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Özet

Enzyme Linked Immunosorbent Assay (ELISA), enzime ba¤l› immünosorbent test olarak ifade edilmektedir. ELISA, otoimmün
büllöz hastal›klar›n otoantijenlerinin saptanmas›n› sa¤lamaktad›r. Böylece, bu hastal›klar›n immünopatogenezinin
anlafl›lmas›nda yard›mc› olmaktad›r. Son y›llarda, tan› ve takipte kullan›lmak üzere ticari test sistemleri gelifltirilmifltir. Bu yaz›n›n
amac› otoimmün büllöz hastal›klarda ELISA incelemesinin kullan›m›n› gözden geçirmektir. (Türkderm 2011; 45 Özel Say› 1: 36-8)
Anahtar Kelimeler: Otoimmün büllöz hastal›klar, ELISA, tan›, takip, immünopatogenez  

Summary

ELISA has been phrased as Enzyme Linked Immunosorbent Assay. The ELISA provide to detect autoantigens in autoimmune 
bullous disorders. Therefore, it is assited understanding of the immunopathogenesis of these diseases. Recently, commercial test
systems has been developed for the diagnosis and course. The aim of this paper is to review applying investigation of the ELISA for
autoimmune bullous disorders.  (Turkderm 2011; 45 Suppl 1: 36-8)
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Girifl

Otoimmün büllöz hastal›klarda tan› hastalardan al›nan
deri ve serum örneklerinde otoantikorlar›n saptanma-
s›na dayanmaktad›r. fiimdiye kadar olan patogenezde-
ki ve tan›ya yönelik geliflmelere ra¤men tan›da alt›n
standart, direkt immünofloresan test ile dokudaki oto-
antikorlar›n saptanmas›d›r. Dolaflan otoantikorlar›n
tipleri, indirekt immünofloresan test ile gösterilebil-
mektedir1. Bu otoantikorlar›n tiplerinin yan›s›ra spesi-
fik olarak hangi antijenik yap›lara karfl› geliflti¤i ise
“immünoblot”, ELISA veya “immünopresipitasyon” gi-
bi rutin olarak uygulanmas› zor incelemeler ile saptan-
maktad›r2. Son y›llarda, tan› ve takipte kullan›lmak
üzere (örne¤in desmoglein 1, desmoglein 3, BP180, NC
16A, epidermal transglutaminaz gibi) ELISA ticari test

sistemleri gelifltirilmifltir. Böylece spesifik otoantikor-
larlar›n titrasyonunun hastal›¤›n tan›s› ve takibinde
kullan›m› gündeme gelmifltir3-6. 

ELISA Uygulamas› 

Klasik olarak ELISA s›ras›yla; antijen-antikor kompleksi-
nin oluflturulmas›, y›kama ifllemi, enzim ile iflaretli anti-
kor eklenmesi, y›kama ifllemi, enzimin etkiledi¤i subs-
trat›n eklenmesi ve enzim reaksiyonunu durdurma ba-
samaklar›ndan oluflmaktad›r.
Kullan›lan malzeme: Otoimmün büllöz hastal›klar›n ta-
n›s› için ticari olarak haz›rlanm›fl kitlerin içerisinde; 1.
“Assay diluent” (Serumu dilüe edici), 2. “Wash concen-
trate” (Konsantre y›kama solüsyonu, 3. “Calibrator 1”
(Sa¤l›kl› insan serumu), 4. “Calibrator 2” (Pozitif se-
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rum), 5. “Conjugate diluent” (Konjugat dilüe edici), 6. “Conju-
gate reagent” (Enzim ile iflaretli antikorlar), 7. Substrat, 8. Dur-
durma solüsyonu, 9. Antijenle kapl› kuyucuklar (Ör: Desmogle-
in 3, vb.) yer almaktad›r.
Uygulama s›ras›: 1. Kalibratör inkübasyonu, 2. Serum veya tük-
rük dilüsyonu7, 3. Hasta örne¤i inkübasyonu,  4. ‹nkübasyon
için bekleme, 5. Y›kama, 6. Konjugat dilüsyonu, 7. Konjugat in-
kübasyonu, 8. ‹nkübasyon için bekleme, 9. Y›kama, 10. Subs-
trat inkübasyonu, 11. Durdurma solüsyonu eklenmesi
Sonuçlar›n de¤erlendirilmesi: Renk de¤ifliminin fotometrik öl-
çümü ile elde edilen veriler afla¤›daki formülde uygun yerlere
yerlefltirilerek sonuçlar hesaplan›r8,9.  
(A450<Örnek>-A450<Kalibratör 1>)÷(A450<Kalibratör 2>-
A450<Kalibratör 1>)x100=…U/ml

