupla hem de kontrol grubu ile karĢılaĢtırılmıĢtır. BirleĢtirilen grubun 

trombosit sayısı ve CRP değeri hem hafif gruba hem de kontrol grubuna göre normal 

sınırlar içerisinde olacak Ģekilde daha yüksek tespit edilmiĢ ve istatistiksel olarak 

anlamlı bulunmuĢtur. Trombositlerin patogenezdeki rolünün tam anlaĢılabilmesi için 

ileri çalıĢmalara ihtiyaç olduğu vurgulanmıĢtır (139). ÇalıĢmamızda bu çalıĢmadan 

farklı olarak trombosit sayısı kontrol grubuna göre yüksekti. Hastalık Ģiddetine göre 

trombosit sayısında istatistiksel olarak anlamlı bir fark bulunmadı.  

Acer ve ark.‟nın 2019 Mart ayında yayınlanan çalıĢmasında 106 KSÜ‟lü 

hastanın omalizumab öncesi ve tedavinin 12. haftasında bakılan kan parametreleri 

karĢılaĢtırılmıĢtır. Bu tedavi ile NLO, TLO ve CRP düzeylerinde istatistiksel olarak 

anlamlı bir düĢme tespit edilmiĢtir (26). Yine bu çalıĢmada omalizumab öncesi ve 

tedavinin 12. haftasında bakılan lökosit, nötrofil ve trombosit sayısında normal 

sınırlar içerisinde kalacak Ģekilde istatistiksel olarak anlamlı bir düĢme tespit 

edilirken, lenfosit sayısında anlamlı bir düĢme bulunmamıĢtır. Omalizumabın sadece 

anti IgE etkisinin olmadığı nötrofil, trombosit gibi hücreleri azaltarak enflamasyon 

üzerine inhibitör etkilerinin olabileceği belirtilmiĢtir (26). Bu çalıĢma ile 

sonuçlarımız benzer bulunmuĢ olup CRP‟deki değiĢim çalıĢmamızda 

değerlendirilmemiĢtir. Hastaların tedavi ile klinik yanıtı yani ÜAS değiĢimi ve 

hastaların kontrol grubu ile karĢılaĢtırılması bu çalıĢma ile farklılıklarımızdır. 

Tedavinin 12. haftasında bakılan NLO ve TLO‟da azalma tespit edilmesi, ileride 

omalizumabın KSÜ‟deki etkinliğini göstermede kullanılabilecek objektif bir tetkik 

olarak kullanılmasının önünü açabilir.  
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Çildağ ve ark.‟nın 41 KSÜ‟li hasta ile yaptığı retrospektif bir çalıĢmada 

omalizumab öncesi ve tedavinin 12.haftasında bakılan nötrofil sayısında normal 

sınırlar içerisinde kalacak Ģekilde anlamlı bir düĢme bulunurken, lenfosit ve 

trombosit sayılarında anlamlı bir değiĢiklik bulunmamıĢtır. Tedavi ile nötrofil 

sayısında azalma tespit edilmesi üzerine bu ilacı kullanan hastalarda kan 

parametreleri açısından yakın takip gerektiği dile getirilmiĢtir (50). NLO ve TLO 

düzeylerinin (50) tedavi ile değiĢiminin değerlendirilmediği bu çalıĢmada kontrol 

grubunun olmaması çalıĢmanın kısıtlılıklarından biridir. 

Akdoğan ve ark.‟nın 2019 Temmuz ayında yayınlanan retrospektif 

çalıĢmasında 74 KSÜ‟li hastanın omalizumab tedavisi öncesi ve tedavinin üçüncü, 

altıncı ve on ikinci aylarında bakılan kan parametreleri karĢılaĢtırılmıĢtır. Bu 

çalıĢmada nötrofil düzeyinde 3.ayda normal sınırlar içerisinde kalacak Ģekilde 

azalma tespit edilmiĢ ve istatistiksel olarak anlamlı olduğu bulunmuĢtur. Bu durumun 

12.ayda da devam ettiği belirtilmiĢtir. Lökosit ve lenfosit seviyesinde ise istatistiksel 

anlamlı bir değiĢiklik tespit edilmemiĢtir. Bu çalıĢmada omalizumabın nötrofil 

aktivasyonunu azaltarak ve yardımcı T lenfositlerin tip 2 immün yanıtını inhibe 

ederek ürtiker aktivitesini azaltabileceği öne sürülmüĢ ve doku örnekleri ile kan 

sonuçları arasında kıyaslama yapılamamıĢ olmasının çalıĢmanın kısıtlılıklarından biri 

olduğu belirtilmiĢtir (140).  

