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Ozet

AKUT URTIKERLI COCUKLARDA KLINIK IZLEM VE ETiYOLOJIK
NEDENLERIN BELIRLENMESI

GIRIS-AMAGC: Akut Urtiker pediatristlerin klinik pratikte cok sik karsilastig
ve cogu zaman hastalan ve aileleri oldukca tedirgin eden bir klinik tablodur.
Cogunlukla tetikleyici nedenden kacinma ve/veya semptomatik tedavi ile
diizelmesine ragmen glnumuzde hangi hastada klinigin kroniklesecegi
ongorilememektedir. Akut Urtikerde tetikleyici nedenler hastalarin ancak
yarisinda tespit edilebilmektedir. Ayni zamanda detayli tanisal
degerlendirmelerin etyolojiyi belirlemede bir fayda saglamadigi yapilan
calismalarda gosterilmistir. Guincel Urtiker tani1 ve tedavi rehberleri klinik
oyku ve fizik muayene ile stipheli tetikleyici neden belirlenmeyen olgularda
herhangi bir tanisal degerlendirme yapilmasini o6nermemektedir. Bu
calismanin amaci akut Urtikerli cocuklarda uluslararasi ve ulusal urtiker
tan1 ve tedavi rehber 6nerilerine uygun olarak hastalarin izlemini yapmak
ve Urtiker gelisimindeki tetikleyici nedenleri, kronik Urtiker gelisim sikligini
ve risk faktoérlerini belirlemektir.

METOT: Bu prospektif calismaya Istanbul Medeniyet Universitesi Géztepe
Egitim ve Arastirma Hastanesi Cocuk Alerji Bilim Dalina alt1 aylik calisma
doneminde Uurtiker sikayeti ile basvuran cocuklardan calisma kriterleri
uygun ve calismayi katilmay:r kabul eden hastalar dahil edilmistir. Kronik
urtiker sahip ve/veya daha oOnce akut urtiker atagi gecirmis ve kronik
hastaligi bulunan hastalar calismaya dahil edilmemistir. Bagvuru aninda
tim hastalarin demografik, 6zgecmis, soygecmis ve klinik 6zellikleri (Urtiker
semptom suUresi, Urtiker siddeti, anjioddem varligi ve dagilim o6zellikleri,
tedaviler), olasi tetikleyici faktérler ile fizik muayene bulgulan Akut Urtiker
Basvuru ve Takip Formuna kaydedilmistir. Tim hastalarda rehber
Onerilerine gore tanisal degerlendirme ve tedavi yaklasimi uygulanmis olup
olas1 tetikleyici olarak besin, ilag, ar1 sokmasi1 ve/veya lateks gibi tip 1
reaksiyon dustinuilen hastalarda stpheli alerjenle serum spesifik IgE (sIgE)
O0lctimu, deri prik test (DPT) ve/veya intradermal test (IDT) ve provokasyon
testleri yapilmistir. Basvuru aninda herhangi bir tetikleyiciden stphe

edilemeyen hastalara glincel Urtiker tani1 ve tedavi rehber 6nerilerine goére



Ozet

tanisal inceleme yapilmamistir. Calisma slrecinde hastalar 1.2.4. ve 6.
haftalarda klinik ve telefon vizitleri ile sonraki déonemde ise telefon vizitleri

ile izlenmistir.

BULGULAR: Calismamiza ortanca yaslari 5,41 yil olan 95’ kiz toplam 210
akut urtikerli hasta dahil edilmistir. Bunlarin %86’sinda akut, %9unda
akut reklrren ve %5’inde kronik urtiker gelistigi saptanmistir. Basvuru
anindaki ve izlemde rehber Onerilerine gore yapilan tanisal degerlendirme
sonuclarina gore uyarilabilir Urtiker oranlari (sirasiyla %63,3 ve %061)
arasinda anlamli bir farklik olmasa da tetikleyici uyaranlarin sikliginda
onemli farkliliklar saptanmistir. Tanisal degerlendirme sonrasinda
hastalarin %55,2’sinde enfeksiyon, %35,2’sinde fiziksel uyaran %0,5’inde
besin tetikleyici uyaran olarak tespit edilmistir. Basvuru aninda tetikleyici
faktoér olarak ilactan stiphe edilen 26 (%12,4) hastanin hicbirinde tanisal
degerlendirme sonrasinda ilac alerjisi saptanmamistir. Adoélesan yas
grubunda en sik uyarilabilir Uirtiker nedeni fiziksel tirtikerken (%31,6), diger
tim yas gruplarinda enfeksiyon (%22,4 infant, %30,2 okul 6ncesi, %43,1
okul cagi, %4,3 addlesan grupta) en sik neden olarak belirlenmistir. Kronik
urtikerli hastalarin basvuru sirasindaki UASu akut urtikerli hastalara
kiyasla daha dustk saptanmistir (p=0,036). Ailede atopik hastalik veya
urtiker 6ykuist, hastada anjioédem veya atopik hastalik varliglr agisindan
kronik ve akut (tek atak/reklirren) Tturtikerli hastalar arasinda anlaml bir
farklilik saptanmamistir (sirasiyla; p=0,794, p=0,268, p=0,863, p=0,825).
Basvuru aninda yedi giinden uzun urtiker sUresine ve fiziksel Urtikere
sahip olmak kronik urtiker gelisimi icin bagimsiz risk faktoérleri olarak
tespit edilmistir (sirasiyla; OR:14,109, 95% GA:2,629-75,730, p=0,002 ve
OR:22,862, 95% GA:2,950-177,196, p:0,003).

SONUCLAR: Calismamiz cocukluk caginda goériilen akut Urtiker kliniginin
cogunlukla kendi sinirlayan bir hastalik oldugunu, yirmi hastadan birinde
kronik turtiker gelisebilecegini ve bu riskin Urtiker semptom suresi yedi
glinden uzun olan veya fiziksel Urtikerli hastalarda yaklasik 14 ve 22 kat
arttigini gdéstermistir. Ayni zamanda calismamiz akut Urtikerli cocuklarda
glincel rehber Onerilerine goére tanisal degerlendirmelerin o6zellikle
sUpheli besin ve ilac iligkili olgularda yapilmasinin son derece 6nemli
oldugunu ortaya koymustur. Tetikleyici olarak ilactan stiphe edilen ve es
zamanli enfeksiyon klinigine sahip hicbir olguda ila¢ alerjisi varlig
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gosterilememistir. Bdylece yanlis ila¢ alerjisi tanist sonucu hastalara

gereksiz yere pahali ve basarisiz tedaviler uygulanmasinin éntine gecilebilir.

Anahtar Kelimeler: akut Urtiker, kronik Urtiker, risk faktor, tedavi
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Abstract

CLINICAL FOLLOW-UP AND DETERMINATION OF ETIOLOGICAL
CAUSES IN ACUTE URTICARIA CHILDREN

INTRODUCTION-BACKROUND: Acute urticaria is a clinical condition that
pediatricians encounter very often in clinical practice and often makes
patients and families quite anxious. Although it usually improves with
avoidance of triggering and / or symptomatic treatment, it is not possible to
predict which patient will become chronic. Trigger causes in acute urticaria
can be detected in only half of the patients. At the same time, it has been
shown in the studies that detailed diagnostic evaluations do not help in
determining the etiology. Current urticaria diagnosis and treatment
guidelines do not recommend any diagnostic evaluation in cases with
suspected triggering cause not determined by clinical history and physical
examination. The aim of this study was to follow up the patients in acute
urticaria in accordance with international and national guidelines for
diagnosis and treatment of urticaria and to determine the triggering causes,

the incidence of chronic urticaria.

MATERIAL AND METHODS: In this prospective study, the patients who
applied to Istanbul Medeniyet University Géztepe Training and Research
Hospital Pediatric Allergy Department with urticaria complaints in the six-
month study period are suitable for working criteria and agreed to
participate in the study were included. Patients with chronic urticaria and /
or previous episodes of acute urticaria and chronic disease were excluded
from the study. Demographic, personal history, family history, clinical
characteristics (urticaria symptom duration, urticaria severity, presence
and distribution of angioedema, treatments), possible triggering factors and
physical examination findings of all patients were recorded in the Acute
Urticaria Application and Follow-up Form. In all patients, diagnostic
evaluation and treatment approach was applied according to the guideline
recommendations and serum specific IgE (sIgE) measurement with

suspected allergen, skin prick test (DPT) and / or intradermal test (IDT) and

viii



Abstract

provocation tests in patients with suspected type 1 reaction such as food,
medication, bee sting and / or latex as a possible trigger. According to the
/current recommendations for the diagnosis and treatment of urticaria, no
diagnostic examination was performed in the patients who could not be
suspected of any triggers at the time of admission. The patients were
followed up by clinical and telephone visits at 1, 2, 4, and 6 weeks, and by

telephone visits in the following period.

RESULTS: A total of 210 patients (95 girls) with a median age of 5.41 years
were included in the study. Acute urticaria was detected in 86%, acute
recurrence in 9% and chronic urticaria in 5% of the patients. Although
there was no significant difference between the rates of inducible urticaria
(63.3% and 61%, respectively) at the time of admission and at the follow-up,
according to the guidance recommendations, significant differences were
found in the frequency of triggers. After the diagnostic evaluation, 55.2% of
the patients had infection, 5.2% had physical stimulus and 0.5% had food-
triggering stimulus. None of the 26 (12.4%) patients suspected of drug as a
triggering factor at the time of admission had drug allergy. While the most
common cause of excitable urticaria in adolescents was physical urticaria
(31.6%), infection in all other age groups (22.4% infant, 30.2% preschool,
43.1% school age, 4.3% in adolescent group) as the most common cause.
Patients with chronic urticaria had low UAS at admission (p = 0.036). No
significant difference was found between chronic and acute (single episode /
recurrent) urticaria in terms of family history of atopic disease or urticaria,
presence of angioedema or atopic disease in the patient (p=0,794, p=0,268,
p=0,863, p=0,825, respectively). Having urticaria more than seven days
and physical urticaria at the time of admission were identified as
independent risk factors for the development of chronic urticaria
(OR:14,109, 95% GA:2,629-75,730, p=0,002 and OR:22,862, 95%
GA:2,950-177,196, p:0,003, respectively).

CONCLUSION: Our study showed that childhood acute urticaria is mostly
self-limiting, one in twenty patients may develop chronic urticaria, and this
risk increases by approximately 14 and 22 times in patients with urticaria
symptoms longer than seven days or with physical urticaria. At the same
time, our study revealed that it is very important to make diagnostic

evaluations especially in suspicious food and drug related cases in children
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with acute urticaria. No drug allergy was shown in any patient with
suspected drug as a trigger and having a coexisting infection clinic. Thus,
unnecessary expensive and unsuccessful treatments can be prevented as a

result of wrong drug allergy diagnosis.

Keywords: acute urticaria, chronic urticaria, risk factors, management
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BOLUM 1

GIRIS ve AMAC

Urtiker pediatri polikliniklerine en sik basvuru nedeni olan dermatolojik
hastaliklardandir [1]. Yasam boyu her dort ya da bes kisiden birinde akut
urtiker atag gelismektedir [2]. Urtiker, kasintili ve 6demli paptil/plaklarla
karakterize olan ve 1-24 saat icerisinde duzelen deri lezyonudur [3].
Dermisin derin kisimlari ile deri alt1 tabakasini tutan kasintidan ¢ok agrinin

eslik ettigi formuna anjio6dem denilir.

Akut urtiker bircok etiyolojik nedene bagh ortaya cikabilir. Enfeksiyonlar,
besin veya ilac alerjisi en sik saptanan nedenleri olusturur. Ancak cogu
hastada bir neden tespit edilemez. Yapilan calismalarda trtikere neden olan
etkeni tespit etme basarisi %20 ile %90 arasinda degismektedir [4].
Hastalar ya da ebeveynler her turlil istenmeyen ila¢c ya da besin etkisini
altta yatan mekanizma immunolojik olsun ya da olmasin alerjik reaksiyon
olarak adlandirma egilimlidir. Yanlis ilac alerjisi tanis1 hastalarin gereksiz,
pahali ve hatta basarisiz ila¢ tedavisine yonlenmesine neden olurken yanlis
besin alerjisi tanist hastanin gereksiz yere bazi yiyecekleri beslenme
programindan cikarmasina neden olmaktadir. Etiyolojiyi belirlemede klinik
oyku ve fizik muayene temeldir. Klinik 6yka ve fizik muayene bulgular:
dogrultusunda tanisal degerlendirmeler yapilmalidir. Klinik o6yka ve fizik
muayene ile olasi etiyolojik bir neden belirlenememisse her hastada ileri
tetkik ve degerlendirme yapilmas: kesinlikle 6nerilmez ve maliyet-etkin bir

yaklasim degildir.

Akut urtiker 6 haftadan kisa stirerken kronik urtiker 6 haftadan uzun sutrer
ve hemen her gliin lezyonlar solup tekrarlayabilir. Yapilan calismalarda akut

urtiker prevelans: %1 ile %14,5 arasinda oldugu gosterilmisken kronik
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Giris

urtiker prevelans: icin yapilmis yeterli calisma yoktur. Kronik urtiker
etiyolojisi akut urtikere gére 6nemli oranda farkliliklar géstermektedir [5].
En sik belirlenen neden fiziksel tetikleyicilerdir. Cocuklarda semptomatik
dermografizm, soguk, kolinerjik ve gecikmis basin¢g TUurtikeri en sik

belirlenen tetikleyicilerdir [6].

Akut urtikerli olgular cogunlukla nedenin eliminasyonu veya uygun
semptomatik tedavi ile iyilesmektedir. Ancak hangi akut urtikerli olgunun
kroniklesecegi oOngoérilemez. GUnUmuzde akut urtikerin kronik durtiker
klinigine dénusecegini 6ngdéren bir risk faktdéri bulunmamaktadir. Bu
nedenle giincel klavuzlar akut Urtikerde klinik iyilesmenin takip edilmesini
onermektedir. Mutlaka hastaya klinik seyir hakkinda bilgi verilmeli ve

klinik dtizelene kadar izlenmelidir.

Bu calismanin amaci akut urtiker sikayetiyle Cocuk Alerji Bilim Dali’'na
basvuran hastalarda uluslararas: ve ulusal Urtiker tani ve tedavi rehber
Onerilerine uygun olarak hastalarin izlenimini yapmak ve urtiker
gelisimindeki tetikleyici nedenleri, kronik urtiker gelisim sikligin1 ve risk

faktorlerini belirlemektir.
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BOLUM 2

GENEL BILGILER

Urtiker cocukluk caginda sik gértilen ani baslangicli, deride kizariklik ve
kabartilarla ve/veya anjioédemle seyreden bir hastaliktir. Toplumun %15 ile

%251 hayatlarinin herhangi bir déneminde Urtiker atag gecirmektedir [2].

TANIM

Urtiker dermisin tist tabakalarini tutan deriden kabarik, tizerine basmakla
solan, beyazimtirak, pembe veya kirmizi renkte, sinirlar1 belirgin, genellikle
cevresinde eritem halkasi bulunan édematéz lezyonlardir. Urtiker plaginin

temel olarak 3 6zelligi vardir. Bunlar:

— Merkezi kabariklik degisken buyuklikte ve eritemle cevrelenmis olmasi
— Cok kasintilidir ve genellikle yanma hissi eslik eder

- Genellikle 1-24 saat icerisinde kaybolur [7].

Urtikere bazen cildin dermis ve subkutiste meydana gelen sislik ve agn ile

karakterize anjioddem eslik edebilir. Anjiyoodemin 6zellikleri arasinda:
— Anjioddem, dermisin alt tabakalarini ve subkutan dokuyu tutmasi
- Kasintidan daha ¢ok yanma, gerginlik ve agr1 hissedilmesi

Anjiyoédem bulgularin iyilesme suresi akut Urtikere goére daha gectir ve

genellikle 72 saate kadar stirebilir [7].

Urtikeryal lezyonlar aylarca ya da yillarca strebilmekle beraber her bir
lezyon siklikla bir ya da iki saat icinde, en fazla 24 saat icinde iz
birakmadan gecerken diger bolgelerde yeni bir lezyon ortaya cikar.

Urtikeryal lezyonlar hicbir zaman vezikiiler ya da pusttiler dzellikte degildir.
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Urtikeryal lezyonlarin temel semptomu kasintidir. Kasinti hikayede
tariflenmiyorsa taniy1 tekrar gozden gecirilmelidir. Ayak tabaninda,
eklemlerin Uzerinde ya da derinin subkutan dokuya sikici baglandig:
bolgelerde ortaya c¢ikan Urtikeryal lezyonlar agnli  seyredebilir.

Dermografizmde lezyonlar lineer sekilde gortlebilir.

Anjiyoodem en fazla bas, boyun ve ellerde gértlmekle birlikte viicudun her
yerinde ortaya cikabilir ve genellikle mukozal dokuyu da tutarak seyreder.
Anjiyoodem sadece bir yerde sinirli olmamasi, gode birakmamas: ve
genellikle asimetrik olmasi ile diger 6dem tiplerinden ayirt edilebilir.
Anjiyoodem daha yavas baslangiclidir ve iyilesmesi Urtikere gére daha gec
gorultir. Bacakta ortaya cikan anjiyoddem sadece huzursuzluga veya
yuirime gucligine neden olurken ayni siddette anjiyoédem solunum

yollarinda meydana gelirse hayat: tehdit edici klinik tabloya yol acabilir [8].

EPIDEMIYOLOJI

Insanlarin %15-25'i hayatlari boyunca en az bir kez urtiker atagi
gecirmektedir [2]. Cocukluk caginda urtiker sikligin1i ve Urtiker

siniflandirmasini baz alarak yapilan epidemiyolojik calisma sayis1 azdir.

Henz ve Zuberbier [9] yaptiklar: bir calismada cocukluk caginda tiim Urtiker
tiplerinin goértlme sikliginin %2,1 ile %6,7 arasinda oldugunu saptamistir.
Kaplan [8]in derlemesinde kronik durtiker prevelansinin %0,1 ile %3
arasinda oldugu gosterilmistir. Yine Kjaer ve arkadaslar: [10] cocuk hastalar
Uzerinde alerjik hastaliklarin prevalans: calismasinda hastalarin %35,4
oraninda hayatinda en az bir kere Urtiker gecirdigini géstermistir. infant ve
cocuklar tizerinde yapilan bir baska calismada urtiker prevalansinin yas ile
artigns ve 10 yasina kadar prevalansin erkek cocuklarda %14,5 kiz

cocuklarda %16,2 oldugu gérdlmustir [11].

Pediatrik yas grubunda her iki cinsiyette Urtiker gértilme sikligi esittir. Liu
ve arkadaslarinin [1] acil servise basvuran akut urtikerli cocuklarda,
Wananukul ve arkadaslarinin [12] besin ile tetiklenen tUrtikerli cocuklarda

yaptiklar: bir calismada cinsiyet acisindan bir fark olmadigi gosterilmistir.

Cocuklarda turtiker ve anjiyoddemin hangi oranda birlikte géraldugt

konusu tartismalidir. Kronik urtikeri olan 94 Taylandli cocukta yapilan
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prospektif bir calismada urtiker ve anjiyoddemin birlikte goértilme sikligi
%351 olarak saptanirken [13], Liu ve ark. (2010)’nin akut Urtiker geciren
1120 hastay1 kapsayan genis serisinde hastalarin sadece %8,8’inde urtiker
ve anjiyoodem birlikte saptanmistir [14]. Turk cocuk hastalar Uzerinde
yapilan bir calismada ise durtikerli hastalarin %41’inde anjiyo6dem
goruldiigi saptanmistir. Ayni1 calismada akut TUrtikerli hastalarin
%37,5’'inde, tekrarlayan Turtikerli hastalarin %54inde, kronik urtikerli
hastalarin %41’inde anjiyoédem tespit edilmistir. Anjiyoodem en sik
reklirren urtikerle birlikte goéruldtgt bildirilse de kronik urtikerde daha

yaygin ve siddetli oldugu saptanmistir [15].

Urtiker geciren cocuklarda atopi gériilme orani genel poptilasyona goére
daha fazladir. Okul oncesi cocuklar1 kapsayan bir calismada urtiker
gorilme siklhign %6 ile %7 arasindayken, atopik dermatiti bulunan
hastalarda %17’e kadar yukseldigi gosterilmistir [16]. Akut Urtiker geciren
hastalarda yapilan calisma sayisi az olsa da bir calismada Kuzey ve Gliney
Avrupa arasinda belirgin genetik, cografik ve cevresel degiskenlik olmasina
ragmen bu iki boélgede Urtikerin epidemiyolojik dagiliminin benzer oldugu

gosterilmistir [17].

