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OZET

Bu ¢alisma, allerjik brons astimi tedavisinin izlenmesinde serum ECP (eozinofil katyonik protein) diizeyinin degerini arasgtirma
amactyla yapilmistir. Calismamiza, atopisi olan 17 brong astimli hasta ve kontrol grubu olarak 10 saglikli géniillii alindi. Calisma
ve kontrol gruplarinda, solunum fonksiyon testleri, total IgE, periferik kan eozinofil sayimi ve serum ECP él¢iimii yapildi. Astiml
hastalar, 6 hafta boyunca flutikazon propiyonat ve gerektiginde salbutamol kullandi. Alti haftalik tedavi sonrasi ayni testler
tekrarlandi. Periferik kan eozinofil sayist ve serum ECP diizeyi, normal bireylere gére astimli hasta grubunda anlamli olarak
yiiksekti (sirastyla p<0.01, p<0.01). Serum ECP diizeyi, kan eozinofil sayist ile pozitif korelasyon gosterdi (p<0.01). Ayrica, serum
ECP diizeyi ile PEF (tepe akim hizi) arasinda negatif korelasyon saptandi (p<0.05). Ancak, FEV1 ile herhangi bir korelasyon
saptanamadi (p>0.05). Tedavi periyodunun sonunda, periferik kan eozinofil sayisi ve serum ECP diizeyleri brons astimli grupta
anlamli bir diigme gosterdi (sirasiyla p<0.01, p<0.01). Solunum fonksiyon testleri (PEF ve FEV1), antiinflamatuvar tedavi dncesine
gore anlamli olarak yiiksekti (p<0.01). Serum ECP diizeyleri, atopik astimli hastalarin hava yollarindaki inflamatuvar degisiklikleri
gosteren onemli bir belirtectir. Serum ECP, atopik astimli hastalarda, antiinflamatuvar tedavi etkinliginin saptanmasinda, hastalik

aktivitesinin izlenmesinde, diger testlerle birlikte objektif bir parametre olarak kullanilabilir.

Anahtar kelimeler: eozinofil katyonik protein, brons astimi, tedavi. (Solunum 2003:5:41-48)

SUMMARY
The Role of Serum Eosinophilic Cationic Protein Level in Monitoring Allergic Asthma Therapy

The purpose of this study is to investigate the role of the serum eosinophilic cationic protein (ECP) level for monitoring allergic
bronchial asthma therapy. Seventeen atopic patients with asthma and ten healthy control subjects were enrolled in the study. Total
IgE, peripheral blood eosinophil count, pulmonary function tests and serum ECP measurements were performed to all the subjects.
The asthmatic patients were given fluticasone propionate and salbutamol as needed for six weeks. The same investigations were
repeated after the treatment.The peripheral blood eosinophil count and serum ECP levels were significantly higher in asthmatic
patients than in normal subjects (p<0.01,p<0.01 respectively). The serum ECP levels showed positive correlation with the peripheral
blood eosinophil count (p<0.01). The serum ECP levels were negatively correlated with peak expiratory flow (PEF) (p<0.05);
however, no correlation was detected between the serum ECP levels and FEV1 (p>0.05). After six weeks of treatment, peripheral
blood eosinophil count and the serum ECP levels significantly decreased in the asthmatic group(p<0.01, p<0.01 respectively).
Pulmonary function tests (PEF and FEV1) showed statistically significant improvement (p<0.01). We conclude that the serum ECP
level is a valuable marker of the inflammatory changes in the airways of atopic asthmatic patients. As an objective parameter,serum
ECP measurement may be used to monitor disease activity and predict the efficacy of antiinflammatory treatment in atopic asthmatic

patients.
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GIRIS

Son yillarda brong astimi prevalansinda artig oldugu
genel bir goriistiir. ABD’de hastalik prevalans: %4
civarindadirV. Hastalik, Bat1 Avrupa iilkelerinde,
ortalama %?2-5 civarinda bir periyodik prevalans orani
gostermektedir. Tiirkiye’de son bes y1l icinde yapilan
caligmalarda astim prevalansi yetigkinler arasinda %2-
7, cocuklar arasinda ise %5-9 civarinda bulunmustur
2-4)

Astim, klinik bir sendrom olmasi nedeniyle, tanida
kullanilabilecek altin standart bir tan1 yontemi yoktur
(M, Tani; anamnez, fizik muayene ve yardimci
laboratuvar bulgularina dayanir.

