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Amag: Siddetli seyreden kronik spontan (rtiker vakalarinin tedavisi gtictiir. Bu calismada kronik urtiker
tedavisinde siklosporinin etkinlik ve guivenilirligini 6lgmeyi hedefledik.

Materyal-Metod: 2005-2016 seneleri arasinda klinigimizde tetkik ve tedavi edilen ve ayrintil fizik muayene
bulgulari not edilen 20 kronik spontan rtiker tanili hasta calismaya dahil edildi.

Bulgular: Calismaya toplam 20 hasta dahil edildi. Glnlik Grtika plagi sayisi ve anjioodem atagi sayisi karsi-
lastirildi ve her iki parametrenin de anlamli azalma tespit edildi. Tedavinin toplam stiresi 27,05 hafta (min: 4,
maks:144, £30,9507) idi. Gunlik siklosporin dozlari ortalama 2,2672 mg (min:0,54, maks:3,57 mg) idi. Tedavi
altinda iki hastada hafif hipertansiyon gelisti ve antihipertansif ajanlarla etkili bir sekilde tedavi edildi. Bir
hastad diplopi gelisti. U¢ hastada kreatinin seviyelerinde yiikselme tespit edildi.

Sonug: Kronik Urtiker tedavisinde, 27 hafta sure ile guinltk ortalama 2,2672 mg siklosporin kullanmanin etkili
oldugu tespit edilmistir. Yan etki gelisimi agisindan tim hastalar takipte tutulmalidir. Tedavi kesildikten
sonra niiks ortalama 9 hafta sonra gelismistir.

Anahtar Sozciikler: Kronik Urtiker Urtiker, Siklsoporin

Aim: Treatment of severe chronic autoimmune urticaria is difficult. In this study we aimed to investigate
efficacy and safety of cyclosporine in patients with chronic urticaria.

Material and Method: Twenty patients with chronic spontaneous urticaria whom detailed physical exami-
nation were noted and were treated in our center between 2005 and 2013 were included in this study

Results: A total 20 patients were included in this study. Daily wheal number and number of angioedema at-
tacks had been compared and significant reduce in both parameters were detected. Total duration of treat-
ment was mean (min: 4, max: 144) 27,05 (+30,9507 SD, median 18) weeks. Daily cyclosporine dosages were
(min: 0,54, max: 3,57), mean 2,2672 (+0,81441SD, median 2,1237). Mild hypertension was detected in two pati-
ents under treatment and had been treated with anti hypertensive agents. Dyplopia was developed in 1 pati-
ent. We observed elevated creatinine levels in 3 patients.

Conclusion: A daily mean dosage of 2,2672 mg of cyclosporine is effective in treatment of chronic urticaria
for a duration of 27 weeks. All patients must be followed up closely to monitore adverse events. Recurrence
was seen in a mean 9 weeks after cessation of therapy.
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Kronik irtiker (KU), haftanin ii¢ giiniin-
den fazlasinda, altt hafta ve daha
uzun siredir trtika plak cikigt olarak
tanimlanir. Kronik drtiker, spontan
urtiker ve induklenen urtiker olmak
tzere iki gruba ayrilir. Tkinci grupta,
fiziksel ~drtiker, kolinerjik urtiker,
kontakt turtiker ve akuajenik urtiker
de bulunmaktadir (1). Kronik drtiker
hastalarinin %40’nda anjioédem de

tabloya eslik eder ().

Kronik tirtiker hastalarinda, hastaligin aktif
doneminde yiiksek afiniteli IgE resep-

totlerine karst dolasimda anti IgE bu-
lundugu gosterilmistir. Bunun in-vitro
gosteriminde otolog serum deri testin-
den (OST) faydalanilir (2-4). Ayrica
KU ile cesitli otoimmiin hastaliklarin
stk bitliktelik gosterdigi saptanmustir.
Bu durumlar arasinda sistemik lupus
eritematosus, sjogren hastaligl, tip 1
diyabetes mellitus (DM), tiroid hasta-
liklart bulunmaktadir (5).

Tedavide  o6ncelikle — antihistaminikler
kullanilir (6). Standart doz antihista-
miniklerin yetersiz oldugu durumlar-
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da, doz dort katina kadar arttirilabilit.
Antihistaminik tedavisinin basarisiz
oldugu durumlarda, siklosporin, oma-
lizumab ve l6kotrien reseptOr anta-
gonistleri devreye girmektedir. Alev-
lenme halinde kortikosteroidler dev-
reye girebilir (1, 7-9). Caligmamizda,
merkezimizde kronik Urtiker tanist
alan siklosporin ile tedavi edilen has-
talarda urtiker ile iligkili olabilecek du-
rumlart ve siklosporin etkinligi ve gii-
venilitligini retrospektif olarak analiz
etmeyi amagcladik.