FiZYOPATOLOJI

Urtiker gelisiminde esas rol oynayan hticre mast ve bazofil hticreleridir [18].
Lezyonlar derideki mast hlicrelerinin aktivasyonu ile olusur; deriye go¢ eden
bazofiller de olaya dahil olabilir. Mast hticrelerinin aktive olmasiyla salinan
molektllere cevaben vaskuler dilatasyon sonucu cilt altina sivi kacagi olur.
Urtiker Uist ve orta dermisin édemi iken, anjiyoddemde benzer degisiklikler
alt dermis ve subkutan dokuda olusur. Aktiflesen mast hilicrelerinden basta
histamin olmak Uizere bradikinin, 16kotrien C, 16kotrien E, platelet aktive
edici faktor gibi cesitli mediatorler salinir. Histamin bu mediatérler arasinda
en iyi bilinen ve esas rol oynayan vazoaktif mediatdérdiir. Ancak, bazi
olgularda en etkin antihistamilerle bile klinigin kontrol altina alinamamasi,
histaminin Urtiker patofizyolojisinden tek sorumlu mediatér olmadigini

desteklemektedir.
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Mast htcrelerinin dakikalar icerisindeki degrantilasyonu ile histamin,
timor nekrozis faktor (TNF)-a, proteaz, serotonin ve proteoglikaz salinimlari
olur ve erken faz 6deme neden olur. Histamin tipik olarak kisa sureli
urtikere neden olur [19] [20]. Mast hiicre degrantilasyonu sonucu ortaya
cikan gecikmis inflamatuvar yanit ise 1-2 saat icinde ortaya cikan eritem ve
endlrasyonla olusur ve 6-12 saat icinde maksimuma ulastiktan sonra 24
saat icinde sonlanir. Buna “ge¢ faz kutan6éz cevap” denir. TNFa ve
Interlékin-1 endotel ve diger hticrelerde (6zellikle eozonofil) interlékin-3,-4,-
5,-6,-8,-9 ve -13, transforming buytme faktorti B gibi sitokinlerin Gretimini
uyarir ve gec faz inflamatuar cevaba neden olur. Ancak urtikerin farkl
klinik sekillerde ve farkli strelerde gelismesi bradikinin, histamin salici
faktér ve substance P nin de roli oldugunu distndtrmektedir [19]. Mast
hiicrelerinin degrantilasyonuna neden olan uyart immunolojik veya non
immunolojik gerceklesebilir. Buna bagl Urtiker de immunolojik trtiker ve

immunolojik olmayan urtiker olarak adlandirilir.

Mast htucrelerinin immunolojik yolla aktivasyonu, IgE’ye bagli (Tipl) veya
kompleman, IgG, IgM gibi aracilarla IgE’ye bagh olmayan asiri duyarlilik
reaksiyonlar ile gerceklesebilir. Ilaclar, besinler hem IgE’ ye baglh hem de
icerdikleri proteazlar araciligi ile IgE'ye bagh olmayan immunolojik
mekanizmalarla mast hucrelerini uyarabilir. Enfeksiyon ajanlan
kompleman sistemini uyararak proteazlari etkinlestirebilir. Anaflatoksinler
ise immuinolojik yolu atlayarak dogrudan mast hticrelerini aktive edebilirler

[19].

Immiuinolojik olmayan trtiker, bagisiklik sistemi efektérleri tarafindan
aracilik edilmeyen tim urtikerleri kapsar ve mast hiicrelerinin kompleman,
Toll-like, sitokin, opiyat, néropeptid gibi membran reseptorlerinin direk
toksisitesi ile aktive olmasi sonucu olusur [19]. Non-immunolojik
mekanizmalar direkt (narkotikler,radyokontrast maddeler, ilaclar, fiziksel
faktorler) veya indirekt (NSAIi’Lar) etkiyle bazofiller veya mast hiicrelerinden
mediyatér salinimina neden olabilir [21]. Fiziksel Uurtiker non-immunojik
mekanizmalarla direk etkiyle bazofil ve mast hticrelerinden salinima neden
olur. Sicak soguk basin¢ gibi fiziksel stimuluslar sonrasi Urtiker gelisir.
Kolinerjik turtiker bir diger fiziksel tUrtiker nedenlerindendir. Kolinerjik

urtikerde egzersiz, duygusal faktorler sicak banyo tetikleyici olarak gorulur.
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Olgularin yaklasik yarisinda urtiker ve anjioddem birlikte goérultrken,
%40’ 1in da Urtiker ve %11’in de anjioddem tek basina gérilmektedir [22].
Alerjik (mast hucre veya IgE aracilikli)) ve non alerjik (IgE araciliksiz,
genellikle bradikinin aracilikli) goérulebilir. Alerjik anjiyoddem genellikle
urtikerle beraber iken non alerjik anjiyoédem herediter anjiyoédem,
kazanilmis anjiyoddem, renin-anjiyotensin-aldesteron sistem blokajina baglh
anjiyoodem, idiopatik anjiyoddem, psddoallerjik anjiyoddem gibi alt tiplere
ayrilir  [23]. Izole anjioddem gelisiminde rol oynayan fizyopatolojik
mekanizmalar 6nemli farkhiliklar gosterir. Herediter anjioddem ve ilaclara
(6rn; ACE inh) bagli izole anjioddem gelisiminde Urtikerden farkli olarak
brakinin-aracili mekanizmalar rol oynamaktadir. ACE inhibitdrlerine bagh
gelisen anjioédemde rol oynayan mekanizma bradikinin yikimindaki

azalmadir [24].

Urtiker lezyonlar1 histolojik olarak, nétrofil, eozinofil, makrofaj ve T
lenfositlerinden olusan miks tipte perivaskuler inflamasyondan olusur. Ayni
zamanda, cilt biyopsi 6érneklerinde hem normal hem de lezyon bélgesinde
endotel hlicre adezyon molekullerinin ve cesitli sitokinlerin artmis
ekspresyonu da gosterilmistir. Ancak, bu histolojik o6zelliklerin hicbirisi

urtiker icin spesifik degildir [7].

SINIFLANDIRMA

Urtiker ve anjiyoddem hastalik stiresi, hastalik aktivitesi, etiyolojik nedenler
gibi alt siniflara ayrilabilmektedir. Urtiker alt tiplerinde klinik cok farkl
olabilir ve ayni hastada farkli alt tipler beraber bulunabilir. Yapilan
calismalarda akut ya da kronik Urtikere neden olan etkeni tespit etme
basaris1 %21 ile %83 arasinda degistigi goOsterilmistir [4, 25]. Bu
degiskenligin nedeni populasyonun farkli secilmesi ve tani icin degisik
kriterlerin alinmasi olabilir. Urtiker icin gecmiste bircok farkli siniflandirma
yontemleri kullanilmistir [22]. Bu farklh simiflandirmalarin  kullanimi
hastalarin izleminde, glivenilir verilerin olusturulmasinda ve klinik calisma
sonuclarinin karsilastirilmasinda bazi zorluklar1 da beraberinde getirmistir
[7, 22]. Bu nedenle on yili askin stredir Dtunya Allerji Organizasyonu

(WAO), Avrupa Allerji ve Klinik Immtinoloji Akademisi (EAACI) tUrtikerin
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nedenine ve stiresine gore klinik siniflandirma énermektedir [7, 22]. Oneriye
gore urtiker klinik sUresine goére akut veya kronik, tetikleyici faktor
varligina gore spontan veya tetiklenebilir Urtiker olarak alt gruplarda
siniflandirilmaktadir [7]. Siniflamaya goére lezyonlar alti haftadan daha kisa
stirede gecerse akut urtiker (Tablo 2.1.), alti haftadan uzun surerse ve
hemen hemen her gun lezyonlar ortaya cikarsa kronik urtiker olarak
siniflandirilmaktadir [7]. Saptanabilen tetikleyici faktorler cogunlukla
fiziksel faktorler olarak siniflandirilmistir [7] (Tablo 2.1).

Tablo 2.1: Urtiker alt tiplerinin siniflandirilmasi*

Tip Alt Tipler Tanim

Spontan kabariklik, kizariklik,

Akut spontan urtiker anjiyoddem < 6 hafta

Spontan urtiker
Spontan kabariklik, kizariklik,

Kronik spontan urtiker anjigoddem > 6 hafta

Soguk kontakt tirtikeri Tetikleyici: Soguk maddeler
Gec basing Urtikeri Tetikleyici: Vertikal basing
Is1 kontakt Urtikeri Tetikleyici: Lokal 1s1

Fiziksel tirtiker Solar urtiker Tetikleyici: UV veya géranur 11k

uyarilabilir i ici: i

1(','1r}';iker) Dermografik trtiker Ezt;vké?’el El' MR Past yapan
Vibratuar urtiker/anjioddem Tetikleyici: Vibrasyon
Akuajenik urtiker Tetikleyici: Su ile temas

RTT Tetikleyici: Egzersiz, sicak

Kolinerjik trtiker banyo, emosyonel faktoérler
Kontakt urtiker

*[7]

Altta yatan bir neden olmayan 6 haftadan uzun stren uUrtiker “kronik
spontan urtiker” olarak tanimlanmistir. Fiziksel trtikerler 6 haftadan uzun
stirdigi durumlarda nedeni tanimlanmis kronik urtiker basligi altinda

incelenirler (Tablo 2.2.).

23



Genel Bilgiler

Tablo 2.2: Kronik urtiker siniflamas1*

Tip

Tetikleyen faktoériin belirlenemedigi ve > 6 haftadan

Kronik spontan trtiker . L e =
uzun sUren Urtiker ve /veya anjioddem varligi

Semptomatik dermografizm (dermografik trtiker,
urticaria factitia)

Soguk urtikeri (Soguk temas urtikeri)
Gecikmis basing Urtikeri (Basing trtikeri)
Solar urtiker

Kronik tetiklenebilir Grtiker Sicak urtikeri (Sicak temas Urtikeri)
Kolinerjik trtiker
Kontakt urtikeri (Temas trtikeri)
Akuajenik urtiker

Vibratuar anjio6dem

“[7]

Urtiker siniflamasinda siklik, stire, etiyolojiye ek olarak énemli diger faktér
hastalik aktivitesidir [3]. UAS, turtikerin iki anahtar semptomu olan kasinti
ve Urtiker plaklar: temel alinarak gelistirilmistir [3]. Urtiker semptomlarinin
siddeti zamanla cok hizli degistiginden ginliik olarak UAS yapilmasi
dnerilmistir. UAS, hasta tarafindan her giin doldurulur kasinti siddetini ve
kabariklik sayisini not eder. Hastanin vizitler arasinda nasil oldugunu
degerlendirebilmek i¢cin son 7 gunu iceren UAS7 skorlamasi énerilir [3].
Fiziksel urtiker, kolinerjik urtiker ve egzersizin baslattig:
anafilaksi/urtikerde tetikleyen faktorlerin esik degerini bilmek 6nemlidir.
Bu esik degerleri belirlemek hem hastanin hem de tedaviden sorumlu
doktorun hastaligin aktivitesini, tedaviyi degerlendirmesi ve hastaligin

seyrini belirlemesine yardimci olur (Tablo 2.3).

Tablo 2.3: Urtiker Aktivite Skoru*

Skor Urtiker plaklar Kasint1
0 Yok Yok
1  Hafif(< 20 adet/24 saat) Hafif (mevcut ancak rahatsiz etmez)

Orta (rahatsizlik verir ancak gtnltik
2 Orta (20-50 adet/24 saat) aktivitesini ve uykuyu bozmaz)
Siddetli (>50 adet/24saat
veya ¢cok genis alanlarda

Urtiker)

Siddetli(siddetli kasinti, glinltik aktivite ve
uyku bozulur)

“[7]
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UAS7: Yedi gtinltik trtiker aktivite skoru; minumum: O maksimum: 42.

UAS7 skorunun < 6 olmasi iyi kontrollii, 7-15 arasinda olmasi hafif, 16-27
arasinda olmasi orta ve 28-42 arasinda olmasi ise siddetli Urtiker olarak

degerlendirilir [26].

Urtikeryal déktintii ile semptom veren Urtikeryal vasktilit gibi hastaliklar,
sistemik tutulumla seyreden otoimmun hastaliklar (6rnegin: Schnitzler
sendromu) veya sistemik mastositozis Avrupa Allerji ve Klinik Immitinoloji
Akademisi ve Dunya Allerji Organizasyonu (EAACI/GA2LEN/EDF/WAO)
2018 Rehberi’nde siniflamaya dahil edilmistir. Urtikeryal semptomlarla
basvuran hastalarda ayirici tanida duistintilmelidir. Urtiker /anjiyodédem ile

birlikte seyreden hastaliklar ve sendromlar Tablo 2.4’te 6zetlenmistir [27].

Tablo 2.4: Tarihsel nedenler veya klinik bulgulari nedeniyle trtiker ile
iliskilendirilmis hastaliklar*

Urtikerya pigmentoza (makitilopaptiler kutanéz mastositozis)
Urtikeryal vaskilit

Bradikinin aracili anjio6dem (6rn; hereediter anjio6dem)
Egzersizle tetiklenen anafilaksi

Kriyoprin iliskili periyodik sendromlar (CAPS)

— Muckle-Wells Sendromu (MWS)

Sensorindrinal isitme kayb ile tekrarlayan Urtiker, ates ve artrit ataklar:

— Ailevi soguk otoinflamatuar sendrom (FACS)

— Neonatal baslangichh multisistemik inflamatuar hastalik (NOMID)
Schnitzler Sendromu (monoklonal gamopati, tekrarlayan ates, artrit)
Gleich Sendromu (epizodik anjiyoédem, eozinofili, IgM gamopati)

Well sendromu (graniilomatéz dermatit ve eozinofilik seltlitis)

“[27]

2.4.1 Urtiker ve Anjiyoodemin Etiyolojik Siniflandirilmasi

Urtiker etiyolojisinde sorumlu tutulan bircok faktér vardir fakat olgularin
onemli bir kisminda neden tespit edilemez (idiopatik). Etiyolojik faktérler
urtikerin olusum mekanizmasi, stiresi ve hangi yas grubunda gértilmesine
gore farkliliklar gosterir. Fiziksel tirtikerde genellikle neden bellidir. Urtiker

etiyojik siniflandirmas: Tablo 2.5’te gosterilmistir.
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Tablo 2.5: Urtiker ve anjiyoddemin etiyolojiye gore siniflanmasi

flaclar ve diger tibbi ajanlar
Besinler ve besin katki maddeleri
Cevresel allerjenler (inhale, sindirim, temas)
Bocek sokmasi (sokma, 1sirik, temas)
Sistemik hastaliklar
— Vasklit ve otoimmun hastaliklar
— Enfeksiyonlar (viral, bakteriyel, fungal, parazitik)
— Maligniteler
Fiziksel uyarlar (termal, mekanik, solar, egzersiz, akuajenik)
Direk otoimmuinite /otoreaktivite
Genetik
Idiyopatik

2.4.1.1 Enfeksiyon

Pediatrik yas grubunda akut Urtikerin %50 olarak en sik nedeni enfeksiyon
olarak saptanmistir [28]. Yapilan retrospektif bir calismada akut urtikerli
cocuk hastalarda en oOnemli etkenin %56,5 ile enfeksiyon oldugu, ayni
calismada yas arttikca enfeksiyon prevalansinin azaldig saptanmistir [14].
Urtiker viral, bakteriyel ve paraziter enfekisyonlara baglh gelisebilir. En sik
viral Ust solunum yolu enfeksiyonlar: ile beraberlik gosterir [14]. Yapilan
calismalarda cocukluk c¢agi akut urtikerinin %30-79’undan virtslerin
sorumlu oldugu gosteilmistir [29]. Calisma sonuclar1 arasinda farklilik
olmakla birlikte adenovirtis, enterovirtis, influenza, Hepatit A, B, C,
Epstein-Barr virtis (EBV), Sitomegalovirus (CMV), Parvo virtis BI19
saptanmis olan en sik viral etkenlerdir. Mikoplazma pnomoni, A grubu beta
hemolitik streptokok enfeksiyonlar1 bildirilen en sik bakteri nedenleridir

[28].

Kronik urtikerde enfeksiy6z nedenler akut urtikerdekinin aksine 6nemli yer
tutmamaktadir. Akut urtiker de enfeksiyonlar primer neden iken kronik
urtikerde enfeksiyonlar birincil neden olmaktan c¢ok, hastaligin seyrinde
tetikleyici ve alevlendirici olarak rol oynadigi ileri stirilmektedir [30]. Kronik
urtikerde de etiyolojide viral, bakteriyel, paraziter enfeksiyonlar gortlebilir
[31]. Helikobakter pilori'nin kronik urtikerde rolii c¢ok arastirilmis ve
helikobakter pilori enfeksiyonun kronik durtiker olusumu icin bir risk
faktéri oldugu gosterilmistir [32]. Blastocystis hominis, Plasmodium

falciparum, Anisakis simplex gibi parazitik enfeksiyonlar da turtikeri
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tetikleyebilir [31]. Enfeksiyon hastaliklarinin siklik ve urtikerle olan iligkisi

farkli hasta gruplar: ve cografi bolgelere gore degisiklik géstermektedir.

2.4.1.2 Ilacglar

Urtikerde ilaclar ya immuinolojik [immitinoglobulin E (IgE) aracili, allerjik] ya
da non-immunolojik (non-allerjik, psédo allerjik) mekanizma ile lezyon
gelisimine neden olurlar. Ilac alerjilerinin taninmasi cogu kez altta yatan
hastaligin klinik belirtileri ve ayn1 anda birden fazla ila¢ kullanilmas1 nedeni
ile kolay degildir. Cocukluk cagi Urtikerine neden olarak gosterilen en
énemli ilaclar antibiyotikler ve non-steroidal anti-inflamatuarlar (NSAIl)’dur.
Bu durumun sebebi cocukluk yas grubunda bu ilaclarin c¢ok sik
kullanilmalar1 olabilir [5]. Her iki ajan da cogunlukla enfeksiyon sirasinda

verildiginden Urtikerin gercek etiyolojisini saptamak zordur [14, 33].

Ilag alerjisi kendisini en fazla deri bulgular ile gésterir. {la¢ alimindan sonra
bir saat icerisinde gelisen hizli reaksiyonlar kendini durtiker, rinit,
anjioddem, bronkospazm ve anaflaktik sok olarak gosterebilir. Hizl
olmayan reaksiyonlar ise ila¢ aliminin tizerinden 1 saatten daha fazla stire
gectiginde meydana gelir. Bu olgularda gec olusan uUrtiker, makulopaptler

doékuntiler ve anjioddem gorulebilir.

Ilac alerjisi 6ykuistintin gercek ilac alerjisinden 10 kat daha fazla oldugu
dustnulmektedir [34]. Yapilan bir calismada ila¢ reaksiyonu 6yktist veren
hastalarda ileri degerlendirme yapilmis ve %94tintin suc¢lanan ilaci tolere

ettigi goralmustar [35].

2.4.1.3 Besinler ve Besin katki maddeleri

Besin alerjisi hem IgE araciligiyla hem de IgE aracilikli olmayan
immunolojik mekanizmalarla olabilir. Besin alerjisi, gelismis tlkelerde daha
fazla olmak Uzere siklig1 giderek artmaktadir. Genetigin yani sira, cevresel
faktorler, diyet aliskanliklari, erken cocukluk dénemi enfeksiyonlarinin
daha iyi kontrolti gibi nedenler besin alerjisi gelisiminde rol oynamaktadir

[36].

Insanlarda siklikla alerjiye neden olan besinler inek stitli, yumurta, balik ve
kabuklu deniz urunleri, kabuklu ve yaglh kuruyemisler, tahillar, etler,

sebzeler, meyveler ve kurubaklagiller, baharatlar ve cesni vericiler, cikolata,
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bal ve bazi iceceklerdir. Cocukluk caginda en sik inek sttd alerjisi gorulur.
Ulkemizden yapilan bir calismada ise yumurta (%57,8), inek 9 siiti
(%55,9), findik (%21,9), ceviz (%7,6), fistik (%11,7), mercimek (%7,0),
bugday (%5,7) ve et (%5,7) cocukluk caginda en sik rastlanan gida
alerjenleri olarak bildirilmistir [37]. Ellibir calismanin sonuclarinin
degerlendirildigi btiytik bir meta analiz calismasinda inek sttd, yumurta,
yer fistig1, balik ve kabuklu deniz trlnleri ile olusan alerji sikliginin %3 ile
%35 arasinda degistigi, taninin besin provokasyon testleri ile kondugu alt1
calismanin sonuclarinda ise bu sikligin %1 ile %10,8 arasinda oldugu

gosterilmistir [38].

Aileler ve hastalar gelisen urtikerin cogunlukla alinan besinlere baglh
oldugunu dustunmektedir [2, 39]. Ancak besin alerjisi siklig1 distintlenden
sik degildir. Turkiye’de 6 ile 9 yas arasi cocuklarda ailelerin rapor ettigi
besin alerjisi siklig1 %5,7 iken cift kér plasebo kontrollti besin provokasyon

testi ile dogrulanan besin alerjisi siklig1 %0,8 olarak bulunmustur [37].

Inhalasyon ve deriyle temas da besin alerjisine neden olabilir. Asilarda
bulunan besin icerikleri (mesela influenza ve kizamik asisindaki yumurta ve
digerlerindeki jelatin) besin alerjisi bulunan cocuklarda urtikere yol acabilir
[40]. Bircok ilacta, kozmetik Urtnlerinde anlamli oranda besin proteinleri
bulunmaktadir ve bunlar gizli besin alerjilerine neden olabilir. Besinler
cogunlukla birden fazla maddenin karnisimi seklinde olduklarindan
besindeki hangi maddenin alerjiye yol actigini anlamak zordur. Besinlerin
islenmesi sirasinda igeriklerine cesitli katki maddeleri katilmaktadir. Bu
maddeler ya koruyucu, ya sekillendirici, ya renklendirici, ya da tatlandirici
olarak konulmaktadir. Besin alerjisi bulunan bireylerde bu katki maddeleri

alerjik reaksiyonlardan sorumlu tutulmustur [41].

Kronik urtiker icin, besin alerjisi (IgE-aracili) daha nadir bir etiyolojik
faktordur [42] ve ozellikle ginltik dokuntileri olan bir cocukta etiyolojide
oncelikle besin alerjisi dustUntlmemelidir [39]. Son doénemde yapilan
calismalar, besin katki maddelerinin (renklendirici, koruyucu) psedoallerjik
(IgE-aracili olmayan) etki ile kronik tUrtikere yol acabilecegi goOsterilmistir

[42].
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2.4.1.4 Bocek Sokmasi

Sivrisinek, pire gibi boceklerin sokmalar:1 genellikle lokal bir reaksiyon
olarak papuler Urtikere neden olurken nadir olgularda bazi ugucularin

sokmalar: generalize Urtiker veya angioddeme yol acabilir [43].