Taniy1 desteklemek ve celiskili vakalarda kullanilmak
lizere ¢esitli laboratuvar testleri kullanilmaktadir. Bunlar
arasinda solunum fonksiyon testleri (SFT), peak
flowmetre (tepe akim hizi-PEF) 6lciimleri, kan total
eozinofil sayisi, prick testleri, serum total ve spesifik
IgE diizeyleri, erken ve gec reverzibilite testi ve
bronkoprovokasyon testi sayilabilirG-9).

Brons astim1 hava yollarinin kronik inflamatuvar bir
hastaligidir. Genetik ve cevresel risk faktorlerinin
etkisiyle brons mukozasinda eozinofillerden zengin
kronik bir inflamasyon olusur. Inflamasyonda pek cok
hiicre rol almakla beraber, eozinofiller salgiladiklar1
graniil proteinleri ve bronkokonstriktor 6zelligi olan
bir takim mediatorlerle esas hiicre konumundadir(7-®.
Eozinofil infiltrasyonu ve eozinofillerden salinan MBP
(major basic protein) ve ECP (eozinofil katyonik
protein), hava yolu yiizey epitelinde hasara yol agar
©). Yine eozinofillerden salinan PAF (platelet aktive
edici faktor), giiclii bir bronkokonstriktor etkiye sahiptir.
Ayni sekilde eozinofillerden salinan LTC4, LTD4,
LTEA4 ve toksik oksijen radikalleri, inflamasyon, mukus
sekresyonu ve ddeme neden olmaktadir. Sonucta
havayolu obstriiksiyonu geligir(!0),
Glukokortikoidlerin, astimda hava yolu inflamasyonunu
azaltic1 etki mekanizmasi tam olarak anlagilamamasina
karsin, pek ¢ok aragtirmada astim kontroliinii sagladigi,
solunum fonksiyonlarini diizelttigi ve daha da onemlisi
zaman i¢inde brong asir1 duyarlilifini azalttigi
gosterilmistir(!1-12),

Serum ECP diizeyi, allerjen temasi i¢in duyarl bir
indikatordiir!3. Daha once yapilan calismalarda, brons
astiminda 6nemli bir inflamasyon belirteci oldugu,
hastalik siddeti ve PEF ile korelasyon i¢inde oldugu
goriilmiistiir. Ayni sekilde, aktive eozinofil sayisi ile
de korelasyon gosterdigi saptanmigtir(14-17),
Bu ¢alismanin amaci, brong astiminda biyolojik bir
belirte¢ (marker) olarak serum ECP diizeylerini
saptamak; kan total eozinofil sayisi, 1. saniye zorlu
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ekspiratuar hacim (FEV1)ve PEF ile serum ECP
diizeylerinin iligkisini aragtirmaktir. Ayrica astimli
hastalarda inhaler steroid kullanimu ile hastaligin siddeti
arasindaki iliski ve tedaviye yaniti; FEV1, PEF, kan
total eozinofil sayis1 ve serum ECP diizeyi ol¢iilerek
arastirildi.

GEREC VE YONTEM

Hasta Secimi: Bu calismaya Haziran 1997 ile Haziran
1998 tarihleri arasinda Giilhane Askeri Tip Akademisi
(GATA) Gogiis Hastaliklar1 ve Tiiberkiiloz Anabilim
Dal1 Poliklinigine bagvuran ve uluslararasi astim
konsensus raporuna gore brong astimi tanist konan ve
atopi oykiisii olan, cilt prick testi ile en az bir allerjene
duyarh oldugu saptanan 17 allerjik astiml1 olgu
calismaya alindi. Olgularin 11°1 erkek, 6°s1 kadind1 ve
yaslart 16-52 arasinda degisiyordu. Olgular, sigara
kullanmayan, sistemik hastalig1 olmayan, oral ya da
inhaler steroid kullanimi i¢in kontrendikasyonu
olmayan, son 6 ay i¢inde oral ya da inhaler steroid
kullanmamis ve son 6 hafta i¢inde solunum yolu
infeksiyonu ge¢irmemis hastalar arasindan segildi.
Calismaya alinan tiim olgulardan ayrintili anamnez
alindi, fizik muayeneleri yapildi.

