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OZET

Kronik iirtiker ve tiroid otoimmiinitesi arasindaki
sebep-sonug iliskisi glintimiizde halen tam olarak
aydinlatilmamistir. Tiroid otoimmiinitesi ile birlik-
te olan kronik {trtikerin tedavisinde levotiroksin
kullanimi tartismali bir tedavi seklidir. Uygulanan
levotiroksin tedavisi ile tiim hastalarda olmasa bile
kronik tirtiker belirtilerinde belirgin diizelmenin ol-
dugu bilimsel verilerle gbzlenmektedir. Levotirok-
sin tedavisinin kronik trtikerli hastalarda faydali
etkisi bilinmekte, ancak etki mekanizmalar1 ¢ok iyi
bilinmemektedir. Bu yazida tiroid otoantikorlar1
yiiksek kronik trtikerli bir hastada levotiroksine
karst gelistigi diistiniilen bir sistemik reaksiyon tab-
losu sunulmaktadr.

(Asthma Allergy Immunol 2009;7:129-132)
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ABSTRACT

The association of chronic urticaria and thyroid
autoimmunity is not well recognised and the
potential use of levothyroxine in the treatment of
chronic urticaria in patients with thyroid autoim-
munity is even less well known. In addition, there
are reports that chronic urticaria remits in some but
not all patients who have evidence of thyroid
autoimmunity and are treated with levothyroxine.
Although the benefical effect of levothyroxine has
been proved in chronic urticaria, the mechanism is
not known well. In this report, a female patient
with an anaphylactic reaction to levothyroxine
theraphy has been presented.

(Asthma Allergy Immunol 2009;7:129-132)
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GiRiS

Urtiker, eritemli bir alanla cevrelenmis lokal
deri 6demi olup, epizodik, genellikle kendini si-
nirlayabilen cilt reaksiyonudur. Urtiker, ilaclara,
yiyeceklere, boya katki maddelerine, biinyesin-
de fazlaca biyojenik amin bulunan baz1 gidala-
ra, infeksiyonlara, immiin sistemli bazi reaksi-
yonlara ve daha pek cok uyarana bagl olarak
gelisebilen ve sik karsilasilan bir hastaliktir. Top-
lumdaki kisilerin %20’sinin, yasamlar1 boyunca
en az bir kez trtiker atag: gecirdigi bilinmekte-
dir. Akut trtikerlerin az bir kism1 kroniklesmek-
te ve tedavide zorluklar yasanmakta olup, kro-
nik trtikerli olgularin ¢ogunun otoimmiin bir
hastalik oldugu kabul edilmektedir!!-!,

Kronik idiyopatik trtikerli hastalarin yakla-
sik 1/3'tinde, histamin salinimina neden olan
yiiksek afiniteli IgE reseptoriine ve daha az ola-
rak da IgE’ye kars1 otoantikorlar oldugu goste-
rilmistir. Kronik trtikerin Hashimoto tiroiditi
veya tiroid otoimmiinitesi ile birlikteligi de has-
taligin otoimmiin olabileceginin diger bir kani-
tidir. Otoantikor varligi, siddetli ve tedaviye di-
rencli tirtikerli hastalarda tedaviye yon verme-
de ve tani koymada klinik olarak oldukca
onemlidirl®l.

Tiroid hastalif1 olan kisilerde tirtiker, kasint:
ve allerjik hastaliklar daha siklikla ortaya c¢ik-
maktadir. Urtiker 6zellikle tiroid oto antikoru
anti-TPO (antitiroid peroksidaz: antimikrozo-
mal antikor)'nun yiiksek oldugu hastalarda da-
ha fazla goriilmektedir. Urtikerli hastalarda tiro-
id hormonlarinda degisiklik veya bunlarin %5-
35’inde kanda anti-TPO antikor yiiksekligi sik-
likla birlikte bulunur. Antikor seviyesi yiiksek
olan hastalarda ise %40-54 oraninda tiroid bezi
yetmezligi veya sadece TSH yiiksekligi vardir!4].
Graves hipertiroidi hastali§1 olan hastalarin bir
kisminda da iirtiker mevcuttur. Bu nedenle kro-
nik trtikeri olan hastalarda tiroid hormonlar:
ile anti-TPO ve antitiroglobulin (anti-TG) anti-
korlarin1 6l¢cmek ve ortalama alt1 aylik periyot-
larla antikor seviyelerini takip etmek gerekir. Ti-
roid otoantikorlarinin ytiksekligi, tiroid hastali-
ginin otoimmiin nedenli oldugunu ortaya ko-
yar. Toplumda bu antikorlar %10 kiside tiroid
hastaligi olmadan da ytiksek bulunabilir. Kro-

