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0z

Giris: Cocukluk ¢aginda iirtiker, klinik siddeti degisken olan heterojen bir tablodur. Taniya katki saglayacak ve hastalik
aktivitesini yansitabilecek giivenilir biyobelirtecler heniiz yeterince tanimlanmamistir. iskemik Modifiye Albiimin (IMA),
oksidatif stres ve doku iskemisinin gostergesi olarak énerilmis olmakla birlikte pediatrik kronik tirtikerdeki yeri net

degildir. Cocukluk ¢ag1 kronik iirtikerinde serum IMA diizeylerini degerlendirmek ve hastalik aktivitesi ile iliskisini
incelemek.

Yontemler: Kronik tirtiker tanili 44 ¢ocuk hasta ve yas ile cinsiyet agisindan benzer 43 saglikli kontrol ¢alismaya dahil
edildi. Demografik ve klinik veriler kaydedildi. Serum immunoglobin E (IgE), eozinofil ve IMA diizeyleri 6l¢iildi. Urtiker
aktivite skoru (UAS) hesaplandi. IMA ile klinik/laboratuvar parametreler arasindaki iliskiler korelasyon analizi ile
degerlendirildi. Tanisal dogruluk ROC analizi ile incelendi.

Bulgular: Hasta grubunda IgE ve eozinofil diizeyleri kontrol grubuna kiyasla anlaml derecede yiiksekti (p<0,001). IMA
diizeyleri hastalarda belirgin olarak artmisti (22,5+7,28 vs. 15,2+5,02; p<0,001). IMA, UAS ile giiclii pozitif korelasyon
gosterdi (p=0,913; p<0,001), ancak IgE ve eozinofillerle anlamli iliski bulunmadi. ROC analizinde IMA’nin ayirt edici giicii
miikemmele yakin diizeydeydi (AUC=0,921; %95 GA: 0,863-0,979; p<0,001), optimal esik deger 18,82 olarak belirlendi.

Sonug: Kronik iirtikerli cocuklarda serum IMA diizeyleri anlamh sekilde yiikselmistir ve hastalik aktivitesiyle giiclii iliski
gostermektedir. IMA, cocukluk ¢ag1 kronik iirtikerinde tanisal siirece katki saglayabilecek ve klinik aktiviteyi izlemeye
yonelik umut verici bir biyobelirtectir.

Anahtar kelimeler: iskemik modifiye albiimin, iirtiker, cocuk, biyobelirtec, hastalik aktivitesi
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The Role of Ischemia-Modified Albumin in the Diagnosis of Chronic Urticaria in Children and
Its Association with Disease Severity

Abstract

Introduction: Urticaria in childhood is a heterogeneous condition with variable clinical severity. Reliable biomarkers
that may aid diagnosis and reflect disease activity have not yet been sufficiently defined. Ischemia-Modified Albumin
(IMA) has been proposed as an indicator of oxidative stress and tissue ischemia; however, its role in pediatric chronic
urticaria remains unclear. To assess serum IMA levels in children with chronic urticaria and to investigate their
relationship with disease activity.

Methods: The study included 44 pediatric patients diagnosed with chronic urticaria and 43 age- and sex-matched healthy
controls. Demographic and clinical data were recorded. Serum immunoglobulin E (IgE), eosinophil counts, and IMA levels
were measured. The urticaria activity score (UAS) was calculated. Correlations between IMA and clinical/laboratory
parameters were analyzed, and diagnostic accuracy was evaluated using ROC analysis.

Results: IgE levels and eosinophil counts were significantly higher in the patient group compared to controls (p<0.001).
Serum IMA levels were markedly elevated in patients (22.5 + 7.28 vs. 15.2 + 5.02; p<0.001). IMA showed a strong positive
correlation with UAS (p=0.913; p<0.001), while no significant associations were observed with IgE or eosinophils. ROC
analysis demonstrated an excellent discriminative ability of IMA (AUC=0.921; 95% CI: 0.863-0.979; p<0.001), with an
optimal cutoff value of 18.82.

Conclusion: Serum IMA levels are significantly increased in children with chronic urticaria and strongly correlate with
disease activity. IMA may represent a promising biomarker for supporting the diagnostic process and monitoring clinical
activity in pediatric chronic urticaria.