Kontrol grubu 10 saglikli goniilliiden olusuyordu. Bu
grupta, solunum sikayetleri olmayan, ailesel ya da
bireysel atopi Oykiisii olmayan, sik infeksiyon
gecirmeyen, fizik muayeneleri ve PA akciger grafileri
normal bireyler secildi. Kontrol grubundaki bireylerin
7'si erkek, 3'i kadindi ve yaslar1 18-47 arasinda
degisiyordu.

Calismaya alian bireylerin steroidle tedavi baslangicinda
total eozinofil, total IgE ve serum ECP diizeyleri 6l¢iildii,
solunum fonksiyon testleri yapildi, PA akciger grafisi,
paranazal siniis grafisi ¢ekildi, rutin kan testleri yapildi.
Hastalardaki atopiyi degerlendirmek amaciyla cilt prick
testleri uygulandu. Cilt prick test sonucu negatif saptanan
hastalar caligmaya alinmadi. 6 haftalik tedavi sonunda
total eozinofil, serum ECP diizeyleri 6l¢iildii, solunum
fonksiyon testleri yapildi.

Calismaya alinan brong astimli hastalara, serum ECP
diizeyi, kan total eozinofil sayis1 ve total IgE i¢in kan
alindiktan ve SFT yapildiktan sonra 500 mcg/giin inhaler
flutikazon propiyonat ve gerektiginde kullanilmak lizere
inhaler 3-2 agonist (salbutamol) verildi. Hastalara inhaler
ila¢ kullanimi 6gretildi ve 6 hafta sonrasina randevu
verildi. Bu arada hastalarda sikayetlerinde bir artma
olursa derhal hastaneye bagvurmalar 6nerildi. Kontrole
gelen hastalara daha 6nce belirtilen prosediir uygulandi.
Kontrol ve ¢alisma grubu olgularin kan 6rnekleri 08.00-
09.00 arasinda alindi.




Kan Total Eozinofil Saymmi: Eozinofiller otomatik
tam kan sayim cihazi (Coulter STKS, United Kingdom)
ile sayildi.

Serum Total IgE Olgiimii: Serum total IgE 6lgiimii
microELISA yontemi (International Immunodiagnostics,
USA) kullanilarak yapildi.

Solunum Fonksiyon Testleri: Solunum fonksiyon
testleri, solunum fonksiyon cihazi (Sensormedics 2400,
Netherland) ile yapildi.

Cilt Prick Testleri: Cilt prick testleri icin GREER
Laboratuvarlari tarafindan iiretilmis olan %50 gliserinli
ve %0.2-0.4 fenolle korunmus, 1/20 W/V
konsantrasyonundaki akoz allerjen ekstraktlari kullanildi
(GREER Laboratories, USA). Hastalara, ev tozu
akarlari, cayir/cim, yabani ot, cicek ve agac polenleri,
mantarlar, hayvan epitel ve deri dokiintiileri, besinler
ve insektlerden olusan 39 adet allerjen uygulandi.
Histamin ile pozitif kontrol ve serum fizyolojik ile
negatif kontrol uygulandi.

Serum ECP Olciimii: Serum ECP diizeyleri
chemoluminescent enzyme immunoassay yontemi ile
Immulite ECP kiti (DPC, Los Angeles, USA)
kullanilarak ol¢iildii. Olciim aralig1 2-200 ng/ml idi.
Serum ECP degerleri i¢in saglikl erigkinlerde bildirilen
normal degerler 2-18 ng/ml arasindadir.

Hasta ve kontrol grublarmin serum ECP, total eozinofil
sayist ve total IgE degerleri karsilastirtldi. Total eozinofil
ile serum ECP degerleri arasindaki korelasyon ile, PEF,
FEV1 ve serum ECP degerleri arasindaki korelasyon
kargilagtirildi. Ayrica, calisma grubunun tedavi 6ncesi
ve sonrasi total eozinofil diizeyleri, tedavi 6ncesi ve
sonrast PEF ve FEV1 diizeyleri ve tedavi dncesi ve
sonras1 serum ECP diizeyleri arastirildi.

Istatistiksel Degerlendirme: Veriler, PC Windows
altinda, standart sapma olarak verildi ve SPSS (version
7.5) istatistik paket programu ile degerlendirildi. Calisma
ve kontrol grubu arasindaki karsilastirmalar Mann-
Whitney U testi ile yapildi. Calisma grubunun tedavi
oncesi ve tedavi sonrast degerlendirmeleri i¢in Wilcoxon
testi, korelasyonlar i¢in Spearman korelasyon testi
kullanildi.