Önder ve ark.‟nın 2019 Kasım ayında yayınlanan çalıĢmasında 74 KSÜ‟li 

hasta retrospektif olarak incelenmiĢtir. Omalizumab öncesi ve tedavinin 

12.haftasında bakılan parametrelerde nötrofil sayısında normal sınırlar içerisinde 

kalacak Ģekilde azalma ve NLO değerinde düĢme istatistiksel olarak anlamlı tespit 

edilirken; lökosit, lenfosit, trombosit sayısında ve TLO değerinde istatistiksel anlamlı 

bir fark tespit edilmemiĢtir. Yine aynı çalıĢmada hastalar IgE değerine göre normal 

ve yüksek olanlar Ģeklinde ayrılıp lökosit, nötrofil, lenfosit, trombosit, NLO ve TLO 

değerlerinin tedavi ile değiĢimine bakılmıĢtır. Ġstatistiksel olarak anlamlı 

bulunmamıĢtır (27). KSÜ‟de IgE den bağımsız olarak omalizumab verildiği için 

hasta dosyalarımızda IgE bilgisi bulunmamaktadır. O nedenle IgE ile ilgili bir 

değerlendirme çalıĢmamızda yapılmamıĢtır.  
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Literatürdeki çalıĢmalardan farklı olarak çalıĢmamızda KSÜ‟de TLO değeri 

kontrol grubuna göre anlamlı yüksek tespit edildi. Literatürde TLO‟nun hastalık 

Ģiddeti ile iliĢkisinin incelendiği bir çalıĢma bulunamamıĢ olup bizim çalıĢmamızda 

bu iki değerin korelasyon göstermediği tespit edildi. TLO KSÜ‟de enflamasyon 

belirteci olarak kullanılabilir. Fakat bunun daha kapsamlı çalıĢmalarla araĢtırılması 

gerekmektedir. 

ÇalıĢmamızda ÜAS‟a göre Ģiddetli ve orta grubun tedavi ile hücrelerdeki ve 

NLO, TLO değerlerindeki azalmalar karĢılaĢtırıldığında sadece TLO değerinde 

Ģiddetli grupta daha fazla azalma tespit edildi ve istatistiksel olarak anlamlıydı. Bu 

iki grubun TLO dıĢındaki kan parametrelerindeki tedavi ile değiĢim benzerdi. 

Omalizumabın hastalık Ģiddetinden bağımsız olarak hastalara etki ettiğinin bir 

göstergesi olarak yorumlandı. 

ÇalıĢmamızın retrospektif olması kısıtlı yönünü oluĢturmaktadır. ÇalıĢmamız 

tek merkezde yapıldığı için, sonuçların tüm popülasyonu yansıtabilmesi zordur. 

Sonuç olarak enflamasyon göstergesi olarak kullanılan NLO ve TLO 

değerleri KSÜ‟lilerde kontrol grubuna göre yüksek bulundu. Bu iki değer hastalık 

süresi ve Ģiddeti ile korelasyon göstermedi. Tedavi ile NLO ve TLO değerlerinde 

düĢme saptandığından dolayı omalizumabın antienflamatuvar etkisinin olabileceği 

düĢünüldü. Lökosit, nötrofil ve trombosit sayılarında normal değerler içerisinde 

kalacak Ģekilde azalma tespit edildi. Lenfosit sayısında tedavi ile değiĢiklik 

saptanmadı. Omalizumabın nötrofil sayısını normalize etmesi ve lenfositte değiĢiklik 

yapmaması immunsupresif bir yönünün olmadığının bir göstergesidir. ÜAS‟a göre 

Ģiddetli ile orta grupta tedavi ile benzer sonuçlar elde edildiğinden omalizumabın 

hastalık Ģiddetinden bağımsız olarak hastalara etki ettiği düĢünülmektedir. 

Omalizumabın enflamasyonu azaltırken kullandığı yolakları ve kan hücrelerine 

etkisini anlayabilmek için daha geniĢ hasta serileri ile yapılan kapsamlı çalıĢmalara 

ihtiyaç vardır. 
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6. SONUÇ 

Sistemik enflamasyonun rol oynadığı düĢünülmekle beraber KSÜ patogenezi 

hala tam aydınlatılamamıĢtır. Bu nedenle çalıĢmalar devam etmektedir. Bu çalıĢmada 

ise KSÜ hastalarında enflamatuvar belirteçlerinden biri olan NLO ve TLO 

değerlerine bakılmıĢtır ve omalizumab tedavisi ile değiĢimi araĢtırılmıĢtır. Elde 

ettiğimiz sonuçlara göre KSÜ hastalarında NLO ve TLO değerleri kontrol grubuna 

göre yüksek bulunduğundan ve tedavi ile kliniği düzelen hastalarda bu değerlerde de 

düĢme saptandığından dolayı KSÜ‟de enflamasyon belirteci olarak kullanılabileceği 

ve omalizumabın antienflamatuvar etkisinin olabileceği düĢünülmektedir. Ayrıca bu 

çalıĢmada omalizumab tedavisi ile lökosit, nötrofil ve trombosit sayılarının normal 

sınırlarda kalacak Ģekilde azaldığı, lenfosit sayısında değiĢiklik olmadığı tespit 

edildiğinden dolayı bu ilacın immunosupresif bir etkisinin olmadığı 

düĢünülmektedir. Buna ek olarak ÜAS‟a göre Ģiddetli ile orta grupta tedavi ile benzer 

sonuçlar elde edildiğinden omalizumabın hastalık Ģiddetinden bağımsız olarak 

hastalara etki ettiği tespit edilmiĢ olup bu ilacın etki mekanizmasının ve kan 

hücrelerine etkisinin anlaĢılabilmesi için daha geniĢ hasta serileri ile çok merkezli 

çalıĢmalara ihtiyaç vardır. 
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