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Kronik tirtiker patogenezinde son zamanlarda kaydedilen ilerlemeler gogu olguda otoimmdin bir sebep oldugu-
nu distindirmiistir. Tiroid otoimmdinitesiyle birlikteligi destekleyen bulgular giderek artmaktadir. Bu birliktelik
daha ¢ok, tiroidperoksidaz (TPO) antikorlarindan daha az sensitif ve spesifik olan tiroid mikrozomal (TMA) an-
tikorlarini arastiran ¢alismalarda gdsterilmistir. llaveten sonraki ¢calismalar TPO antikorlarini 6lgmesine ragmen
bir kontrol grubu da kullanmarmglardir. Calismamizda kronik idyopatik (rtikerli (KIU) hastalarda, hem daha
spesifik antikorlari arastirarak, hem de bir kontrol grubu olusturarak otoimmiin tiroid sikligini yeniden gézden
gecirmek amaglandi. Sonuglarimiz daha spesifik antikorlarin él¢timii ve kontrol grubunun kullanimi ile KIU'de
otoimmiin tiroidit sikliginin 6nceki verilerden daha yiiksek oldugunu g6stermistir. Sonug olarak tiroid fonksiyon
testleri tiroid hastaligini dislamak icin yeterli degildir. KIU'li biitiin hastalarda tiroid antikor testleri yapilmis ol-
malidir.
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Summary

Background and design: The association of chronic urticaria with autoimmune thyroid disease has frequently
been reported. However, this link was assumed in studies searching thyroid microsomal antibodies, which are
less sensitive and less specific than thyroid peroxidase antibodies, moreover these studies did not use a cont-
rol group. The aim of this study was to learn the extent of autoimmune thyroid disease in patients with chronic
idiopathic urticaria (CIU).

Materials and methods: Thyroid function tests and thyroid autoantibodies were measured by chemiluminess-
cant immunometric assay respectively in 52 CIU patients and 40 age-and sex-matched healthy volunteers.
Results: Autoimmune thyroiditis was detected in 23 (%44.2) CIU patients. 17 patients (%32,6) were found
to have thyroglobulin antibodies (TG), 11 patients (%21,1) thyroidperoxidase antibodies (TPO) and 5 pati-
ents (% 9,6) both antibodies. Both antibodies were founded in only one control case (%2.5). The association
was statistically significant (P< 0.01). Five (4 subclinic autoimmune thyroidit and 1 Graves disease) of 23 pa-
tients had thyroid dysfunction and the other eightheen cases were euthyroid.

Conclusion: The higher frequency of these antibodies in our patients, along with results from previously pub-
lished data, suggest that this entity may reflect an autoimmune basis in some CIU patients. Thyroid function
tests are not enough to rule out thyroid disease, and thyroid antibody tests should be carried out in all pati-
ents with CIU.
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Kronik rtiker patogenezinde son zaman-
larda kaydedilen ilerlemeler gogu olguda
otoimmiin bir sebep oldugunu distindir-
mustir. Yeni ¢alismalarin bir kisminda kro-
nik idyopatik trtiker (KiU) olarak degerlen-
dirilmis olgularin %60'inda histamin salg-

latici otoantikorlarin veya antikor disi fak-
torlerin varhigr gosterilmistir'®. Kronik trti-
ker ve/veya anjio6dem ile tiroid otoimmuini-
tesinin birlikteligi teorisini destekletici bul-
gular artmakta ve bu hastalarin bir kismi ti-
roid hormon tedavisine hizla cevap ver-
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mektedir®. Bu galismanin amaci kronik idyopatik trti-
kerli hastalarda tiroid otoimmunitesinin sikhgini yeni-
den degerlendirmek ve ilgili literatirler esliginde ko-
nuyu irdelemekti.