BULGULAR
Calisma grubundaki olgularin 11'1 erkek, 6's1 kadindu.

Kontrol grubundaki olgularin 7'si erkek 3'ii kadindi.
Yas ortalamasi ¢alisma grubunda 30.8+9.9 yil (alt-iist
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degerler 16-52 y1l), kontrol grubunda 27.449.2 y1l (alt-
iist degerler 18-47 yil) olarak saptandi. Gruplar arasinda
Mann-Whitney U test ile yapilan karsilastirmada, yas
ortalamalar1 agisindan anlamli bir farklilik saptanmadi
(p=0.286).

Serum total IgE diizeylerinin ortalamasi, ¢aligma
grubunda 252.35+168.14 TU/mL (alt-iist degerler 10-
400 IU/ml), kontrol grubunda 74.00£62.22 TU/mL (alt-
iist degerler 10-170 IU/mL) idi. Laboratuvarimizin
kullandigi kit ile 400 TU/mL'den daha biiyiik sonuglar
kantitatif olarak belirtilemiyordu. 400 IU/mL iizerindeki
degerler istatistiksel ¢aligmalarda 400 olarak kabul
edildi. Gruplarin serum total IgE diizeylerinin
karsilastirilmasi yapildi ve calisma grubunda serum
total IgE sonuglarinin istatistiksel olarak anlamli ve
yiiksek oldugu saptandi (p<0.05).

Periferik eozinofil sayilarinin ortalamasi caligsma
grubunda 405.88+253.65/mm? (alt-iist degerler 100-
900/mm?), kontrol grubunda 150.00+70.71/mm?3 (alt-
iist degerler 100-300/mm?) olarak bulundu. Gruplarin
periferik eozinofil sayilart acisindan yapilan
karsilastirilmalarinda, ¢aligma grubunda periferik
eozinofil sayilarmin istatistiksel olarak anlamli derecede
yiiksek oldugu saptandi (p<0.01).

Serum ECP degerleri ortalamasi, calisma grubunda
26.60£9.57 ng/mL (alt-iist degerler 12.6-47.0), kontrol
grubunda 13.99+6.03 ng/mL (alt-iist degerler 5.2-24.3
ng/ml) olarak bulundu. Gruplarin serum ECP diizeyleri
acisindan yapilan karsilastirilmalarinda ¢alisma
grubunda serum ECP diizeylerinin, istatistiksel olarak
anlamli derecede yiiksek oldugu saptandi (p<0.01).
Calisma ve kontrol grubuna ait bulgularin
karsilastirilmasi tablo-I'de toplu olarak sunulmustur.

Tablo I: Calisma ve kontrol gruplarinin karsilastirilmasi

Calisma Grubu Kontrol Grubu p degeri
(Ortalama+SD) (Ortalama+SD)
n=17 n=10
Yas (yil) 30.849.9 274492 0.286
Serum Total IgE (IU/mL) | 252.35+168.14 74.00£62.22 0.015
Eozinofil (/mm®) 405.884253.65 150.00£70.71 0.002
Serum ECP (ng/mL) 26.60£9.57 13.9946.03 0.001

Calisma grubu periferik eozinofil sayisi ile serum ECP
degerleri arasinda pozitif korelasyon saptandi (p<0.01).
Serum ECP diizeyi ile FEV1(%) arasinda (p>0.05)
korelasyon saptanamazken, serum ECP ile PEF
arasinda (p<0.05) negatif korelasyon saptandi (Sekil
1, Sekil 2, Sekil 3).
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Sekil 1: Serum ECP diizeyi ve periferik eozinofil sayist arasindaki
Iligki
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Sekil 2: Serum ECP diizeyi ve PEF arasindaki iligki

Calisma grubunun tedavi oncesi periferik eozinofil
sayilar1 ortalamast 405.88+253.65 (alt-iist degerler
100-900/mm?) ve tedavi sonrasi periferik eozinofil
sayilar1 ortalamasi 294.11+171.28 (alt-iist degerler
100-600/mm?3) olarak bulundu. Tedavi dncesi ve sonrasi
periferik eozinofil sayilar1 karsilastirildiginda, tedavi
sonrasi eozinofil sayisinin tedavi oncesi eozinofil
sayisina gore, istatistiksel agidan anlamli derecede
diisiik bulundugu saptandi (p<0.01).
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Grafik 3: Serum ECP diizeyi ve FEV1 arasindaki iliski