Sistemik urtiker ari, yaban arisi veya bal arisi sokmalarinda venoma karsi
gelisen IgE aracili reaksiyonla meydana gelir. Reaksiyonlar ar1 sokmasinin
oldugu bolgede, lokal veya sistemik olarak ortaya cikar. Urtikerden, agir

anafilaksiye kadar giden reaksiyonlardir [43].

2.4.1.5 Malignite

Bircok olgu sunumunda cocukluk cag: Urtikerinin altta yatan malignite ile
iliskisi olabilecegi gosterilmistir ancak cocukluk caginda malignite ve
urtikerin gercek birlikteligini arastiran genis katilimli bir calisma yoktur.
Kronik urtikerin solid veya hematolojik maligniteler ile birlikteliginin rapor
edildigi yaymnlar vardir. Ancak, bu birlikteligin koinsidans olmasi daha
olasidir. Urtiker tablosu malignitenin tedavisi ile dtizeliyorsa, urtiker ile

malignite arasinda bir iliskiden bahsedilebilir [5].

2.4.1.6 Genetik Hastaliklar

Herediter anjioyddem C1 esteraz inhibitor eksikligi (tip 1; vakalarin %80-
85’ini olusturur) veya disfonksiyonu (tip 2, vakalarin %10-15’ini olusturur)
sonucu gelisen OD kalitilan bir hastaliktir .Vakalarin yaklasik %25’inde
spontan mutasyon gorulebilir. Cogunlukla travma, enfeksiyon veya stres ile

tetiklenir. Hastalarda urtiker olmaksizin sadece anjiyoédem gelisir.

2.4.1.7 Cevresel Allerjenler

Ev tozu akarlarina, hayvan tlylerine ve kuflere kars:i urtiker gelisebilir.
Mevsimsel urtikerler polenle iliskili olarak gelisebilir. Polenlerin inhalasyon
yoluyla veya temas yoluyla immun sistemi uyarmasi ile cogunlukla IgE

aracili reaksiyonlar sonucu Urtiker goértlebilir [44].

2.4.1.8 Otoimmiin Hastaliklar

Urtiker bircok otoimmun hastaligin baslangicinda veya seyrinde ortaya

cikabilir. Mast htcreleri ve bazofillerin ylzeyinde bulunan IgE ve IgE
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reseptoriine karst olusmus otoantikorlarin bu reseptorlere baglanmasi bu
hiicrelerde aktivasyona neden olur ve aktive olan hticreler basta histamin
olmak Uizere bircok vazoaktif mediatérti ortama salar ve Urtiker semptomlar:
olusur. Sistemik lupus eritematozus (SLE), juvenil romatoid artrit,
inflamatuar barsak hastaliklar, tiroid bozukluklari, c¢élyak hastaligi ve
Henoch-Schonlein purpura gibi vaskdulitlerin Urtikere neden oldugu rapor
edilmistir [45]. Otoimmun tiroidit erigkinde durtiker ile iliskili en sik

otoimmun hastaliktir ve cocuklarda da siklig1 artmaktadir.

2.4.1.9 Fiziksel (uyarilabilir) iirtiker

Genc eriskinlerde daha sik gortltr. Akut turtikerlerin %8’ini, kronik

urtikerlerin %20’sinden fazlasini olustururlar [46].

2.4.1.9.1 Dermografik Urtiker

Fiziksel urtikerin en sik nedenidir [47].Genellikle strtiinmeden 5-10 dakika
sonra lineer bir 6dem ve eritem goériltir. Reaksiyon 30 dakika kadar devam
eder ve solarak kendiliginden kaybolur. Dermografizm turtikerin birincil
nedeni olabilir, 6-12 ay icinde spontan olarak kaybolabilir veya baska
nedenlerle olusan urtiker sirasinda gosterilebilen bir fiziksel belirti olarak

gelisebilir.

2.4.1.9.2 Kolinerjik Urtiker

Otonom sinirlerden salinan asetilkoline karsi asini vasktiler yanit sonucu
ortaya cikar. Stres, sicak banyo, egzersiz asiri, sicak ve terleme tetikleyici
faktorlerdir. Bu faktoérlerin etkisi ile cok kisa bir suire icerisinde kasinti ile
beraber 3-5 mm capinda papuler bir dokintti olusur. Ataklar cok kisa

sUrelidir ve lezyonlar 15-20 dakika icerisinde sonerler [46].
2.4.1.9.3 Basing Urtiker

Basing altinda kalan alanlarda derin 6demle karakterize turtiker
tipidir. Kemer bolgesi, i¢ camasir1 ve corap gibi giysilerin basinca
maruz kaldigi alanlarda hemen veya 4-6 saat icinde gelisen agrili,
eritemli lokalize 6dem olusur. Avuc ici ve ayak tabani tutulumu siktir

[46)].
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2.4.1.9.4 Soguk Urtiker

Sogukla temastan sonra kasinti, papuler Urtiker ve sogukla temas eden
alanlarda 6dem gelisimi ile karakterize bir Urtiker tablosudur. Kalitsal ve

edinsel formlari vardir [46].

2.4.1.9.5 Solar Urtiker

Glnes 15181 ya da yapay 1s1ga maruz kalmay: takiben genellikle birkacg

dakika icinde ortaya cikan lezyonlarla karakterize trtiker tirtidur[46].

2.4.1.9.6. Akuajenik Urtiker

Isis1 ne olursa olsun, su ile temas eden alanlarda birka¢c dakika icinde

gelisip, 30-60 dakikada kaybolur, paptller seklinde gérultr [46].

2.4.1.9.7 Sicak Urtiker

Bolgesel sicak temasindan S dakika sonra baslayip, bir saat kadar stiren, az

gorulen bir fiziksel Uirtiker cesididir [46].

2.4.1.9.8 Vibratuar Urtiker

Titresime maruz kaldiktan cok sonra bile gelisebilen nadir gorilen bir

fiziksel Urtiker formudur [46].

2.4.1.9.9 Kontakt Urtiker

Duyarli madde ile temas sonucu genellikle lokal reaksiyon seklinde olusur.

Genellikle temastan hemen sonra, bazen de 1-2 giin sonra ortaya c¢ikar.
2.4.1.9.10 Psikojenik Urtiker

Kronik turtikerli hastalarda psikolojik faktorlerin cok buytk rolu
vardir. Psikojenik neden, idiopatik urtikerlerin bir kisminda 6n
planda olabilir. Yine de psikojenik turtikeri kesin olarak tanimlamak

zordur.

2.4.1.10 idiopatik
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TANI

Akut urtikerde tami klinik 6ykti ve ayrintili fizik muayene ile konulur,
cogunlukla tanisal teste ihtiya¢c yoktur. Tipl besin alerjisi veya ila¢ alerjisi
distindigimiz olgular bu durumun disinda kalir [27]. Akut urtiker
cocuklarda siklikla infeksiyonlar, ila¢ ve besin alerjilerine bagh
gelisebileceginden 6yku dikkatlice bu acilardan sorgulanmalidir. Stit cocugu
déneminde besin kaynakli akut spontan urtiker ve/veya anafilaksi goériilme
riski diger yas gruplarina gére daha ytksektir[48]. Urtiker anafilaksinin bir
parcasi olabileceginden diger sistemlere ait semptomlar ve fizik muayene
bulgular anafilaksi acisindan dikkatlice sorgulanmalidir [7]. Klinik 6yku ile
sUpheli tetikleyici nedenin belirlenemedigi durumlarda glincel uluslararasi
rehberler akut urtiker tanisinda rutin laboratuvar tetkiklerinin yapilmasini
onermemektedir [5, 7]. Bu olgular cogunlukla uygun semptomatik tedavi ile

veya kendiliginden iyilesmektedir.

Kronik urtikerde taniya yonelik yapilacak bircok test bulunmakta ancak
calismalar tanisal amach genis kapsamli laboratuvar tetkiklerin taniy:
belirlemede anlaml bir katkisinin olmadigini ortaya koymustur [49]. Kronik
urtiker tanisinin temelini de ayrintili klinik 6ykt ve fiziki muayene
olusturur [5]. Buradan etiyolojiye yonelik elde edilecek bulgular tani ic¢in
istenecek laboratuvar testlerine rehberlik eder. Urtiker ve anjioddem
tanisinda ilk ve en 6nemli basamak olan klinik éyktde hastaya bazi sorular

sorulmalidir [27].

— Hastaligin baslangi¢c zamani

— Lezyonun sekli, buyukligt, dagilimi,gérilme siklig

— Anjioddem varhig:

— Eslik eden semptomlar (6rn. eklem,kemik agrisi,ates,karin agrisi gibi)
— Oz ve soygecmiste tirtiker ve anjioddem 6yktisti

— Fiziksel aktivite ile indtiklenmesi

— Hafta ici/ sonu, menstriel siklusla, tatil veya yurtdis: seyahatiyle iliskisi
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— llag¢ veya besinle tetiklenmesi (NSAIil, ACE inh)
— Infeksiyon, stres gibi durumla ortaya ¢cikmast

— Gecirilmis veya gecirilmekte olan alerjik, enfeksiyon, otoimmun hastalik,

intestinal veya baska akut/kronik hastaliginin varligi
— Sosyal ve mesleki aktiviteler
— Daha 6nce aldig1 tedaviler, dozu, sliresi ve yaniti
— Daha 6nce uygulanan tani prosedurleri ve sonug¢

Hastadan ayrintili klinik 6ykti alindiktan sonra taninin ikinci basamagi
olarak fizik muayane yapilmalidir. Urtikerde deri bulgular1 haricinde fizik
muayene genellikle normaldir. Deri, lezyonlarin basmakla solmasi,
hipopigmente veya hiperpigmente alanlarin varlig: acisindan incelenmelidir.
Sistemik hastalik acisindan organomegali ve artrit bulgusuna dikkat
edilmelidir Akut abdomen tablosu olup anjiyoédemi bulunan hastalarda
herediter anjiyo6dem akla gelmelidir (Sekil 2.1.). Fizik muayenede en
o6nemli nokta havayolu tutulumudur. Laringeal 6dem anjiyo6demin en ciddi
bulgusudur. Stridor gelismesi ve agizdan salya gelmesi havayolu

tikanikliginin gostergesi olabilir.

-
Urtik lik
[Ortiker] ~— (& ~— | 2aisraaiy
<~ e
o 1

Eklem/kemik agrisi Semp!omlar ortaya ACE Inhibltoru
cukanlabiliyor mu” kullanlyor rnu"

P PP P T

AAD
HAO

Birakinca
@ “| remisyon?

b4

AC E-Inljglbitérﬁne
bagh AO

B Y

Urtikeryal Otoenflamatuvar
vaskdlit hastahk

Kronik spontan Uyarllabilir
urtiker

Sekil 2.1: Urtikerde tanisal algoritma

AO: Anjiyosdem, ACE: Anjiyotensin déniistiirticti enzim, **Tamisal algoritmanin olusturulmasinda “Maurer
M, Magerl M, Metz M, et al. Practical algorithm for diagnosing patients with recurrent wheals or
angioedema. Allergy 2013;68:816-9” kaynagindan faydalanilmistir
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Hastanin ayirintili klinik 6ykt ve fizik muayenesi hastadan istenecek
tanisal testleri secmek icin yol gostericidir[27]. Urtiker/anjiyoédem ile
getirilen hastalarin laboratuvar testleri hikayeye ve klinik tabloya gore
planlanmalidir. Hastanin 6ykiisi g6z O6nune alinarak genisletilmis tan
testleri uygulanabilir. Fiziksel urtiker sUphesi olan hastalarda taniy:

kesinlestirecek testler yapilabilir.

Urtiker her yas grubunda gorilse de Urtikere neden olan etkenler yas
gruplarina gore farklilik gosterir. Bu nedenle tani icin yapilacak testler de
farkhidir. Ornegin stit cocugu déneminde besin kaynakl alerji siklig1 diger
yas gruplarina goére daha yliksek oldugundan bu yas grubunda oncelikli
besin alerjilerini arastirmak icin tanisal testler yapilmalidir [48]. Urtiker
tanisinda vaskulit stUphesinin olmadigi durumlarda rutin cilt biyopsisi
yapilmas: Onerilmez [5]. Cunku bugline kadar yapilan calismalarda
belirlenmis olan histopatolojik bulgularin hicbirisi Urtiker etiyolojisini ve
tiplerini belirlemek icin spesifik ve patogonomik 6zelikler tasimamaktadir
[42]. Histopatolojik incelemede 16kositoklastik vaskulit varliginda Urtikeryal
vaskulit ve otoinflamatuvar sendromlar; nétrofil hakimiyetinde noétrofilik
dermatozlar; eozinofil hakimiyetinde otoimmuUn orijinli Urtiker akla
gelmelidir [50]. Urtiker tanisinda yapilmasi gereken tanisal testler Tablo

2.6’de gosterilmistir.
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Tablo 2.6: Urtiker tanisinda kullanimu 6nerilen testler*

Temel Tani

Detayl1 Tani

Tip Alt tipler Testleri Testleri*
Akut urtiker Onerilmez Onerilmez
Kronik trtiker CBC, ESR veya CRP  Deri prik testi
Stpheli ilaclarin Tiroid hormanlari ve
kullanimi 6nlenmeli otoantikorlar:
(6rn: NSAII) Diger fonksiyonel
otoimmuin antikorlar
(colyak
otoantikorlari, ANA,
Spontan anti-DNA)
trtiker Enfenksiyon
hastaliklar1 (6rn.
H.Pylori)
Otolog serum testi
Psedoallerjenik diyet
(3 hafta)
Triptaz *
Cilt biyopsisi
Soguk urtikeri *Soguk CBC, ESR veya CRP,
provokasyonu testi kriyoproteinler,
(6n kol buz testi, protein elektroferezi
soguk su veya rtiizgar diger oto-inflamtuar
testi) hastaliklarin ayirici
tanisi i¢in Onerilir
Gec basing Urtikeri *Basing testi Onerilmez
Sicak urtikeri *Sicak su onerilmez
provokasyon testi
Solar urtiker *Degisik dalga Diger dermatozlar
boyutlarinda UV dislanmali
veya 1sikla
Tetiklenebilir provokasyon testi
irtiker Semptomatik *Cildin sert cisimle CBC, ESR veya CRP
dermografizm cizilmesi
(dermagrafometre)
Kolinerjik trtiker Egzersiz veya sicak  Onerilmez
banyo ile
provokasyon
Akuajenik (su) Vicut sicakligindaki Onerilmez
Urtiker 1slak  giysiile
provokasyon (20
dakika)
Kontakt (temas) Deri prik testi Onerilmez
Urtiker
Vibratuar anjioodem Vorteks ile test Onerilmez
(7]
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Enfeksiyon akut turtikerin en sik nedenlerindendir, kronik urtikerde ise
urtikeri alevlendiren faktérlerdendir. Bu nedenle Tturtikerli hastada
enfeksiyonun varligini belirlemek o©nemlidir. Klinik olarak enfeksiyon
dusuntlen cogu olguda etken viral enfeksiyonlardir ve ileri tetkik yapmaya
gerek yoktur. Hikayede bakteriyel enfeksiyondan stipheleniyorsa tam kan
sayimi ve akut faz reaktanlarina (eritrosit sedimantasyon hizi veya CRP)
bakilmalidir. Semptomatik olsun veya olmasin akut urtiker ile basvuran
hastalarda idrar yolu enfeksiyonuna yonelik tam idrar tetkiki ve idrar
kultart bakilmasi urtiker etiyolojisini saptamak acisindan degerlidir [15].
Aciklanamayan eozinofili durumunda ve parazitik enfeksiyonun sik oldugu

bolgelerde gaitada parazit arastirilmasi faydalidir.

Urtiker etiyolojisinde ilac alerjisinden stipheleniliyorsa daha ileri testlerle
bunu kanitlamak gerekir. Tanisal testler basamak basamak yapilmasi
gereklidir. Oncelikli olarak in vivo testler (deri testleri) yapilir. Ilk bir saat
icinde gelisen, ani tip reaksiyonlarda, IgE aracili tanida en hassas test deri
testidir. Deri testi, prik testi ve intradermal olarak yapilir. Prik testinde
deriye antijen yerlestirilir ve epidermise verilir. Intradermal testte antijen
hipodermik igne ile dermise enjekte edilir. Testler 6dem capina gore

degerlendirilir.

Odemin en buytik olan ¢api histamin ile yapilan negatif kontrole ait olan
captan cikarildiktan sonra elde edilen sonu¢ 3 mm’den buyuk ise sonug
pozitif olarak kabul edilir. Tip 4 hipersensitivite distintilen ilac alerjilerinde

ise yama testleri uygulanir.

Bazi durumlarda deri testi kontrendike olarak kabul edilir. Bu durumlar
sunlardir: Eritema multiforme majér, Steven-Johnson sendromu, toksik
epidermal nekrolizis, Drug Rash with Eosinophilia and Systemic Symptoms
(DRESS) sendromu, lékoklastik vaskulit, beta-blokér kullanimi ve gebelik.
Ilac deri testlerinde pozitif reaksiyon olusmasi ila¢ alerjisini distindtirir
ancak kanitlamaz, negatif reaksiyon saptanmasi ise ila¢ alerjisini ortadan
kaldirmaz. Bu durumda ila¢ provokasyon testi uygulanmalidir. Ilag
provokasyon testi ilac alerjisi tanisinda altin standart testtir [51]. Ilac
provokasyon testinin pozitif olmasi ila¢ alerjisi tanisini kesinlestirirken

negatif olmasi ise ila¢ alerjisi siphesini ortadan kaldirir.
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Besin alerjilerinde tanisinda ayritili klinik 6ykti esastir. Hastada gelisen
reaksiyonun o6zeliklerine gore tanisal testler yapilir. Besin alerji tanisinda
cift kor plasebo kontrolli besin yukleme testi altin standart testtir. Prik
testi, yama testi, spesifik IgE Olcimi ve oral besin eliminasyon ve
provokasyon testi besin alerjisi dlUsunulen hastalarda yapilan tanisal
testlerdir. Deri testleri ve spesifik IgE 6lcimu IgE aracilikli besin alerji tanisi
icin degerlidir. Huicre aracilikli besin alerjilerinde ise spesifik IgE ve deri

testleri negatiftir.

Spesifik IgE 6lcimu 6zellikle kticiik cocuklarda ve ciddi atopik dermatitli
hastalarda tercih edilir. Pozitif besin spesifik IgE dlizeyleri sensitizasyonu
gostermekle birlikte deri prik testlerinde oldugu gibi tani icin klinik
korelasyon olmalidir. Besin spesifik IgE duzeyi ile besin alerjisi
semptomlarinin siddeti arasinda korelasyon oldugunu goésteren calismalar
vardir [52]. Pozitif oldugunda (= 0,35 kU/L) hastanin besine karsi1 duyarh
oldugunu gosterir.Testin negatif olmasi her zaman alerji olmayacagini
gostermeyecegi gibi 0Ozellikle total IgE duzeyinin c¢ok yuksek oldugu

durumlarda spesifik IgE dilizeylerinde yanlis pozitif sonuclar cikabilir.

Besin alerjisinde en sik kullanilan testlerden biri de deri testleridir ve IgE
aracili reaksiyonlar1 saptamak icin kullanishh olan, ucuz ve hizli bir
tekniktir. Negatif kontrol 6dem cap: cikarildiktan sonra besin allerjeninin
yol actig1 6dem cap1 > 3 mm ise test pozitif olarak kabul edilir [S3]. Pozitif
6dem capinin artmasi ile klinik olarak alerjinin genellikle goértilme riski

artar [54].

Yama testi besin allerjenler ile yapilan epikutanéz bir testtir. T hilicre aracili
duyarhilasmay:1 gostermektedir. Testin pozitif olmas1 besin alerjisi acisindan

anlaml iken, negatif sonuclar ise besin alerjisi tanisini diglamaz.

Tanida kullanilan diger yontemlerden biri de alerjik oldugu dustuntlen
besinin diyetten uzaklastirilmasi, eliminasyon testidir. Alerjik reaksiyonlara
yol acan besinin diyetten uzaklastirilmasi ile semptomlar azaliyor ya da
kayboluyorsa besinin reaksiyonlardan sorumlu oldugu dusunulur.
Semptomlarin siddetine gére en az 1-6 hafta stire ile stipheli besin diyetten

uzaklastirilmas:1 gerekir. Eliminasyon diyeti sonrasinda semptomlarin
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azalmasi besin alerjisi tanis1 koymak icin yeterli olmaz ve kesin tani icin

oral besin “challenge” (provokasyon) testleri yapilmasi gerekmektedir [S55].

Pozitif deri prik testi ve/veya besin spesifik IgE antikorlarin pozitifligi besin
alerjisi icin tanisal degildir. Clinku iki test de her hangi bir besine karsi
sadece sensitizasyonun belirteci olabilir. IgE aracili besin alerjisi diyebilmek

icin hastalarin asagidaki kriterleri karsilamas: gerekmektedir [S6];

— Besin tuketimi ile semptomlar1 olmasi, besinin eliminasyonu ile

semptomlarin diizelmesi ve
— Besin spesifik IgE diizeyinin 0.35 kU/L tizeri olmasi ve/veya
— Deri prik testi 6dem capinin 3 mm veya Uizeri olmasi ve
— Oral besin provokasyon testinin pozitif olmasi

IgE aracili olmayan besin alerjisinde spesifik IgE taniy1 koymada yararh
olmadigindan tek kesin tani yontemi oral besin provokasyon testidir. Besin
provokasyon testleri besinin giderek artan dozlarda hastaya yedirilerek
reaksiyon acisindan gozlenerek uygulanan yéntemdir. Provokasyon testleri
klinik semptomlarin yetersiz oldugu ve bilinen besin alerjisi olan hastalarin
takibinde de kullanilabilir. Acik, tek tarafli acik ve cift kér plasebo kontrollti
olarak yapilabilir. En ideali c¢ift kér plasebo kontrollu testtir.

