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ÖZET

Bu çal›flma, allerjik bronfl ast›m› tedavisinin izlenmesinde serum ECP (eozinofil katyonik protein) düzeyinin de¤erini araflt›rma
amac›yla yap›lm›flt›r. Çal›flmam›za, atopisi olan 17 bronfl ast›ml› hasta ve kontrol grubu olarak 10 sa¤l›kl› gönüllü al›nd›. Çal›flma
ve kontrol gruplar›nda, solunum fonksiyon testleri, total IgE, periferik kan eozinofil say›m› ve serum ECP ölçümü yap›ld›. Ast›ml›
hastalar, 6 hafta boyunca flutikazon propiyonat ve gerekti¤inde salbutamol kulland›. Alt› haftal›k tedavi sonras› ayn› testler
tekrarland›. Periferik kan eozinofil say›s› ve serum ECP düzeyi, normal bireylere göre ast›ml› hasta grubunda anlaml› olarak
yüksekti (s›ras›yla p<0.01, p<0.01). Serum ECP düzeyi, kan eozinofil say›s› ile pozitif korelasyon gösterdi (p<0.01). Ayr›ca, serum
ECP düzeyi ile PEF (tepe ak›m h›z›) aras›nda negatif korelasyon saptand› (p<0.05). Ancak, FEV1 ile herhangi bir korelasyon
saptanamad› (p>0.05). Tedavi periyodunun sonunda, periferik kan eozinofil say›s› ve serum ECP düzeyleri bronfl ast›ml› grupta
anlaml› bir düflme gösterdi (s›ras›yla p<0.01, p<0.01). Solunum fonksiyon testleri (PEF ve FEV1), antiinflamatuvar tedavi öncesine
göre anlaml› olarak yüksekti (p<0.01). Serum ECP düzeyleri, atopik ast›ml› hastalar›n hava yollar›ndaki inflamatuvar de¤ifliklikleri
gösteren önemli bir belirteçtir. Serum ECP, atopik ast›ml› hastalarda, antiinflamatuvar tedavi etkinli¤inin saptanmas›nda, hastal›k
aktivitesinin izlenmesinde, di¤er testlerle birlikte objektif bir parametre olarak kullan›labilir.

Anahtar kelimeler: eozinofil katyonik protein, bronfl ast›m›, 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.

Key words: eosinophilic cationic protein, bronchial asthma, treatment                                                      (Solunum 2003:5:41-48)
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G‹R‹fi

Son y›llarda bronfl ast›m› prevalans›nda art›fl oldu¤u
genel bir görüfltür. ABD’de hastal›k prevalans› %4
civar›ndad›r(1). Hastal›k, Bat› Avrupa ülkelerinde,
ortalama %2-5 civar›nda bir periyodik prevalans oran›
göstermektedir. Türkiye’de son befl y›l içinde yap›lan
çal›flmalarda ast›m prevalans› yetiflkinler aras›nda %2-
7, çocuklar aras›nda ise %5-9 civar›nda bulunmufltur
(2-4).
Ast›m, klinik bir sendrom olmas› nedeniyle, tan›da
kullan›labilecek alt›n standart bir tan› yöntemi yoktur
(1). Tan›; anamnez, fizik muayene ve yard›mc›
laboratuvar bulgular›na dayan›r.
Tan›y› desteklemek ve çeliflkili vakalarda kullan›lmak
üzere çeflitli laboratuvar testleri kullan›lmaktad›r. Bunlar
aras›nda solunum fonksiyon testleri (SFT), peak
flowmetre (tepe ak›m h›z›-PEF) ölçümleri, kan total
eozinofil say›s›, prick testleri,  serum total ve spesifik
IgE düzeyleri, erken ve geç reverzibilite testi ve
bronkoprovokasyon testi say›labilir(5,6).
Bronfl ast›m› hava yollar›n›n kronik inflamatuvar bir
hastal›¤›d›r. Genetik ve çevresel risk faktörlerinin
etkisiyle bronfl mukozas›nda eozinofillerden zengin
kronik bir inflamasyon oluflur. ‹nflamasyonda pek çok
hücre rol almakla beraber, eozinofiller salg›lad›klar›
granül proteinleri ve bronkokonstriktör özelli¤i olan
bir tak›m mediatörlerle esas hücre konumundad›r(7,8).
Eozinofil infiltrasyonu ve eozinofillerden sal›nan MBP
(major basic protein) ve ECP (eozinofil katyonik
protein), hava yolu yüzey epitelinde hasara yol açar
(9). Yine eozinofillerden sal›nan PAF (platelet aktive
edici faktör), güçlü bir bronkokonstriktör etkiye sahiptir.
Ayn› flekilde eozinofillerden sal›nan LTC4, LTD4,
LTE4 ve toksik oksijen radikalleri, inflamasyon, mukus
sekresyonu ve ödeme neden olmaktad›r. Sonuçta
havayolu obstrüksiyonu geliflir(10).
Glukokortikoidlerin, ast›mda hava yolu inflamasyonunu
azalt›c› etki mekanizmas› tam olarak anlafl›lamamas›na
karfl›n, pek çok araflt›rmada ast›m kontrolünü sa¤lad›¤›,
solunum fonksiyonlar›n› düzeltti¤i ve daha da önemlisi
zaman içinde bronfl afl›r› duyarl›l›¤›n› azaltt›¤›
gösterilmifltir(11,12).
Serum ECP düzeyi, allerjen temas› için duyarl› bir
indikatördür(13). Daha önce yap›lan çal›flmalarda, bronfl
ast›m›nda önemli bir inflamasyon belirteci oldu¤u,
hastal›k fliddeti ve PEF ile korelasyon içinde oldu¤u
görülmüfltür. Ayn› flekilde, aktive eozinofil say›s› ile
de korelasyon gösterdi¤i saptanm›flt›r(14-17).
Bu çal›flman›n amac›, bronfl ast›m›nda biyolojik bir
belirteç (marker) olarak serum ECP düzeylerini
saptamak; kan total eozinofil say›s›, 1. saniye zorlu