Calisma grubunun tedavi 6ncesi FEV1(%) degerleri
77.9419.59 (alt-iist degerler %62-101) ve PEF(%)
degerleri 74.76+10.02 (alt-iist de8erler %60-%95),
tedavi sonrast FEV1(%) degerleri 91.88+11.85 (alt-
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iist degerler %70-%114) ve PEF(%) degerleri ise
89.05+11.18 (alt-iist degerler %68-%110) olarak
bulundu. Hem FEV1 hem de PEF degerleri tedavi
sonrasinda tedavi 6ncesine gore istatistiksel acidan
anlamli derecede yiiksek bulundu (FEV1 icin p<0.01
ve PEF i¢in p<0.01).

Caligma grubunda tedavi 6ncesi serum ECP degerleri,
26.60+9.57 (alt-iist degerler 12.6-47.0 ng/mL) ve tedavi
sonrast serum ECP degerleri 20.85+£5.33 (alt-iist
degerler 12.0-29.6) olarak bulundu. Tedavi sonrasi
serum ECP degerleri, tedavi 6ncesi serum ECP degerleri
ile karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli
derecede diisiik bulundu (p<0.01).

Calisma grubunun tedavi oncesi ve sonrasi periferik
eozinofil, FEV1, PEF ve serum ECP degerleri tablo-
IT'de gosterilmistir.

Tablo II: Calisma grubunun tedavi oncesi ve sonrasi laboratuar

bulgular
Calisma Grubu Calisma Grubu p degeri
Tedavi Oncesi Tedavi Sonrast
n=17 n=17
Periferik Eozinofil (/mm?’) 405.88+253.65 294.11£171.28 0.007
FEV1 (%) 77.94£9.59 91.88+11.85 <0.0001
PEF (%) 74.76+10.02 89.05+11.18 <0.0001
Serum ECP Degeri (ng/mL) 26.60+9.57 20.85+5.33 0.001
TARTISMA

Bu caligsmada cilt prick testi ile en az bir allerjene
duyarli oldugu saptanan brong astimli hastalar ile
sagliklt goniilliilerin serum ECP diizeyi, tedavi ile
periferik eozinofil sayisi, solunum fonksiyonlar1 ve
serum ECP diizeylerindeki degisim, serum ECP
diizeylerinin total eozinofil, solunum fonksiyonlart ile
olan iligkisi degerlendirilmistir.

Brons astimi, kronik inflamasyonla karakterize bir
hava yolu hastaligidir. Hafif ya da yeni tan1 konmus
astiml1 hastalarda bile hava yolunda inflamatuvar
degisiklikler saptanmustir{!®). Eozinofillerin inflamatuvar
proceste merkezi bir rol oynadig: diisliniilmektedir.
Astiml1 hastalarin solunum fonksiyonlart ile periferik
eozinofil sayilar1 arasinda bir iligki oldugu bazi
caligmalarla gosterilmistird4). Bu hiicreler, 6zellikle
aktive oldugunda ECP, MBP, EPX gibi daha 6nceden
sentezlenmis graniiler proteinleri serbestlestirir. Bunlar
sitotoksiktir, brong epitelinde destriiksiyon ve
deskuamasyona neden olur(!>-19), Sonugta brons