TEDAVI

Urtiker tedavisinde iki basamak vardir. Birinci basamak altta yatan
nedenlerin ve tetikleyici faktorlerin belirlenmesi ve eliminasyonudur ancak
cogunlukla neden belirlenemez, ikinci basamak tedavi ise semptomatik
tedavidir. Bu tedavi yaklasimlariyla tim hastalarin en az yan etki
potansiyeli ile(sedasyon gibi) semptomsuz kalmasini saglamak esas amactir
[5]. Hastanin doékuntllerinin gerilemesi, rahatlamasi ve aile endisesinin
azaltilmasi hedeflenmelidir. Urtiker/anjiyoddem tablosunun c¢ogunlukla
kendiliginden duzeleceginin ve hastada geri dontstmsliz bir sekel

birakmayacaginin hasta yakinina mutlaka anlatilmasi gerekir.
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2.6.1 Etkenin Belirlenerek Uzaklastirilmasi

Tespit edilmesi durumunda tetikleyici etkenden sakinilmasi tedavinin temel
prensibidir. Mutlaka hastalara tetikleyici faktdrlere nasil maruz kalabilecegi
ve kacinma yollar1 hakkinda yeterli bilgi verilmelidir. Buna ragmen
hastalarin cogunda klinigin gelisimine neden olabilecek tetikleyici uyaran
siddetinin diistik olmasi1 bunlardan tam olarak kacinabilmeyi olanaksiz hale
getirmektedir [5, 7|. Fiziksel urtikerlerde turtikere neden olan etkenden
uzaklasilmasi, besin alerjilerinde neden olan besinin diyetten eliminasyonu,
urtikere neden olan ilacin kullanilmamasi farmakolojik tedavi seceneginden
onceliklidir . Ayrica, besin katki maddelerine bagh olarak psedoallerjik (IgE-
aracili olmayan) reaksiyonun etiyolojiden sorumlu oldugu dustntlen
durumlarda, hastalar distk psedoallerjen icerikli 6zel diyet uygulanabilir
ve klinik cevap degerlendirilebilir [7]. Urtikerli hastalarda opiatlar, salisilat
ve diger NSAIl kullanimindan mumkutn oldugunca uzak durulmalidir [5].
Enfeksiyon ve kronik sistemik inflamatuar hastaliklarin tedavisi ile urtiker
klinigi duzelebilmektedir. Hastalarin stresten uzaklasmasi klinik siddeti

azaltacak ve yasam kalitesinin artmasini saglayacaktir [57].

2.6.2 Farmakolojik Tedavi

Ust hava yolunda hafif etkilenme durumu olmasi halinde tedavi hizlica ve
agresif olarak yapilmalidir. Bu durumda birinci sira tedavi intramusktler
adrenalindir. Cogu IgE aracili vaka hizli sekilde yanit verir ancak agir
vakalarda tekrarlayan doz gerekebilir. Antihistaminikler tirtiker tedavisinde
ilk secenektir. Kasintiy1 énlerler tirtiker plaklarini da baskilarlar. Onceleri
antihistaminik tedavisinde ilk secenek birinci kusak H1 reseptdr blokorleri
iken antikolinerjik etkileri uzun olup sedasyon yapici etkileri 12 saatten
uzun suUrmesi, etkilerinin doz bagimli olmasi nedeniyle énerilmemektedir.
Son dénemde urtiker/anjiyo6dem tedavisinde ikinci kusak
antihistaminikler ilk siradadir. Semptomatik tedavide glincel rehberler
birbirleriyle oldukca benzerlik gosteren basamakli tedavi algoritmalarinin

kullanilmasini 6nermektedir (Sekil 2.2. ve 2.3.) [3, 5].

39



Genel Bilgiler

. Tetikleyici
Tedaviye diger alternatif tedavi ekle faktorlerin
belirlenmesi

. Omalizumab veya siklosporin A
. Tetikleyici

. Diger alternatif tedaviler faktorlerden
kaginma ve

hasta egitimi

Birinci kusak giigli H;AH (6m; hidroksizin) dozunu

hastanin tolere edebilecegi dozakadar artir Tedaviye imminomodilan (Sm; Omalizumab,

siklosporin A) tedavi eklemeyi diigiin

*Asagidakilerden biri ya da birkagt segilebilir e Dre A v
. edaviye eklemeyi digin

. Kullanilan ikinci kusak H;AH dozunu artir
. Klinige anjioddem eglik ediyorsa transemik

. Tedaviye bagka bir ikinci kusak H;AH ekle asit kullanmay1 diigin

. Tedaviye H,AH ekle

. Kullanilan ikinci kusak H;AH dozunu dért

. Tedaviye LTRA ekle
katina kadar artir

. Tedaviye gece yatmadan 6nce birinci
kusak H;AH ekle . Tedaviye bagka bir ikinci kugsak H;AH ekle

Standart doz ikinci kusak H;AH Standart doz ikinci kusak H;1AH

Sekil 2.2: Amerikan JTF rehberinin ve Ingiliz Allerji ve Klinik immitinoloji
Derneginin (BSACI) kronik trtiker tedavi algoritmasi.

* Stralama tercih dnceligini géstermemektedir. AH, antihistamin; LTRA, l6kotrien reseptdr antagonisti; J
Allergy Clin Immunol. 2014;133:1270-7; Clin Exp Allergy 2015;45:547-65.

Standart doz ikinci kusak H; AH

2 hafta sonra semptomlar devam ediyorsa

ikinci kusak H; AH dozunu dort katina kadar artir (x 4)

1-42 hafta sonra semptomlar devam ediyorsa

*Tedaviyi Omalizumab veya Siklosporin A veya LTRA ekle

Alevlenmelerde <10 giin siireyle kortikosteroid ekle

Sekil 2.3: Avrupa Allerji ve Klinik Iimmtinoloji Akademisinin (EAACI) kronik tirtiker
tedavi algoritmasi.

* Swralama tercih dnceligini géstermemektedir. AH, antihistamin; LTRA, lbkotrien reseptér antagonisti;
Allergy 2014;69:868-87

Butin rehberler ilk basamak tedavisi olarak antikolinerjik yan etkisi
olmayan ve santral sinir sistemini baskilayici etkileri minimal olan ikinci
kusak antihistaminlerin tedavide kullanilmasini énermektedir [3, 5]. Urtiker

tedavisinde etkinlikleri kanitlanmis oldukca guvenilir ilaclardir. Ayni
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zamanda uzun terapotik etkinlige sahip olmalar1 ve glnde tek doz
kullanilmalar1 tedaviye uyumunu artirmaktadir [5].Setrizin, levosetrizin,
loratadin, desloratadin, feksofenadin ve rupatadin cocukluk yas grubunda
gltivenle kullanilabilecek ikinci kusak antihistaminlerdir [3]. Onerilen dozda
uygulanan tedaviye yanit vermeyen bir hastada diger bir ikinci kusak
antihistamin daha iyi bir klinik yanit verebilir. Ayni zamanda, her
molekullinin histamin reseptdériine baglanma ve onu inaktif durumda
stabilize edebilme yetenegi degiskenlik gosterir. Bu nedenle ilk basamak
tedaviye yanit vermeyen bir hastanin tedavisine farkli molekul ikinci kusak
antihistamin eklenebilir ya da bununla degistirilebilir. Ozellikle BSACI ve
Amerikan rehber algoritmalarinda ikinci basamakta bu secenekler ytuksek

doz kullanima alternatif olarak énerilmektedir [5, 39] (Sekil 2 ve 3).

Birinci kusak H1 antihistaminikler H1 reseptoérlerine non-spesifik olarak
baglandig icin ¢cogu kolinerjik, alfa-adrenerjik ve serotoninerjik reseptorleri
de bloke edebilmekte; kan-beyin bariyerini kolayca gecerek beyindeki H1
reseptorlerine baglanmalar1 sonucunda, 12 saatten daha uzun surebilen
sedasyon, sensorimotor ve psikomotor islevlerde bozukluk gibi yan etkilere
yol acabilmektedirler. Birinci kusak H1 antihistaminikler analjezikler,
hipnotikler, sedatifler ve alkolle etkilesime girebilme yetenekleri bir diger
dezavantajlaridir [58, 59]. Ancak Amerikan rehberi klinik etkinlikleri tam
olarak bilinmeyen, yuksek maliyetli ve ciddi yan etki gelistirme riski
bulunan diger alternatif tedavilere gecilmeden oOnce birinci kusak
antihistaminlerin de (6rn; hidroksizin, doksepin) mevcut tedaviye ek olarak
denenebilecegini o6nermektedir (Sekil 2.7) [5]. Ayrica, bu rehberler
LTRA’larin da bir tedavi secenegi olarak bu basamakta kullanimasini

onermektedir [5, 39].
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Tablo 2.7: Sik kullanilan antihistaminikler ve dozlari

Difenhidramin 5 mg/kg/gln, 3-4 dozda, en fazla: 300 mg/glin
Hidroksizin PO: 0,6 mg/kg/doz, 4 dozda, IM: 0,5-1 mg/kg/doz,4 dozda.

Doksapin >12 yas: 10-50 mg/glin, PO, 1-3 dozda, en fazla:100 mg/glin
Siproheptadin  2-6 yas: 2 mg/doz, PO, 3 dozda 7-17 yas: 2-4 mg/doz, PO, 3 doz
Setrizin <30 kg: 5 mg, tek doz >30 kg: 10 mg, tek doz

Loratadin 2-5 yas: 5 mg PO, tek doz >6 yas: 10 mg PO, tek doz

Desloratidin >12 yas: S mg PO, tek doz

Levositrizin 6-12 yas: 2,5 mg PO, tek doz >12 yas: 5 mg PO, tek doz
Feksofenadin  6-11 yas: 30 mg PO, doz, 2 doz >11 yas: 60 mg PO, doz, 2 doz
Ranitidin 1,5-2 mg/kg, doz, PO 2 dozda

Kortikostreoidler histamin salgilanmasini engelleyerek etkili gosterir.
Urtikerde kesin etkinligi gosterilmemesine ragmen tedaviye yanitsiz, agir
urtikerli ve anjiyo6demli olgularda kisa sureli (<10 giin) olarak tedaviye
eklenebilir[7]. Yan etkileri nedeniyle uzun sureli kullanimi uygun degildir.
Son zamanlarda kortikosteroid ve antihistaminik direncli urtiker
vakalarinda immunsupresif ajanlar kullanilmaya baslanmistir. Siklosporin,
metotreksat, azotioplrin, mikofenalat mofetil kronik urtiker tedavisinde
kullanilan immunsupresif ilaclardir [22]. Siklosporin A, Urtiker tedavisinde
en fazla bilgiye sahip olunan immunustpresif ilactir [3]. Mast hlicresinden
mediatér salinimini engellemektedir [S5, 39]. Son ddénemde antihistamin
tedavisine cevap alinmayan kronik Turtikerli hastalarda yapilan plasebo
kontrolll calismalarda anlamli dizeyde klinigi iyilestirici etkisi oldugu
belirlenmistir [60, 61]. Omalizumab, rekombinan humanize IgG1 yapisinda
monoklonal anti-IgE antikorudur.Antihistaminiklere cevap vermeyen

direncli Urtiker vakalarinda etkin oldugu gosterilmistir [62].

Intravenéz immiuinglobulin, plazmaferez, timoér nekrozis faktor-a
antogonisti, metotreksat, dapson ve sulfasalazin tedavilerinin etkili
oldugunu gosteren vakalar mevcuttur. Bu tedavi secenekleri kronik urtiker
tedavisinde deneyimli merkezlerde son tedavi yaklasimi olarak kullanilabilir
[5, 22]. Onceki dénemlerde énerilen sodyum kromoglikat, nifedipin, kolsisin
ve indometazin gibi ilaclarin klinik etkisinin olmadigi randomize-plasebo
kontrolll calismalarla gosterilmistir [3]. Fototerapi, ciltte bulunan mast

hticre sayisini azaltarak etkisini gostermektedir. Kronik urtiker ve
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semptomatik dermografizimde antihistaminlere 1-3 ay stireyle UV-A ve UV-

B tedavisi eklenebilir [22].

IZLEM ve PROGNOZ

Akut urtikerli hastalarda klinik iyilesme takip edilmeli ya da hastaya klinik
seyir hakkinda bilgi verilerek ne zaman tekrar basvurmasi gerektigi
belirtilmelidir [5] c¢lUnkt hangi hastanin kroniklesecegi o6nceden

ongorilemez [63].

Kronik turtikerde tedavi yanitinin degerlendirilmesi 2 hafta sonra
yapilmalidir [7]. Bu surenin sonunda tedaviye yeterli yanit alinamayan
hastada bir Gist basamaga gecilmesi 6nerilir. Hastanin klinigi kontrol altina
alinana kadar, her 1-4 haftada klinik cevabin degerlendirilmesi amaciyla
kontrole cagrilmalidir [7]. Klinik kontrol altina alindiktan sonra rehberler en
az 3-6 ay tedaviye devam edilir [39]. Basvuru 6ncesi hastalik stiresi uzun
olan veya anjioédemin Urtikere eslik ettigi olgularda bu stire 6-12 aya kadar
uzatilmasi onerilir [7]. Her hastada urtiker klinik siddeti dalgalanmalar
gosterebilir ve herhangi bir zamanda remisyona girebilir. Bu nedenle
hastalarin 3-6 ayda bir klinik degerlendirmesi yapilmalidir. Rehberler
tedavinin birden degil de azaltilarak kesilmesinin daha uygun olacagini

belirtmektedir [3, 5, 39].

Tedavi izleminde hastalik siddetinin belirlenmesi hekimlere oldukca énemli
bilgiler saglamaktadir. Tetiklenebilir trtikerde klinige neden olan uyari
diizeyinin belirlemesi, klinik izlemde hem hastalik aktivitesinin hem de
tedavi cevabinin degerlendirilmesinde kullanilabilir. Urtiker aktivite skoru
(UAS) akut veya kronik spontan urtikerli hastalarda kullanilabilir [2, 39].
Kronik drtikerli hastalarda yasam kalitesinin artirillmasi tedavinin
amaclarindan biridir. Bu nedenle kronik urtikerli hastalar icin gelistirilmis
olan yasam kalite anketi (CU-Q20L) Turkce’ye cevrilmistir. Bu yasam kalite
anketinin kullanilmas: klinigin ve tedavi etkinliginin degerlendirilmesinde
faydali olacaktir [64]. Kronik urtiker kendini sinirlayan bir hastaliktir ve
ortalama 2-5 yil stirer. Herhangi bir tetikleyicinin bulunmadig: hastalarda
birinci yilda yaklasik %30-50 arasinda spontan remisyon goérultr [6]. Bir

calismada hastalarin %11.6’s1 ilk bir yilda, %38.40 bes yil sonunda
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iyilesirken, diger calismada cocuklarin %58nin ilk alt1 ayda duzeldigi
saptanmistir [65, 66]. Son donemde Ulkemizde yapilan bir calismada ise
hastalarin %16’sinin ilk bir yilda, %50’sinin ise bes yilin sonunda iyilestigi
belirlenmistir [25]. Kronik Urtikerde prognozu Utizerine etkili olan dért 6nemli
faktér belirlenmistir. Klinigin siddetli olmasi, anjioédemin eslik etmesi,
otoimmuniteyi gosteren OST pozitifligi veya fiziksel Urtiker birlikteliginin

olmasi1 hastaligin daha uzun seyirli olacagini desteklemektedir [3, 5].
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BOLUM 3

GEREC ve YONTEM

Calismamiz Medeniyet Universitesi Géztepe Egitim ve Arastirma Hastanesi,
Cocuk Alerji Bilim Dalinda 17 Ocak 2019-17 Temmuz 2019 tarihleri
arasinda yuritilmustiir ve Medeniyet Universitesi Klinik Arastirmalar Etik
Kurul’dan 16.12.18 tarih ve 2019/0013 no’lu karari ile onay alinmistir. Bu
tek merkezli, kesitsel ve gozlemsel calismanin amaci akut Urtiker sikayetiyle
Cocuk Alerji Bilim Dali'na basvuran hastalarda uluslararas: ve ulusal
urtiker tani ve tedavi rehber Onerilerine uygun olarak hastalarin izlenimin
yapmak ve Uurtiker gelisimindeki tetikleyici nedenleri, kronik Utrtiker gelisim
sikligini ve risk faktorlerini belirlemektir. Bu calismaya alti aylik dénemde
klinigimize basvuran ve basvuru anindaki degerlendirmeler sonucunda
akut urtiker tanisi konulan hastalar arasindan calisma kriterlerine uygun
ve gonulll olarak calismaya katilmayr kabul edenler dahil edilmistir.
Calismaya daha once urtiker ve/veya anjioddem atagi geciren ve/veya
sikayet suresi alt1 haftadan uzun stre devam eden, kronik bobrek,
karaciger ve primer immun yetmezlige ve kardiyovaskuler hastaliga sahip
cocuklar ile calismaya katilmayr gonulli olarak istemeyen hastalar dahil

edilmemistir.

Urtiker tanis1 ayrintili klinik 6éykti ve fizik muayene bulgulan ile
konulmustur. Klinigimize basvuru sirasinda hastalarin iletisim bilgileri,
demografik ozellikleri (yas, cinsiyet, boy, kilo), urtiker semptom suresi,
urtiker siddeti, klinik 6ykt ve fizik muayene bulgularina goére olasi
tetikleyici faktorler (stpheli besin, ila¢c, inhalen ve/veya temas eden
maddeler, fiziksel uyaranlar, enfeksiyon varligi, psikolojik stres, sicak,
soguk, egzersiz, glnes 1s181, basing¢, seyahat o6ykusl, bocek sokmasi,

travma), anjioddem varligi ve dagilim oOzellikleri, 6zgecmis (atopi, allerjik

45



Gerec & Yontem

hastalik, diger kronik hastalik durumlari, kronik ila¢ kullanimi) ve aile
oykusu (ailede atopik hastaliklar ve urtiker/anjioédem oykusu), fizik
muayene bulgulari, basvuru 6ncesinde acil servis viziti, bagsvuru o6ncesi
urtiker tedavisinde kullanilan ilaclara ait bilgileri iceren Akut Urtiker
Basvuru ve Takip Formu (Ek-1) doldurulmustur. Hastalarin yasi ay ve yil
olarak kaydedilmistir. Boy ve kilo 6lciimleri oda giysileri icinde ve ayakta
gerceklestirilmis olup, agirlik 6lcimu hafif sportif kiyafetler ile tarti tizerine
cikilarak, boy 6lcimu ise ciplak ayakla, ayakta dik dururken, basa temas
eden zemine paralel ince cubuk ile 0,5 cm hassasiyetinde ‘stadiometre’ ile
yapilmistir. Urtiker semptom stresi sikayetlerin baslangicindan basvuru
anina kadar gecen sUre veya basvuru oOncesinde sikayetleri duzelen
hastalarda baslangictan iyilesme anina kadar gecen sUre olarak
hesaplanmis ve yedi gliinden kisa veya uzun olarak simiflandirilmistir.
Klinige eslik eden anjioédem varligi basvuru anindaki fizik muayene ve
klinik 6ykd ile sorgulanmis ve tutulum yerleri 6grenilmistir. Anjio6dem
varligt tutulum yerine goére tek veya coklu bélge tutulumu olarak
siniflandirilmistir. Hastalarin  Urtiker siddeti basvuru aninda
EAACI/WHO’nun énerilerine gére UAS kullanilarak degerlendirilmistir [3].
Bu skorlamada lezyonlarinin sayisit ve kasinti siddeti degerlendirerek
hesaplama yapilir ve her hasta 0-6 puan alir. Bagvuru aninda urtiker
lezyonu yok ise O puan, hafif (20’den az) ise 1 puan, orta (21-50 arasi) ise 2
puan, yogun (50°den fazla) ise 3 puan; kasint1 yok ise O puan, hafif (rahatsiz
edici degil) ise 1 puan, orta (rahatsiz edici fakat glinltik aktivite ve uykuyu
etkilemiyor) ise 2 puan ve yogun (siddetli uyku ve giinliik aktiviteyi etkiliyor)

ise 3 puan verilir.

Tum hastalarda atopik hastalik varligi ya da Oykusu, ailesinde atopik
hastalik ve/veya urtiker O6ykist olup olmadigi sorgulanmistir. Basvuru
oncesinde urtiker nedeniyle basvuru yapilip yapilmadig ve trtikere yonelik

almakta oldugu ilaclar detaylica 6grenilmistir.

