Orjinal Arastirma 17
Original Investigation

DOI: 10.4274/turkderm.55476

Psoriaziste adiponektin diizeyi ve hastalik siddeti ile iliskisi

Adiponectin level in psoriasis and its association with disease severity
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Ozet

Amag: Psoriazis patogenezi tam olarak anlasilamamis kronik inflamatuvar bir hastaliktir. Adipositlerden dretilen adiponektinin (AN)
antidiyabetik, antiaterojenik ve antiinflamatuvar etkileri oldugu gosterilmistir. Son yillarda yapilan calismalarda metabolik sendrom diisiik AN
dizeyi ile iliskilendirilmistir. Literatlirde az sayida ¢alismada psoriaziste AN dUzeyi arastiriimistir. Calismamizda psoriazisli olgularda AN duzeyini
ve hastalik siddeti ile iliskisini arastirmayl amacladik.

Gereg ve Yontem: Calismamiza 46 psoriazis vulgarisli hasta ile yas ve cinsiyet uyumlu 40 saglikli kontrol grubu dahil edildi. Hastalarin
dermatolojik muayeneleri yapildi, psoriazis alan ve siddet indeksi (PASI) hesaplandi. Her 2 grupta demografik ézellikler sorgulandi ve viicut kitle
indeksi belirlendi. Serum AN ve CRP dUzeyleri her iki grupta 6l¢tldi ve istatistiksel olarak karsilastirildi.

Bulgular: Ortalama serum AN dizeyleri hasta grubunda kontrol grubuna gére daha disik saptandi; ancak istatistiksel olarak anlamli degildi.
Serum AN diizeyi yas, hastalik baslangig¢ yasi ve hastalik stresi ile iliskili bulunmadi. Psoriazis hastalarinda CRP arttik¢a, serum AN dizeyinin
diistigu tesbit edildi. PASI arttikca AN diizeyinde istatistiki olarak anlamli azalma gézlendi. PASI ile viicut kitle indeksi arasinda istatistiki bir
iliski g6zlenmedi.

Sonug: Psoriaziste AN diizeyi, metabolik sendromiile birlikteliginin bir gdstergesi olabilir. Ayrica psoriaziste hastalik siddetinin degerlendirilmesinde
de kullanilabilir; ancak adiponektinin psoriazis patogenezindeki roll ve bu iliskinin netlik kazanmasi icin ayrintili incelemeleri iceren, farkli klinik
modellerle yapilmis calismalara ihtiyag vardir. (Tirkderm 2014; 48: 17-20)

Anahtar Kelimeler: Psoriazis, PASI, viicut kitle indeksi, adiponektin

Summary

Background and Design: Psoriasis is a chronic inflammatory disease in which the pathogenesis has not been completely understood yet.
Adiponectin (AN) produced by adipocytes has antidiabetic, antiatherogenic and anti-inflammatory effects. Recent studies demonstrated that
metabolic syndrome is related with low levels of AN. In the literature, there have been a few studies investigating AN levels in psoriasis. In this
study, we purposed to investigate AN levels in patients with psoriasis.

Materials and Methods: Forty-six patients with psoriasis and 40 age- and sex-matched healthy controls were included in our study.
Dermatological examinations were performed and psoriasis area severity index (PASI) was calculated. In both groups, demographic features
were questioned and body mass index were defined. Serum AN and C-reactive protein (CRP) levels were determined in both groups and were
compared statistically.

Results: The mean serum AN levels in patients were lower than in controls, but no statistically significant difference was detected between the
groups. Serum levels of AN were not found to be associated with age, age at disease onset and disease duration. It was demonstrated that
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as the levels of CRP increased, levels of AN decreased in psoriasis group. As PASI increased, a statistically significant decrease was observed in serum AN levels. No

statistically significant association was detected between PASI and body mass index.

Conclusion: Serum levels of AN in psoriasis may be an indicator of comorbidities such as metabolic syndrome and can be used for assessing the severity of the
disease. However, for assessing the role of AN in the pathogenesis of psoriasis and to clarify this association, further studies in different clinical models are needed.