Keywords: Ischemia-modified albumin, urticaria, child, biomarker, disease activity.

GIRIS
Urtiker, her yas doneminde gériilebilen, deride fonksiyon testleri (TSH, serbest T4) ve
kasinti ve kizariklik yapan, aniden meydana tiroidotoantikorlar1 (anti-TPO, anti-Tg) ile
gelen, basmakla solan; genellikle 24 saat icinde otoimmiin tiroidit aragtirmasi yapilmal;
kendiliginden gegen eritemli, papiil ve 6demli karaciger ve bdbrek fonksiyon testleri

plaklarla karakterize, cocukluk caginda sik
rastlanan bir dermatovaskiiler reaksiyondur!=2.
Ciltte meydana gelen bu lezyonlar 6 haftadan
daha kisa silirede gecerse akut irtiker, 6
haftadan wuzun silire boyunca lezyonlarin
kaybolup yeniden ortaya c¢iktig1 ve bazen
anjiyoodemin egslik ettigi klinik tablo kronik
trtiker olarak tanimlanir3#4. Kronik spontan
urtiker (KSU), alti haftadan uzun siiredir
tekrarlayan ya da siirekli devam eden, nedeni
belirlenemeyen trtiker ataklariyla karakterize
bir hastaliktirs. Spontan ifadesi, tirtikerin digsal
ve tanimlanabilir bir tetikleyiciye (ilag, gida,
fiziksel uyaran vb.) baglh olmadan ortaya
ciktifini  gosterir. Hastalarda altta yatan
nedenlerin dislanabilmesi i¢in tam kan sayimi,
C-Reaktif Proetin (CRP)/sedimantasyon, tiroid

degerlendirilmelidir. Ayrica olas1 enfeksiyon
odaklar1 (list solunum, dis, tiriner sistem vb.)
arastirlmali ve gerektiginde otoimmiinite
testleri  (Antiniikleer antikor(ANA) vb.)
uygulanmalidir. Kronik indiiklenebilir (fiziksel)
tirtiker (KiU) ise basing, soguk, giines gibi dis
uyaranla ortaya ¢ikan kronik tirtikerin bir alt
tipidir>6. Kronik {rtiker tekrarlayan ataklar
seklinde gorildigiinde intermittan trtiker
seklinde adlandirilir3.

Insanlarin yaklasik %15-20’ sinde yasaminin
bir doneminde en az bir kez akut tirtiker atagi
gecirdigi  gosterilmistir 2. Cocuklarda
etiyolojide bir¢ok faktor olmakla birlikte cogu
kez(yaklasik %50’sinde) hem akut hem de
kronik drtikerin nedeni belirlenemez’. Bu
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nedenle hastalar degerlendirilirken detayh
anamnez ve fizik muayene gereklidir. Bilinen
sebepler icinde en sik goriilen akut irtiker
nedenleri akut enfeksiyonlar, ilaglar ve
besinlerdir8. Uriner sistem enfeksiyonlar, iist
solunum yolu enfeksiyonlari ve gastroenterite
sebep olan etkenlerden dolay1 {rtiker
gelisebilir®10, Ilaclarin ileri diizeyde duyarhhk
gostermesi ikinci siklikta gorulmektedir. Cesitli
antibiyotikler ve nonsteroid
antiinflamatuvarlar en sik su¢lanan ilaglardir??,
Immiin globiilin E (IgE) aracih gida alerjilerinin
en sik semtomu akut trtiker olmasinin aksine
akut trtiker sebepleri icerisinde besin alerjileri
%?7'den daha az ileri siiriilmiistiir1®11, Ozellikle
suit cocuklugunun ilk zamanlar1 deniz tirtinleri,
yumurta, siit, kuruyemisler, cilek ve domates
akut tirtikere neden olabilirl213,