Basvuru aninda yapilan ayrintili klinik 6ykt ve fizik muayene bulgularn ile
urtiker gelisiminde rol oynayabilecek suipheli tetikleyici faktorler tespit
edilmeye calisilmistir. Her hastada turtiker tetikleyicisi olarak enfeksiyon

varlig1 tespit edebilmek icin 6nceki iki haftayi icine alacak sekilde detayl
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sistem semptom sorgulamasi yapilmistir. Bu semptom sorgulamasi, klinik
oyku ve fizik muayene bulgular: hastada stpheli tetikleyici bir neden olarak
bir enfeksiyon varhgini isaret ediyorsa bu enfeksiyonlarin (Orn; akut
nazofarenjit, akut otitismedia, akut tonsillofarenjit, akut rinosinuzit, akut
larenjit, pnémoni, akut gastroenterit, Uriner sistem enfeksiyonu) tani ve
tedavisi glincel uluslararasi klavuzlara gére duzenlenmistir [67]. Urtiker
klinigi baslamadan o6nceki iki haftay:r kapsayan dénemde gecirilmis veya
halen devam eden enfeksiyon klinigi hastada stpheli tetikleyici olarak
kabul edilmistir. Bir haftadan kisa suredir devam eden burun tikaniklig,
burun akintisi, bogaz agrisi, ses kisiklig1 ve/veya oksurtikle sikayetleriyle
birlikte daha nadir olarak bas agrisi, miyalji, ates bulgularinin eslik ettigi
fizik muayenede nazal mukozada hiperemi, nazal seropurilan akintinin
saptandig klinik tablo akut nazofarenjit olarak tanimlanmistir. Virtislerin
neden oldugu bu klinik tabloda glincel tani ve tedavi rehberleri tanisal,
etiyolojik bir degerlendirme yapilmasini 6nermemektedir [68]. Siklikla ates,
bogaz agrisi, disfaji, bas agrisi, boyun agrisi gibi semptomlar1 olan ve fizik
muayenede tonsil ve farenkste eritem, tilserasyon veya eksudatif membran
saptanan klinik tablo akut tonsillofarenjit olarak tanimlanmistir.
Cogunlukla virtsler etken olmakla birlikte grup A beta hemolitik
streptekokta (AGBHS) etken olabilmektedir. Bu etkenin tespiti ve spesifik
antibiyotik tedavisi gelisebilecek sUpuratif ve/veya non-stUpuratif
komplikasyonlarin gelisimi icin gereklidir. Bu nedenle gltincel rehberler her
hastadan AGBHS tespiti icin hizli antijen ve bogaz kultirti alinmasini ve
pozitif saptanan olgularda etkene spesifik antibiyotik kullanimini
onermektedir [68]. Akut nazofarenjit klinigi seklinde baslayan ve
sikayetlerin on glinden uzun strdigu ve/veya Uic giinden uzun stren 39° C
yuksek atesin eslik ettigi veya baslangicta olan ates bulgusunun
tekrarladigi ve klinige koku alma duyusunda azalma ve/veya
maksiller/frontal boélgede hassasiyet ve agrinin eslik ettigi ve fizik
muayenede nazal plrilan akintinin saptandig: klinik tablo akut rinosinutizit
olarak tamimlanmistir [69]. Akut otitis media nazofarenjit klinigi sirasinda
veya sonrasinda ortaya cikan kulak agrisi, ¢cinlama, otore sikayetleri gelisen
ve fizik muayenede orta kulakta effizyon veya timpanik membranda
hiperemi, bombelesme ve/veya perforasyon saptanan klinik tablo olarak

tanimlanmistir. Hem akut rinosinozit hem de akut otitis media kliniginde
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glincel rehberler komplikasyon gelismemis hastalarda etiyolojiyide rol
oynayan mikroorganizmanin tespiti icin tanisal bir degerlendirme
onermemektedir [70]. Her klinik tabloda bakteriyel nedenlerde rol oynadig:
icin bunlar1 kapsayan ampirik antibiyotik tedavisinin verilmesini tavsiye
etmektedirler. Yukarida tanimlanmis klinik tablolarin tamami akut ust

solunum yolu enfeksiyonu (USYE) tanimi icerisinde yer almaktadir.

Akut alt solunum yolu enfeksiyonu (ASYE) cogunlukla USYE klinigini
takiben artan 6ksuruk, nefes darhigi, hirilti, g6gltis agris1 sikayetleri ortaya
cikan ve fizik muayenede takipne, retraksiyon, dinleme bulgusu ve/veya
akciger grafisinde havalanma artigi, infiltrasyon/konsolidasyon saptanan
klinik tablo olarak tanimlanmistir. Toplum kaynakli pndémoni tedavi
rehberleri komplikasyon gelisememis olgularda ampirik antibiyotik tedavisi
uygulanmasini 6nermektedir [71]. Akut gastroenterit iki haftadan daha kisa
stredir devam eden ishal, bulanti-kusma, karin agrisi, ates sikayeti olan ve
fizik muayenede artmis barsak hareketleri veya dehidratasyon bulgulan
saptanan klinik tablodur. Guncel rehberler etkene yoOnelik olarak gaita
mikroskopisi ve kultlir degerlendirmesini 6énermektedir. Gaita kultirtinde
patojen bakteri saptanmayan olgularda sadece klinige gére rehidratasyon ve
klinik duzelmeyi hizlandiran c¢inko tedavisinin uygulamas: rehberler
tarafindan tavsiye edilmektedir. Uriner sistem enfeksiyonu diztiri, pollaktiri,
ates, bulanti-kusma, yan agrisi ve idrarda renk degisikligi gibi semptomlari
olan ve yapilan tam idrar tetkikinde nitrit, 16kosit esteraz, hematuri ve/veya
piyuri varligt ve idrar kultiriinde patojen etkenin saptandigi klinik
tablodur. Bu hastalara idrar kultirinde saptanan etkene duyarli spesifik
antibiyotik tedavisi kullanilmasi Onerilmektedir . Yukaridaki enfeksiyon
kliniklerine sahip urtikerli olgularimizda guincel enfeksiyon tani ve tedavi
rehber Onerilerine goére laboratuvar degerlendirmeleri ve tedaviler

uygulanmistir.

Anamnezle hastada distntlen olasi etiyolojik neden ve bu nedene yonelik
yapilacak tetkikler (spesifik IgE, DPT, provakasyon testleri, bogaz kultird,
idrar kualtart), basvuru sonrasi 6nerilen tedavi, hastaligin seyri ve hastanin
kontrol muayeneleri de Akut Urtiker Basvuru ve Takip Formu (Ek-1) ile takip

edilmistir. Alinan klinik 6yku ve fizik muayene bulgular: olas: bir etiyolojik
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neden olarak tip 1 alerji varligini isaret ediyorsa (besin, ilac, lateks, ar1 tip
alerji) aile bilgilendirilmesi yapilarak aile onami alindiktan sonra nedeni
ortaya koymak icin alerjen spesifik IgE (besin, ila¢, venom), deri prik testi ve
provokasyon testi (besin ve ilag) yapilmistir. Bu degerlendirme calismadan
bagimsiz olarak hastanin tedavisine yonelik gerekli eliminasyon icin ve
ayrica DPT ve spesifik IgE 6lciimu eslik eden atopik hastaligi (astim, alerjik
rinit, atopik dermatit) olanlarda inhalen alerji, besin alerji duyarhiligini
tespit edilmesi amaciyla da yapilmistir. DPT ve/veya oral provokasyon
testleri yapilmadan 6nce ebeveynlerden ve bliylik cocuklardan yazili onam
alinmistir. Klinigimizde kullanilan inhalen alerjen DPT paneli, son EAACI
raporunda Onerilen on U¢ inhalen alerjenden Ulkemizdeki calismalarda sik
olarak saptanmis dokuz inhalen alerjeni [Dermatofagoidesfarinae (DF),
Dermatofagoidespteronyssinus (DP), kedi epiteli, kopek epiteli, cimen polen
karisimi, aga¢ polen karisimi, yabani ot polen karisimi, cavdar poleni,
hamam boécegi] kapsamaktadir. DPT uygulamalarinda Allergopharma
(Almanya) firmasina ait inhalen alerjen, pozitif ve mnegatif kontrol
soltisyonlar1 kullanilmistir. Iki yasindan ktictik hastalara; ev tozu akarlari,
kedi, hamam bocegi, kuf  mantarlan (Aspergillus karisimi
[AspergillusFumigatus, AspergillusNidulans, AspergillusNiger] ) ve ek olarak
besin alerjenlerinden inek sutd (ALK-Abello, Madrid, Spain), yumurta aki,
bugday (Allergopharma, balik (ALK) ), fistik alerjenleri ile test yapilmistir.
Tum DPTler Cocuk Alerji Bilim Dali test odasinda deneyimli klinik
hemsiremiz tarafindan delme yontemi ile lanset kullanilarak uygulanmaistir.
Uygulamadan 15 dakika sonra her alerjen yaniti EAACI kriterlerine uygun,
endirasyon caplarina gore degerlendirilmis ve 3x3 mm Uzerindeki
endlrasyon pozitif olarak kabul edilmistir. Endtrasyon saptanmayan,
delme sirasinda kanamasi olan, negatif kontrol endtirasyon cap: 23mm olan
veya alerjen ile negatif kontrol endiirasyon caplart arasinda < 3 mm olan
DPT sonuclart degerlendirmeye alinmamistir. Periferikvenéz kanda
ImmunoCAP yo6ntemi ile total IgE ve cocuk besin spesifik IgE (stit, yumurta,
bugday, yer fistig)jve diger alerjenler icin spesifik IgE duizeylerine bakildi.
Besin ve ila¢c ve diger etkenler icin spesifik IgE dtizeyinin 0,35 kU/L Uzeri
olmasi pozitif olarak kabul edilmistir. Destekleyici kuvvetli bir hikaye
(6rnegin besin alimi ile anafilaksi) ile pozitif besin spesifik IgE varliginda

(serum besin sIgE> 0.35 ve/veya deri prik testinde 6dem capi =3mm)
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sUpheli besin etkeni ile alerji pozitif kabul edilmis ve besin provokasyon
testi yapilmamistir. Besin alimini takiben semptomlar: stpheli olan
hastalarda veya stpheli besin alerjisinin IgE aracili olmadig dustntlen
hastalara besin provokasyon testi yapilmistir. Besin provokasyon testi
egitimli personel tarafindan alerji uzmaninin gozetiminde ve ortaya
cikabilecek reaksiyonlara onlemler alinarak Cocuk Alerji Bilim Dalinda
gerceklestirilmistir. Besin provokasyon testinde sUpheli besine yo6nelik
dozlar Medeniyet Universitesi Cocuk Alerji béltimtinde rutinde uygulanan
besin alerjisi oral provokasyon testi protokollerine gore duzenlenmistir.
Dozlar 15-20 dakika araliklarla verilmistir. Provokasyon testi sirasinda veya
son dozdan sonra hastada deri (Urtiker, anjiyo6dem), kardiyovaskuler
(hipotansiyon, konflizyon, tasikardi), solunum (vizing, ses kisikligi,
oksuruk, dispne), gastrointestinal (bulanti, kusma, karin agrisi), noérolojik
(sersemlik, vertigo, bayilma) sistemlere ait herhangi bir bulgu gbzlenirse test
pozitif kabul edilerek sonlandirilmistir. Negatif test sonucunda hastalar 2
saat sUre ile akut reaksiyon acisindan degerlendirilmistir. Test sonucu
pozitif olan hastalara gerekli tedavi mtidahaleleri yapilarak tim semptomlar
kaybolana veya semptomlarin tekrarlama riski ortadan kalkana dek gézlem

altinda tutulmustur.

[lac provokasyon testleri, Urtiker iligkili ilac alerjisi stiphesi olan yapilan
prik ve ID testleri negatif olan ve/veya glincel olarak kullanilan rehberlere
gore direkt provokasyon testi ile tanisal olarak degerlendirilmesi gereken
hastalara Medeniyet Universitesi Tip Faktiltesi Cocuk Alerji Bilim Dalinda
egitimli personel tarafindan, uygun takip sartlar1 olusturularak doktor
gozlemi altinda uygulanmistir. Provokasyon testinde baslangic dozu olarak
sUpheli ilacin tedavi dozunun 1/10-1/1000 hastaya verilmistir. Beta-
laktam grubu antibiyotiklerle yarim saat ara ile artan dozlarda, NSAII ile ise
bir bucuk saatte bir pozitif reaksiyon gozlenene ya da terapotik doza
ulasilana kadar teste devam edilmistir. Provokasyon testi sirasinda veya son
dozdan sonra hastada deri (Urtiker, anjiyoddem), kardiyovaskuler
(hipotansiyon, konflizyon, tasikardi), solunum (vizing, ses kisiklig,
oksuruk, dispne), gastrointestinal (bulanti, kusma, karin agrisi), norolojik
(parestezi, vertigo, bayilma) sistemlere ait herhangi bir bulgu gozlenirse test

pozitif kabul edilerek sonlandirilmistir. Hafif reaksiyon gelistiren hastalar
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daha o6nce yayinlanan calismalara uygun olarak en az iki saat, siddetli
reaksiyonu olan hastalar ise en az 4-6 saat takip edilmistir. Ilac
provokasyon testi negatif olan hastalarin ila¢ alerjisi disland:i ve aileye
stpheli ilact kullanabilecegi bilgisi verildi. Pozitif sonuc¢ alindiginda ise
uygun tedavi (antihistaminik ilaclar ve/veya kortikosteroid ve/veya kisa
etkili beta-agonist ve/veya adrenalin) verilerek test sonlandirildi. Aileye
alerjik oldugu tespit edilen reaksiyon tipine gore ilacin capraz reaksiyon
verebilecegi diger ilaclar1 da almamas: gerektigini belirten bélimumuiztin

doktorlar tarafindan imzalanmis yazili bilgilendirme formu verildi.

Beta-laktam antibiyotiklerle gec tip sUpheli reaksiyon hikayesi olan hastalar
bes gln daha tedavi dozunda ilact kullandi. Hastalara her an
ulasabilecekleri telefon numarasi1 ve sUphelenilen bir durum varhiginda
fotograf goénderebilecekleri e-posta adresi verildi. Gerekirse evde
kullanabilecekleri oral antihistaminik ve kortikosteroid recete edildi. Pozitif
reaksiyon varliginda ila¢ alerjisi tanisi konuldu. Oral antihistaminik
ve/veya kortikosteroid ile bu hastalar tedavi edildi. Ilac alerjisi tanisi
kesinlesen hastalara gerekliyse alternatif olarak baska gruptan ilacla

provokasyon testi yapildi.

Urtiker icin olasi tetikleyici faktér saptanmasi icin alinan anamnezde hazir
paketli gidalar alimi, fiziksel etkenler (sicak, soguk, aquajenik,
derrmografizm, glnes 15181, basing, stres, egzersiz), seyahat, menstruel
dongl, mevsimsel iligki, travma, bocek sokmasi da sorgulanmistir. Klinik
oyku ve fizik muayene sonrasinda olasi bir neden saptanamiyorsa hicbir
tanisal ileri tetkik ve inceleme yapilmamistir ve hastalar idiopatik urtiker

olarak degerlendirilmistir.

Hastalarin basvuru 6ncesi aldig1 tedavi dozu, acil basvurusu, acilde yapilan
tedavi, kortikosteroid kullanimi ve kortikosteroid stresi sorgulanmistir ve
degerlendirme sonrasi Onerilen tedavi ve suresi kayit altina alinmistir.
Hastalar 1. ve 6. hafta klinik kontroliine cagrilmis, 2. ve 4. hafta telefon
viziti ile klinik seyir izlenmistir. izlemde klinigi dtizelen hastalarin tedavisi
kesilerek takip edilmistir. Hastalar 3 ayda bir de aranarak reklrrens ve
hastaligin gidisati hakkinda bilgi alinmistir. Takip sirasinda hastada

reklrren Urtiker gelismisse olasi etiyoloji arastirmasi yapilmistir. Hastalar

51



Gerec & Yontem

takibinde kronik turtikere ilerlemisse hastalardan kronik urtiker icinek
tetkikler alinmistir. Tam kan sayimi, tam kan biyokimyasi, akut faz
reaktanlari, hastanin klinigine gére ¢olyak serolojisi, hepatit serolojisi, troid
fonksiyonlari, troid otoantikorlari, C3, C4, ANA, idrar analizi, vitamin B12,
gaitada parazit tetkikleri istenmistir. Bu tetkikler kronik urtikere eslik
edebilecek sistemik hastaliklar acisindan alinmistir ve hastanin klinik 6ykt
ve fizik muayenesi dogrultusunda duzenlenmis olup rutinde sistemik

hastalig1 dislama amaciyla kullanilmamaistir.

Hastalara birincil degerlendirme sonrasinda klinik 6yku, fizik muayene,
eger yapimissa laboratuvar tetkikleri ve klinik/telefon vizitleri sonucu ile
tani konulmustur. Hastalar akut urtiker(tek atak/rekirren) ve kronik
trtiker ana basligi altinda incelenmistir. Urtikeryal lezyonlar 6 haftadan
kisa surluyorsa akut urtiker, 6 haftadan uzun strlGyorsa kronik urtiker
olarak degerlendirilmistir. Lezyonlar 6 haftalik latent periyot sonrasi tekrar
etmigse ve yine bu atakta lezyonlar 6 haftadan kisa stirmus ise rekurren

urtiker olarak tanimlanmaistir.

Bu calisma surecinde ulusal ve uluslararasi Urtiker klavuz onerileri disinda
hicbir tanisal degerlendirme testleri ve laboratuvar olctimleri yapilmamaistir.
Hastalarin tedavisi yine bu klavuz onerilerine gore duizenlenmistir. Bu
calisma protokolll nedeniyle hicbir hastaya klavuz onerileri disinda tanisal

test uygulamasi ya da tedavi algoritmasi uygulanmamaistir.

Istatistiksel Analiz

Calismanin tim istatistiksel analizleri SPSS Statistics (Statistical
PackageforSocialScience, Version  25,0) kullanilarak  yapilmistir.
Hastalardan ayrintili anamnez alindiktan sonra yas, cinsiyeti, boy, kilo, 6z
ve soy gecmis bilgileri, Urtiker baslama zamani, hastalik stiresi, anjio6dem
varligl, varsa eslik eden atopik hastaliklar: (AR, AD, astim), ailede atopi veya
urtiker/anjioddem ve doktor tarafindan konulmus ek hastalik bilgileri, fizik
muayene bulgulari, Urtikeri iliskili olas: tetikleyici faktoérler, basvuru éncesi
acil veya polikliniklerde aldig tedavileri, varsa hastaya yapilan tetkikler ve
anamnez, fizik muayene sonrasi planlanan laboratuvar tetkikleri ve
sonuclari, degerlendirme sonrasi dliisiiniilen tani, 6énerilen tedavi, hastanin

klinik ve telefon viziti ile izlemi ve tedavi stiresi kaydedilmistir.
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Degiskenlerin normal dagilima uygunlugu KolmogorovSmirnov testi
ile degerlendirildiginde bazi dagilimlarin (p<0.05) normal dagilima uymadig:
tespit edildiginden bu analizlerde non-parametrik testler uygulanmistir.
Normal dagillimi olmayan sayisal degiskenler median ve ceyrekler
arasiaralikla ifade edilmistir. Normal dagilimi olmayan sayisal verilerin
karsilastirilmasinda Mann Whitney U kullanilmistir. Kategorik
degiskenlerin analizi ise Ki-Kare bagimsizlik testi ve ki kare Exact testi ile

gerceklestirilmistir

Kronik turtiker icin risk faktoérlerinin degerlendirilmesinde lojistik
regresyon analizleri kullanmilmistir. Risk faktérii olabilecegi dustntulen
degiskenlerin herbiri icin tek degiskenli analizler
(‘univariatelogisticregression) yapilmistir. P degeri <0.20 olan degiskenler
cok degiskenli analiz ile tekrar (‘multivariatelogisticregression’) incelenmistir
ve degiskenlerin karsilastirmasinda sonuclar %95 glven duzeyinde ele

alinarak p<0,05 degeri istatistiksel olarak anlamli kabul edilmistir.
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BULGULAR

Klinigimize basvuran ve yapilan degerlendirme sonucunda akut urtiker
tanis1 alan toplam 210 hastaya ait demografik ve klinik O6zellikler Tablo
4.1de goOsterilmistir. Hastalarin ortanca yaslari 5,41 yildir ve %54,8%
erkektir. Hastalanin %451 okul cag yas grubundadir ve hastalarin yas
gruplarina gore dagilimi Sekil 4.1.’de goOsterilmistir. Basvuru aninda
hastalarin ortanca semptom stresi 2 gtin olup bunlarin %81,9'u (<7 giin)

yedi giinden kisa semptom suresi sahipti oldugu gérulmustur.

Tablo 4.1: Calisma grubunun demografik ve klinik 6zellikleri (n=210)

Yas (yil)* 5.41 (2.58-8.04)
Cinsiyet erkek/kiz n(%) 115 (54,8) /95 (45,2)
Vicut agirhigr (kg) 2 24,4 (14-28)
Boy (cm) 2 113 (94-132)
Urtiker stiresi(giin)®! 2 (1-4)
<7 gtn n(%) 172 (81,9)
>7 gtn n(%) 38 (18,1)
Anjiddem n(%)
Yok 152 (72,4)
Tek yerde 31 (14,8)
Coklu yerde 27 (12,9)
UAS? 3,5 (2-4)
<2 Hafif n(%) 142 (67,6)
22 Orta-Agir n(%) 68 (32,4)
Atopik hastalik n(%) 48 (22,9)
Yok 167 (79,5)
Allerjik rinokonjoktivit 14 (16,7)
Astim 18 (8,6)
Atopik dermatit 11 (5,2)
Ailede atopik hastalik varligi n(%) 68 (32,4)
Ailede urtiker varligi n(%) 22 (10,5)
Urtiker etiyoloji* n(%)
Idiopatik 77 (36,7)
Enfeksiyon 117 (55,7)
Besin 4 (2,0)
flag 26 (12,4)
Fiziksel 13 (6,2)
Coklu faktor 27 (12,9)

2 Ortanca (ceyrekler arasi aralik); UAS: urtiker aktivite skoru

! Basvuru anindaki trtiker stresi

* Basvuru aninda alinan ayrintili klinik éyka ve fizik muayene ile ilk degerlendirme sonrasi
olasi etiyolojik etken
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Elli sekiz (%27,6) hastada klinige anjioédem eslik ediyordu. Anjidédemli
olgularin %53,4inde tek boélge tutulumu mevcuttu ve en sik (%41,9) g6z
kapag tulumu vardi. Urtiker semptom stiresi, cinsiyet ve hasta yas gruplari
arasinda anjiddem varligl acisindan anlamli bir farklilik saptanmadi
(p=0,598, p=0,813, p=0,211). Hastalarin basvuru aninda ortanca UAS 3,5
puandi ve %32,40 orta-agir (22 puan) UAS’a sahipti. Basvuru anindaki
UAS ile cinsiyet, yas gruplari, semptom stiresi (<7 gin ve >7 gln) ve
anjioddem varligr arasinda anlamli bir iliskili saptanmadi (p=0,118,
p=0,252, p=0,864, p=0,437). Hastalarin %20,5’inda eslik eden atopik
hastalik 6yktsu, %32,4’linde ailede atopik hastalik ve %10,9’'unda ailede

urtiker 6yktisii mevcuttu (Tablo 4.2).