hiperreaktivitesi ve brons obstriiksiyonu gelisir.
Astim tedavisi, genellikle giinliik sikayetler ve solunum
fonksiyonlarina gore yapilir. Brong astimli hastalarda
antiinflamatuvar tedavi baslama karari, astim
semptomlarmnin siddeti ve sikligi ile solunum fonksiyon
test sonuclar1 ve aymi kriterlere gore yapilan izleme
sonucunda verilmektedir. Ancak bu kriterler genellikle
objektif bir indikatér olmamaktadir>®. Halen
kullanilmakta olan izleme ve tedavi etkinligini
degerlendirme kriterlerinin bazi1 eksiklik ve
olumsuzluklar1 vardir. Bazen, bu dl¢iimler altta yatan
hava yolu inflamasyonunun siddetini yansitmada
yetersiz kalabilmektedir('®. Astim semptomlari ile
solunum fonksiyonlar1 arasinda her zaman uyumlu bir
korelasyon goriilmeyebilmektedir?9. Vatrella ve
arkadaglar tarafindan yapilan bir ¢aligmada®), polen
allerjisi saptanan allerjik astimli hastalarda polen
mevsimi boyunca semptom, periferik eozinofil sayisi,
PEF ve serum ECP diizeyinde artig goriilmesine ragmen
FEV1 diizeyinde degisme goriilmemistir. Inflamasyonu
kontrol etmeksizin, hastanin semptomlarini
iyilestirmeye calismak hastalik morbidite ve
mortalitesinde artiga neden olmaktadir. Brong astiminda,
gilintimiizdeki problem; astmatik havayollarindaki
inflamatuvar procesin, tam olarak nasil monitorize
edilecegidir(19),

Son yillarda ¢esitli viicut sivilarinda ECP diizeylerini
6lcmek icin degisik laboratuar yontemleri gelistirilmistir.
Bu yontemleri kullanan bircok arastirmact serum ECP
diizeyi ile eozinofilik inflamasyon yogunlugu arasindaki
korelasyonu aragtirmistir.

Bizim ¢alismamiz, 6°s1 kadin, 11°i erkek 17 brong
astiml1 hasta ile 3’ii kadin 7’si erkek, 10 kontrol
grubuyla yapildi. Calisma grubu ile kontrol grubu
arasinda total IgE, periferik eozinofil sayisi, serum
ECP diizeyleri arasinda istatistiksel acidan anlamli bir
fark vardi. Brong astiml1 hastalarin hepsinde FEV1(%)
ve PEF(%) diizeyleri %60’1n iizerindeydi. Periferik
eozinofil sayisi ile serum ECP arasinda anlaml bir
korelasyon saptandi. Serum ECP ile FEV1 arasinda
korelasyon saptanamamasina ragmen, serum ECP ile
PEF arasinda negatif korelasyon vardi.

Atopik olgularda serum total IgE degeri cesitli
arastiricilar tarafindan arastirilmig ve ortalama deger
acisindan saglikli popiilasyona gore yiiksek olarak
bulunmustur. Ancak serum total IgE diizeyi belli sinirlar
icinde kalmayip, saghikli kisilerde dahi biiyiik
degiskenlik gostermektedir(21:22), Ayrica tip I
hipersensitivite reaksiyonlarinin yalniz IgE'ye degil,
IgG4 veya direkt medyator salinimina bagl olarak
geligsebilme olasili1 nedeniyle, serum total IgE
diizeyleri normal bulunabilir. Bu nedenlerle, total IgE
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degerinin atopik brons astimli olgularda tek bagina
tanisal bir degeri olmamasina ragmen atopik
hastaliklarin taninmasinda, atopik allerjide herediter
yatkinligin saptanmasinda ve paraziter enfestasyonlarin
saptanmasinda yardimci olabilir. Calismamizda atopik
brong astiml olgularda serum total IgE diizeyi 252.35
+168.14 IU/mL ve saglikli olgularda 74.00+62.22
IU/mL olarak bulunmustur.

