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Psoriasis vulgarisli hastalarda serum leptim diizeyleri,
BMI ve hastalik siddeti ile iliskisi
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OZET

Amag: Psoriasis tip 1 sitokinlerin baskin oldugu T-hiicre iligki-
li immunolojik bir deri hastaligidir. Leptin T hiicre iizerindeki
Thl sitokin sentezini uyarict ve Th 2 sitokin sentezini baskila-
yict etkileri ile psoriasis immunopatogenezinde rolii olabilecek
viicut agirligim diizenleyen bir hormondur. Bu ¢alismada lep-
tinin psoriasisli hastalarda serum diizeyini, viicut kitle indeks-
leri [body mass index (BMI)] ve hastalik siddeti ile iliskisini
aragtirdik.

Gerec ve Yontem: Psoriasisli 80 hasta (31 erkek, 49 kadin;
yvas 43.13+13.13 yil/SD) ve yas, cinsiyet uyumlu saglikli 80
kisi (32 erkek, 48 kadin; yas 42.91+12.97 yil/SD) dahil edildi.
Calismaya katilan biitiin bireylerin BMI’leri hesaplandi.
Serum leptin diizeyleri ELISA yontemi ile ol¢iildii.

Bulgular: Psoriasisli hastalarin ortalama serum leptin diizey-
leri (9.48 ng/ml) ile saglikli kontrol grubunun serum leptin
diizeyleri (5.94 ng/ml) karsilastirildiginda istatistiksel olarak
aradaki fark anlamli bulundu (p<0.05). Psoriasisli kadin has-
talarin leptin diizeyleri kontrol grubuna gore yiiksek bulunur-
ken (p<0.01), erkeklerde anlamli yiikseklik goriilmedi
(p>0.05). Psoriasisli kadin hastalarin baslangi¢ yaslart ile
serum leptin diizeyleri arasinda pozitif yonde anlamli bir iligki
goriiliirken (p<0.05), erkeklerde goriilmedi (p>0.05). Her iki
grupta da serum leptin diizeyleri ile BMI arasinda ileri dere-
cede anlamli iligki saptand: (p<0.01). Psoriasisli hastalarda
her iki cinste de serum leptin diizeyleri ile aile hikayesinin
pozitifligi ve hastalik siddeti arasinda herhangi bir korelasyon
izlenmedi (p>0.05).

Sonug: Elde ettigimiz sonuglar leptinin psoriasisde goriilen
kronik inflamasyonda rol oynayabilecegini ve BMI ile siki bir
korelasyon i¢inde oldugunu ancak hastalik siddetinin goster-
gesi olmadigum diistindiirdii.

Anahtar kelimeler: Psoriasis vulgaris, leptin

SUMMARY

Serum leptin levels in psoriasis vulgaris patients,
correlation with BMI and disease severity

Objective: Psoriasis is considered to be a T-cell-mediated
inmunological skin disease, with a preponderance of type 1
cytokines. Leptin, promotes type I cytokine synthesis and sup-
resses type 2 cytokine production. In this study we aimed to
investigate serum leptin levels in psoriasis patients, associati-
on between body mass index (BMI) and disease severity.

Material and Methods: Eighty patients with psoriasis (31
male, 49 female) and 80 age and sex matched healthy control
subjects (32 male, 48 female) were recruited in this study. The
body mass index (BMI) was calculated for subjects. Serum
leptin levels was determined with ELISA method.

Results: The mean serum leptin concentration was statistically
different in patients with psoriasis (9.48 ng/ml) when compa-
red with that in healthy control subjects (5.94 ng/ml) (p<0.05).
When we compare the leptin levels of psoriatic patients with
control group; female patients have high concentration of lep-
tin (p<0.01) but male patients do not (p>0.05). Also it is
observed in female patients that there is a positive relation
between the serum levels of leptin and the disease beginning
age (p<0.05) but not in male patients (p>0.05). There is an
important relation between the serum leptin levels and BMI in
both male and female patient population (p<0.01). But there is
not any correlation between family history and disease seve-
rity (p>0.05).