Urtiker esas olarak mast hiicreleri aracihigiyla
gelisen bir hastalik olmasina ragmen, mast
hiicrelerini aktive eden sinyaller tam olarak
tanimlanamamuistir. Normal fizyolojik
kosullarda, serbest radikaller ve reaktif oksijen
tirleri (ROS), viicudun endojen antioksidan
savunma mekanizmalari ile dengede tutulurl4.
Insan viicudunda iskemi, hipoksi, asidoz,
oksidatif stres ve hiicre zar1 hasar1 gibi
nedenler, albiiminin N-terminal bdlgesine
kobalt, bakir ve nikel gibi metallerin
baglanmasin1 azaltir. Yapisal degisikliklere
ugrayan bu albiimin formu iskemi modifiye
albiimin (IMA) olarak adlandirilir’s. Son yillarda
yiiksek IMA diizeyleri oksidatif stresle iliskili
cesitli hastaliklarla baglantis1 gosterilmistir.
IMA, basta iskemik kalp hastalign olmak iizere
cesiti  hastaliklarda arastirilmistir.  IMA
diizeylerinin nonkardiak hipoksi, kronik bobrek
yetmezligi, sistemik skleroz ve tip 2 diabetes
mellitus gibi oksidatif strese neden olan
hastaliklarda da arttigin1 gosteren calismalar
bulunmaktadir?>-18,

Kronik iirtiker ile IMA arasindaki iliskiyi
arastiran calisma sayisi oldukca sinirhdir ve
mevcut ¢calismalarin ¢ogu IMA’y1 oksidatif stres
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parametreleriyle birlikte degerlendirmistir. Bu
calismada ise yalnizca serum IMA diizeylerine
odaklanilarak, ¢ocukluk cagi kronik turtikerinde
hem tanisal siirecte hem de hastalik siddetinin
yansimasinda potansiyel biyobelirte¢ olarak
kullanilabilirligi ortaya konulmustur.

YONTEMLER

Bu arastirma, prospektif, tek merkezli, vaka-
kontrol ¢alismasi olarak tasarlanmistir. Calisma
protokolii Helsinki Deklarasyonu'nun belirtilen
etik ilkelere uygun olarak hazirlanmis ve
Harran Universitesi Klinik Aragtirmalar (Etik
kurul oturum no:1, 13/01/2025, ek etik kurul
No:14, 01/09/2025) etik kuruldan onay
alinmistir  (Calismanin  bashginda degisim
yapildigl icin ikinci etik kurul alinmistir). Tim
katilimcilardan ebeveyn/yasal vasi onayindan
yazili bilgilendirilmis onam formu alinmistir.

Calismaya dahil edilecek minimum o6rneklem
biiyiikligl, a=0.05, $=0.20 (giic=%80) ve etki
biytikligi d=0.65 alinarak G*Power 3.1.9.7
programi ile hesaplanmis ve her grup icin
minimum 38 katilimc1 olarak belirlenmistir.
Olas1 kayiplar goz 6niinde bulundurularak vaka
grubuna 44 kontrol grubuna 43 katilimc dahil
edilmistir.

Dahil edilme Kkriterleri

Vaka grubu; kronik turtikeri olan, tam kan
sayimi, CRP, sedimantasyon, tiroid fonksiyon
testleri, tiroid otoantikorlari, otoimmiin tiroidit
taramasi, ANA basta olmak tizere diger
otoimmuinite testleri, enfeksiyon odak
arastirmasi negative saptanip KSU tanisi almis
hastalar ile KiU tanisi ile izlenen hastalar dahil
edildi.

Kontrol grubuna ise; benzer demografik verileri
olan, hayati boyunca iirtiker atagi, spontan
urtiker ya da kronik tirtiker oykiisii ve herhangi
bir alerjik hastalik ge¢misine sahip olmayan,
aktif enfeksiyon, inflamatuar hastalik veya
kronik hastaligi bulunmayan bireyler dahil
edildi.
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Dislama kriterleri

Herediter anjiyoddem, aktif enfeksiyon
hastaligi, kronik inflamatuar hastaliklar
(romatoid artrit, inflamatuar bagirsak hastaligi
vb.), malignite oykisii, son 4 hafta icinde
sistemik kortikosteroid kullanimi ve son 2 hafta
icinde antihistaminik kullanimi1 olan Kisiler
calisma disinda birakilmistir.

Tim katilmcilarin; yas, cinsiyet, yilda atak
sayis], iskemik modifiye albumin, periferik
eozonifil sayisy, fiziksel Urtiker varligi, spontan
urtiker varhg, trtiker aktivite skoru, total IgE
diizeyi ve tani siiresi kayit altina alind1.