(Turkderm 2014, 48: 17-20)
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Giris

Psoriazis, baslica deri ve eklemleri tutan kronik inflamatuvar bir
hastaliktir. Etyopatogenezi tam olarak bilinmemektedir. Psoriazisin
genetik yatkinliga sahip kisilerde travma, infeksiyonlar, ilaclar, stres
gibi bazi tetikleyici faktorlerin etkisi ile ortaya ¢ikan, immin sistem
aktivasyonunun rol oynadigi bir hastalik oldugu distnilmektedir'2.
Son yillarda psoriaziste gézlenen kronik inflamasyonun metabolik ve
vaskuler bozukluklarin gelisimine neden oldugu 6ne slrilmektedir?“.
Yapilan ¢esitli  calismalarda psoriazisli hastalarda  metabolik
sendrom prevalansi yiksek bulunmustur?’. Psoriazise eslik eden
komorbiditelerin (diabetes mellitus tip I, arteryel hipertansiyon,
hiperlipidemi, koroner kalp hastaligi, obezite) ve bunlarla iliskili
olarak gozlenen metabolik sendromun, patogenezde suglanan
immdn aracill inflamasyon ve metabolik bozukluklar ile iliskili oldugu
distntlmektedir>3%.

Adipositler sadece endokrin vyolla degil, otokrin ve parakrin
mekanizmalarla kardiovaskuler fonksiyonlari etkileyecek sekilde fazla
miktarda hormon, peptid ve diger molekdller Uretirler. Bu da cesitli
inflamatuvar degisikliklere, lipid metabolizmasindaki degisikliklere,
ateroskleroza ve sistemik inflamasyona yol acar®'2. inflamasyonu
etkileyen adipoz doku kokenli sitokinler icinde CRP leptin, adiponektin,
resistin, visfatin, chemerin, omentin, apelin ve retinol baglayan
protein 4 (RBP4) yer almaktadir®. Adiponektin adipositlerden en ¢ok
salinan ve dolasimda en ¢ok bulunan proteindir’s.

Metabolik sendromlu olgularda adiponektin (AN) diizeyinin disik
oldugu bilinmektedir®1%'4, Psoriazis ile metabolik sendrom iliskisi goz
onlnde bulundurularak, calismamizda psoriazisli olgularda serum AN
diizeyi ve hastalik siddeti ile iliskisini arastirmayr amagcladik.

Gereg ve Yontem

Ocak 2009-Agustos 2009 tarihleri arasinda dermatoloji poliklinigimize
basvuran ve klinik ve histopatolojik olarak psoriazis vulgaris tanisi
konan 46 hasta calismaya alindi. Psoriazis icin herhangi bir sistemik
tedavi alan hastalar ¢alismaya dahil edilmedi. Yas ve cinsiyeti hasta
grubu ile uyumlu 40 saglkh kisi kontrol grubu olarak belirlendi.
Hastalarin dermatolojik muayeneleri yapildi ve psoriazis alan ve
siddet indeksi (PASI) hesaplandi. Saptanan PASi'ye gére hastalik
hafif (PASI 0-5), orta (PASI 5-10) ve siddetli (PASI 10 ve (izeri) olarak
gruplandirildi.

Hastalardan ayrintili bir 6ykd alinarak yas, cinsiyet, boy, kilo, diyabetes
mellitus, hipertansiyon, kardiyovaskuler hastalik, hiperlipidemi gibi
sistemik hastaliklarin varligi, sigara kullanimi, psoriazisin siresi,
psoriazis icin kullandigi tedaviler kaydedildi.