Conclusions: We conclude that leptin has a correlation with
BMI and may have a role in the chronic inflamation of psoria-
sis but it can not be used as a marker in evaluation of disease
severity
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Psoriasis kronik hiperproliferatif T hiicre yonetimli
immunolojik bir deri hastaligidir. Psoriatik lezyon-
larda Th1 hiicrelerinden baskin bir inflamasyon ve

artmig Th1 aracilt sitokinler (IFN-y, TNF-a, IL-2)
izlenir (-5, Yapilan ¢alismalarda obezite ile psoria-
zis gelisimi riski arasinda leptin iligkili pozitif bir
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korelasyon saptanmig, hastaligin siddeti ile BMI
arasinda 6nemli bir iligki bulunmusgtur (-6),

Viicut agirliginin regulasyonu, hematopoez, anjio-
genez ve immun cevabin modiilasyonunda rol
oynayan leptin giicli bir besin alinimi stipresorti ve
enerji harcama stimiilatorii olarak beslenme davra-
nigini diizenler ve dolagimdaki leptin diizeyi viicut
agirliginin miktari ile ve BMI'yla korelasyon gos-
terir (7-8). Leptinin immun sistem tizerine olan etki-
lerine yonelik yapilan calismalarda, T hiicrelerini
Th1 yoniinde prolifere olmaya yonlendirdigi, 6zel-
likle IFN-vy, IL-2'nin T lenfositler tarafindan treti-
mi bagta olmak tizere TNF-a ve IL-6 gibi Th1 sito-
kinlerin sentezini arttirdig1 ve T hiicre apopitozunu
inhibe ettigi gosterilmigtir (1-7).

Biz de ¢alismamizda, psoriasisin Th1 hiicrelerinin
rol oynadigr inflamatuvar bir hastalik olmasindan
ve hastalik siddetinin BMI ile korelasyon goster-
mesinden yola cikarak leptinin psoriasis patogene-
zindeki etkisini, hastalik siddeti ve BMI ile iligkisi-
ni aragtirmay1 amagladik.

GEREC ve YONTEM

Calismaya SB Goztepe Egitim ve Arastirma Hasta-
nesi Dermatoloji Poliklinigi’nde, Agustos 2008-
Subat 2009 tarihleri arasinda klinik ve/veya histo-
patolojik olarak plak tip psoriasis vulgaris tanisi
konulan, yaglari 18-70 arasindaki toplam 80 hasta
ve 80 saglikli birey alindi. Hastalarin sistemik ilag
almasi, kronik renal ve karaciger hastalig1, diyabet,
hipertansiyon, koroner kalp hastalig1, hipotiroidiz-
mi, periferal ve serebral vaskiiler hastaligi, norolo-
jik bozuklugu, gebelik, amenore,yeme bozuklugu,
astim ve KOAH hikayesi olmamasi ve sigara kul-
lanmamasi ¢aligsmaya alinma kriterleri olarak belir-
lendi. Son 4 haftadir sistemik veya topikal tedavi
kullanan ve herhangi bir akut hastalig1 veya infek-
siyonu olan hastalar da calismaya alinmadi. Hasta
ve kontrol grubu yas, cinsiyet ve viicut kiitle indek-
si (BMI) [agirlik (kg) boy m? agisindan uyumluy-
du. Hastalarin lezyonlar1 psoriasis alan siddet
indeksine gore degerlendirildi. PASI degeri 10’dan
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biiytik (>10) hastalar siddetli psoriasis olarak kabul
edilirken, PASI degeri 10°dan kiictik (<10) hafif-
orta siddette psoriasis olarak kabul edildi. Hastalik
baglangict 40 yasindan sonra olanlar ise ge¢ bag-
langiclh psoriasis, 40 yag alt1 ise erken baglangich
olarak kabul edildi. Bu parametrelerin serum leptin
diizeyleri ile iligkisi arastirildi.

Leptin diizeyi 6l¢timii icin kan 6rnekleri tiim kati-
limcilardan sabah a¢ alindi. Santrifiijden sonra
serumlar calisilincaya kadar —80°C’de saklandi.

Hasta ve kontrol grubunun serum leptin diizeyleri
ELISA yontemi ile DRG Leptin (Sandwich)
ELISA, Germany, EIA-2395 kiti kullanilarak
olciildi. Kadinlarda serum leptin diizeyi i¢in nor-
mal aralik 7,36+3,73 ng/ml erkeklerde 3,84+1,79
ng/ml olarak kabul edildi.

Bulgularin istatiksel degerlendirmesinde Student t
test, Mann-Whitney U, ki-kare ve Spearman’s rho
testleri kullanildi. Sonuclar % 95°lik giiven arali-
ginda, anlamlilik p<0.05 diizeyinde degerlendiril-
di.