Tablo 4.2: Ozgecmis ve Soygecmiste Uirtiker ve atopik hastalik sikligi (n=210)

A.

Urti i Besin
a:i;it;g:l:{n A.astim r}:;fic;?:- d:::falil:‘i t Anafilaksi alerjisi
Hasta n(%) - 18(8,6) 14(6,7) 11(5,2) - -
Anne n(%) 8(4,3) 13(6,2) 18(8,6) 2(1,0) - -
Baba n(%) 7(3,3) 6(2,9) 9(4,3) 1(0,5) - -
Kardes n(%) 7(3,3) 22(10,5) 9(4,3) 3(1,4) - -
13-18 yas %9 0-2 yas
%19,5 m0-2 yas (n:41)

m2-5 yas(n:55)

@ 6-12 yas(n:95)

2-5 yas

6-12 yas %45 %26

m13-18 yas(n:19)

Sekil 4.1: Hasta yas gruplar: (n=210)

Basvuru aninda alinan ayrintih klinik o6ykd ve fizik muayene
degerlendirmesi sonrasinda hastalarin %63,3"inde akut urtiker etiyolojisi
icin olasi1 bir veya birden fazla tetikleyici faktor belirlenmistir. Bunlarin
%12,9'unde birden fazla tetikleyiciden sUphelenilmis ve biri disinda
hepsinde klinige eslik eden enfeksiyon varligi tetikleyici faktér olarak
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belirlenmistir. Ayni zamanda klinige eslik eden enfeksiyon varligi (%43,3)
tek tetikleyiciden sUphe edilen olgulardaki en sik faktér olarak
degerlendirilmistir (Sekil 4.2). Tetikleyici olarak klinige eslik eden
enfeksiyonlar ait 6zellikler Tablo 4.3’te goésterilmistir. Bunlar arasinda en
stk akut Ust solunum yolu enfeksiyon varligt 94 hastada (%44,8)
belirlenmistir (Tablo 4.3). Hastalarin %12,4’tinde ilaclardan, %6,2’de
fiziksel uyaranlardan ve %2’inde besinlerden olasi tetikleyici faktér olarak
stphelenilmistir (Sekil 4.2). Beta-laktam grubu antibiyotikler (%6,1) ve
NSAIll’ler (%4,8) en sik olasi tetikleyiciler olarak belirlenmisken, sadece bir
olguda birden fazla ilac¢ tetikleyici olarak akut urtiker klinigi ile iligkili
olarak degerlendirilmistir (Tablo 4.4).

Fiziksel ® idiopatik (%36,7)
Enfeksiyon ____etkenler %5,7 H Enfeksiyon (%043,3)
iliskilig Besin %1 .
i Fiziksel (%5,7)
H Besin (%1)

i flag (%0,5)

i Enfeksiyon ve ilag¢ (%11,4)

M Enfeksiyon ve besin (%0,5)

i Enfeksiyon ve fiziksel (%0,5)

i Besin ve ilag (%0,5)

Sekil 4.2: Basvuru aninda hastadan alinan ayrintili klinik 6ykt ve fizik muayene
ile belirlenen olasi tetikleyici faktérlerin dagilimi (n=210)

Fiziksel uyaranin tetikleyici oldugu 13 hastanin 11’inde fizik muayenede
dermografizm varligi tespit edilmisken, diger birer hastada solar ve
akuajenik uyaran bir faktér olarak dustUntlmusttir. Besin alerjisinden
stiphe edilen dort hastanin 6ykustinde inek sutd, yumurta, badem ve bir
hastada hem inek stitl hem yumurta tetikleyici olarak suc¢lanmistir. Hi¢bir
hasta bocek sokmasi, lateks, mesntruel siklus veya travma ile iligkili 6ykt
vermemistir. Bagvuru anindaki yapilan degerlendirmeye goére akut Urtiker
klinigi ile iliskili olabilecek tetikleyici faktorlerin hasta yas gruplarina gore
dagilim Sekil 4.3.°de verilmistir. Adoélesan grubu hari¢c diger yas

gruplarinda en sik olas1 tetikleyici faktér enfeksiyondur. Klinik 6yktliye gore
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besinler ilk 5 yasta olas: tetikleyici olarak belirlenmisken, iki yas altinda

fiziksel uyaran olasi bir tetikleyici olarak saptanmamaistir.

Tablo 4.3: Basvuru aninda hastadan alinan ayrintili klinik 6yka ve fizik muayene
ile belirlenen olas1 enfeksiyon cesidi dagilimi (n=210)

n(%)
Akut Gist solunum yolu enfeksiyonu 95(45,2)
Akut nazofarenjit 80(%38)
Akut tonsillitfarenjit 10(%4,7)
Akut otitis media 3(%1,4)
Akut rinosintizit 2(%1,0)
Akut alt solunum yolu enfeksiyonu 4(%1,9)
Akut gastroenterit 14(6,7)
Uriner sistem enfeksiyonu 2(%1,0)
El ayak agiz hastalig 2(%1,0)
Yumusak doku enfeksiyonu 1(%0,95)

Basvuru anindaki degerlendirmede herhangi bir tetikleyici faktér
belirlenemeyen “idiopatik” trtikerli 77 hasta (%36,7) ile giincel uluslararasi
rehberler gore etkene yonelik spesifik tedavi gerektirmeyen ve tek tetikleyici
faktdér olarak enfeksiyon varligi tespit edilen 61 hastada (%29)
uluslararasi/ulusal Urtiker rehber algoritmalarina uygun olarak herhangi

bir laboratuar tetkiki yapilmamaistir.

60
50
40 [~} Ilepatlk
H Enfeksiyon
30 . .
u Fiziksel
20 M Besin
Il
10 i Ilag
0
0-2 yas 2-5 yas 6-12 yas 13-18 yas

Sekil 4.3: Basvuru aninda hastadan alinan ayrintili klinik 6ykt ve fizik muayene
ile belirlenen olasi tetikleyicilerin yasa gére dagilimi
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Akut gastroenterit klinigine sahip 14 hastada (%6,7) gaita mikroskobisi ve
gaita kulturl; akut tonsillofarenjit klinigine sahip on hastada (%4,8) bogaz
kultary; idrar yolu enfeksiyon klinigine sahip iki hastada (%1,0) tam idrar
tetkiki ve kulttiri alinmis ve alt solunum yolu enfeksiyon klinigine sahip

dort hastada (%1,9) 6n-arka akciger grafisi ¢cekilmistir (Tablo 4.5).

Tablo 4.4: Basvuru aninda hastadan alinan ayrintili klinik 6ykt ve fizik muayene
ile belirlenen olasi tetikleyici ila¢ dagilimi (n=210)

n(%)

NSAIi

Parasetamol 4(%1,9)

ibuprofen 5%2,4)
Antibiyotik

KAM* 9(%4,3)

Penisilin V 1(%0,5)

Klaritromisin 1(%0,5)

Sefalosporin 2(%1)

Klindamisin 1(%0,5)
Multivitamin 1(%0,5)
Parasetemol+KAM?* 1(%0,95)

*amoksisilin-klavunik asit

Dort hastada (%1,9) bogaz kultuiriinde A grubu beta hemolitik streptokok;
iki hastada idrar kultirinde E.Coli Giremesi saptanmis ve bu hastalara
kultdr sonuclart ve uluslararasi1 tedavi rehber oOnerilerine gore etkene
spesifik antibiyotik tedavisi verilmistir. Radyolojik degerlendirmede
konsolidasyon veya infiltrasyon saptanan doért hasta ile akut otitis media,
rinosinlizit ve dis apsesi sahip (10 hasta %4,8) hastalara uluslararas: tedavi
rehber Onerilerine ampirik antibiyotik tedavisi verilmistir. Gaita kulttra
alinan hicbir hasta patojen bakteri liremesi saptanmamistir. Iki hastada
rota ve U¢ hastada adeno virts hizli antijen testi pozitifligi saptanmis ve

tim akut gastroenteritli olgulara semptomatik tedavi verilmistir.
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Tablo 4.5: Laboratuvar tetkikleri (n=210)

n(%])
DPT* 15 (7,1)
Grup Streptekok A tayini/bogaz ktltura 10 (4,7)
Gaita mikroskopisi/kualttra 14 (6,7)
Spesifik IgE 13 (6,1)
Tam idrar tetkiki/idrar kaltara 2 (1,0)
Akciger grafisi 4 (1,9)
Tam kan sayimi 7 (3,3)
Sedim/ CRP 7 (3,3)
Tetkik yok 138 (65)

* Deri prik testi

Enfeksiyonun tetikleyici olarak faktér oldugu toplam yedi hastada tam kan
sayimi, sedimantasyon hizi ve serum C-reaktif protein dlizeyleri istenmistir
(Tablo 4.5). Tetikleyici faktdér duisinulen hicbir hastada komplikasyon
gelismemis ve tamaminda enfeksiyon klinigi 6dnerilen tedavilerle dtizelmistir.
Tetikleyici faktor olarak ila¢ ve besinlerden stphe duyulan 29 (%13,8)
hastanin 15’ine (%7,1) stpheli ajan ile DPT ve/veya intradermal test ve 13
hastaya (%6,1) serum spesifik IgE o6lcimleri tanisal amacla yapilmistir.
[lactan stiphe duyulan 26 (%12,3) hastadan beta-laktam iliskili oldugu
ongorilen 11 (%S5) hastaya stipheli ajan ve ticari olarak standardize test
(Diater DAP) kitiyle DPT ve/veya intradermal test yapilmis ve 10 hastada
serum spesifik IgE penisilin V ve ampisilin 6l¢ctimleri tanisal amacla
yapilmistir. Bu hastalarin hicbirinde beta-laktam duyarliligi
saptanmamistir. StUpheli besin(lerle) DPT yapilan 3 hastanin ikisinde inek
stitti ve birinde badem duyarliligi saptanmistir. Bunlardan sadece bademle
DPT pozitif saptanan hastanin spesifik IgE badem duzeyi (>0.35 kU/L)
yuksek bulunmustur.

[lac ve besinden tetikleyici olarak siiphe edilen toplam 29 hastaya 26%
sUpheli ila¢ ve 3 stpheli besinle olmak tizere toplam 29 stpheli tetikleyici
ile provokasyon testi yapilmistir. Bir hastada iki ayr1 supheli ilacla bir
hastada ise stpheli besin ve ilacla iki provokasyon testi uygulanmistir.
Sadece badem tuketimi sonrasinda urtiker klinigi gelisen ve DPT/sIgE

badem  pozitifligi saptanmis hastada provokasyon testi pozitif
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bulunmusken, diger provokasyon test sonuclari negatif bulunmustur
(Tablo 4.6).

Tablo 4.6: Yapilan provakasyon testleri (n=210)

Ilaclar n (%)
NSAIl
Parasetemol 4 (1,9)
ibuprofen 5 (2,4)
Antibiyotik
Penisilin V 1(0,5)
KAM* 8 (3,8)
Klaritromisin 1(0,5)
Sefalosporin 2 (1,0)
Klindamisin 1(0,5)
Multivitamin 1 (0,5)
Besin
Inek sttt 2 (1,0)
Fiziksel
Akuajenik 1 (0,5)
Coklu etken
Parasetemol ve KAM* 1(0.5)
Ibuprofen ve badem 1(0,5)

* amoksisilin klavunik asit

Tetikleyici olarak fiziksel uyarandan stphe edilen 13 olgunun 11’inde
dermografizm saptanmistir. Bagsvuru degerlendirmesinde akujenik urtiker
oldugundan suphe edilen hastaya su ile provokasyon testi yapimis ve
negatif bulunmustur. Solar uyarandan suUphe edilen hastaya ise
provokasyon testi yapilamamis ve kacinma yontemlerine uymasi

Onerilmistir.

Tum bu tanisal degerlendirmeler sonrasinda 128 (%61) hastada tetikleyici
bir faktor tespit edilmis ve “uyarilabilir” urtiker tanis1 konulmustur.
Hastalarin 116’sinda (%55,2) enfeksiyon, 11’inde (%5,2) fiziksel uyaran ve
sadece birinde (%0,5) besin tetikleyici faktér olarak saptanmistir. Tanisal
degerlendirme sonrasinda 82 (%39) hastada herhangi bir tetikleyici faktér
tespit edilmemis ve “idiopatik urtiker” tanisi konulmustur (Sekil 4.4.).

Basvuru aninda klinik 6ykt ve fizik muayene bulgularina gére birden fazla
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tetikleyiciden sUphe edilen hastalarda tanisal degerlendirme sonrasinda

coklu tetikleyici varlig1 gosterilememistir.

Besin iligkili
etk
Fiziksel iirtiker ngr(;/ogfs)
n:11 (%5,2)

Idiopatik iirtiker
n:82 (%39)

Enfeksiyon
iligkili tirtiker
n:116 (%55,2)

Sekil 4.4: Tanisal degerlendirme sonrasinda urtiker tanisinin dagilimi n=210(%)

Hastalarda yas gruplarina goére urtiker nedenlerinin dagilimi Sekil 4.5.’de
gosterilmistir. Yasin artmasiyla enfeksiyon iliskili Urtiker sikligi anlaml
oranda azalmistir (p=0,015). Addlesan yas grubunda en sik idiopatik urtiker
saptanmigken, diger yas gruplarinda enfeksiyon iligkili uyarilabilir turtiker
en sik neden olarak belirlenmistir. Enfeksiyon ilisiki urtiker tanisinin
yaslara oranina bakildiginda ise %43 oraninda okul cagi déneminde iken

infant yas grubunda %22 oraninda gérulmustur.

80

63 63,6

60

40

20

0-2 YAS 2-5YAS 6-12 YAS 13-18 YAS

M iDIOPATIK ®ENFEKSIYON M FiZiKSEL ® BESIN

Sekil 4.5: Tanisal degerlendirme sonrasinda Urtiker tanisinin yasa gore dagilimi
(n=210)

61



Bulgular

Diger atopik hastalik oOykustine sahip ve daha o6nce alerjen tespiti
yapilmamis akut Urtikerli hastalarda yasa uygun olarak inhalen ve/veya
besin alerjenleri ile DPT yapilmistir. Bu degerlendirme sonrasinda 16
hastanin 8‘%nde atopi saptanmamisken, altisinda ev tozu akari ve birer
hastada kedi epiteli ve yumurta aki/saris1 duyarlilign saptanmistir (Tablo
4.7).

Tablo 4.7: Urtiker ve eslik eden atopik hastaliga yoénelik yapilan DPT ve sonuglari

(n=210)
n(%)

Primer Urtikere yonelik

Atopi yok 12 (6,7)

Inek stitii 2 (1,0)

Badem 1(0,5)
Eslik eden atopik hastaliga yonelik

Atopi yok 8 (3,8)

Ez tozu akart 6 (2,9)

Hayvan epiteli 1(0,5)

Yumurta sari/beyazi 1(0,5)

Basvuru aninda hastalarin %10’nun urtiker klinigine y6nelik herhangi bir
tedavi almadigi, %56,7’sinin sadece H1AH ve %33,3’'ntin H;AH ile birlikte
sistemik kortikosteroid tedavisi aldig1 6grenildi. Acile basvuran hastalarin
hepsine sistemik kortikosteroid tedavisi verildigi ve %78,5ne sadece tek doz
sistemik kortikosteroid tedavisi uygulandigr saptanmistir. Acil basvurusu
olan hastalar ile olmayanlar arasinda UAS ve anjioédem varligi agisindan
anlamli bir fark saptanmamistir (her ikisi icin p>0,05). Antihistaminik
(H:AH) tedavisi olarak hastalarin %50,2’sinin ikinci nesil (non-sedatif) H;AH

aldig1 saptanmistir (Tablo 4.8).

Klinigimize basvuru aninda urtiker klinigi devam eden tim hastalara
(%95,7) ikinci nesil (non-sedatif) HiAH Onerilmistir. Bunlardan besinin
tedavisine ¢ gliin sureyle oral sistemik kortikosteroid tedavisi eklenmistir.
Dort hastanin ise HiAH dozu prospektiis dozunun iki kati olacak sekilde
dizenlenmistir. Basvuru aninda semptomu olmayan dokuz hastaya
herhangi bir tedavi verilmemistir. Klinik izlemde semptomlar: kontrol altina

almak icin 20 (%9,2) hastanin H:AH dozu artirmaya ihtiya¢c duyulmustur.
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Tablo 4.8: Hastalara klinik basvuru 6ncesi ve sonrasi Urtikere yonelik énerilen
tedaviler (n=210)

n (%)
Basvuru éncesi verilen tedaviler
1. kusak AH 10 (4,8)
2. kusak AH 100 (47,6)
1. kusak AH+ 2. kusak AH 9 (4,3)
1. kusak AH+ sistemik CS 23 (11,0)
2. kusak AH+ sistemik CS 6 (2,9)
1. kusak+ 2. kusak AH+ sistemik CS 41 (19,9)
Tedavi yok 21 (10,0)
Basvuru éncesinde acil tedavisi
1. kusak AH+ sistemik CS 61 (29,0)
2. kusak AH+ sistemik CS 6 (2,9)
Basvuru sonrast 6nerilen tedaviler
2. kusak AH 192 (91,4)
2. kusak AH+ sistemik CS S (2,4)
2. kusak AH (arttirilmis dozda) 4 (1,9)
Tedavi yok 9 (4,3)

Basvuru anindan sonra hastalarin klinik izlem suUresi ortanca (ceyrekler
arasi aralik) 5 (1,5-8) aydir. Klinik izlemde Urtiker klinigi diizelen hasta
sayist Sekil 4.6.da goOsterilmistir. Birinci hafta sonunda 127 (%60,5)
hastada ve altinci hafta sonunda 200 (%95,2) hastada turtiker klinigi
duzelmistir (Sekil 4.6).

Hiyilesme var Hiyilesme yok

180(%85.7) 196(%93.3) 200(%95.2)
127 (%60.5)
83(%39.5)
30(%14.3)
14(%6.7) 10(%4.8)
1. hafta kontrol 2. hafta kontrol 4. hafta kontrol 6. hafta kontrol

Sekil 4.6: Hastalarnn 1.,2.,4. ve 6. hafta kontrollerinde iyilesme oranlari n=210(%)

[zlem stiresinde klinigi diizelen hastalarin 19’unda (%9,0) tUrtiker klinigi
tekrarlamistir. Rekurren urtikerli bu olgularin 16’sinda (%84) tetikleyici

neden saptanmazken, uUclnde (%15) ilk urtiker ataginda oldugu gibi
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enfeksiyon varligi tetikleyici neden olarak tespit edilmistir. Akut Urtikerli
181 (%86,2) hastada ise urtiker kliniginde reklirrens gelismemistir. Sadece
10 hastanin izlemde (%4,8) kronik urtikere ilerledigi saptanmistir. Akut (tek
atak/rekirren) ve kronik urtikerli hastalarin yas gruplarina goére dagilimi
Sekil 4.7.’de gosterilmistir. Addlesan yas grubunda kronik Urtiker gelisme
siklign %14,3 iken, 0-12 yas arasinda %3,7 dur ve iki yas altindaki hicbir

hastada kronik urtiker gelismemistir.