ekspiratuar hacim (FEV1)ve PEF ile serum ECP
düzeylerinin iliflkisini araflt›rmakt›r. Ayr›ca ast›ml›
hastalarda inhaler steroid kullan›m› ile hastal›¤›n fliddeti
aras›ndaki iliflki ve tedaviye yan›t›; FEV1, PEF, kan
total eozinofil say›s› ve serum ECP düzeyi ölçülerek
araflt›r›ld›.

GEREÇ VE YÖNTEM

Hasta Seçimi: Bu çal›flmaya Haziran 1997 ile Haziran
1998 tarihleri aras›nda Gülhane Askeri T›p Akademisi
(GATA) Gö¤üs Hastal›klar› ve Tüberküloz Anabilim
Dal› Poliklini¤ine baflvuran ve uluslararas› ast›m
konsensus raporuna göre bronfl ast›m› tan›s› konan ve
atopi öyküsü olan, cilt prick testi ile en az bir allerjene
duyarl› oldu¤u saptanan 17 allerjik ast›ml› olgu
çal›flmaya al›nd›. Olgular›n 11’i erkek, 6’s› kad›nd› ve
yafllar› 16-52 aras›nda de¤ifliyordu. Olgular, sigara
kullanmayan, sistemik hastal›¤› olmayan, oral ya da
inhaler steroid kullan›m› için kontrendikasyonu
olmayan, son 6 ay içinde oral ya da inhaler steroid
kullanmam›fl ve son 6 hafta içinde solunum yolu
infeksiyonu geçirmemifl hastalar aras›ndan seçildi.
Çal›flmaya al›nan tüm olgulardan ayr›nt›l› anamnez
al›nd›, fizik muayeneleri yap›ld›.
Kontrol grubu 10 sa¤l›kl› gönüllüden olufluyordu. Bu
grupta, solunum flikayetleri olmayan, ailesel ya da
bireysel atopi öyküsü olmayan, s›k infeksiyon
geçirmeyen, fizik muayeneleri ve PA akci¤er grafileri
normal bireyler seçildi. Kontrol grubundaki bireylerin
7'si erkek, 3'ü kad›nd› ve yafllar› 18-47 aras›nda
de¤ifliyordu.
Çal›flmaya al›nan bireylerin steroidle tedavi bafllang›c›nda
total eozinofil, total IgE ve serum ECP düzeyleri ölçüldü,
solunum fonksiyon testleri yap›ld›, PA akci¤er grafisi,
paranazal sinüs grafisi çekildi, rutin kan testleri yap›ld›.
Hastalardaki atopiyi de¤erlendirmek amac›yla cilt prick
testleri uyguland›. Cilt prick test sonucu negatif saptanan
hastalar çal›flmaya al›nmad›. 6 haftal›k tedavi sonunda
total eozinofil, serum ECP düzeyleri ölçüldü, solunum
fonksiyon testleri yap›ld›.
Çal›flmaya al›nan bronfl ast›ml› hastalara, serum ECP
düzeyi, kan total eozinofil say›s› ve total IgE için kan
al›nd›ktan ve SFT yap›ld›ktan sonra 500 mcg/gün inhaler
flutikazon propiyonat ve gerekti¤inde kullan›lmak üzere
inhaler ß-2 agonist (salbutamol) verildi. Hastalara inhaler
ilaç kullan›m› ö¤retildi ve 6 hafta sonras›na randevu
verildi. Bu arada hastalarda flikayetlerinde bir artma
olursa derhal hastaneye baflvurmalar› önerildi. Kontrole
gelen hastalara daha önce belirtilen prosedür uyguland›.
Kontrol ve çal›flma grubu olgular›n kan örnekleri 08.00-
09.00 aras›nda al›nd›.