BULGULAR

Cinsiyet dagilimlar: ile yas ve BMI ortalamalari
acisindan psoriasis grubundaki olgularla (49 kadin,
31 erkek; ortalama yas 43.13+13.13 yil; BMI:
27.89+4.85 kg/m?), kontrol grubundaki olgular (48
kadin, 32 erkek; ortalama yas 42.91+12.97 yil;
BMI:27.88+4.92 kg/m?) arasinda istatiksel olarak
anlamli bir farklilik bulunmadi (p>0.005). Psoriasis
grubunun leptin diizeyi (9.48+11.89) kontrol gru-
bundan (5.94+5.92) anlamli diizeyde yiiksek sap-
tand1 (p<0.05). Hem psoriasis hem de kontrol gru-
bunda serum leptin diizeyleri kadinlarda erkeklere
gore ileri derecede yiiksek bulundu (p<0.01).
Serum leptin diizeyleri ile BMI arasinda her iki
grupta da pozitif yonde, ileri diizeyde anlamli bir
iligski saptandi1 (p<0.01) (Tablo 1).

Kadin olgularin ortalama hastalik baslangic yasi
31.28+17.29 yil, hastalik stireleri ortalamasi
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Tablo 1. Psoriasis

ve kontrol grubu hastalarmda serum leptin diizeyleri.

n Yas/(hastahk Hastalik siiresi + Leptin (ng/ml) + PASI ++ BMI/leptin ++
baslangic yasi) + Ort+SS Ort+SS
Ort+SS

Kontrol 80 42,91£12,97 5,94+5,92 0,437*
Kadmn 48 8,14+6,65%* 0,494*
Erkek o 32 2,65+1,92 0,721*
PSORIASIS 80 43,13+13,13 9,48+11,89* -0,054 0,656*
Kadin 49 (31.28+17.2) 12.79+10.58 13,63+13,62* 0,010 0,702*
Erkek 31 (10.51£5.9) 10.51+5.94 2,92+1,74 0,065 0,661*
Aile hikayesi (+) 17K 10,15+8,73

13E 3,08+1,93
Aile hikayesi (-) 32K 5,48+15,42

18E 2,82+1,63
Erken baglangi¢ 32K 11,94+13,75

24E 2,79+1,79
Geg baglangic¢ 17K 16,80+13,2%*

7TE 3,39+1,58

+Mann Whitney U test
*:p<0.01
++Spearman’s rho test

12.79+10.58 y1l, erkek olgularin ise ortalama has-
talik baglangic yast 31.13+11.84 yil, hastalik stire-
leri ortalamasi ise 10.51+£5.94 yil olarak bulundu.
Kadin olgularm hastalik baglangi¢ yaslari ile leptin
diizeyleri arasinda pozitif yonde, anlamlr iligki sap-
tand1 (p<0.05) (Grafik 1). Psoriasisli kadinlarin 17
sinde (% 34.7) erkeklerin 13’tinde (% 41.9) aile
hikayesi pozitif iken, kadinlarin 32’sinde (% 65.3),
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Sekil 1. Psoriasis grubunda kadinlarda hastalik baslangic yasi ile
leptin korelasyonu.

erkeklerin ise 18’inde (% 58,1) aile hikayesinin
negatif oldugu goriildi. Kadin ve erkek hastalarin
pozitif veya negatif aile hikayesi ve hastalik siiresi
ile leptin diizeyleri arasinda istatiksel bir iliski
bulunmadi (p>0.05). Kadin psoriasislilerin 32’si
(% 65.3) erken ve 17°si (% 34,7) ge¢ baslangich
iken erkeklerin 24°t (% 77.4) erken, 7’si (% 22.6)
gec baslangich idi. Psoriasisi ge¢ baslayan kadin-
larda serum leptin diizeyleri erken baslangicli has-
talardan anlamli derecede ytliksek oldugu bulundu
(p<0.05), erkek hastalarda istatiksel bir fark sap-
tanmadi (p>0.05) (Tablo I). Leptin diizeyleri ile
hastalik siddeti arasinda da istatiksel olarak anlam-
I1 bir iligki bulunmadi (p>0.05).

TARTISMA

Psoriasis tip I sitokinlerin arttig1 T hiicre aracili
inflamatuvar bir deri hastaligidir (-9, Adipozitler-
den sekrete edilen bir hormon olan leptinin psoria-
sisin patogenezinde rol oynayabilecegi diistiniil-
miig, yapilan caligmalarda leptinin psoriasisdekine
benzer sekilde T lenfositlerin proliferatif cevabini
uyararak, IFN-vy, IL-2’nin iiretimi basta olmak
tizere TNF o ve IL-6 gibi Th1 sitokinlerin sentezi-
ni arttirdig1 ve Th2 immun cevabi baskiladigi gos-
terilmigtir 5:9:10), Ayrica leptin reseptorii yag doku-
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larinda, endotel hiicrelerinde, monositlerde ve
hasarlt keratinositlerde eksprese edilir. Leptin
hasarli keratinositlere etki ederek psoriasisde oldu-
gu gibi hiperproliferasyona neden olur (). Bu bil-
giler 1g181inda ve leptinin psoriasis immunopatoge-
nezine benzer etkiler gostermesi nedeni ile leptinin
psoriasis, obezite (BMI) ve besin alimi arasindaki
iligkide rol oynadig: diisiiniilmektedir (1.