Her katilimcidan en az 8 saatlik aclik sonrasi
standart venipunktiir teknigi ile antekiibital
venden 10 ml ven6z kan 6rnegi alinmistir. Kan
alinma zamanlamasi olarak, iskemik modifiye
albiimin diizeylerine hastalarin remisyonda
olduklar1 dénemde ya da akut inflamatuvar
yanitin ve oksidatif stres parametrelerindeki
dalgalanmanin normale doéndiigii son iirtiker
atagindan en az 10 giin sonar alinan serum
ornekleri alinarak bakilmas1 planlanmistir.
Rutin testler icin ayrilan kandan bagimsiz
olarak, iskemik modifiye albumin diizeyi analizi
icin ek 5 ml kan EDTA'l1 tiiplere alinmistir. Kan
ornekleri alindiktan sonra 30 dakika ic¢inde
4000 rpm'de 5 dakika santrifiij edilmis, serum
ornekleri ayrilarak 1.5 ml'lik eppendorf tiiplere
alinmis ve analiz gliniine kadar -80°C'de
saklanmistir. Analiz edilen IMA diizeyleri aym
laboratuvarda, grup bilgisi  verilmeden
gerceklestirilmistir.

Calisma icin hedeflenen sayiya ulasildiktan
sonra, IMA hesaplanmasi i¢in Human ischemia
modified albumin (ELABSCIENCE, Wubhan,
Hubei Province CHINA) kitleri kullanildi. IMA
testi, Bar-Or ve arkadaslari tarafindan ac¢iklanan
manuel bir kolorimetrik test olan Co (II)-
albiimin baglama testi ile belirlendil>. Bu
yontem, plazma oOrnegine bilinen miktarda
ekzojen Co (II) eklenmesi ve baglanmamis Co
(ID'nin  ditiyotreitol  (DTT)  kullanilarak

spektrofotometrik  olarak

olusur.

Olglilmesinden

[statistiksel Analiz

Analizler IBM SPSS Statistics v25.0 (IBM Corp.,
Armonk, NY, ABD) kullanilarak gerceklestirildi
ve iki yonli p<0,05 degeri anlamh kabul edildi.
Normal dagilim ve varyans homojenligi
sirasiyla Shapiro-Wilk testi, Q-Q grafikleri ve
Levene testi ile degerlendirildi. Normal dagilim
gosteren veriler ortalama+SS seklinde sunuldu
ve bagimsiz 6rneklem t-testi ile karsilastirildy;
normal dagilim gostermeyen veriler medyan
(CAA) olarak ifade edildi ve Mann-Whitney U
testi ile karsilastirildi. Kategorik degiskenler n
(%) ile 6zetlenerek Pearson ki-kare veya gerekli
durumlarda  Fisher''n  kesin testi ile
degerlendirildi. Hasta grubunda, IMA ile yas,
hastalik siiresi, Urtiker Aktivite Skoru (UAS),
total IgE ve eozinofil sayis1 arasindaki iliskiler
Spearman sira korelasyonu (p) ile incelendi.
IMA'nin ayirt edici giici ROC analizi ile
degerlendirildi (AUC ve %95 GA); en uygun
kesim noktas1 Youden indeksi enbiiyiitiilerek
belirlendi ve bu esik i¢in duyarhlik ile 6zgtlliik
raporlandi.

BULGULAR

Calismaya toplam 87 c¢ocuk dahil edildj;
bunlarin 44’ kronik trtikerli hasta grubunu,
43’0 ise saghkl kontrol grubunu olusturdu.
Hasta grubunda 29’u kiz (%65,9) ve 15’i erkek
(%34,1) iken; kontrol grubunda 29'u kiz
(%67,4) ve 14'i erkek (%32,6) idi. Gruplar
arasinda cinsiyet dagilimi agisindan anlamh
fark bulunmadi (p=0,879).