Her iki grupta viicut kitle indeksi (VKI) [boy(cm)/kilo(m?)] hesapland.
VKi'i 18,5-24,9 ise normal kilolu, 25-29,9 ise fazla kilolu, 30 ve
Uzerinde ise obez olarak degderlendirildi'". Hasta ve kontrol grubundan
12 saatlik aclik sonrasi ven6z kan Ornekleri alinarak, serum AN
dizeyleri ve Creaktif protein (CRP) dizeyleri calisildi ve istatistiksel

olarak karsilastirildi. Serum AN diizeyleri yasa, cinsiyete, PASi'ye,
hastalik baslangi¢ yasina, psoriazis siresine, sigara kullanimina ve
VKi'ye gére karsilastirildi.

Bulgular

Psoriazisli grubun 23'G erkek, 23’0 kadin; kontrol grubunun
20'si erkek, 20’si kadin idi. Psoriazisli hastalarin yaslari 15 ile 55
(ort:32,949,7), kontrol grubunun yaslari 16 ile 56 (ort:33,6+£10,0)
arasinda degisiyordu. Hasta ve kontrol grubu yas ve cinsiyet agisindan
benzerdi.

Serum AN duzeyleri psoriazisli olgularda 3,4 ile 31,6 ug/ml (ortalama
10,7+6,0 ug/ml), kontrol grubunda 4,1 ile 38,9 ug/ml (13,9+8,3
pg/ml) arasinda idi. Hastalardaki serum AN seviyesi sayisal olarak
kontrol grubuna gore duslk saptandi; ancak istatistiki olarak anlamli
bulunmadi (p=0,06).

Serum AN dizeyleri hasta yasi ve hastalik baslangi¢ yasi géz dniine
alinarak yapilan istatistiki degerlendirmede, psoriazis hastalarinda yas
ve hastalik baslangic yasi ile serum AN dizeyleri arasinda anlamli
iliski saptanmadi (p>0,05). Serum AN dlzeyleri hastalik stresi (10
yildan daha kisa slre ile 10 yildan uzun sire hastaligi olanlar) ile
karsilastirildiginda iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
yoktu (p>0,05).

Serum AN dUzeyleri cinsiyete gore karsilastirildiginda psoriazisli erkek
olgularda kadinlara gére anlamli olarak disuikti (p<0,013).
Psoriazisli hastalarda ortalama PASI skoru 7,9+5,6 olarak bulundu.
Hastalk siddeti; olgularin 18’inde hafif, 15'inde orta ve 13'lnde
siddetli idi (Tablo 1). Serum AN dUlzeyleri psoriazis siddetine gore
degerlendirildiginde, PASI arttikca serum AN diizeylerinin azaldig
gozlendi (p<0,001) (Sekil 1). Serum AN dizeyi, orta ve siddetli
derecede psoriazisi olan olgularda, hafif derecede psoriazisi olan
olgulara gdre daha dusuk saptandi (Tablo 2).

Kiloya gore degerlendirmede, psoriazisli olgularin 27'si (%58,7)
normal kilolu, 17'si (%37,0) kilolu, 2'si (%4,3) obez; kontrol grubunun
23'U (%57,5) normal kilolu, 16si (%40,0) kilolu ve 1'i (%2,5) obez
idi. Psoriazis grubunda obez sayisi ¢cok az oldugundan fazla kilolu
ve obez hastalar birlikte analiz edildi. Serum AN dizeyleri normal
kilolularda 3,9 ile 31,6 pg/ml arasinda (ortalama 12,2+6,6 pg/ml),
fazla kilolu+obez hastalarda 3,4 ile 21,8 pg/ml arasinda (ortalama
8,5+4,5 pg/ml) idi. Fazla kilolu+obez psoriazis hastalarinda istatistiki

Tablo 1. Hastalik siddetine gore ortalama adiponektin diizeyleri

Adiponektin (ug/ml)
Hafif PASI (n=18) 16,146,2
L. Orta PASI (n=15) 8,3%2,1
Psoriazis - - -
Siddetli PASI (n=13) 5,9+2,1
Toplam (n=46) 10,7£6,0
Kontrol (n=40) 13,9+8,3
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Sekil 1. Psoriazis hastalarinda PASI ile serum AN diizeyleri arasindaki
sacilim dagilimi

olarak serum AN dizeyi normal kilolu psoriazis hastalarina gore
dusik bulundu (p=0,022).