Gerec ve Yontem

Calismaya KiU tanill 52 hasta (38 kadin, 14 erkek,
ortalama yas 40%13; dagilim 16-65) ve saglikl 40
kisi (27 kadin, 13 erkek, ortalama yas 45 + 13; da-
gihm 18-66) alindi. Kontrol grubu, KiU'li grup ile
yas ve cinsiyete gore eslestirilmis olarak, bilinen bir
otoimmiin hastalig ve tiroid hastaligi olmayan grup-
tan secildi. Kronik idyopatik trtiker tanisi; 6 haftadan
daha uzun siire devam eden, 24 saatten daha az
slirede iz birakmadan kaybolan, Urtikeryal vaskdilit, fi-
zik Urtiker ve Urtikere neden oldugu bilinen ilag ya
da gida 6ykusliniin olmadig urtikeryal plaklarin varli-
g halinde kondu®. Supheli olgularda taniyr dogrula-
mak icin deri biyopsisi alindi. Urtikeryal vaskulit, he-
rediter anjioddem ve fiziksel urtikerli (semptomatik
dermografizm ve gecikmis basing urtikeri harig) has-
talar galismaya alinmadi. Kronik idyopatik Grtikerli
grup; ilag ve slipheli besin 6ykiisti olmayan, besin
ve respiratuvar allerjenlere karsi serumda radioaller-
gosorbent test (RAST) ile spesifik Ig E'leri (-) olan,
lokal veya sistemik enfeksiyon odagi tespit edileme-
yen (tam kan sayimi, sedimantasyon, idrar analizi
normal, ardigik 3 kez gaytada parazit incelemesi (-),
hepatit serolojisi (-), akciger grafisi, sinus grafisi ile
beraber kulak burun bogaz ve dis konsiiltasyonu
normal) hastalardan olusturuldu. ilaveten romatoid
faktér (RF), antintikleer antikor (ANA), anti ds-DNA,
kompleman komponentleri C3 ve C4, total IgE &l-
culdl. Kronik idyopatik {rtikerli gruba otolog serum
testi (OST) yapildh.

Hasta ve kontrol grubunda total triiyodotironin
(TT3), total tiroksin (TT4), serbest tiroksin (ST4), ti-
roid stimiile edici hormon (TSH) ve tiroglobulin (TG)
antikorlari, tiroidperoksidaz (TPO) antikorlar kemilu-
minessant immunometrik assay ile 6lguldi. 100
IlU/mL'ye esit ya da daha buyuk titrelerde TPO ve
TG antikor titrelerinde ardisik 2 ay israrl pozitiflik, ti-
roid disfonksiyonu ile birlestirilerek otoimmiin tiroid
hastaligi tanisi kondu. Otiroidizmin tanisi, normal
ST4, TSH ile; subklinik hipotiroidizm tanisi klinik
olarak 6tiroid ve ST4 normal, fakat artmis TSH ile;
hipertiroidizmin tanisi TSH<0.4 ve ST4>1.9 ile; hi-

potiroidizmin tanisi ST4<0.8, TSH>4.0 ile kondu.
Sinir sonuglar tekrarlanan analizlerle dogrulandi. Ti-
roid hastaligi olan hastalara endokrinoloji konsultas-
yonu istendi. Istatistiksel analiz igin K2, Student-t
testi ve Mann-Whitney U testleri kullanildi.

Bulgular

Hasta ve kontrol grubu yas ve cinsiyete gore esles-
tirildiginden, yas ve cinsiyet dagiimlan agisindan is-
tatistiksel olarak anlaml fark yoktu (P>0.05).

Kronik idyopatik Urtikerli hastalarin 20'sinde anjio6-
dem mevcuttu. Hastalarda urtikerin stiresi 2-48 ay
arasinda degisiyordu. Total IgE degerleri 23 ve
1899 mg/dl arasinda olup, ortalamasi 226.9 mg/dI
idi. Hastalarin hepsinde RF ve Anti-dsDNA (-) sap-
tandi. 3 hastada ANA (+) olup, ANA'sI (+) olan 1
hastada 6tiroid otoimmin tiroidit saptandi. ANA
(+)'ligi olan hastalarin istenen ENA profili agilimi
normaldi ve higbir hastada kollojen doku hastal:
saptanmadi. 1 hastada C3, 2 hastada ise C4 diizeyi
dusikti.