M 0-2 yas H2-5 yas M 6-12 yas 13-18 yas
50

40
30
20

10

Akut iirtiker(tek atak ve rekiirren) Kronik iirtiker

Sekil 4.7: Yas gruplarina gore akut/kronik trtiker dagilimi (n=210)

Kronik urtikerli hastalarda ortanca yas ve kiz cinsiyet sikligr akut urtikerli
(tek atak/rekurren) hastalara gore anlamli oranda yuksek bulunmustur
(siraswyla; p=0,031 ve p=0,004). Kronik durtikerli hastalarin bagvuru
anindaki semptom suresi akut Urtikerli (tek atak/rektirren) hastalara gore
anlamli oranda uzun ve ortanca UAS puani diistik saptanmistir (sirasiyla;
p< 0,001 ve p=0,036). Ailede atopik hastalik veya urtiker 6yktisli, hastada
anjioddem veya atopik hastalik varligr acisindan kronik ve akut (tek
atak/rekirren) urtikerli hastalar arasinda anlamli bir farklilik
saptanmamistir (swrasiyla p=0,794, p=0,268, p=0,863, p=0,825). Kronik
urtiker gelisme siklig1 tetikleyici faktortin enfeksiyon oldugu hastalarda
sikligi anlamh oranda dusuk, fiziksel uyaran oldugu hastalarda anlamlh

oranda yuksek bulunmustur (her ikisi icin; p< 0,001) (Tablo 4.9).
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Tablo 4.9: Urtiker gruplarinin 6zellikleri n=210(%)

Akut iirtiker {{ro.nik (akl:l y
Tek atak Rekiirren irtiker kronik)

Hasta sayis1 181(86,2) 19(9) 10(4.8)

Yas* 5,25(2,5-8,0) 5,66(3,6-7,58) 7,45(4,18-15,1) 0,031
<12 yas 165(78,6) 17(8,1) 7(3,3)
>12 yas 16(7,6) 2(1,0) 3(1,4)

Erkek/Kiz 107(51.0)/74(35,2)  7(3,3)/12(5.7)  1(0,5)/9(4,3) 0,004

Urtiker stiresi* 2(1-4) 2(1-3) 17(1,75-30)  <0,001
<7 gtin 151(71,9) 18(8,6) 3(1,4)
>7 giin 30(14,3) 1(0,5) 7(3,3)

UAS* 4(2-4,5) 4(2-4) 2(1-3,2) 0,036
<2 55(26.2) 7(3.3) 6(2,9) 0,056
>2 126(60) 12(5,7) 4(1,9)

Anjiddem varlig: 50(23,8) 5(2,4) 3(1,4) 0,863

Atopi varhg: 41(19,5) 5(2,4) 2(1,0) 0,825

Ailede atopi varlig: 63(30,0) 5(2,4) 3(1,4) 0,794

Ailede urtiker varligi 20(9,5) 2(1,0) 0(0) 0,268

Urtiker tanisi
idiopatik 71(86,6) 5(6,1) 6(7,3) 0,164
Enfeksiyon 106(91,4) 10(8,6) 0(0,0) <0,001
Fiziksel 3(27,3) 4(36,4) 4(36,4) <0,001

Kortleggigpord oSG 64(30.5) 3(1.4) 3(1,4) 0,819

Acil basvurusu olan? 61(29,1) 3(1,4) 3(1,4) 0,895

*Ortanca (¢eyrekler arasi aralik), * Basvuru 6ncesi tedavide

Kronik urtiker gelisiminde rol oynayan risk faktdrlerini degerlendirmek
amaciyla yapilan tek degiskenli lojistik regresyon analizinde, yas
(OR:4,333, 95%GA:1,030-18,227, p=0,045), cinsiyet (OR:11,930,
95%GA:1,483-95,861, p=0,02), basvuru anindaki semptom suresi
(OR:12,720, 95%GA:3,119-51.877, p<0,001), UAS (OR:0,597,
95%GA:0,364-0,980, p=0,041), fiziksel urtiker (OR:18,38, 95%GA:4,214-
80,171, p<0,001) risk faktorti olarak belirlenmistir. Addlesan yas grubunda
(>12 yas), kiz cinsiyet, basvuru aninda semptom suresinin yedi glinden
uzun olmasi ve fiziksel uyaranin tetikleyici faktér olmasi kronik urtiker
riskini artirirken, basvuru aninda diisiik UAS sahip olmanin riski azalttigi

belirlenmistir (Tablo 4.10).
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Tablo 4.10: Kronik Urtiker icin prediktif faktorler

Tek degiskenli lojistik regresyon analizi

RR 95% GA P
Yas! 4,333 1,030-18,227 0,045*
Cinsiyet 11,930 1,483-95,861 0,02*
Anjioddem 0,863 0,282-4.526 1,130
Sikayet Stiresi? 12,720 3,119-51.877 <0,001%*
UAS 0,597 0,364-0,980 0,041*
Idiopatik tirtiker 2,447 0,669-8.953 0,176
Fiziksel trtiker 18,38 4,214-80,171 <0,001%*

* jstatiksel olarak anlaml p degeri (p<0,05); UAS: tirtiker aktivite skoru
! yas degiskeni 12 yas ve altina gore siniflandirild:

2 Urtiker stiresi 7 glin ve altina gore siniflandirild:

RR: tahmini rélatif risk; GA: gtivenli aralik

Bu risk faktérlerinin alindigi cok degiskenli regresyon analiz sonuclarina
gdére basvuru aninda semptom suresinin yedi guinden uzun olmasi
(OR:14,109, 95% GA:2,629-75,730, p=0,002) ve fiziksel uyaranin tetikleyici
faktér olmasi (OR:22,862, 95% GA:2,950-177,196, p:0,003) kronik urtiker
gelisimi icin bagimsiz risk faktorleri olarak saptanmistir (Tablo 4.11).

Tablo 4.11: Kronik Urtiker i¢in prediktif faktorler

Cok degiskenli lojistik regresyon analizi

RR 95% GA p
Cinsiyet 8,244 0,853-79,671 0,068
Sikayet Stiresi? 14,109 2,629-75,730 0,002*
UAS 0,540 0,286-1,020 0,057
Fiziksel tirtiker 22,862 2,050-177,196  0,003*

* jstatiksel olarak anlaml p degeri (p<0,05); UAS: tirtiker aktivite skoru
2 urtiker stiresi 7 glin ve altina gore siniflandirild:
RR: tahmini rélatif risk; GA: gtivenli aralik
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BOLUM 5

TARTISMA ve SONUC

5.1 TARTISMA

Calismamiz akut Urtiker tanisi alan hastalarda uluslararasi ve ulusal
urtiker tani ve tedavi rehber 6nerilerine uygun olarak hastalarin izleniminin
yapildigi, urtiker gelisimindeki tetikleyici nedenlerin, kronik Urtiker gelisim
sikhiginin ve kronik Uurtiker icin risk faktérlerinin degerlendirildigi
literattrdeki ilk prospektif gozlemsel calismadir. Akut Urtikerli hastalarin
yaklasik Ugte ikisinde basvuru anindaki degerlendirmede en az bir stupheli
tetikleyici neden belirlenmistir. Rehber onerileri dogrultusunda yapilan
tanisal degerlendirmeler sonrasinda tespit edilen tetikleyici nedenler ile
basvuru anindaki sUpheli nedenler arasinda o6nemli farkliklar oldugu
gorulmustiar. Klinik 6yku ve fizik muayene bulgularina gére enfeksiyon,
ilag, besin ve/veya fiziksel uyaranlardan en az ikisinin stipheli neden olarak
belirlendigi olgularin hicbirinde tanisal degerlendirme sonrasinda bu
tetikleyici nedenlerin birlikteligi dogrulanmamaistir. Enfeksiyon ve ilaclarin
birlikte sUpheli tetikleyici olarak tespit edildigi olgularda tanisal
degerlendirme sonucunda hicbirinde ilac alerjisi tespit edilmemistir. Klinik
izlemde olgularin yaklasik sadece yirmide biri kronik Urtikere ilerlerken,
onda birinde urtiker atag tekrarlamistir. Basvuru anindaki urtiker
stresinin yedi ginden uzun olmasi ve bir fiziksel uyaranin tetikleyici faktor
olmas: kronik urtiker gelisiminde oOngoruilebilir bagimsiz risk faktorleri

olarak saptanmistir.
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Akut urtikerli olgularimizin %5S’inde kronik Urtiker gelismistir. Ad6lesan yas
grubundaki hastalarimizin %14,3inde, daha kulcuk yastakilerin ise
%3,7’sinde kronik tirtiker gelismistir. Iki yas altindaki hicbir olgumuzda ise
kronik Tturtiker gelismemistir. Literattirdeki calismalarda kronik turtiker
gelisme orani yapilan calismalarda %1,8-31 arasinda saptanmistir. Kronik
urtiker oranlarindaki bu farkliligin en 6nemli nedeni calismalara dahil
edilen hastalarin yas dagilim 6zellikleridir. Akut trtikerli cocuklarda kronik
urtiker gelisimi icin risk faktorlerinin belirlenmesi amaciyla toplam 150
cocugun (ortanca yas 6,2 yil) sekiz yil boyunca izlendigi Almanya’dan
bildirilmis calismanin sonucu yas gruplarina gore kronik urtiker gelisim
sikliginin degisebildigini ortaya koymaktadir. Bu calismada 3 yas alti
olgularin %3inde, 3-13 yas arasi olgularin %5’inde kronik Urtiker gelistirgi
saptanmistir [72]. Bu calisma kuicik yas grubuyla yapilan en genis
kapsaml calisma olmakla beraber, Mortureux ve arkadaslarinin [73] 3 yas
alt1 57 hasta ile ve Legrain ve arkadaslarinin 2 yas alt1 40 hasta ile yapilan
calismas:t vardir [48]. Bu calismalarda kronik durtiker oranlari benzer
saptanmistir. Legrain ve arkadaslarinin calismasinda 2,5-7 yil takiplerinde
kronik urtiker orani %5 iken, Mortureux ve arkadaslarinin calismasinda ise
kronik rekuirren orani %5,2 saptanmistir. Ote yandan calismaya alinan
hastalarin yas ortalamasinin daha yuksek oldugu akut ve kronik urtiker
prevelansi ve risk faktorlerine yonelik Seung ve arkadaslarinin 4-12 yas
grubunda 4076 cocuk ile yaptig1 genis kapsamli calismasinda akut urtiker
prevelansi %13,9, kronik Urtiker prevelansini ise %1,8 olarak saptamistir
[74]. Ulkemizde Sackesen ve arkadaslarinin 2001-2002 yillar1 arasinda 54
cocuk hasta ile yaptig1 calismada hastalarin %31’inde kronik durtiker
gelistigi ve bizim calismamiza benzer olarak kronik turtiker sikliginin
adodlesan yas grubunda daha fazla oldugu belirlenmistir [15]. Yine bu
calismada kronik urtiker erkek cocuklarinda daha sik gorilmekte iken
bizim calismamizda kronik urtikerli hastalarda kiz cinsiyet anlamli olarak

yuksek saptanmistir.

Akut urtiker tanisi detayli 6yku ve klinik bulgularla konulabilirken, Urtikere
neden olan etiyolojik faktorleri tespit etmek zordur. Yapilan calismalarda
cocuk yas grubunda akut Urtikerde etyolojiyi belirleme oranlari1 %20 ile %90

arasinda degismektedir [9, 75] ve bu calismalarin cogunda etyolojik
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degerlendirme icin rehberlerdeki tanisal degerlendirme 6nerileri tam olarak
uygulanmamistir. Calismamizda hastalarin %60 inda tanisal degerlendirme
sonucunda en az bir tetikleyici neden saptanmis ve “uyarilabilir trtiker”
tanis1 almistir. Italya’da tirtiker nedeniyle acile basvuran 814 cocuk ile
yapilan bir calismada hastalarin yarisinda urtiker nedeni olarak bir
tetikleyici faktor belirlenebilmisken [76], Liu ve arkadaslarinin Tayvan’da
alti yillik stirede acil poliklinigine akut urtiker tanisiyla basvuran 953
cocugu kapsayan calismasinda hastalarin %86,8’inde etken belirlenmistir
[1]. Ancak bu calismada Turtiker etiyolojisi hikaye ve fizik inceleme
bulgularniyla gbére  saptanmis ve  rehberlerde  Onerilen  tanisal
degerlendirmelere goére kesin iliski dogrulanmamistir. Uyarilabilir trtikere
sahip olgularda en sik tetikleyici neden olarak olgularin yarisindan fazlasi
enfeksiyonla iligkilidir. Calismamizda yapilan diger calismalara benzer
olarak en sik enfeksiyon cesidinin akut Utst solunum yolu enfeksiyonu
oldugu goésterilmistir [17, 76, 77]. Yapilan bircok calismada cocukluk yas
grubunda akut Urtikerin en sik sebebi enfeksiyon oldugu saptanmistir. Bu
calismalarda  enfeksiyondan  sorumlu  mikroorganizma  siralamasi
yapilmasada cogu mikroorganizmanin akut urtikere sebep olabilecegi
bilinmektedir. Liu ve arkadaslarinin calismasinda da hastalarin yarisinda
tetikleyici etken olarak enfeksiyon bulunmustur [1]. Enfeksiyon etkeni
olarak viruslerin urtiker nedeni olarak gosterildigi calismalar mevcuttur [29,
78, 79]. Bu calismalarda urtiker tanisi alan hastalarin %30-79,5 arasinda
urtiker kliniginden viral enfeksiyonlar sorumlu tutulmustur [29, 78].
Hepatit A,B ve C, adenovirus, enteroviris, CMV, HSV-1, influenza A,
parvovirus B19 ve EBV’nin Uurtikere neden olabilecekleri gosterilmistir [29,
79]. Ancak bizim calismamizda klinik enfeksiyonlarin tani ve tedavisinde
glincel rehber oOnerilerine uygun tanisal degerlendirmeler yapilmis ve
spesifik tedavi gerektirmeyen hicbir hastada etkene yonelik tanisal inceleme
yapilmamistir. Sackesen ve arkadaslar1 37 akut turtikerli cocugun 6
(%16,2)’sinda Uriner sistem enfeksiyonunu saptamislar ve enfeksiyon cesidi
olarak en sik Ust solunum yolu enfeksiyonu ve idrar yolu enfeksiyonu
oldugunu goéstermislerdir [15]. Bu calismada urtiker tanisi alan tim
hastalardan rutin olarak idrar kultirt alinmistir ve Uriner sistem ile ilgili
sikayeti olmasa da bazi hastalarin idrar kultirtiinde Ureme saptanmistir

[15]. Bizim calismamizda ise 2 (%1) hasta klinik 6ykl sonrasinda alinan
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idrar kulttird sonucu ile idrar yolu enfeksiyonu tanisi almistir.
Calismamizda ikinci siklikta enfeksiyon cesidi olarak saptanan akut
gastroenteritli olgularin hicbirinde yapilan gaita mikroskobi ve gaita kulttrt
incelemesinde patojen bakteri ve parazit saptanmamistir. Benzer sekilde
utlkemizden Duman ve arkadaslarinin [80] yaptig1 calismada da akut urtiker
nedeni olarak parazit enfeksiyon bulunmamistir. Calismamiza benzer
olarak Liu ve arkadaslarinin calismasinda da enfeksiyon cesidi olarak en
sik Ust solunum yolu enfeksiyonu ve akut gastroenterit gérilmustir [1].
Olgularimizin %40’ inda tetikleyici bir neden saptanmamis ve idiopatik
urtiker tanisi almistir. Ulusal ve uluslararas: rehberlere goére klinik oyku ve
fizik muayene dogrultusunda hastanin Urtiker etiyolojisine yénelik herhangi
bir etken belirlenemiyorsa hastaya ek tetkik yapilmasi Onerilmemektedir
[27]. Bizim calismamizda da basvuru anindaki degerlendirmede herhangi
bir tetikleyici faktér belirlenemeyen idiopatik urtikerli 77 hasta (%36,7) ile
gincel wuluslararast rehberler goére etkene yonelik spesifik tedavi
gerektirmeyen ve tek tetikleyici faktor olarak enfeksiyon varlig: tespit edilen
61 hastada (%29) uluslararasi/ulusal trtiker rehber algoritmalarina uygun

olarak herhangi bir laboratuar tetkiki yapilmamaistir.

Besin ve ilaclar toplumda urtikerin sik bir nedeni olarak goértilmekte ve
aileler tarafindan urtiker klinigi siklikla bu faktoérlerle iliskilendirilmektedir.
Oysaki yapilan calismalarda akut turtiker etyolojisindeki sikliklarinin
oldukca diistik oranda oldugu gosterilmistir. Urtiker tanisi alan hastalarda
Ig E aracili besin alerjisi prevelansi1 <%7 oraninda oldugunu gosteren
calismalar vardir [15, 17, 76]. Toplam yirmidokuz (%13) hastada klinik
oyku ve yapilan fizik muayene sonrasinda olasi tetikleyici faktér olarak
besin ile birlikte ilactan sUphenilmis ve yapilan tanisal degerlendirmeler
sonrasinda sadece bir hastada besin iliskili trtiker gelisimi provokasyon
testiyle dogrulanmistir. Ulkemizde Sackesen ve arkadaslarinin [15] yaptigi
calismada akut Urtiker nedeni ile bagsvuran cocuklarin %2,7’sinde besin
alerjisi saptanmistir. Konstantinou ve arkadaslarinin yaptigt 728 akut
urtikerli cocugu iceren calismada tim Urtikerlilerin sadece %1,1’inde, olas1
tetikleyici faktor tarifleyen hasta grubunda ise %5,3 hastada besinler

suclanan ajan olarak gosterilmistir [17].
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Calismamizda alinan ayrintili klinik 6yktl ve fizik muayene sonrasinda
olgularin %12’sinde ilaclar olasi tetikleyici faktér olarak belirlenmistir.
Yapilan calismalar klinik 6ykti ve fizik muayene bulgularina gore ilac
alerjisinden stUiphenilen olgularin sadece %40’1inda tanisal degerlendirmeler
sonrasinda taninin dogrulandigini gdstermektedir. MacLaughlin ve
arkadaslarinin arkadaslarinin aileleri tarafindan ila¢ alerjisi 6yktist oldugu
bildirilen 1426 cocuk Uizerinde yapmis oldugu calismada olgularin %6’sinda
ila¢c alerjisinden sUphenilmis ancak tanisal testler sonucunda sadece 3
hastada (%0,2) ila¢ alerjisi tespit edilmistir [81]. SUpheli ila¢c ile
provokasyon testi ila¢ alerjisinin tespitinde altin standart yontemdir. Bizim
calismamizda da yapilmis ve bunlarin hicbirinde stpheli ilacin bir tetikleyici
neden oldugu dogrulanmamistir. Bu olgularin birisi haric hepsinde
antibiyotikler ve NSAIll'ler stipheli ilac olarak belirlenmistir. Antibiyotikler
icerinde birisi hari¢ hepsi beta-laktam grubu ilaclardir. Parasetamol ve
ibuprufen’de stipheli NSAIl’dir. Bu ilaglar ¢cocukluk yas grubunda genellikle
enfeksiyon kliniklerinin tedavisinde c¢ok sik kullanilan ilaclardir.
Cocuklarda akut enfeksiyon sirasinda ila¢ kullanimi birlikteligi varsa ortaya
cikan urtikerde etiyolojik nedeni ayirt etmek zordur. Reaksiyonun siklikla
enfeksiyon nedeniyle mi yoksa ilaca bagli mi oldugunu ayirt etmek son
derece 6nemlidir [82]. Verilerimize uygun olarak Ispanya’da Gomez ve
arkadaslarinin ila¢ alerji stiphesi olan 40 hasta ile yaptigi bir calismada
hastalarin %90 nundan fazlasinin test sirasinda ilaglar1 tolere ettigi
gordlmustir [35], buna ragmen alerji departmanina en sik basvuru
nedeninin ila¢ alerji sUphesi olmasinin hastanin o anki enfeksiyon
durumunun iyi degerlendirilmemesine baglanmistir. Bizim calismamizda da
26 hastanin %91’inde ilagla birlikte enfeksiyon klinigi mevcuttu ve bu
olgularda basvuru aninda her ikisi de sUpheli tetikleyici olarak kabul
edilmisti. Bunlarin hicbirinde stpheli ilacin Uurtiker gelisiminde tetikleyici
olmadig: gosterildi. Klinik 6ykt ve fizik muayene dogrultusunda enfeksiyon
ve ilacin beraber tetikleyici olarak sUiphenildigi hastalarda nedenin ilac
olup olmadigini tani aninda belirlemek zor olup daha sonra bu hastalarin
reaksiyondan en az 4-6 hafta sonra testleri yapilarak ila¢c alerjisinin
dogrulanmas1 yanlis ila¢ alerjisi tanisi1 alinmasini engellemesi acisindan
onemlidir. Yanlis ilac¢ alerjisi tanisi sonucu hastalara gereksiz yere pahali ve

basarisiz tedaviler uygulanmak zorunda kalinabilir. Yapilan bir calismada
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beta-laktam alerjisi olan hastalarda tedavi i¢cin kinolon ve vankomisinin
tercih edildigini bu durumun da tedavi harcamalarini ortalama %30-40
artirdigin1  géstermistir [12]. Bu durumun o6nlenmesi ila¢ alerjisinden
stphelenilen tim hastalarin tanisal testlerin yapilmasi i¢in alerji béltimtine

yonlendirilmesi ve kesin taninin konmasi 6nemlidir.

Akut ve kronik urtikere en sik sebep olan etiyolojik faktérler farklilik
gostermektedir. Cocuklarda akut urtiker en sik enfeksiyon iliskili iken [78]
kronik urtikerli hastalarda en sik neden fiziksel etmenler [4, 75] olarak
bulunmustur. Calismamizda literattire uygun olarak kronik durtikerli
hastalarin %60’ imin idiopatik turtiker, %40 1min fiziksel urtiker oldugu
saptanmistir. Calismamiza benzer sekilde Kilic ve arkadaslari [83]
arastirmalarinda fiziksel urtikerin, kronik urtiker vakalarinin yaklasik
%30’unda saptandigini, fiziksel Urtikerin tek basina olabilecegi gibi diger
urtiker tipleri ile bir arada da (kolinerjik ve dermografizm gibi)
gorulebilecegini belirtmislerdir. Klinik 6ykti ve fizik muayene ile fiziksel
urtiker dlistindtigimuiz hastalarin hemenhepsi tanisal testler sonucunda
dermografik Urtiker tanisi almistir. Fiziksel Urtiker ile ilgili yapilan en genis
kapsamli calismada hastalarin %38 ‘nde en sik dermografik urtiker %19
oraninda ise kolinerjik urtiker saptanmistir [66]. Calismamizda fiziksel
urtiker tanis1 alan tim hastalarin yaklasik TUctebiri kronik turtikere
ilerlemistir ve fiziksel Urtikerin, kronik Urtiker icin bagimsiz risk faktéra
oldugu gosterilmistir. Calismamizdaki hastalarin yarisinda enfeksiyon
iliskili trtiker tanis1 konmustur fakat bu hastalarin hicbiri kronik urtikere
ilerlememistir. Hastanin enfeksiyon iligkili tirtiker tanis1 almasi akut Urtiker
icin anlaml oldugu tespit edilmistir. Hastanin fiziksel ve idiopatik urtiker
tanis1 almasi kronik Urtikere ilerleme sikligini arttiriken, enfeksiyon iliskili
urtiker olmasi kronik Uurtikere ilerleme siklhigini azaltmaktadir. Aym
zamanda kronik urtikere ilerleyen hastalar icerisinde besin ve ilac iligkili
urtiker tanisi alan hasta saptanmamistir. Bazi calismalarda kronik Urtiker
tanis1 alan hastalarda otoimmun hastalik birlikteligi gosterilmistir. Harris
ve arkadaslart [84] 94 kronik Urtiker tanisi olan hastayla yaptig1 calismada
%?2,1 oraninda otoimmunite saptamis, Dalal ve arkadaslar1 [45] ise yine
kronik turtikerli cocuklarla yaptigi calismada kronik turtiker ile juvenil

romatoid artrit ve otoimmun troidit ile iliskisini saptamistir. Calismamizda
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kronik Ttrtikere ilerleyen hastalarda etiyolojiyi aydinlatmak amaciyla
otoimmun, romatolojik, paraziter hastalik ve maligniteye yonelik Ingiliz
Allerji ve Immunoloji Dernegi (BSACI) kilavuzlarinda [39] 6nerildigi tizere
hastalarin klinigine goére alinan tetkiklerin hicbirinde anlamli pozitif sonuc

bulunamamaistir.