Hasta grubunda ¢ocuklarin %52,3’tiinde (n=23)
kronik spontan irtiker hastalik Oykiisi
mevcuttu. Fiziksel turtiker varligi 21 hastada
(%47,7) saptandi. Yilik trtiker atak siklig:
incelendiginde, hastalarin %40,9'unun (n=18)
yilda <10 atak, %20,5'inin (n=9) 10-20 atak ve
%38,6'sinin (n=17) >20 atak gecirdigi
belirlendi. Ortalama turtiker aktivite skoru
32,12+11,7 idi (Tablo I).
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Yas acisindan gruplar karsilastirildiginda, hasta
grubunun ortalama yasi 9,0+8,0 yil, kontrol
grubunun ise 8,1+3,2 yil olup; fark istatistiksel
olarak anlamh degildi (p=0,619) (Tablo I).

Laboratuvar parametrelerinde
grubunda serum IgE diizeyi

ise, hasta
[437 (367,5)
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[U/mL] kontrol grubuna [54 (48,0) IU/mL] gore
anlamlh derecede ytiksekti (p<0,001). Benzer
sekilde eozinofil sayisi da hasta grubunda [6,15
(4,5)x10®°/mL]  kontrol  grubuna  [2,3
(1,3)x10%/mL] kiyasla belirgin sekilde yiiksekti
(p<0,001) ( Tablo I).

Tablo I: Kronik urtikerli gocuklar ve saglikl kontrollerin demografik, klinik ve laboratuvar ézellikleri

Ozellikler Hasta (n=44) Kontrol (n=43) p degeri
Cinsiyet (K/E), n (%) 29/15 (65,9/34,1) 29/14 (67,4/32,6) 0,879
Yillik atak sayisi, n (%)

<10 18 (40,9) -

10-20 9 (20,5) -

>20 17 (38,6) -

Fiziksel urtiker, n (%) 21 (47,7) - -
Spontan urtiker, n (%) 23 (52,3) - -
Urtiker aktivite skoru 32,1+11,7 - -

Yas (yil) 9,0+ 8,0 8,1+32 0,619
IgE (IU/mL) 437 (367,5) 54 (48,0) <0,001
Eozinofil sayisi (10°/mL) 6,15 (4,5) 2,3(1,3) <0,001

Veriler, normal dagilima uyan degiskenler i¢in ortalama+tSS, normal dagilim gdéstermeyenler igin medyan (CAA) olarak verilmistir. Kategorik
degiskenler sayi ve yiizde [n (%)] ile 6zetlenmistir. IMA: Iskemik Modifiye Albtimin; IgE: Immiinoglobulin E.

Hasta ve kontrol gruplarinda IMA diizeyleri
karsilastirildiginda, hasta grubunda IMA
ortalamasi 22,5+7,28 iken, kontrol grubunda
15,245,02 bulundu. Gruplar arasindaki fark
istatistiksel olarak anlamhydi (p<0,001) (Tablo
ID).

Tablo II: Cocukluk c¢agdi kronik drtikerli hastalar ile

saglikli kontrollerde serum iskemik Modifiye Alblimin
duzeylerinin karsilastiriimasi

Hasta (n=44) Kontrol (n=43) p degeri
Iskemik
Modifiye
Albimin 225+7,28 15,2 +5,02 <0,001
(umol/L)

Veriler normal dagilima uyan degiskenler igin ortalamatSS olarak
sunulmustur. Karsilastirmalarda ba_g/mS{z O6rneklem t-testi veya
Mann-Whitney U testi kullaniimigtir. IMA: Iskemik Modifiye Alblimin.
Cocukluk caginda fiziksel irtikeri olan ve
olmayan hastalar arasinda serum IMA diizeyleri
acisindan istatistiksel olarak anlaml bir fark
saptanmamistir (24,94 * 5,95 pmol/L vs. 22,91
+ 4,86 pmol/L; p=0,221). Benzer sekilde,
spontan Urtikeri olan ve olmayan ¢ocuklarda da
IMA diizeyleri arasinda anlamli bir farklihik
gozlenmemistir (22,91 + 4,86 umol/L vs. 24,94
+ 5,95 umol/L; p=0,221) (Tablo III).