Tartisma

Epidemiyolojik calismalar psoriaziste obezite, diyabetes mellitus,
hipertansiyon, hiperlipidemi ve koroner arter hastaligi prevalansinin
yiksek oldugunu gostermistir**”'. Yiksek AN dlzeyleri, bu
hastaliklar icin dustk riskle iliskilendirilmistir®.

Adiponektin adipoz dokudan salinan ve en basta antiaterojenik
etkisi olmak lzere antidiyabetik ve antiinflamatuvar etkileri oldugu
bilinen sitokindir®'. Bu etkilerini TNF-alfa, IL-6 ve interferon-c
gibi proinflamatuvar sitokinleri baskilayarak ve IL-1 reseptor
antagonistleri gibi diger anti-inflamatuvar faktorleri indukleyerek
gerceklestirirler®.  Literatlr incelendiginde psoriazisde adipokin
duzeyleriniinceleyen calismalarin son yillarda oldukga glincel oldugu
gorilmustar, ancak farkl calismalarda farkli sonuglarin varligi dikkati
cekmektedir'2'. Nakajima ve ark.' yaptiklari calismalarinda kontrol
grubuyla karsilastirdiklar 30 psoriazis hastasinda serum leptin,
chemerin, resistin dlizeylerinin arttigini, AN dlzeylerinin ise kontrol
grubuna gore belirgin olarak azaldigini saptamislardir’”. Gonul ve
ark.'l ise 54 psoriazisli ve yas, cinsiyet ve VKi'yi uyumlu 50 saglikli
kontrol grubunu serum leptin dlzeyleri acisindan incelediklerinde
her 2 grup arasinda istatistiksel farklilik saptamamislar, ayrica serum
leptin diizeyi ile PASI degeri, hastalik siresi arasinda korelasyon
saptamamislardir'®. Benzer sekilde Ozdemir ve arkadaslarinin
yaptiklarl 38 psoriazis hastasi ve 38 saglikli bireyi iceren ve serum
leptin seviyesini degerlendirdikleri calismalarinda her iki grubun
serum leptin dlzeyleri arasinda istatistiksel olarak anlaml farklilik
saptamamiglardir®.

Adiponektinin esas olarak antiaterojenik etkilerinden yola ¢ikilarak
yapilan 2 farkli calismada AN'in aterogenez isleminin her asamasinda
faydali etkiler gosterdigi bildirilmistir'>?'. Satar ve ark.'nin yaptiklari
prospektif bir calismada ise daha &nceden yapilan calismalardan

Tablo 2. Hastalik siddetine gore kontrol grubu ve degisik siddet-

teki hastalar arasindaki serum AN diizeylerinin karsilastiriimasi

Karsilastirlan gruplar P
Kontrol grubu - Hafif PASI 0,061
Kontrol grubu - Orta PASI <0,05
Kontrol grubu - Siddetli PAS <0,001
Orta PASI - Hafif PASI <0,001