Kronik idyopatik urtikerli 34 hastada (%65.4) OST
pozitif, 18 hastada (%34.6) negatifti. Otoimmiin ti-
roiditi olan 23 hastanin 18’inde (%78.2), otoimmiin
tiroiditi olmayan 29 hastanin 16'sinda (%55.1) OST
pozitifti. KiU'li hastalarda OST(+) olma sikig istatis-
tiksel olarak anlamli derecede yiiksekti (P<0.05).

On yedi hastada (%32.6) TG antikoru, 11 hastada
(%21.1) TPO antikoru, 5 hastada (%9.6) hem TG
antikoru, hem de TPO antikor titresi normal degerin
tistiindeydi. KiU'li 23 hastada (%44.2) otoimmiin ti-
roidit saptandi. Kontrol grubunda ise sadece bir
hastaya (% 2.5) otoimmiin tiroidit tanisi kondu. Bu
birliktelik istatistiksel olarak anlamliydi (P<0.01).
Otoimmiin tiroidit tanisi alanlarin 18'i (%34.6) &tiro-
id otoimmiin tiroidit, 4’ (%7.7) subklinik otoimmiin
tiroidit ve 1'i (%1.9) Graves hastaligi tanisi aldi. Hig-
bir hastaya Hasimato tiroiditi tanisi konmadi. Tiroid
ultrasonografisiyle 4 (2'si subklinik otoimmiin tiro-
idit, 2'si 6tiroid otoimmiin tiroidit) hastada guatr
saptandi. Bu hastalarin klinik ve laboratuar 6zellikleri
Tablo I'de gosterilmistir. KiU'li hastalarin T3 deger-
leri kontrol grubuna gére istatistiksel olarak anlamli
derecede yiiksek, ST4 degerleri ise anlamli derece-
de diistik bulundu (p<0,05). iki grubun T4 ve TSH
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degerleri arasinda ise istatistiksel olarak anlamli
farklilik yoktu (p>0,05). Ayrica KiU'li grupta her iki
antikor pozitifligi kontrol grubuna kiyasla istatistiksel
olarak anlamli derecede yiiksekti (P<0.05).

Tartisma

Etyopatofizyoloji saptanamadiginda kronik Urtikeri
(KU) tanimlamak igin “idyopatik” sifati kullanilir. Son
zamanlarda kaydedilen ilerlemeler gogu olguda oto-
immiin bir neden oldugunu destekler®. KiU'de oto-
immiinite patogenezinden histamin salgilatici anti-

korlarin IgE/Fce RI gapraz baglanmasi 6nemli bir rol
oynamaktadir'. Genel arastirmalar ile sebebi agikla-
namamis bazi olgular otoimmuin tiroidit ile iliskili ola-
bilir*”. Bu arastirmalarin bazilari hipotiroidizm® veya
hipertiroidizm® ile kronik urtikerin baglantisini g6ster-
mistir. Ancak bu birliktelik ilk olarak, tiroid mikrozo-
mal antikorlarini arastiran galismalarda kabul edil-
mistir. Bu tiroid mikrozomal antikoru, TPO antikorun-
dan daha az sensitif ve spesifiktir®'®"". Calismamizda
KiU'li grupta tiroid otoimmiinitesini, kontrol grubu ile
kiyaslandiginda oldukga ytiksek bulduk. TG antikoru
ylksekligine gére oran %32.6, TPO'ya gbre ise

Tablo I: KiU ile otoimmun tiroidit birlikteligi olan hastalarin Klinik ve laboratuvar &zellikleri.