Tablo lll: Cocukluk Caginda Fiziksel ve Spontan Urtikerli Hastalarda iskemik Modifiye Albiimin Diizeylerinin

Karsilastiriimasi

Fiziksel Urtiker

Evet (n=21) Hayir (n=23) p degeri

iMA (umoliL) 24,94 + 5,95 22,91 +4,86

0,221

Spontan Urtiker

Evet (n=23) Hayir (n=21) p degeri

22,91 + 4,86 24,94 + 5,95 0,221

Veriler normal dagilima uyan dediskenler igin ortalama+SS olarak sunulmustur. Karsilagtirmalarda bagimsiz 6rneklem t-testi kullanilmigtir. IMA:

Iskemik Modifiye Albiimin.

Hasta grubunda yapilan korelasyon analizinde,
IMA diizeyleri ile yas arasinda anlaml ve negatif
yonde bir iliski saptandi (r=-0,428; p=0,004). Bu

bulgu, daha genc¢ hastalarda IMA diizeylerinin
daha yliksek olabilecegini diisiindiirmektedir.
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IMA ile en giiclii iliski iirtiker aktivite skoru
arasinda izlendi. iki degisken arasinda kuvvetli
ve pozitif korelasyon bulundu (r=0,913;
p<0,001). Bu sonug, IMA diizeylerinin hastalik
aktivitesi arttikca belirgin sekilde ytikseldigini
gostermektedir ve IMA'min klinik aktiviteyi
yansitan biyobelirteg olabilecegini
desteklemektedir. IMA diizeyleri ile IgE
(r=0,008; p=0,961) ve eozinofil sayisi (r=-0,026;
p=0,867) arasinda anlaml iliski saptanmadi. Bu
bulgular, IMA’nin alerjik yanit
parametrelerinden  bagimsiz  olabilecegini
gostermektedir (Tablo IV).

Tam siiresi ile IMA diizeyleri arasinda pozitif
yonde anlamli bir iliski belirlendi (r=0,314;
p=0,038). Benzer sekilde tani siiresi ile lrtiker
aktivite skoru da anlamh sekilde koreleydi
(r=0,308; p=0,042). Bu durum, hastalik siiresi
uzadikca hem Kklinik aktivitenin hem de
biyokimyasal stres belirteglerinin  artis
gosterebilecegini isaret etmektedir (Tablo IV).

Sonug¢ olarak, korelasyon analizleri, IMA'nin
ozellikle trtiker aktivitesiyle giiclii iliskisini
ortaya koyarken; yas, tani siiresi ve klinik
parametrelerle de  anlamli  baglantilar
sergiledigini, IgE ve eozinofilden ise bagimsiz
oldugunu gostermistir (Tablo V)

Tablo 1V: Cocukluk ¢agi kronik urtikerli hastalarda

iskemik Modifiye Albimin ile klinik ve laboratuvar
parametreler arasindaki korelasyonlar

gl ‘(DiMA) Zegeri foas) Zegeri
Yas (yil) -0,428 0,004 -0,416 0,005
IgE (IU/mL) 0,008 0,961 -0,034 0,824
Eozinofil (103/mL) -0,026 0,867 -0,137 0,376
?L;XKS? Aktivite Skoru 0013 <0001 — .
Tani siiresi (ay) 0,314 0,038 0,308 0,042

Degerler Spearman sira korelasyon katsayisi (p) ve iki yénlii p
degerleri ile verilmigtir. Istatistiksel olarak anlamli  bulunan
korelasyonlar (p<0,05) koyu yazilmistir. IMA: Iskemik Modifiye
Albiimin; UAS: Urtiker Aktivite Skoru; IgE: Immiinoglobulin E.

Tablo V: iskemik Modifiye Albiminin hasta—kontrol
ayrimi igin tanisal dogrulugu (ROC analizi)

Alciit Deder %95 Guven Std. p (AUC=0,50"ten

¢ 9€T  Araligi (Alt-Ust)  Hata fark)
AUC 0921  0,863-0,979 0,030 <0,001
[skemik Modifiye Alblimin, hasta-kontrol

ayriminda ylksek diizeyde ayirt edicilik
gostermistir (AUC=0,921; SE=0,030; %95 GA:
0,863-0,979; p<0,001; non-parametrik ROC,
AUC#0,50). Youden indeksiyle belirlenen
optimal esik deger 18,82'dir. Bu bulgular,
incelenen kohortta IMA’'nin anlamh tanisal
dogruluga sahip olabilecegini diisiindliirmekte;
olasi klinik kullanim i¢in bagimsiz dogrulama ve
dis gecerlik calismalar1 gerekliligine isaret
etmektedir (Tablo V) ( Grafik 1).