nik trtikeri ve tiroid otoantikorlar yiiksek olan
hastalarda, tiroid fonksiyon testleri normal olsa
bile, levotiroksin iceren tiroid ilaclarini kisa sii-
reli uygun dozlarda kullanmak, tirtiker tablosu-
nun diizelmesinde oldukca faydali olabilmekte-
dir. Bu ilaglar1 kullanan hastalarin belli bir ora-
ninda urtiker yakinmasinin diizelmesi trtiker
ile tiroid hastalig1 arasindaki iliskinin varligini
ortaya koymaktadlr[3'4'7].

Bu olgu sunumunda, kronik tirtiker ve tiroid
otoimminitesi tanis1 alan bir hastada muhte-
melen levotiroksin tedavisine baglh gelisen bir
sistemik reaksiyon sunulmaktadir.

OLGU SUNUMU

Otuz dort yasinda kadin hasta alt1 ay 6nce
baslayan ciltte kizariklik, kabariklik ve genel vii-
cut kasintilar1 nedeniyle poliklinigimize bas-
vurdu. Hastanin tibbi 6z ge¢misinde bilinen bir
hastalig1 yoktu ve herhangi bir ila¢ ya da gida-
ya kars1 allerji tanimlamiyordu.

Urtiker plaklari viicudun degisik bolgelerin-
de spontan olarak ortaya cikiyor, plak boyutlar1
degisken olup, ortalama 5-6 cm capa kadar ula-
styordu. Ayrica Ozellikle dudaklar tutan anjiyo-
odem ataklar1 da oluyordu. Urtiker lezyonlari
24 saatten kisa sureliydi ve rezidiel renk degi-
sikligi birakmadan kayboluyordu. Lezyonlarda
hakim olan duyu siddetli kasint1 idi. Daha 6n-
ce basvurmus oldugu hekimler tarafindan anti-
histamin ve kortikosteroid tedaviler baslanmis-
t1. Ancak hasta bu ilaclardan fayda gormedigini
ifade ediyordu.

Hastanin fizik muayenesinde tiim viicutta
yaygin trtiker plaklar1 disinda bir bulgu saptan-
madi. Etyolojiye yonelik tetkikler olarak tam
kan sayimi, eritrosit sedimentasyon hizi, akciger
grafisi, karaciger fonksiyon testleri, hepatit mar-
kirlari, diski parazit yumurtasi, total serum IgE,
ANA, antidsDNA, C3, C4, tiroid fonksiyon test-
leri ve tiroid otoantikor diizeyleri ¢calisildi. Ayri-
ca gida allerjenleriyle ve mikst inhalan allerjen-
lerle deri prick testleri uygulandi. Tetkikler so-
nucunda sadece tiroid otoantikorlarinda, 6zel-
likle anti-TPO diizeyinde yiikseklik saptandi
[anti-TG= 126 IU/mL (N= 0-115 IU/mL), anti-
TPO= 260 IU/mL (N= 0-34 IU/mL)]. Tiroid ultra-
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sonografisinde tiroid bezinin normal boyutta
oldugu ancak heterojen eko verdigi tespit edildi.

Allerji servisimizdeki i¢ hastaliklar1 uzman-
lar ile konstlte edildikten sonra hastaya otoim-
miin tiroidit iliskili kronik trtiker tanisi ile le-
votiroksin tedavisi baglanmasi planlandi. Has-
taya tedavi hakkinda bilgi verildi ve sozlii ona-
mi1 alindi.

Tedaviye ilk ti¢ giin 50 pg/giin, daha sonra
100 pg/glin, toplam alt1 hafta siireyle devam
edilecek sekilde baslandi. Hastaya ilaci sabah a¢
karnina yani kahvaltidan en az 30 dakika 6nce
almasi gerektigi, ilaca bagl carpinti, asir terle-
me, sinirlilik ya da kan basinc yiiksekligi gibi
yan etkiler olursa poliklinig§imize miiracaat et-
mesi bildirildi.