Materyal Metod

Calismamiza, 2005 ve 2013 tarihleri
arasinda siklosporin kullanan, dosya-
larinda ayrintili muayene notlart bu-
lunan ve takiplere diizenli olarak ka-
tidmus olan kronik spontan trtiker ta-
nist ile izlenen 20 hasta retrospektif
olarak dahil edildi. Hastalarin yas,
cinsiyet, hastalik siireleri, laboratuar
degerleri, OST, daha 6nce aldig1 te-
daviler, kullanilan siklosporin dozlari
ve hastaligin klinik seyirleri dosya bil-
gilerinden kaydedildi. Veriler SPSS
15.0 kullanilarak analiz edildi.

Bulgular

Calismaya alinan hastalarin 15’1 kadin,
besi erkek olup, yaslart (min: 27, max:
67) ortalama 43,65 (19,762 SD, ot-
tanca 45), hastalik siireleri ise (min:4,
max: 360), ortalama 63,75 ay
(£94.829SD, ortanca 21) idi.

Tedavi 6ncesi 10 hastanin OST’si pozitif
olarak sonuclanmisken, sekiz hasta-
nin negatif ve iki hastanin ise, OST’si
yapilmamisti. Hastalarin sadece birin-
de ANA porzitif (+) olarak sonuglan-
mistt. Bes hastada H. pylori ag’i bakil-
mis ve dordinde porzitif sonuglan-
must. Altt hastada serum total IgE

degeri 100 tzerinde sonug¢lanmistt.
Tiroid otoantikorlarina yonelik olarak
bu hastalarda anti-tiroglobulin (T'G)
ve anti mikrozomal antikor (TPO)
diizeylerine bakidmistt. Dort hastada
anti-TG degeri yiiksek olarak saptan-
di. Anti-TPO diizeyi ise sadece bir
hastada yuksek olarak saptand.

Hastalarin tamami daha 6nce ¢esitli anti-

histaminik tedavilerine (standart doz-
larda ve artirilmis dozlarda nonsedatif
antihistaminikler, nonsedatif ve seda-
tif antihistaminik kombinasyonlar)
yanit almnamayan hastalard. Ayrica
tedavi oOncesinde 18 hasta sistemik
steroid kullanmisti. Bir hasta tedavi
oncesi dapson kullanmistt. On dort
hasta ise, tedavi Oncesinde lokotrien
reseptor antagonisti kullanmistt.

Hastalatin  12’sine 3 mg/kg dozu ile

dordine 4 mg/kg dozu ile ve dordi-
ne 5 mg/kg dozu ile siklospotin bag-
lanmisti. Hastalarin toplam tedavi si-
resi (min:4, max: 144) ortalama 27,05
(*30,9507 SD, ortanca 18) haftaydi
Hastalarin toplam siklosporin dozu-
nu, kullanim stresine bolerek elde et-
tigimiz ortalama gunlikk siklosporin
dozu ise, (min:0,54, max: 3,57), orta-
lama 2,2672 mg (£0,81441 SD, or-
tanca 2,1237) idi.

Hastalarin tedavi Oncesi urtiker siddeti

degerlendirmesinde  giinlik  trtika
plak cikist ve anjio6dem sayist kulla-
nildi. Gunlik trtika plak ¢tkist, 1-10
arast ise 1 puan, 10-50 arasi ise 2
puan ve 50 tUzeri ise 3 puan olarak;
anjioddem sayist ise, yoksa 0 puan,
gunde 1 sefer ise 1 puan, ginde 2-3
sefer ise 2 puan ve 3 seferden fazla
ise 3 puan olarak gruplandu.

Hastalarin tedavi oncesi ve tedavi altinda

gunlik trtika plak cikist ve anjio6dem
sayist tablo 1°de belirtilmistir.

Hastalarin tedavi 6ncesi gunlitk drtika

plak cikist ayri ayrt tedavinin 4. hafta-
s, 8. haftast ve 12. haftasi ile kiyas-
landiginda (Marjinal homojenite testi
kullanilarak), dusts anlaml olarak
tespit edildi (p<<0,05).

Hastalarin tedavi Oncesi glinliik anjio6-

dem sayisi ayr ayr tedavinin 4. hafta-
si, 8. haftast ve 12. haftasi ile kiyas-
landiginda (McNemar testi kullanila-
rak), diistis anlamli olarak tespit edildi
(p<0,05).