ROC Curve

10 /

o0&

oE

Sensitivity

o4

0,0 a2 o4 a6 0.6 10

1 - Specificity

Grafik 1: iskemik Modifiye Albimin diizeylerinin hasta
ve kontrol grubu arasinda ROC analizi

TARTISMA

Bu c¢alismada, c¢ocuklarda kronik trtiker
tanisimin ~ konulmasinda IMA  diizeyleri
degerlendirildi ve klinik parametrelerle iliskisi
incelendi. Kronik tirtikerin etyopatogenezinde
mast hiicre aktivasyonu, histamin salinimi ve
buna eslik eden oksidatif stresin 6nemli oldugu
bilinmektedir!419, IMA, albiimin molekiiliiniin
N-terminal bolgesinde oksidatif stres, hipoksi
ve inflamatuvar stliregler sonucu meydana gelen
yapisal degisikliklerle ortaya c¢ikan bir
biyobelirtectir. Kronik iirtiker tanisi ile oksidatif
stresi degerlendiren cesitli calismalar
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yapilmistir. Bazi c¢alismalarda oksidatif stres
diizeylerinde artis oldugu gosterilmistir. ilk
olarak miyokardiyal iskemi icin tanimlanmis
olmakla  birlikte, son yillarda ¢esitli
inflamatuvar ve oksidatif stresle iliskili
hastaliklarda da ytikseldigi bildirilmistir1520.21,

Literatiirde ¢ok az sayida bulunan ¢alismalarda
kronik iirtikerli hastalarda serum IMA
diizeylerinin arttigi ve hastalik aktivitesiyle
iliskili olabilecegi ileri siiriilmiistiir2223, IMA
diizeylerinin sadece kronik trtiker degil, atopik
dermatit, psoriasis ve vitiligo gibi diger
dermatolojik hastaliklarda da artis gosterdigi ve
inflamatuvar stireglerle yakindan iliskili oldugu
belirtilmistir24-26, Bizimde ¢ocuk hastalarimizda
elde ettigimiz sonuglar da bu literatirle
uyumludur ve IMA'nin ¢ocukluk caginda da
klinik aktiviteyi yansitabilecegini
gostermektedir. Bu ¢alismada ise elde edilen
yiikksek IMA diizeyleri, kronik iirtikerin
patogenezinde oksidatif stresin ve inflamatuvar
suireclerin rol oynadigini desteklemektedir.

Kronik urtikerde mast hiicrelerinin
immiinolojik aktivasyon ve inflamasyondaki
rolleri yani sira, bazofil ve eozinofillerin de
oksidatif stres parametreleri ile iligkili oldugu;
ozellikle eozinofillerin yiiksek peroksidaz
diizeyleri nedeniyle oksidatif  stresin
olusumunda 6zgiin bir role sahip olduklar:
bildirilmektedirl®27. Ancak baska bir calismada
ise IgE ve eozinofil sayis1 ile anlamh iliski
saptanmamistir?3. Calismamizda ise benzer
sekilde IMA ile iirtiker aktivite skoru arasinda
giiclii pozitif korelasyon (r=0,913) bulunmus,
buna karsin IgE ve eozinofil sayisi ile anlamli
iliski saptanmamustir. Bu durum, IMA’nin alerjik
yanit  parametrelerinden  bagimsiz  bir
biyobelirte¢ olabilecegini diisiindiirmektedir.
Ayrica tam siiresi uzadikca IMA diizeylerinin ve
hastalik aktivitesinin artis gostermesi, kronik
inflamatuvar yiikiin zaman i¢inde biyokimyasal
belirteclere de yansidigini ortaya koymaktadir.
IMA artisinin, albiimin molekiiliiniin N-terminal
bolgesinde kobalt baglanma kapasitesinin
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azalmasindan kaynaklandig1 ve bu degisimin
reaktif oksijen tiirlerince (ROS) indiiklendigi
distiintilmektedir. Bu durum, kronik iirtikerde
suregelen oksidatif stresin sistemik bir
gostergesi olabilir.