D TAfi ve ark.
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Kan Total Eozinofil Say›m›: Eozinofiller otomatik
tam kan say›m cihaz› (Coulter STKS, United Kingdom)
ile say›ld›.

Serum Total IgE Ölçümü: Serum total IgE ölçümü
microEL‹SA yöntemi (International Immunodiagnostics,
USA) kullan›larak yap›ld›.

Solunum Fonksiyon Testleri: Solunum fonksiyon
testleri, solunum fonksiyon cihaz› (Sensormedics 2400,
Netherland) ile yap›ld›.

Cilt Prick Testleri: Cilt prick testleri için GREER
Laboratuvarlar› taraf›ndan üretilmifl olan %50 gliserinli
ve %0.2-0.4 fenolle korunmufl, 1/20 W/V
konsantrasyonundaki aköz allerjen ekstraktlar› kullan›ld›
(GREER Laboratories, USA). Hastalara, ev tozu
akarlar›, çay›r/çim, yabani ot, çiçek ve a¤aç polenleri,
mantarlar, hayvan epitel ve deri döküntüleri, besinler
ve insektlerden oluflan 39 adet allerjen uyguland›.
Histamin ile pozitif kontrol ve serum fizyolojik ile
negatif kontrol uyguland›.

Serum ECP Ölçümü: Serum ECP düzeyleri
chemoluminescent enzyme immunoassay yöntemi ile
Immulite ECP kiti (DPC, Los Angeles, USA)
kullan›larak ölçüldü. Ölçüm aral›¤› 2-200 ng/ml idi.
Serum ECP de¤erleri için sa¤l›kl› eriflkinlerde bildirilen
normal de¤erler 2-18 ng/ml aras›ndad›r.
Hasta ve kontrol grublar›n›n serum ECP, total eozinofil
say›s› ve total IgE de¤erleri karfl›laflt›r›ld›. Total eozinofil
ile serum ECP de¤erleri aras›ndaki korelasyon ile, PEF,
FEV1 ve serum ECP de¤erleri aras›ndaki korelasyon
karfl›laflt›r›ld›. Ayr›ca, çal›flma grubunun tedavi öncesi
ve sonras› total eozinofil düzeyleri, tedavi öncesi ve
sonras› PEF ve FEV1 düzeyleri ve tedavi öncesi ve
sonras› serum ECP düzeyleri araflt›r›ld›.

‹statistiksel De¤erlendirme: Veriler, PC Windows
alt›nda,  standart sapma olarak verildi ve SPSS (version
7.5) istatistik paket program› ile de¤erlendirildi. Çal›flma
ve kontrol grubu aras›ndaki karfl›laflt›rmalar Mann-
Whitney U testi ile yap›ld›. Çal›flma grubunun tedavi
öncesi ve tedavi sonras› de¤erlendirmeleri için Wilcoxon
testi, korelasyonlar için Spearman korelasyon testi
kullan›ld›.

BULGULAR

Çal›flma grubundaki olgular›n 11'i erkek, 6's› kad›nd›.
Kontrol grubundaki olgular›n 7'si erkek 3'ü kad›nd›.
Yafl ortalamas› çal›flma grubunda 30.8±9.9 y›l (alt-üst