Tum hastalarin yaklasik onda birinde reklirrens gozlenmistir. Bu hastalarin
%84 inde rekurrens icin herhangi bir etiyolojik neden saptanmamisken,
sadece yaklasik onda birinde etiyolojik faktdér olarak enfeksiyon iliskili
oldugu izlenmistir. Calismamizda reklrrens icin herhangi bir risk faktor

belirlenmemistir.

Calismamizda Urtiker etiyolojisi yas ile farklihik gOstermistir. Literattirde
urtiker etiyolojisine yoOnelik bircok calisma vardir fakat bu calismalar
etiyolojik faktoérleri yas gruplarina gére degerlendirmemistir [15, 31, 33, 73,
85]. Hastalarin kesin tanilan ile yaslar1 kiyaslandiginda urtiker etiyolojisi
olarak enfeksiyon, en sik %43 oraninda okul déneminde gértilurken %22
oraninda infant grubunda izlenmistir. Bunun sebebi okul cagi donemindeki
cocuklarda enfeksiyon sikhigindaki artisa baglanmistir. Ik 12 yasta en sik
saptanan tanmi enfeksiyon iligkili urtiker iken 12 yas Ustd hastalarda
idiopatik urtiker oldugu goérulmustir. Fiziksel Urtiker ise en ytuksek oranda
adodlesan yas grubunda gortlmutsken 2 yas altinda saptanmamistir.
Etiyolojinin yas gruplarina goére degerlendirildigi bir baska calisma ise;
Taiwan’da Liu ve arkadaslarinin yaptigl calismada yas gruplarina goére
enfeksiyon prevalansina bakildiginda anlamli fark oldugu gosterilmistir.
Infant yas grubunda enfeksiyon %56,5 ile major etken olarak saptanirken,
besin %36,3 ve ilaclar %26,8 oranlar: ile adélesan yas grubunda en sik
urtiker nedeni oldugu gosterilmistir. Hastalarin yaslarinin artmasiyla
etiyolojide enfeksiyon olmasinin ihtimalini azalttigini, besin ve ilac iligkili
urtiker sikliginin ise arttigini gostermislerdir [1]. Bizim calismamizda ise
enfeksiyon iliskili Urtiker vakalarin yaklasik yarisi okul cagi dénemindeki
cocuklarda gortlmustir. Alinan klinik 6ykt ve fizik muayene ile olasi
tetikleyici faktér olarak besin ve ilag, 12 yas Ustd hicbir hastada

distnidlmemistir.

Calismamizda kronik urtikere ilerleyen hastalar incelendiginde bu

hastalarin poliklinik basvuru sirasinda turtiker lezyonlarinin daha uzun
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sUredir devam ettigi saptanmistir. Basvuru sirasindaki lezyonlarin devam
slUiresi 7 glin altinda olan hastalarda kroniklesme orani %1,7 iken basvuru
sirasinda lezyonlar1 7 giinden uzun sliren hastalarda bu oran %17 olarak
saptanmistir. Calismamizda hastanin Urtiker sliresinin uzun olmasi, kronik

urtikere ilerlemesi acisindan bagimsiz risk faktorti oldugu saptanmaistir.

Basvuru aninda bakilan UAS’nun hastanin yasi, cinsiyeti, basvuru
anindaki Urtiker suresi ve anjioddem varhigina gore degisiklik
gdstermemesine ragmen calismamizda UAS ortanca degerinin diistik olmasi
kronik urtikere ilerleme sikligini arttirdigi saptanmistir. Bagvuru aninda 2
tUstti UAS ‘una sahip olan hastalarda akut tUrtiker orani daha yuksek
oldugu gortilmustir. Liu ve arkadaslarinin calismasinda hastalarin yasi ile
urtiker siddeti arasinda iliski kurulmus, addélesan ve okul Oncesi yas
grubunda orta ve siddetli tirtiker gérulme sikliginin infant ve okul dénemi
cocuklarina gore daha fazla oldugunu saptamistir [14]. Bizim calismamizda
UAS’nun yas ile anlaml iliskisi saptanmamistir. Ayn1 calismada, UAS ile
kronik urtiker arasinda iliski kurmadan, basvuru aninda urtiker siddetinin
fazla olmasi urtiker suUresini kisalttigini ve bunun sebebinin urtiker
siddetinin fazla oldugu hastalarda agresif tedavi yapildiginin bu sebeple

urtiker suresinin kisaldigl 6éne stirilmustir.

Cocuklarda trtiker ve anjiyoédemin hangi oranda birlikte oldugu tartismal
bir konudur. Calismamizdaki hastalarin yaklasik dortte birinde kliniginde
anjioddem mevcuttu. Bu hastalarin yarisinda tek boélge tutulumu ve en sik
gdz kapag tutulumu vardi. Ulkemizde Misirlioglu ve arkadaslarinin trtiker
tanis1 alan 258 cocuk ile yaptig1 calismada anjioddem uUrtiker birlikteligi
%12 saptanmistir [86]. Bunun aksine Liu ve arkadaslarinin [14] akut
urtiker geciren 1120 cocuk hastayr kapsayan genis serisinde hastalarin
sadece %8,8’inde urtiker ve anjiyoédem birlikte gérilmustiir. Mortereux ve
arkadaslarinin yaptigl calismada 1-3 yas arasinda anjioddemin klinige eslik
etmesi %60 oraninda goérdlmustir [73]. Bizim calismamizda yas grubuna
gore anjiodem oranina bakildiginda 2 yas altina onda bir hastada, okul ¢agi
donemde ise hastalarin yaklasik yarisinda anjioddem goérdlmustur fakat
yas ile Kklinige anjioddem eslik etmesi arasinda anlaml iligki
saptanmamistir. Shah ve arkadaslarinin anjioddemli cocuk hastalarda

yaptig1 bir calismada [87] cocuk hastalarda besin iliskili tirtiker, enfeksiyon
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iliskili tirtiker ve bocek 1sirig iligkili Urtiker vakalarinda anjioddem goérilme
sikliginda artis saptanmistir. Besin alerjisi tanisi alan 1 hastamizda
anjiddem gorilmekteydi fakat bizim calismamizda etiyolojik etkenle klinige
anjiddem eslik etmesi arasinda anlamh iliski kurulmamistir. Literattire gore
kronik Tturtikerli hastalarin klinigine %50-80 oraninda anjio6dem eslik
edebilmektedir [8] fakat bizim calismamizda anjioédemli hastalarin %6’s1
kronik turtikere ilerlemistir. Anjioddem varligi, anjiédem tutulum yeri ve
tutulan bolge sayist ile kronik Urtiker arasinda anlamh iliski

saptanmamistir.

Calismamizda hastalarin beste birinde eslik eden atopik hastalik 6ykust,
Ucte birinde ailede atopik hastalik ve onda birinde ailede urtiker 6ykuisu
mevcuttu. Urikere eslik edenen en sik atopik hastalik 18 (%8,6) hastada
astim oldugu saptanmistir. Yapilan calismalar incelendiginde, Sahiner ve
ark.nin [25] calismasinda urtiker tanisi alan hastalarin %10,1’inde astim,
%7,1’inde alerjik rinit, %2,0’sinde atopik dermatit oldugu bildirilmistir. Liu
ve arkadaslarinin calismasinda ise Urtikere eslik eden en sik atopik hastalik
%22,9 oraninda AR, ikinci siklikta ise %8 oraninda astim oldugu

gosterilmistir [1].

Legrain ve ark. [48] akut urtikerde %14,7, oraninda atopi saptamislardir ve
saptadiklar1 atopi oranina genel poptilasyondan farkli bulmamislardir. Ote
yandan Leech ve arkadaslarinin yaptigi calismada genel popuilasyona goére
urtikerli cocuklarda atopinin daha sik goéraldigint gostermistir [88].
Benzer olarak Seung ve arkadaslarinin yaptigi genis kapsamli calismasinda
ailede astim, AR ve AD olmasi akut Urtiker icin risk faktérti iken kronik
urtiker icin anlamli bulunmamistir [74]. Bizim calismamizda ise hastanin
urtiker veya eslik eden atopik hastaligina yonelik yapilan DPT’nde
atopisinin olmasi, hastada ve/veya ailesinde eslik eden atopik hastalik
varligi, ailesinde turtiker gecmisinin olmasi kronik durtikere ilerleme
acisindan risk olusturmamaktadir. Ote yandan Sackesen ve arkadaslarinin
yaptigr calismada kronik Urtikerli olgularda atopi daha sik izlenmistir.
Aeroalerjen ve besin atopi orani kronik urtikerli olgularda %23,5 ve %12
iken akut durtikerli olgularda bu oranlar %S ve %3 gorulmustir [15].
Cetinkaya ve arkadaslarinin Utlkemizde kronik ve rekurren urtiker icin

prediktif degerleri belirlemek amaciyla okul 6ncesi yas grubunda yaptig
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calismada AD yoklugunun kronik ve rekiurren urtiker icin risk faktori
oldugunu belirtmis bu O6ngériyt AD tanili cocuklarin aralikli oral

antihistaminik ve topikal kortikosteroid kullanimina baglamistir [89].

Hastalarin yaklasik Uctebirinde calismaya alinmadan 6nce acil basvurusu
oldugu ve bu hastalarin hepsine H:AH ve sistemik kortikosteroid tedavisi
birlikte oOnerildigi saptanmistir. Bu hastalar ile calismaya alinan diger
hastalar kiyaslandiginda aralarinda UAS, anjioédem sikligi, yas ve cinsiyet
acisindan farklilik olmadigr gérilmustir. Acil basvurusu olan bu hastalara
antihistaminik ve sistemik steroidin beraber 6nerilmesinin acile basvuran
hasta yakinlarinin beklentisini karsilamak ve anksiyetesini azaltmakla
iligkili oldugu dustunulmustir. EAACI ve BSACI [3] kilavuzlarn tedavide ilk
tercih olarak ikinci kusak HiAH kullanilmasini 6nermektedir. Klinik izlemde
yeterli tedavi yaniti1 saglanamyan olgularda oncelikle ikinci kusak H;AH
dozunun artirilmasi tavsiye edilmektedir. Hicbir glincel rehber akut urtiker
tedavisinde rutin sistemik kortikosteroid kullanilmasini énermemektedir.
Sistemik kortikosteroid tedavisinin sadece antihistamin tedavisine yanit
vermeyen hastalarda kullanabilecegi oOnerilmektedir. Calismamizda da
hastalara rehber Onerileri dogrultusunda o6ncelikle ikinci kusak H:AH
tedavisi verilmistir. Ancak bu tedaviye yetersiz yanitsizlik nedeniyle 5
(%2,4) hastaya kisa suUreli kortikosteroid tedavisi ve 4 (%1,9) hastaya
arttirillmis dozda ikinci kusak H;AH tedavisi verilmistir. Calismamizda
hastanin 6ncesinde acil basvurusunun olmasinin, sistemik kortikosteroid
ve arttirilmis dozda antihistaminik tedavi kullanmasinin kronik urtikere

ilerleme sikliginda anlamli artisa neden oldugu gosterilmemistir.

Pediatrik poptillasyonda yapilan calismalarnn azhig, genetik, cografi ve
ulkesel farkliliklar nedeniyle epidemiyolojik olarak elimizde yeterli miktarda
veri bulunmamaktadir. Calismamiz Ulkemiz icin akut ve kronik urtiker
epidemiyolojik verilerine katkida bulunacaktir. Calismamizin en Onemli
kisitlayici yonu hastalarin izlem suresinin diger calismalara gbére nispeten

kisa suireli olmasidir.

Calisma sonuclarimiz cocukluk caginda gorilen akut tUrtiker kliniginin
cogunlukla kendi smirlayan bir hastalik oldugunu, bunlarin

yaklasik %5’inde kronik urtiker gelistigini ortaya koymustur. Hastanin
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fiziksel Urtiker sahip olmasi ve basvuru sirasindaki Urtiker stresinin yedi
ginden uzun olmasi1 kronik durtiker icin Ongorulebilir bagimsiz risk
faktoérleri olarak belirlenmistir. Urtiker etiyolojisinde rol oynayan tetikleyici
nedenler cocukluk caginda yas gruplar1 arasinda degiskenlik gosterebilir.
Adolesan caga kadar cocuklarda enfeksiyonlar en sik Urtiker nedeni iken,
bu yas grubunda fiziksel uyaranlar en sik tetikleyici neden olarak
bulunmustur. Benzer seklide idiopatik urtiker sikligi da yasin artmasiyla
daha fazla oranda goérilmektedir. Ayni zamanda calismamiz akut urtikerli
cocuklarda guncel rehber oOnerilerine gore tanisal degerlendirmelerin
ozellikle stpheli besin ve ila¢ iligkili olgularda yapilmasinin son derece
onemli oldugunu ortaya koymustur. Tetikleyici olarak ilactan stiphe edilen
ve es zamanli enfeksiyon klinigine sahip hicbir olguda ila¢ alerjisi varlig:
gosterilememistir. Bdylece yanlis ila¢ alerjisi tanist sonucu hastalara

gereksiz yere pahali ve basarisiz tedaviler uygulanmasinin éntine gecilebilir.

5.2 SONUCLAR

e Calismamizin sonucunda 200 (%91) hasta akut urtiker, 10 (%4,8) hasta
kronik turtiker olarak degerlendirilmistir. Akut urtikerli hastalarin 19

(%9)unda reklrrens izlenmistir.

e Basvuru aninda klinik 6yktl ve fizik muayeneyle belirlenen olasi
tetikleyici faktorler ile ulusal/uluslararas: rehberlerin 6nerdigi tanisal
testler sonucunda saptanan etiyolojik faktérler arasinda farklilik

saptanmistir.

e Basvuru aninda birden fazla olasi tetikleyici tetikleyiciden stphe edilen
hastalarda (%12,9) yapilan tanisal testler sonucunda hicbir hasta birden
fazla tetikleyici faktorin varligi dogrulanmamistir. Bu hastalarin
yaklasik % 90’nunda enfeksiyon ve ilac¢ birlikte olasi tetikleyiciler olarak
distnulmustir. Ancak bunlarin hicbirisinde tanisal testler sonucunda

stpheli ilaclarin Urtiker gelisimde rol oynadig: gésterilememistir.

e Rehber Onerilerine gore yapilan tanisal degerlendirme sonucunda 128
(%60) hastada urtiker nedeni olarak bir tetikleyici faktdr belirlenmistir.

Hastalarin %55,2°sinde enfeksiyon, %35,2’sinde fiziksel uyaran, %
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0,5’'inde besin durtiker gelisimi icin tetikleyici faktoérler olarak

saptanmistir.
e Urtiker etiyolojisi akut ve kronik turtiker icin farklilik géstermistir.

o Kronik urtikerli hastalarin %60’ 1nin idiopatik Urtiker, %40’ mnin fiziksel

urtiker oldugu saptanmaistir.

e Hastalarin yaklasik yarisi enfeksiyon iliskili Girtiker tanisi1 almistir fakat
bu hastalarin hicbiri kronik turtikere ilerlememistir. Enfeksiyon iligkili

urtiker tanisinin akut Urtiker icin anlamli oldugu izlenmistir.

e Hastanin fiziksel Urtiker sahip olmasi ve basvuru sirasindaki Urtiker
slUiresinin yedi giinden uzun olmasi kronik Urtiker icin 6ngoértlebilir

bagimsiz risk faktoérleri olarak saptanmaistir.

o Tetikleyici faktorlerin sikligi hasta yas gruplarina gore degiskenlik
gostermistir. Adélesan yas grubunda en sik idiopatik tUrtiker, diger
gruplarda en sik enfeksiyon tetikleyici neden olarak saptanmistir.
Fiziksel turtiker ise en yluksek oranda adodlesan yas grubunda

gordlmuistir ve 2 yas alt1 grupta saptanmamaistir.

e Kronik urtikere ilerleyen hastalarin yas ortalamasinin akut urtikere gore
daha buyltk oldugu saptanmistir. 12 yasindan kuctk 189 hasta
incelendiginde hastalarin 7 (%3)’si kronik iken 12 yas tistd 21 hastada

ise kronik hasta sayis1 3t (% 14) oldugu goértilmusttr.
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Ek A. Akut Urtiker Basvuru ve Takip Formu

HIKAYE

Su anki dokiintiilerin;

Baslangic zamanai (giin
sayisi)

Devam siiresi (Giin)

Tekrarlayan Urtiker Var/Yok?

Tekrarlayan Urtiker Varsa kac
kez olmus?

Tekrarlayan Urtiker kag
yasinda baslamis ?

Su an eslik eden bulgular:

Ates:

Burun akintisi:

Burun tikaniklig:

Kulak agrisi:
Bogaz agrisi:
Yutma giicliigii:
Oksiiriik:

Nefes darliga:
Bulanti-kusma:
Ishal:

Karin agrisi:

Idrar Yaparken Yanma:

Deri: UAS (degerlendirme giinti skoru)

Anjio6dem: VAR Varsa Go6z kapaklar Genital organ
YOK nerede?

Dudak Ekstremiteler
Dermografizm Var

Oral AlerjiSendoromu Var

Klinik oykii ve FM ile Var
Olas1 Tetikleyici
faktorler:
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Ek A. Akut Urtiker Basvuru ve Takip Formu

Besin/ besinler: Adi: ....oeeeninnnnnnnne
Hazir paketli gidalar: Adi: ....oeeenininnnnnnns
Ilag/ Ilaclar: Ad1: .coeeeiienniinnennnns
Enfeksiyon (Hangi
tip?)
Sicak: Giines 1s181: Travma/cerrahi:
Soguk: Basing: Egzersiz:
Su: Stres: Mevsimsel iliski:
Seyahat: Bocek Yiyecek temasa:
sokmasi:
Lateks Sac boyas1 vb: Diger:
temasu:

Aldig1 tedavi:

Antihistaminik (adi-dozu-alim yolu):
Kortikosteroid (adi-dozu-alim yolu):

Diger tedaviler:

Tedavi | ..... iin

siiresi:

Tedavi Gorsel analog

cevabi: SKOT:10....cceiiieiiininncenrececencenns L TP (0]
OZGECMIS

Dogum kilosu:

Eslik eden atopik hastalik:

Astim:

AllerjikRinokonjunktivit

Atopik dermatit

Anafilaksi oykiisii/ yas1

Baska kronik hastalik

hikayesi:
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Ek A. Akut Urtiker Basvuru ve Takip Formu

SOYGECMIiS

Anne Baba Kardes

Tekrarlayan iirtiker-
anjioodem

Astim

A. Rinit

A. Dermatit

Varsa allerjisi ve ad1

Anafilaksi oykiisii

Anafilaksi (+) ise
nedeni

FiZiK MUAYENE

BOY: (%) KiLO: (%)

Genel durum:

Bas-Boyun

KVS:

SS:

Batin:

Gastrointestinal:

CILT:

DERMOGRAFIZM

Diger:
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Ek A. Akut Urtiker Basvuru ve Takip Formu

LABORATUAR (eger hastanin durumuna gore alinan tetkik varsa:)

*Tam kan sayimi BK: Hb/Htc: MCV:
(varsa) Trombosit:

Eozinofil: % eozinofilsayisi1:
*Total IgE
*ESR
Biyokimya AST: BUN:

ALT: Kreatinin:

GGT: T. Bil:

Diger kan testleri:

Deri test sonucu
(varsa)

Provokasyon testi
sonucu (varsa)

Buz ktip testi(varsa)

ONERILEN TEDAVI:

TANI (Degerlendirme sonucunda)

AKUT IDiYOPATIK URTIKER

AKUT URTIKER // ENFEKSiYON
ESLIGINDE

AKUT URTIKER // ENFEKSIYON
SONRASINDA (son 2hafta icinde AOM,
soguk alginlig1,IYE AGE, tonsilit, farenjit,

tonsillofarenjit,

lenfadenit,retrofaringealabse vb. varsa,

BELIRTINiZ)

DERMOGRAFIZM

FIZIKSEL URTIKER Soguk Akuajenik
Kolinerjik Gec¢ Basing
Egzersiz Vibratuar
Solar
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Ek A. Akut Urtiker Basvuru ve Takip Formu

iLACIN INDUKLEDIiGi

Besinin Indiikledigi

KONTAKT URTIKER

Ar1 Venomunun indiikledigi

PROGNOZ

1. hafta kontrol (Diizelme
Var/ Yok):

2. hafta kontrol (Diizelme
Var/ Yok):

3. hafta kontrol (Diizelme
Var/ Yok):

6. hafta kontrol: (Diizelme
Var/ Yok):

6. ay kontrol

1. yil kontrol

2. yil kontrol

Kronik Urtiker Var // Yok

*1. hafta kontrolinde turtiker gecmediyse hasta 1 hafta sonra tekrar
degerlendirilmek tUzere cagirilir (diizelmeyen her hafta icin bir sonraki hafta
kontrole cagnlir), eger diizeldiyse tedavi kesilir ve 6 hafta sonra kontrole cagrilir.
Aralarda olan dokintd sikayeti icin aileye fotograf c¢ekmesi O6nerilir
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Ek B. Etik Kurul Onay Formu
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Ek B. Etik Kurul Onay Formu
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