ROC analizinde elde edilen AUC degerinin 0,921
olmasi, IMA'nin hasta ve kontrol gruplarin ayirt
etmede yiiksek o6zgilliikk ve duyarlhiliga sahip
oldugunu gostermektedir. Ayrica ROC analizi
sonucunda IMA'nin tanisal performansinin
miikemmel diizeyde oldugu saptanmis, cut-off
degeri 18,82 olarak belirlenmistir. Bu sonug,
IMA’nin ¢ocukluk ¢ag1 kronik iirtikerinde klinik
uygulamada tanisal biyobelirteg  olarak
kullanilabilirligini kuvvetle desteklemektedir.

Akut {rtikerli hastalarda kontrol grubuna
kiyasla IMA diizeylerinde anlamh bir artis
saptandig1 gosterilmistir?2. Baska bir calismada
ise kronik tirtiker hastalarda IMA diizeylerinin
anlamli olarak yiikseldigi ileri siirtilmiistiir23.
Calismamizda ise IMA diizeylerinin hasta
grubunda anlamh o6lciide ytliksek olmasi, bu
biyobelirtecin hastaligin patofizyolojisinde rol
oynayabilecek oksidatif stres ve inflamatuvar
sureclerle iliskili olabilecegini
diisiindiirmektedir. Ozellikle kronik
inflamasyon ve hiicresel stres yanitlarinin
albiimin molekiliinde yapisal degisikliklere yol
acarak IMA  diizeylerini yiikseltebildigi
bilinmektedir. Calismamizin bulgulari, IMA'nin
yalnizca hastalik aktivitesini ve inflamatuvar
yukl yansitmakla kalmayip, aynm1 zamanda
kronik trtikerin patofizyolojisinde potansiyel
bir biyokimyasal belirtec olarak
kullanilabilecegini ve bu yoniiyle literatiirdeki
mevcut verilerle uyumlu oldugunu ortaya
koymaktadir.

Kontrol grubunda anlamh derecede diisiik
bulunan IMA diizeyleri ise fizyolojik kosullarda
alblimin yapisinin daha stabil oldugunu,
oksidatif ve inflamatuvar yiikin disik
seyrettigini gostermektedir. Dolayisiyla, hasta
grubunda IMA yiiksekligi sadece istatistiksel
degil, klinik acidan da dikkate deger bir bulgu
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olarak degerlendirilebilir. Elde edilen bulgular,
IMA'nin  ¢ocukluk c¢ag1 kronik iirtikerinde
yalnizca tanisal bir belirte¢ degil, ayn1 zamanda
hastalik aktivitesinin ve tedaviye yanitin
izlenmesinde de potansiyel bir biyobelirtec¢
olarak kullanilabilecegini gostermektedir.

Bu c¢alisma tek merkezli olarak yuritilmiis
olup, elde edilen bulgularin genellenebilirligi
sinirlh  olabilir. Ayrica Kkesitsel tasarim,
nedensellik iliskilerinin net olarak ortaya
konmasin1 engellemektedir. Ancak literatiirde
iirtiker ile IMA arasindaki iliskiyi inceleyen
calismalarin smirlh  olmasi, arastirmamizin
ozglunligiini ve 6nemini artirmaktadir.

SONUC

Bu c¢alisma, ¢ocukluk ¢ag1 kronik iirtikerinde
serum IMA diizeylerinin anlamh sekilde
arttigint ve hastalik aktivitesiyle gugli
korelasyon gosterdigini ortaya koymustur.
IMA'nin IgE ve eozinofillerden bagimsiz
seyretmesi, lrtiker patofizyolojisinde farkh
mekanizmalar1 yansitma potansiyeline isaret
etmektedir. Bulgular, IMA'nin tanisal dogruluk
ve hastalik aktivitesini izleme agisindan umut

verici bir biyobelirte¢ olabilecegini
diistindiirmekte; ancak bu rolliniin
dogrulanmasi icin daha genis Orneklemli,

prospektif calismalara ihtiyac¢ vardir.
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