de¤erler 16-52 y›l), kontrol grubunda 27.4±9.2 y›l (alt-
üst de¤erler 18-47 y›l) olarak saptand›. Gruplar aras›nda
Mann-Whitney U test ile yap›lan karfl›laflt›rmada, yafl
ortalamalar› aç›s›ndan anlaml› bir farkl›l›k saptanmad›
(p=0.286).
Serum total IgE düzeylerinin ortalamas›, çal›flma
grubunda 252.35±168.14 IU/mL (alt-üst de¤erler 10-
400 IU/ml), kontrol grubunda 74.00±62.22 IU/mL (alt-
üst de¤erler 10-170 IU/mL) idi. Laboratuvar›m›z›n
kulland›¤› kit ile 400 IU/mL'den daha büyük sonuçlar
kantitatif olarak belirtilemiyordu. 400 IU/mL üzerindeki
de¤erler istatistiksel çal›flmalarda 400 olarak kabul
edildi. Gruplar›n serum total IgE düzeylerinin
karfl›laflt›r›lmas› yap›ld› ve çal›flma grubunda serum
total IgE sonuçlar›n›n istatistiksel olarak anlaml› ve
yüksek oldu¤u saptand› (p<0.05).
Periferik eozinofil say›lar›n›n ortalamas› çal›flma
grubunda 405.88±253.65/mm3 (alt-üst de¤erler 100-
900/mm3), kontrol grubunda 150.00±70.71/mm3 (alt-
üst de¤erler 100-300/mm3) olarak bulundu. Gruplar›n
periferik eozinofil say›lar› aç›s›ndan yap›lan
karfl›laflt›r›lmalar›nda, çal›flma grubunda periferik
eozinofil say›lar›n›n istatistiksel olarak anlaml› derecede
yüksek oldu¤u saptand› (p<0.01).
Serum ECP de¤erleri ortalamas›, çal›flma grubunda
26.60±9.57 ng/mL (alt-üst de¤erler 12.6-47.0), kontrol
grubunda 13.99±6.03 ng/mL (alt-üst de¤erler 5.2-24.3
ng/ml) olarak bulundu. Gruplar›n serum ECP düzeyleri
aç›s›ndan yap›lan karfl›laflt›r›lmalar›nda çal›flma
grubunda serum ECP düzeylerinin, istatistiksel olarak
anlaml› derecede yüksek oldu¤u saptand› (p<0.01).
Çal›flma ve kontrol grubuna ait bulgular›n
karfl›laflt›r›lmas› tablo-I'de toplu olarak sunulmufltur.

Tablo I: Çal›flma ve kontrol gruplar›n›n karfl›laflt›r›lmas›

Çal›flma grubu periferik eozinofil say›s› ile serum ECP
de¤erleri aras›nda pozitif korelasyon saptand› (p<0.01).
Serum ECP düzeyi ile FEV1(%) aras›nda (p>0.05)
korelasyon saptanamazken, serum ECP ile PEF
aras›nda (p<0.05) negatif korelasyon saptand› (fiekil
1, fiekil 2, fiekil 3).

Yafl (y›l)

Serum Total IgE (IU/mL)

Eozinofil (/mm3)

Serum ECP (ng/mL)

Çal›flma Grubu

(Ortalama±SD)

n=17

30.8±9.9

252.35±168.14

405.88±253.65

26.60±9.57

Kontrol Grubu

(Ortalama±SD)

n=10

27.4±9.2

74.00±62.22

150.00±70.71

13.99±6.03

p de¤eri

0.286

0.015

0.002

0.001

Bronfl ast›m›nda serum ECP düzeyi
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fiekil 1: Serum ECP düzeyi ve periferik eozinofil say›s› aras›ndaki

‹liflki

fiekil 2: Serum ECP düzeyi ve PEF aras›ndaki iliflki

Çal›flma grubunun tedavi öncesi periferik eozinofil
say›lar› ortalamas› 405.88±253.65 (alt-üst de¤erler
100-900/mm3) ve tedavi sonras› periferik eozinofil
say›lar› ortalamas› 294.11±171.28 (alt-üst de¤erler
100-600/mm3) olarak bulundu. Tedavi öncesi ve sonras›
periferik eozinofil say›lar› karfl›laflt›r›ld›¤›nda, tedavi
sonras› eozinofil say›s›n›n tedavi öncesi eozinofil
say›s›na göre, istatistiksel aç›dan anlaml› derecede
düflük bulundu¤u saptand› (p<0.01).