Siddetli PASI - Orta PASI 0,059

Siddetli PASI - Hafif PASI <0,001

farkl olarak AN duzeyleri ile kardiyovaskiler hastalik riski arasinda
belirgin bir iliski saptanmamistir?2.
Psoriazis artmis kardiovaskdler risk profiliyle iliskilidir ve psoriazisdeki
kronik inflamasyon bu riske katki saglar?3. Literatlirde psoriazis AN
iliskisini inceleyen az sayida calisma vardir: Takahashi ve ark.' ile
Shibata ve ark. yaptiklari farkli calismalarda psoriazis hastalarinda
serum AN duzeyini kontrol grubuna gdre anlamli olarak disuk
bulmuslardir?>?>, Takahashi ve ark.'l 122 psoriazis hastasi ve 78 saglikl
bireyi iceren kontrol grubunu plazma AN ve leptin dizeyleri agisindan
karsilastirdiklarinda psoriazis hastalarindaki AN dUzeyini kontrol
grubuna gore anlamli olarak dustk saptarken, leptin dizeylerini
psoriazis grubunda saglikli kontrol grubuna goére anlamli olarak
ylksek bulmuglardir®®. Shibata ve ark.| 23 erkek psoriazis hastasi ve
23 saglikli erkek bireyle yaptiklari ¢alismalarinda psoriazis hastalarinda
serum AN duzeylerini anlamli olarak distk bulmuslardir?*. Bizim
calismamizda psoriazisli olgularda serum AN dUzeyi sayisal olarak
dusuk olsa da, kontrol grubuna gore istatistiki olarak anlamli degildi.
Literatlrde psoriaziste hastalik aktivitesinin AN dUlzeyine etkisi
hakkinda celiskili sonuglar vardir: Takahashi ve ark.' ile Coimbra
ve ark.'nin yaptiklari farkli calismalarda hastalik aktivitesi artisi ile
AN dizeyinin azaldidi tespit edilmistir?®?>. Farkli olarak Shibata
ve arkadaslarinin calismasinda ise hastalik aktivitesi ile AN dizeyi
arasinda iliski olmadigini bildirilmistir®*. Calismamizda hastalik
aktivitesi arttikca, AN dizeyinin azaldigini gézlemledik.
Yayinlarda psoriazis hastalarinda yas ve cinsiyet ile AN duzeyi
iliskisi ~arastirildiginda Shibata ve ark.'min calismasinda erkek
psoriazis hastalarinda serum AN dlzeyi kontrol grubuna gore
dustk saptanmistir?®. Bizim calismamizda AN dizeyi yas ile iliskisiz
bulunurken, erkek hastalarda kadin hastalara gore daha dusik
saptandi.
Psoriaziste hastalik siresi ile AN dlzeyini karsilastiran tek calismada
ikisi arasinda iliski bulunmadigi bildirilmektedir?. Literatlrde psoriazis
baslangic yas! ile AN dizeyi iliskisini arastiran ¢alismaya rastlaniimadi.
Calismamizda hastalik slresi ve hastalik baslangi¢ yasi ile AN dizeyi
arasinda iliski bulunmadi.
Kaur ve arkadaslarinin calismasinda normal kilodaki psoriazis
hastalarinda AN duzeyinin saglikli normal kilolu kontrol grubuna
gore iki kat ylksek oldugu, ancak obez psoriazis hastalarindaki AN
diizeyinin normal kilodaki psoriazis hastalarina gére anlamli olarak
dustk oldugu gdzlenmistir®®. Takahashi ve ark.' yaptiklari ¢alismada
VKi ile plazma AN diizeyleri arasinda negatif iliski, VKi ile leptin
arasinda pozitif iliski tespit etmislerdir?’. Diger calismalarda VKi ile
AN dlzeyi arasindaki iliskiye bakilmamistir®2>. Calismamizda kilosu
normalin Ustlndeki psoriazis hastalarinda, normal kiloda olanlara
gore daha dustk AN dizeyi saptand.
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Psoriaziste dusik AN dizeyi tespit edilen calismalarda, bu
durumun psoriazisteki metabolik sendromla iliskili komorbiditelerin
patogenezinde énemli olabilecedi ve komorbiditelerin azaltiimasi icin
yeni tedavi yaklasimlari gelistirmede katkida bulunabilecegi Gzerinde
durulmaktadir??’.

Sonug olarak psoriaziste serum AN dlzeyinin énemi ve metabolik
sendrom gibi komorbiditelerin g&stergesi olabilecedi, ayrica hastalik
siddetinin degerlendirilmesinde kullanilabilecegdi vurgulanmistir. AN ve
diger adipokinlerin rolleri ile ilgili ileride yapilacak ¢alismalar psoriazis
tedavilerine ve psoriazise eslik eden komorbiditelere yaklasimda da
yol gbsterici olacaktir.
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