Onceki calismalarda brong astimli hastalarda periferik
eozinofil sayisi, anlamli derecede yiiksek bulunmusgtur
(14.15,17,23-25) ' Bizim calismamizda, tedavi oncesi
calisma grubunda periferik kan eozinofil sayisi
ortalamas1 405.88+253.65 ve kontrol grubunda
150.00+70.71 olarak saptanmuistir. Eozinofiller, parazitik
enfestasyonlar (filariazis, sistosomiyazis, trikinozis,
askariyazis, ekinokokkozis), interstisyel akciger
hastaliklar1 (Loffler sendromu, hipersensitivite
pnomonileri, allerjik bronkopulmoner aspergillozis,
kronik eozinofilik pnomoni), vaskiilitik graniilomat6z
hastaliklar (Churgh-Strauss sendromu, Wegener
graniilomatozisi, poliarteritis nodoza), immunolojik
hastaliklar (graft rejeksiyonu), allerjik hastaliklar gibi
bir¢ok hastalikta rol alan hiicrelerdir?®), Kan, balgam
ve BAL sivisinda bulunan eozinofili ile astim arasinda
birliktelik oldugunu gosteren caligsmalar olmasina
ragmen, bu gozlemler hi¢ bir zaman genellenemez.
Yiiksek eozinofil sayilart nonastmatik atopik hastaliklar
ve parazitik hastaliklar gibi bircok hastalikta da
eozinofili goriilebildiginden dolay1, astima spesifik
degildird®. Astimli baz1 hastalarda sirkiilasyonda
bulunan eozinofil sayis1 normal saptanabilir ve BAL
stvisinda da eozinofili goriilemeyebilir. Astim nedeniyle
olen hastalarin alinan brong biyopsi orneklerinde
eozinofil saptanmadigim belirten yayinlar vardir??).
Bu nedenlerle, brong astimi tanisinda periferik eozinofili
kullanilabilir, ancak patognomonik degildir.
Brong astiminda antiinflamatuvar tedavi ile periferik
kan eozinofil sayisindaki degisimleri inceleyen bir ¢ok
caligma vardir. Yapilan antiinflamatuvar tedavi ile
periferik kan eozinofil sayisinda belirgin bir diisme
saptanmigtirt!42%), Bizim ¢alismamizda da ayni anlamli
degisiklik saptanmigtir. Ayni sekilde, tedavi sonrasi
FEV1 ile PEF degerleri, tedavi 6ncesi FEV1 ve PEF
degerlerine oranla anlaml bir artig gdstermislerdir. Bu,
daha 6nce yapilan literatiir bulgular: ile uyumludur
(14,16.24),

Giinlimiizde brong astimi tanisi, siddeti ve tedavi
etkinliginin izlenmesi amaciyla kullanilan yeterli ve
tek bir laboratuvar yontemi yoktur(1329, Izleme kriteri
olarak hastalarin giinliik semptomlar1 kullanilabilir.
Ancak semptomlarla astim siddeti arasinda her zaman
uyum bulunmayabilir. Fonksiyonel veriler diisiik
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saptanmasina ragmen, bazi hastalarda semptom
olmayabilir. Bazen de fonksiyonel veriler normal
olmasina ragmen, hastada semptom olabilir ve
inflamasyon belirteglerinde anormallik saptanabilir.
Dolayisiyla fonksiyonel veriler, her zaman altta yatan
inflamasyon siddeti hakkinda yeterli bilgi vermeyebilir.
Brons hiperreaktivitesini degerlendirmek amaciyla
yapilan provokasyon testleri ise, hastaligin takibinden
ziyade taniya yardimci olmaktadir. Giinliik bireysel
PEF o6lciimii, brong astimi tanisi, izlenmesi ve
tedavisinin yonlendirilmesinde kullanilan kolay,
noninvazif semiobjektif bir yontemdir. Ancak hastalarin
genel durumlarindaki farkhiliklar, adaptasyonda goriilen
giicliikler, muskiiler tonus ve derin inspiryum sirasinda
havayolu irritabilitesi goriilebilmesi nedeniyle hastalar
arasindaki karsilastirmalarda kullanilamaz. Bazi
olgularda PEF degerleri normal olmasina ragmen,
tedavi gerektiren semptomlar olabilmektedir. Hedlin
ve arkadaglar1 tarafindan yapilan bir ¢alismadaG9
normal veya normale yakin PEF'i (%80-95) olan
¢ocuklar arasinda inflamasyon marker diizeylerinde
biiyiik farkliliklar saptanmistir. Sonug¢ olarak PEF
Olciimii her zaman havayollar1 inflamasyonundaki
degisiklikleri yansitamayabilir(13-29-34),

Serum ECP ve BAL-ECP diizeylerinin eozinofil
kaynakli brons epiteli hasart ile brons astimi
patogenezinde dnemli bir inflamasyon belirteci oldugu
yoniinde aragtirmalar vardir(15-16.18.24.25),