Grafik 3: Serum ECP düzeyi ve FEV1 aras›ndaki iliflki

Çal›flma grubunun tedavi öncesi FEV1(%) de¤erleri
77.94±9.59 (alt-üst de¤erler %62-101) ve PEF(%)
de¤erleri 74.76±10.02 (alt-üst de¤erler %60-%95),
tedavi sonras› FEV1(%) de¤erleri  91.88±11.85 (alt-

üst de¤erler %70-%114) ve PEF(%) de¤erleri ise
89.05±11.18 (alt-üst de¤erler %68-%110) olarak
bulundu. Hem FEV1 hem de PEF de¤erleri tedavi
sonras›nda tedavi öncesine göre istatistiksel aç›dan
anlaml› derecede  yüksek bulundu (FEV1 için p<0.01
ve PEF için p<0.01).
Çal›flma grubunda tedavi öncesi serum ECP de¤erleri,
26.60±9.57 (alt-üst de¤erler 12.6-47.0 ng/mL) ve tedavi
sonras› serum ECP de¤erleri 20.85±5.33 (alt-üst
de¤erler 12.0-29.6) olarak bulundu. Tedavi sonras›
serum ECP de¤erleri, tedavi öncesi serum ECP de¤erleri
ile karfl›laflt›r›ld›¤›nda istatistiksel olarak anlaml›
derecede düflük bulundu (p<0.01).
Çal›flma grubunun tedavi öncesi ve sonras› periferik
eozinofil, FEV1, PEF ve serum ECP de¤erleri tablo-
II'de gösterilmifltir.

Tablo II: Çal›flma grubunun tedavi öncesi ve sonras› laboratuar

bulgular›

TARTIfiMA

Bu çal›flmada cilt prick testi ile en az bir allerjene
duyarl› oldu¤u saptanan bronfl ast›ml› hastalar ile
sa¤l›kl› gönüllülerin serum ECP düzeyi, tedavi ile
periferik eozinofil say›s›, solunum fonksiyonlar› ve
serum ECP düzeylerindeki de¤iflim, serum ECP
düzeylerinin total eozinofil, solunum fonksiyonlar› ile
olan iliflkisi de¤erlendirilmifltir.
Bronfl ast›m›, kronik inflamasyonla karakterize bir
hava yolu hastal›¤›d›r. Hafif ya da yeni tan› konmufl
ast›ml› hastalarda bile hava yolunda inflamatuvar
de¤ifliklikler saptanm›flt›r(18). Eozinofillerin inflamatuvar
proçeste merkezi bir rol oynad›¤› düflünülmektedir.
Ast›ml› hastalar›n solunum fonksiyonlar› ile periferik
eozinofil say›lar› aras›nda bir iliflki oldu¤u baz›
çal›flmalarla gösterilmifltir(14). Bu hücreler, özellikle
aktive oldu¤unda ECP, MBP, EPX gibi daha önceden
sentezlenmifl granüler proteinleri serbestlefltirir. Bunlar
sitotoksiktir, bronfl epitelinde destrüksiyon ve
deskuamasyona neden olur(15,19). Sonuçta bronfl
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Serum ECP De¤eri (ng/mL)