KiO TG TPO TT3 TT4 ST4 TSH
Yag/ | siresi Tiroid (umi | (U/mL) (hg/dL) (ug/dL) (ug/dL) (ug/dL)
Cins (ay) OST | durumu <100 <100 72-170 45-125 0.8-1.9 0.4-4.0
E/55 3 + Otiroid 187 102 177 6.1 1.3 0.94
K/35 12 + Hipertiroid 20 228 300 16.6 2.5 0.02
K/39 5 + Subklinik* 240 13 110 9.01 0.91 4.78
E/41 12 + Otiroid 164 12 100 6.41 0.88 3.58
K/48 24 + Subklinik 31 211 107 7.32 1.1 4.49
E/45 16 - Otiroid 249 10 156 9.7 1.23 1.7
K/57 36 + Otiroid 30 152 129 7.85 1.13 1.18
E/39 8 - Otiroid 406 17 127 8.94 1.2 0.71
K/35 48 + Otiroid 108 10 133 5.92 1.1 1.47
K/33 24 + Otiroid 421 16 108 8.3 0.97 3.82
K/55 24 + Otiroid 1040 16 141 9.77 1.4 0.48
K/48 12 + Otiroid 191 63 129 5.34 1.25 2.73
E/16 2 - Otiroid 168 318 153 9.93 1.03 1.02
K/44 2 + Otiroid* 340 249 103 8.47 1.21 1.07
K/47 24 - Otiroid* 185 100 118 6.35 1.26 2.04
K/25 6 + Otiroid 210 38 160 8.85 1.31 0.55
K/63 48 + Otiroid 209 27 147 11.4 1.26 2.27
K/50 12 + Otiroid 220 42 145 10.4 1.25 2.27
E/65 48 + Otiroid 108 19 98 9.83 1.21 1.83
K/47 12 + Subklinik 20.4 158 80 11.2 1.34 4.40
K/40 16 + Subklinik* 25 172 168 6.61 1.3 9.85
K/47 36 + Otiroid 178 1089 102 10.1 1.1 1.83
K/49 12 - Otiroid 20 100 165 10.3 1.12 0.82
*: Ultrasonografi ile nodiiler guatr tanisi alan hastalan gostermektedir.
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%21.12 idi. Bu iliski devam eden yayinlarda tartis-
ma konusu olmustur. KU ve tiroid otoimmiinitesi ara-
sindaki iliskiyi ilk kez Leznoff ve ark. gdstermistir.
Hastalarin %12.1'i, kontroliin ise %5.6'sinda TMA
titrelerinde artma saptadilar'®. Ardindan Leznoff ve
Susman TMA ile bir kontrol grubu olusturmadiklari
calismalarinda, KU'li grubun %14.4'tinde tiroid oto-
immiinitesi saptadilar®. Tirktas ve ark. KU'li grupta
TG antikorunu arastirdiginda %?11.7, TMA'y arastir-
diginda 9%9.5, kontrol grubunda da 9%3.7 oraninda
otoimmiin tiroidit saptadilar'’. Bazi galismalar da
TPQO'yu arastirmakla beraber bir kontrol grubu kul-
lanmamistir. Bu nedenle bu galismalarin sonuglarini
degerlendirmek zor olabilir. Kontrol grubu olmayan
bu calismalarda ise KU'e eslik eden tiroid otoimmii-
nite ytizdeleri, %14.7-33 arasinda degismektedir'*™.
Calismamiza yakin sonuglari Ryhal ve ark.'nin ve
Verneuil ve ark.iInin kontrol gruplu calismalari g&s-
terdi. Benzer sekilde TG ve TPO antikorlarini arastir-
diklari calismalarinda da sirasiyla KU'li grubun
%20’sinde ve %26.7’'sinde tiroid otoimminitesi
saptadilar''®. Calismamizda kronik urtikerli gruba
%44.2 oraninda otoimmun tiroidit eslik etmekteydi.
Bu grubun da blylk ¢ogunlugunda tiroid fonksiyon
testleri normaldi. Tiroid fonksiyon testleri otoimmiin
tiroidit tanisi igin yeterli olmamakla beraber, 6zellikle
TPO antikorlu 6tiroid hastalar hipotiroidizme ilerle-
me gosteren gorllebilir bir riske sahiptir'®. Bu ne-
denle antikor titrelerinin senelik takibi dnerilmekte-
dir'”. Sonug olarak kronik trtikerde tiroid antikor
testleri rutin incelemeler igine alinmalidir.
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