Calismamizda, brong astim1 grubunda ol¢iilen tedavi
oncesi serum ECP diizeyleri, kontrol grubundaki saglikli
kisilerden anlaml1 derecede yiiksek bulundu. Calisma
grubunda tedavi oncesi ortalama serum ECP diizeyi
26.60+9.57 ng/mL, kontrol grubunda ise 13.9946.03
ng/mL olarak bulunmustur. Bu, daha onceki
calismalarin sonuclari ile uyumlu idi(1415.17.19.20.35),
Brong astim1 grubunda inhaler steroid tedavisi ile serum
ECP diizeylerinde diisme gozlenirken (tedavi sonrasi
ortalama serum ECP diizeyi 20.85+5.33ng/mL), FEV1
ve PEF degerlerinde, anlamli bir artig goriilmiistiir.
Tedavi Oncesi ortalama FEV1, %77.94+9.59, tedavi
sonrasi ortalama %FEV1, 91.88+11.85 ve tedavi 6ncesi
ortalama PEF, %74.76+£10.02, tedavi sonrasi PEF,
%89.05+11.18 olarak bulunmustur. Bu literatiir
bulgulari ile uyumlu idi(}415:29), Daha 6énce, FEV1 ile
serum ECP diizeyleri arasinda negatif korelasyon
saptanan ¢alismalar oldugu gibi(14-16:20) korelasyon
saptanamayan caligmalar da vardir(18.35:39) Bizim
calismamizda FEV1 ile korelasyon saptanamamuis,
ancak PEF ile negatif korelasyon saptanmistir. Bu
durum altta yatan inflamasyonu gostermesi agisindan
serum ECP diizeyinin solunum fonksiyonlarina gore
daha iistiin oldugu sonucunu diisiindiirmektedir. Ayrica,

tepe akim hizinin inflamasyon siddeti hakkinda FEVi'e
gore daha iistiin oldugu sonucu ¢ikarilabilir. Ancak
giinliik defter tutulmasini igeren astim kontrol metodlari
ve PEF monitorizasyonu hastanin uyum ve iletisimini
gerektirmektedir. Tedaviye hastanin uyumunu gosteren
objektif bir 6l¢iim yontemine ihtiya¢ oldugu aciktir.
Wever ve arkadaglari tarafindan yapilan bir
calismada('®, serum ECP diizeyine gore havayolu
inflamasyonunun siddeti belirlenmig ve hastanin
kullandi1g: steroid dozlart serum ECP diizeyine gore
belirlenmistir. Serum ECP diizeyi<15 g/L iken havayolu
inflamasyonu kontrol altinda olduguna karar verilip
steroid dozu azaltilmig, 15-20 g/L iken siipheli
aktivasyon kabul edilerek steroid dozu degistirilmemis,
20-40 g/L iken aktif hastalik kabul edilip steroid dozu
artirilmis ve 40 g/L iken steroid dozu bir 6ncekine gore
iki kat artirilmig. 12 ay boyunca 2 aylik periodlarla
takip edilen hastalarda, steroid dozu azaltilan grupta
serum ECP diizeyinde artis ve solunum
fonksiyonlarinda diisme, artirilan grupta ise serum
ECP diizeyinde azalma ve solunum fonksiyonlarinda
yiikselme goriilmiistiir. Sonug olarak astim tedavisinin
diizenlenmesinde, serum ECP diizeyi ile steroid
dozunun ayarlanabilecegi kararini vermislerdir.
Solunum fonksiyon testleri normal ve semptom yokken
de siddetli astim epizodu potansiyeli i¢in uyarici
olabilecek bir belirte¢ olarak ECP gosterilmektedir®?).
Calismamizda hem tedavi 6ncesi hem de tedavi sonrasi
periferik eozinofil sayis1 ile serum ECP diizeyleri
arasinda anlamli bir pozitif korelasyon vardi. Eozinofil
sayist ve eozinofilden salinan ve inflamasyonda rol
oynayan ECP arasindaki korelasyon onceki ¢aligmalar
ile uyumlu idi(13-2%),

Sonug olarak brons astiminin kronik inflamatuar bir
havayolu hastali1 olmast nedeniyle, inflamasyon
belirteclerinin kullanilmasi, hastaligin etkin bir sekilde
izlenmesi ve kontrol altina alinmasini saglayacaktir.
Ayni zamanda tedavi etkinliginin belirlenmesi, hastanin
tedaviye uyumunun gozlenmesi, yetersiz veya gereksiz
ila¢ kullaniminin 6nlenmesi saglanabilir. Bu amacla,
serum ECP 6l¢iimii, brong astim1 monitorizasyonu ve
siddetini belirlemede, kolay, tekrarlanabilir ve objektif
bir yontem olmasi nedeniyle inflamasyon belirteci
(marker) olarak kullanilabilir.
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