Çal›flma Grubu
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hiperreaktivitesi ve bronfl obstrüksiyonu geliflir.
Ast›m tedavisi, genellikle günlük flikayetler ve solunum
fonksiyonlar›na göre yap›l›r. Bronfl ast›ml› hastalarda
antiinflamatuvar tedavi bafllama karar›, ast›m
semptomlar›n›n fliddeti ve s›kl›¤› ile solunum fonksiyon
test sonuçlar› ve ayn› kriterlere göre yap›lan izleme
sonucunda verilmektedir. Ancak bu kriterler genellikle
objektif bir indikatör olmamaktad›r(20). Halen
kullan›lmakta olan izleme ve tedavi etkinli¤ini
de¤erlendirme kriterlerinin baz› eksiklik ve
olumsuzluklar› vard›r. Bazen, bu ölçümler altta yatan
hava yolu inflamasyonunun fliddetini yans›tmada
yetersiz kalabilmektedir(15). Ast›m semptomlar› ile
solunum fonksiyonlar› aras›nda her zaman uyumlu bir
korelasyon görülmeyebilmektedir(20). Vatrella ve
arkadafllar› taraf›ndan yap›lan bir çal›flmada(18), polen
allerjisi saptanan allerjik ast›ml› hastalarda polen
mevsimi boyunca semptom, periferik eozinofil say›s›,
PEF ve serum ECP düzeyinde art›fl görülmesine ra¤men
FEV1 düzeyinde de¤iflme görülmemifltir. ‹nflamasyonu
kontrol etmeksizin, hastan›n semptomlar›n›
iyilefltirmeye çal›flmak hastal›k morbidite ve
mortalitesinde art›fla neden olmaktad›r. Bronfl ast›m›nda,
günümüzdeki problem; astmatik havayollar›ndaki
inflamatuvar proçesin, tam olarak nas›l monitörize
edilece¤idir(15).
Son y›llarda çeflitli vücut s›v›lar›nda ECP düzeylerini
ölçmek için de¤iflik laboratuar yöntemleri gelifltirilmifltir.
Bu yöntemleri kullanan birçok araflt›rmac› serum ECP
düzeyi ile eozinofilik inflamasyon yo¤unlu¤u aras›ndaki
korelasyonu araflt›rm›flt›r.
Bizim çal›flmam›z, 6’s› kad›n, 11’i erkek 17 bronfl
ast›ml› hasta ile 3’ü kad›n 7’si erkek, 10 kontrol
grubuyla yap›ld›. Çal›flma grubu ile kontrol grubu
aras›nda total IgE, periferik eozinofil say›s›, serum
ECP düzeyleri aras›nda istatistiksel aç›dan anlaml› bir
fark vard›. Bronfl ast›ml› hastalar›n hepsinde FEV1(%)
ve PEF(%) düzeyleri %60’›n üzerindeydi. Periferik
eozinofil say›s› ile serum ECP aras›nda anlaml› bir
korelasyon saptand›. Serum ECP ile FEV1 aras›nda
korelasyon saptanamamas›na ra¤men, serum ECP ile
PEF aras›nda negatif korelasyon vard›.
Atopik olgularda serum total IgE de¤eri çeflitli
araflt›r›c›lar taraf›ndan araflt›r›lm›fl ve ortalama de¤er
aç›s›ndan sa¤l›kl› popülasyona göre yüksek olarak
bulunmufltur. Ancak serum total IgE düzeyi belli s›n›rlar
içinde kalmay›p, sa¤l›kl› kiflilerde dahi büyük
de¤iflkenlik göstermektedir(21,22). Ayr›ca tip I
hipersensitivite reaksiyonlar›n›n yaln›z IgE'ye de¤il,
IgG4 veya direkt medyatör sal›n›m›na ba¤l› olarak
geliflebilme olas›l›¤› nedeniyle, serum total IgE
düzeyleri normal bulunabilir. Bu nedenlerle, total IgE

de¤erinin atopik bronfl ast›ml› olgularda tek bafl›na
tan›sal bir de¤eri olmamas›na ra¤men atopik
hastal›klar›n tan›nmas›nda, atopik allerjide herediter
yatk›nl›¤›n saptanmas›nda ve paraziter enfestasyonlar›n
saptanmas›nda yard›mc› olabilir. Çal›flmam›zda atopik
bronfl ast›ml› olgularda serum total IgE düzeyi 252.35
±168.14 IU/mL ve sa¤l›kl› olgularda 74.00±62.22
IU/mL olarak bulunmufltur.
Önceki çal›flmalarda bronfl ast›ml› hastalarda periferik
eozinofil say›s›, anlaml› derecede yüksek bulunmufltur
(14,15,17,23-25). Bizim çal›flmam›zda, tedavi öncesi
çal›flma grubunda periferik kan eozinofil say›s›
ortalamas› 405.88±253.65 ve kontrol grubunda
150.00±70.71 olarak saptanm›flt›r. Eozinofiller, parazitik
enfestasyonlar (filariazis, flistosomiyazis, trikinozis,
askariyazis, ekinokokkozis), interstisyel akci¤er
hastal›klar› (Löffler sendromu, hipersensitivite
pnömonileri, allerjik bronkopulmoner aspergillozis,
kronik eozinofilik pnömoni), vaskülitik granülomatöz
hastal›klar (Churgh-Strauss sendromu, Wegener
granülomatozisi, poliarteritis nodoza), immunolojik
hastal›klar (graft rejeksiyonu), allerjik hastal›klar gibi
birçok hastal›kta rol alan hücrelerdir(26). Kan, balgam
ve BAL s›v›s›nda bulunan eozinofili ile ast›m aras›nda
birliktelik oldu¤unu gösteren çal›flmalar olmas›na
ra¤men, bu gözlemler hiç bir zaman genellenemez.
Yüksek eozinofil say›lar› nonastmatik atopik hastal›klar
ve parazitik hastal›klar gibi birçok hastal›kta da
eozinofili görülebildi¤inden dolay›, ast›ma spesifik
de¤ildir(13). Ast›ml› baz› hastalarda sirkülasyonda
bulunan eozinofil say›s› normal saptanabilir ve BAL
s›v›s›nda da eozinofili görülemeyebilir. Ast›m nedeniyle
ölen hastalar›n al›nan bronfl biyopsi örneklerinde
eozinofil saptanmad›¤›n› belirten yay›nlar vard›r(27).
Bu nedenlerle, bronfl ast›m› tan›s›nda periferik eozinofili
kullan›labilir, ancak patognomonik de¤ildir.
Bronfl ast›m›nda antiinflamatuvar tedavi ile periferik
kan eozinofil say›s›ndaki de¤iflimleri inceleyen bir çok
çal›flma vard›r. Yap›lan antiinflamatuvar tedavi ile
periferik kan eozinofil say›s›nda belirgin bir düflme
saptanm›flt›r(14,28). Bizim çal›flmam›zda da ayn› anlaml›
de¤ifliklik saptanm›flt›r. Ayn› flekilde, tedavi sonras›
FEV1 ile PEF de¤erleri, tedavi öncesi FEV1 ve PEF
de¤erlerine oranla anlaml› bir art›fl göstermifllerdir. Bu,
daha önce yap›lan literatür bulgular› ile uyumludur
(14,16,24).
Günümüzde bronfl ast›m› tan›s›, fliddeti ve tedavi
etkinli¤inin izlenmesi amac›yla kullan›lan yeterli ve
tek bir laboratuvar yöntemi yoktur(13,29). ‹zleme kriteri
olarak hastalar›n günlük semptomlar› kullan›labilir.
Ancak semptomlarla ast›m fliddeti aras›nda her zaman
uyum bulunmayabilir. Fonksiyonel veriler düflük