Caligmamizda psoriasisli hastalarda serum leptin
diizeyleri kontrol grubuna gére anlamli derecede
yliksek bulundu. Psoriasisli hastalarimizda her iki
cinste de serum leptin diizeyleri ile hastalik siddeti
arasinda bir korelasyon izlenmedi. Wang ve ark.
yaptiklar1 kontrollii ¢aligmada da benzer sekilde
144 psoriasisli hastanin 54 kisilik kontrol grubuna
gore serum leptin diizeylerini yiiksek olarak sapta-
muglar, serum leptin diizeyleri ile hasta yaslar1 ve
hastalik siddeti arasinda korelasyon gozlememis-
lerdir (12). Naldi, Johnston ve Hamminga yaptiklart
calismalarinda obezite ile psoriasis gelisimi riski
arasinda leptin iligkili pozitif bir korelasyon sapta-
miglar, ayrica lezyonlarin genisligi ve siddeti ile
BMI arasinda 6nemli bir iligki bulundugunu bildir-
miglerdir 4-6). Biz de serum leptin diizeyleri ile
BMI arasinda hem psoriasis hem de kontrol gru-
bunda pozitif yonde anlamli iligki saptadik ve lep-
tinin sitokinleri etkilemesinin yani sira inflamasyo-
na yol acarak veya inflamasyonu arttirarak psoria-
sis ile obezite arsinda bir baglant1 saglayabilecegi
diistindiik.

Calismamizda psoriasis ve kontrol grubunda serum
leptin diizeyi kadinlarda erkeklere gore ileri dere-
cede yiiksek bulundu. Serum leptin diizeyi erkek
hastalarda kontrol grubundan anlamli farklilik gos-
termezken sadece kadin hastalarda kontrol grubuna
gore yiiksek olarak saptandi. Bu bulgular Sentiirk
ve ark.'nin 65 hastalik ¢alismalarinda kadin hasta-
larda serum leptin diizeylerinin kontrol grubuna
gore anlamli derecede yiiksek oldugu bulgusu ile
uyumlu bulundu (3). Takahashi ve ark. 81 erkek ve
41 kadindan olusan 122 psoriasisli hastada kontrol
grubuna gore plazma leptin diizeylerini anlaml
derecede yiiksek bulmuslar, hastalik siddeti ile
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anlamli bir korelasyon saptayamamiglardir (1D,
Calismamizda da hastalik siddeti ile leptin arasinda
iliski saptanmamugtir. Ulkemizde yapilan caligma-
larda ise farkli sonuglar bildirilmistir. Cerman ve
ark. yiiksek serum leptin diizeylerinin hastalik sid-
detinin bir gdstergesi oldugunu ve inflamatuvar
cevabi artiran bir kofaktor olabilecegini belirtirken,
Ozdemir ve Aktan serum leptin diizeyleri ile hasta-
lik stiresi, aile hikaye pozitifligi, baslangic yast ve
hastalik siddeti arasinda calismamizda oldugu gibi
bir korelasyon olmadigini belirtmiglerdir (14-16),

Calismamizda kadin hastalarda hastaligin baslan-
gic yast ilerledikce leptin diizeyinin anlamli dere-
cede arttig1 saptandi (Sekil 1). Bu farklilik kadin
hastalardaki BMI yiiksekligine baglandi. Bu bulgu-
muz daha 6nce serum leptin diizeyleri ile baglangi¢
yas1 arasinda iliski goriilmedigini bildiren diger
caligmalardan farkli bulundu (12.13.15),

Sonug olarak psoriasisli hastalarda serum leptin
diizeyleri anlamli derecede ytiksek gortildi ve
serum leptin diizeyleri ile hastalik baglangi¢ yasi
arasinda cinse bagli anlamli iligki saptandi. Ayrica
serum leptin diizeyleri ile BMI arasinda korelasyon
gozlendi. Bulgularimiz leptinin tip I sitokin sente-
zini arttirip, tip 2 sitokin sentezini azaltarak psoria-
sisin immunopatogenezinde rol oynayabilecegini
ancak serum leptin diizeylerinin hastalik siddetinin
bir gostergesi olmadigini diistindtirmektedir.
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