Klinigimize tekrar basvurusunda olgunun
oykistinden tedavinin altinci giintinde sabah
ilacim1 aldiktan sonra bes dakika icerisinde tiim
viicutta kasinti ve kizariklik basladigi, hemen
sonra yaygin urtiker plaklari olustugu 6grenildi.
Tim bunlara ek olarak bogazda tikanma hissi
ve bayilacak gibi hissetmesi nedeniyle hasta en
yakin saglik kurulusuna gotirilmiis. Hastaya
burada verilen epikrizden o siradaki fizik mu-
ayene bulgular1 ve yapilan tedavinin ayrintilar
Ogrenildi. Buna gore ilk gorildiginde bilinci
kismen acik olan hastanin solunumunun hiril-
tili ve takipneik oldugu, viicutta yaygin trtiker
plaklar1 ve orofarenkste 6dem (uvula 6demi) ol-
dugu, kan basincinin 90/45 mmHg ve kalp
atim sayisinin 117/dakika oldugu tespit edil-
mistir. Klinik tablonun gelisme sekli ve mevcut
bulgularla anafilaksi olduguna karar verilerek,
adrenalin ve antihistamin tedavileri uygulan-
mustir. Tedaviye hizla yanit alinmis; miisahede
stiresinin sonunda hastaya antihistamin ve kor-
tikosteroid tedavi baslanarak en kisa siirede ta-
kip edilen klinige basvurmasi istenmistir.

TARTISMA

Glintimiizde ileri laboratuvar tanmi yontem-
lerinin varliina ragmen halen bircok kronik
urtikerli olguda etyoloji tespit edilememekte-
dir. Hastalar mevcut semptomlarin, hekimler
ise tedavi edememenin sikintisin1 yasamakta-
dir. Kisinin glinliik yasam Kkalitesi oldukg¢a bo-

zulmakta, sosyal yasami olumsuz olarak etki-
lenmektedir. Uygulanmakta olan antihistamin
tedavilerine bazen yeterli cevabin alinamama-
s1, yogun ila¢ kullanim gereksinimi ve bu ilag-
larin basta sedasyon olmak tizere bazi istenme-
yen yan etkileri 6nemli sorunlardir. Otoim-
min tiroidit ve kronik tirtikeri olan hastalarda
levotiroksin kullanimi uygulanan o6nemli bir
tedavi yaklasimidir. Dort-alt1 hafta stireyle 100
pg/gin dozunda uygulandiginda hastalarin
onemli bir bdéliimiinde turtikerin remisyonu
saglanmaktadir. Gliniimiizde artik kitap bilgisi
haline gelen bu uygulamada allerji uzmanlari
ile endokrin uzmanlar: arasinda maalesef goriis
birligi yoktur. Bu nedenle s6zii edilen grup has-
talarin bir kismi bu tedaviyi alamamaktadir.
Ancak yine de konunun sevindirici yont, trti-
kerle ilgilenen uzman hekimlerin ¢cok onemli

bir kismi bu tedaviyi bilmekte ve uygulamakta-
duir!8-101,

I[stenmeyen etkiler (yan etki) ila¢ tedavileri-
nin halen en 6nemli sorunudur. Hekimler sik-
likla kullandiklari ilaclarin yan etki veya allerjik
reaksiyon profilini gayet iyi bilirler ve hastaya
gore ila¢ se¢imi yaparlar. Ila¢ reaksiyonlari Kli-
nikte en fazla karsilasilan istenmeyen etkiler-
dendir. Teorik olarak her ilacin reaksiyona ne-
den olma kapasitesi vardir. Bu reaksiyon IgE
aracilikli ya da diger mekanizmalara bagl ola-
rak ortaya cikabilir. Bazi ilaclarin allerji-reaksi-
yon profili gayet iyi bilinir. Ornegin; penisilin
grubu ilaglarin anafilaksiye neden olabilecegi
tim hekimler, hatta hastalar tarafindan bilin-
mektedir. Bazi ilaclarda ise tecriibe daha sinirli-
dir. Dahasi bugiine kadar ilaglarin bir¢ogu icin
asir1 duyarlilik reaksiyonu bildirilmemistir.