Bronfl ast›m›nda serum ECP düzeyi



46

saptanmas›na ra¤men, baz› hastalarda semptom
olmayabilir. Bazen de fonksiyonel veriler normal
olmas›na ra¤men, hastada semptom olabilir ve
inflamasyon belirteçlerinde anormallik saptanabilir.
Dolay›s›yla fonksiyonel veriler, her zaman altta yatan
inflamasyon fliddeti hakk›nda yeterli bilgi vermeyebilir.
Bronfl hiperreaktivitesini de¤erlendirmek amac›yla
yap›lan provokasyon testleri ise, hastal›¤›n takibinden
ziyade tan›ya yard›mc› olmaktad›r. Günlük bireysel
PEF ölçümü, bronfl ast›m› tan›s›, izlenmesi ve
tedavisinin yönlendirilmesinde kullan›lan kolay,
noninvazif semiobjektif bir yöntemdir. Ancak hastalar›n
genel durumlar›ndaki farkl›l›klar, adaptasyonda görülen
güçlükler, musküler tonus ve derin inspiryum s›ras›nda
havayolu irritabilitesi görülebilmesi nedeniyle hastalar
aras›ndaki karfl›laflt›rmalarda kullan›lamaz. Baz›
olgularda PEF de¤erleri normal olmas›na ra¤men,
tedavi gerektiren semptomlar olabilmektedir. Hedlin
ve arkadafllar› taraf›ndan yap›lan bir çal›flmada(30)

normal veya normale yak›n PEF'i (%80-95) olan
çocuklar aras›nda inflamasyon marker düzeylerinde
büyük farkl›l›klar saptanm›flt›r. Sonuç olarak PEF
ölçümü her zaman havayollar› inflamasyonundaki
de¤ifliklikleri yans›tamayabilir(15,29-34).
Serum ECP ve BAL-ECP düzeylerinin eozinofil
kaynakl› bronfl epiteli hasar› ile bronfl ast›m›
patogenezinde önemli bir inflamasyon belirteci oldu¤u
yönünde araflt›rmalar vard›r(15,16,18,24,25).
Çal›flmam›zda, bronfl ast›m› grubunda ölçülen tedavi
öncesi serum ECP düzeyleri, kontrol grubundaki sa¤l›kl›
kiflilerden anlaml› derecede yüksek bulundu. Çal›flma
grubunda tedavi öncesi ortalama serum ECP düzeyi
26.60±9.57 ng/mL, kontrol grubunda ise 13.99±6.03
ng/mL olarak bulunmufltur. Bu, daha önceki
çal›flmalar›n sonuçlar› ile uyumlu idi(14,15,17,19,20,35).
Bronfl ast›m› grubunda inhaler steroid tedavisi ile serum
ECP düzeylerinde düflme gözlenirken (tedavi sonras›
ortalama serum ECP düzeyi 20.85±5.33ng/mL), FEV1