Tiroid otoantikorlari yiiksek olan 4 hasta

Sikl

ile tiroid otoantikorlari ylksek olma-
yan 16 hasta ayr1 ayri gruplandirilarak,
tedavi yaniti, glinlik trtika plak cikist
ve anjiédem saysi ile Fisher exact test
kullanilarak  karsilastirild.  Aradaki
fark anlamli bulunamad1 (p >0,05).

osporin kullanimina baglt olarak 2
hastada hipertansiyon, birer hastada
ise diplopi, ve karaciger fonksiyon
testlerinde yiikselme gelistigi, t¢ has-
tada siklosporinin kesilmesini gerekti-
recek siddette renal fonksiyon bozuk-
lugu gelistigi gorildi. Hastalarin iz-
lem stresi (min:6, max:48 ay) ortala-
ma 2545 ay (£11,218 SD, ortanca
23) olarak hesaplandi. Tzlem esnasin-
da 10 hastada niiks gelistigi goruldii.
Niks zamani (min:2, max:22 hafta)
ortalama 9,00 hafta (£6,851 SD ve
ortanca 12) hesaplandi.

Tartisma

Kronik drtiker toplumda sik goérilen

hastaliklardan  biridir ve prevalanst
%71’dir. Spontan ve indiklenebilen
olmak tizere iki alt gruba ayrilir. Kro-
nik spontan iirtikerde (KSU) tetikle-
yici herhangi bir neden bulunmazken,
kronik  induklenebilir  urtikerde,
semptomlarin belitlenebilen bir tetik-
leyici fakt6rti bulunmaktadir. Kronik

Tablo 1: Siklosporin tedavisi 6ncesi ve tedavi altinda hastalarda urtika plak ¢ikisi ve anjiodem puanlari

Tedavi éncesi r;‘;j;,:onces’ 4. hafta dirtika 4::;5: 8. hafta iirtika 8::;;7{ 12. hafta 12. hafta giinliik
lirtika plak 9! . .. plak cikisi 4 . .. plak cikisi 9! .. . drtika plak anjioodem
anjioodem 7 anjioodem 7 anjioodem
crkist puani puani puant ctkisi puam puani
puani puani puant
2,70 0,55 0,30 0,05 0,25 0,10 0,25 0,05
Ortalama
(+0,47SD) (0510 SD) (£ 0,224SD) (+0,224 SD) (£ 0,555D) (+0,308 SD) (+0,44SD) (+0,224 SD)
3 1 0 0 0 0 0 0
Ortanca . . . . . . . .
(min:2, max:3) (min:0, max:1) (min:0, max:1) (min:0, max:1) (min:0, max:2) min:0, max:1) min:0, max:1) min:0, max:1)
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indtklenebilen trtiker ise tetikleyici
faktorlere  gore, fiziksel —urtiker,
(semptomatik dermografizm, soguk
urtikeri, basing urtikeri, solar urtiker,
sicakla indiiklenen trtiker, vibrasyon-
la indtklenen urtiker), kolinerjik urti-
ker, kontakt trtiker ve akuajenik trti-
ker olarak alt gruplara ayrilir (10).

Urtiker aktivitesinin skotlamasinda “trti-

Bu

ket aktivite skoru” kullanilir (11). Bu
skorlama sisteminde, giinlitk ¢tkan Gr-
tiker plak sayisi, kasint: siddeti hesaba
katilir. Retrospektif olarak yaptigimiz
bu ¢alismada ise sadece ginliik trtika
plak sayist ve anjiobdem sayist hesaba
katilmustir.

calismada siddetli kronik trtikeri olan
ve standart tedaviye ditengli olan has-
talarin tedavisinde siklosporinin etkin
bir ajan oldugunu digiindiren bulgu-
lar elde edilmistir. Siklosporinin kronik
trtiker tedavisindeki etki mekanizmasi
tam olarak bilinmemektedir. Ancak
siklosporinin, mast hiicrelerden ve
benzer hiicrelerden 16kotrien C4, his-
taminin kalsiyum bagimlt salinimini ve
bu mediatorlere yaniti azaltug gOste-
rilmistir. (12) Ayrica anti T lenfosit ak-
tivitesi oldugu bilinmektedir. TNF-alfa
ve nétrofil birikimini azalttigr da ca-
lismalarla gosterilmistir. (13)

Kronik trtikerin otoimmun durumlar ile

iligkili oldugu dustnilmektedir (14-
17). Bu konuda en genis hasta sayist
ile yapilan ¢aligmada, ANA antikor
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