Olgumuzu sistemik olarak ele alip genel bir
degerlendirme yaparsak;

Reaksiyonun degerlendirilmesi:

1. Hasta o giin sadece levotiroksin tablet al-
mis, ilaci su ile yutmustu.

2. Beraberinde kullandig1 baska bir ilac
yoktu.

3. Heniiz herhangi bir gida almamuistr.

4. Ila¢ alimu ile reaksiyon stireci arasinda za-
man iliskisi goze carpiyordu.
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Bu veriler ile hekim tarafindan gozlenmis,
tedavi edilmis ve kayit altina alinmis olan bu
reaksiyonun levotiroksin tablet ile iligkili olabi-
lecegi diistiniildii. Hastaya kortikosteroid teda-
viye yedi gilin, antihistamin tedaviye bir ay sii-
reyle devam etmesi soylendi. Reaksiyondan alt1
hafta kadar sonra nedene yoOnelik arastirmala-
rin yapilmas: gerektigi bildirildi.

Hastaya olusan allerjik reaksiyonun kesin
saptanmasi i¢in levotiroksin ile deri prik testi ve
provokasyon testi yapilmasi gerektigi anlatildi.
Ancak hasta gecirdigi siddetli klinik tabloyu
tekrar yasamak istemedigi icin nedene yonelik
arastirma kapsaminda ila¢ ile yapilmas: planla-
nan hicbir testi kabul etmeyecegini beyan etti.
Bu kararini yasadigi reaksiyonun korkusu ve re-
aksiyona neden olan (muhtemel) ilacin recete
edilmesine tepkisi nedeniyle verdigini acikladi.
Sonug olarak hasta kabul etmedigi i¢in etyolo-
jik degerlendirme yapilamadi.

Bu olgu sunumunda levotiroksin ile iliskili
olabilecegi distintlen bir sistemik reaksiyon ol-
gusu sunulmustur. Ancak ilag-reaksiyon iliskisi
tam olarak kanitlanamamistir. Hastanin o sira-
da tek bir ilac1 almis olmasi, ila¢ alimi ile reak-
siyon arasindaki zamansal iligki, tanimlanan re-
aksiyonun hekim tarafindan gozlenmis ve mii-
dahale edilmis olmasi levotiroksin ile iliskili bir
sistemik reaksiyon ihtimalini destekleyen bul-
gulardir. Ancak bu reaksiyona aracilik eden im-
miin mekanizma ya da gercekten levotiroksine
bagli olup olmadig1 acik degildir.

Bu bir klinik tecriibedir ve benzer tecriibeler-
le birlestirildiginde deger kazanabilecek bir ve-
ridir. Bu olgudan yola cikilarak, levotiroksin te-
davisi verilen hastalarin sistemik ya da en azin-
dan daha 6nceden de literatiirde bildirilen ki-
tanoz reaksiyonlar acisindan da takip edilmesi
gerektigi ifade edilebilir.

Otoimmiin tiroiditi olan her trtiker hastasi-
nin levotiroksin tedavisinden fayda gormedigi-
ni biliyoruz. Ancak yine de bu tiir cevapsiz ol-
gulara farkl bir bakis acis1 getirmek, en azindan
bu konuda hipotez tiretmek miimkiindiir. Levo-
tiroksine ragmen trtiker semptomlart devam
eden bir hastada, cilt bulgulan iyilesmeyen tir-

tiker lezyonlart midir, yoksa ilaca bagl olarak
gelisen yeni lezyonlar mi1?

Sonug olarak; kronik trtiker etyolojisi arasti-
rilirken tiroid otoantikorlar1 da mutlaka arasti-
rilmalidir. Otoantikor yiiksekligi saptanmasi du-
rumunda tiroid ultrasonografisi ile tiroid morfo-
lojisi de degerlendirilmeli ve mutlaka endokri-
noloji uzmani konsiiltasyonu alinmahdir. Endi-
kasyonu dahilinde baslanan levotiroksine karsi
allerjik veya allerjik olmayan reaksiyonlarin ge-
lisebilecegi, hatta (tam olarak kanitlanamasa da)
bizim olgumuzda oldugu gibi hayat1 tehdit edi-
ci anafilaksi tablosuna kadar bircok klinik du-
rumla karsilasilabilecegi unutulmamalidir.
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