ve PEF de¤erlerinde, anlaml› bir art›fl görülmüfltür.
Tedavi öncesi ortalama FEV1, %77.94±9.59, tedavi
sonras› ortalama %FEV1, 91.88±11.85 ve tedavi öncesi
ortalama PEF, %74.76±10.02, tedavi sonras› PEF,
%89.05±11.18 olarak bulunmufltur. Bu literatür
bulgular› ile uyumlu idi(14,15,24). Daha önce, FEV1 ile
serum ECP düzeyleri aras›nda negatif korelasyon
saptanan çal›flmalar oldu¤u gibi(14-16,20), korelasyon
saptanamayan çal›flmalar da vard›r(18,35,36). Bizim
çal›flmam›zda FEV1 ile korelasyon saptanamam›fl,
ancak PEF ile negatif korelasyon saptanm›flt›r. Bu
durum altta yatan inflamasyonu göstermesi aç›s›ndan
serum ECP düzeyinin solunum fonksiyonlar›na göre
daha üstün oldu¤u sonucunu düflündürmektedir. Ayr›ca,

tepe ak›m h›z›n›n inflamasyon fliddeti hakk›nda FEV1'e
göre daha üstün oldu¤u sonucu ç›kar›labilir. Ancak
günlük defter tutulmas›n› içeren ast›m kontrol metodlar›
ve PEF monitorizasyonu hastan›n uyum ve iletiflimini
gerektirmektedir. Tedaviye hastan›n uyumunu gösteren
objektif bir ölçüm yöntemine ihtiyaç oldu¤u aç›kt›r.
Wever ve arkadafllar› taraf›ndan yap›lan bir
çal›flmada(16), serum ECP düzeyine göre havayolu
inflamasyonunun fliddeti belirlenmifl ve hastan›n
kulland›¤› steroid dozlar› serum ECP düzeyine göre
belirlenmifltir. Serum ECP düzeyi<15 g/L iken havayolu
inflamasyonu kontrol alt›nda oldu¤una karar verilip
steroid dozu azalt›lm›fl, 15-20 g/L iken flüpheli
aktivasyon kabul edilerek steroid dozu de¤ifltirilmemifl,
20-40 g/L iken aktif hastal›k kabul edilip steroid dozu
art›r›lm›fl ve 40 g/L iken steroid dozu bir öncekine göre
iki kat art›r›lm›fl. 12 ay boyunca 2 ayl›k periodlarla
takip edilen hastalarda, steroid dozu azalt›lan grupta
serum ECP düzeyinde ar t ›fl  ve solunum
fonksiyonlar›nda düflme, art›r›lan grupta ise serum
ECP düzeyinde azalma ve solunum fonksiyonlar›nda
yükselme görülmüfltür. Sonuç olarak ast›m tedavisinin
düzenlenmesinde, serum ECP düzeyi ile steroid
dozunun ayarlanabilece¤i karar›n› vermifllerdir.
Solunum fonksiyon testleri normal ve semptom yokken
de fliddetli ast›m epizodu potansiyeli için uyar›c›
olabilecek bir belirteç olarak ECP gösterilmektedir(37).
Çal›flmam›zda hem tedavi öncesi hem de tedavi sonras›
periferik eozinofil say›s› ile serum ECP düzeyleri
aras›nda anlaml› bir pozitif korelasyon vard›. Eozinofil
say›s› ve eozinofilden sal›nan ve inflamasyonda rol
oynayan ECP aras›ndaki korelasyon önceki çal›flmalar
ile uyumlu idi(15,25).
Sonuç olarak bronfl ast›m›n›n kronik inflamatuar bir
havayolu hastal›¤› olmas› nedeniyle, inflamasyon
belirteçlerinin kullan›lmas›, hastal›¤›n etkin bir flekilde
izlenmesi ve kontrol alt›na al›nmas›n› sa¤layacakt›r.
Ayn› zamanda tedavi etkinli¤inin belirlenmesi, hastan›n
tedaviye uyumunun gözlenmesi, yetersiz veya gereksiz
ilaç kullan›m›n›n önlenmesi sa¤lanabilir. Bu amaçla,
serum ECP ölçümü, bronfl ast›m› monitörizasyonu ve
fliddetini belirlemede, kolay, tekrarlanabilir ve objektif
bir yöntem olmas› nedeniyle inflamasyon belirteci
(marker) olarak kullan›labilir.
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