ELISA’n›n Uyguland›¤› Alanlar

Genel bilgilerde bahsedildi¤i gibi otoimmün büllöz hastal›kla-
r›n immünopatogenezinin araflt›r›lmas› amac›yla (örne¤in en-
voplakin, periplakin, kollajen VII, laminin 5, vb.) ELISA yap›l-
maktad›r10-12. Böylece antijenik epitoplara spesifik otoantikor-
lar ve bu antikorlar›n alt tip iliflkisi sonucunda örne¤in pemfi-
gus vulgaris’ de saptanan desmoglein 3 spesifik otoreaktif Th2
hücreleri veya IgE’nin bu yola¤› hedef alan yeni tedavi uygula-
malar›n›n gelifltirilmesinde yard›mc›d›r13. Ayr›ca tan›, takip ve
tedaviye al›nan yan›t›n de¤erlendirilmesinde araflt›rma ama-
c›yla kullan›lmaktad›r. Tablo 1’de Schmidt ve Zillikens9, Rose6

ve arkadafllar› taraf›ndan bildirilmifl olan ELISA testinde flimdi-
ye kadar kullan›lan antijenik yap›lar, ticari firmalar ve kullan›l-
d›¤› otoimmün büllöz hastal›klar özetlenmifltir.

Tan›daki Yeri

Öykü ve klinik de¤erlendirmenin ard›ndan direkt ve indirekt
immünofloresan inceleme ile yap›lan tan›sal de¤erlendirme,
ELISA ile do¤rulanabilir. Hastal›¤›n seyri s›ras›nda tan›n›n de-
¤erlendirilmesi yap›labilir. fiekil 1’de Eming ve Hertl3 taraf›n-
dan önerilen tan›sal yaklafl›m özetlenmifltir. 
ELISA uygulamas›n›n tan›daki sorunlar›: Kullan›ma haz›r ELISA
kitlerinin hastal›kla iliflkili tüm antijenik epitoplar› ve aktivite ile
iliflkili otoantikor alt tiplerini içermedi¤i unutulmamal›d›r. Bu-
nun yan› s›ra yalanc› pozitif sonuçlar›n olabilece¤i bilinmelidir14. 

Takipteki Yeri

Hastal›¤›n seyri s›ras›nda ELISA isteminin klinik de¤erlendirme-
ye göre belirlenmesi önerilmektedir. Hastal›¤›n aktif oldu¤u
dönemde 4 haftada bir, stabil oldu¤u dönemde ise 4 ayda bir
inceleme yap›labilir3. Özellikle pemfigus ve pemfigoid grubu

Tablo 1. Schmidt ve Zillikens9, Rose6 ve arkadafllar› taraf›ndan bildirilmifl olan ELISA testinde flimdiye kadar kullan›lan antijenik yap›lar,
ticari firmalar ve kullan›ld›¤› otoimmün büllöz hastal›klar

Antijen Hastal›k Ticari firma

Böcek hücrelerinden elde edilmifl Pemfigus foliaseus MBL

Desmoglein 1’in ectodomain’ i

‹nsan HEK 293 hücrelerinden  elde edilmifl Pemfigus foliaseus Euroimmun

Desmoglein 1’in ectodomain ’i

Böcek hücrelerinden elde edilmifl Pemfigus vulgaris MBL

Desmoglein 3’ün ectodomain’ i

‹nsan HEK 293 hücrelerinden  elde edilmifl Pemfigus vulgaris Euroimmun

Desmoglein 3’ün ectodomain’ i

BP180 NC16A Büllöz pemfigoid MBL

BP180 NC16A tetramer Pemfigoid gestasyones Euroimmun

Liken planus pemfigoides

Müköz membran pemfigoidi

Lineer IgA dermatozu

BP230’un N- ve C-terminal parçalar› Büllöz pemfigoid MBL

BP230’ un C-terminal parças› Büllöz pemfigoid Euroimmun

Envoplakin’ in N-terminal parças› Paraneoplastik pemfigus Euroimmun

Epidermal transglutaminaz ve doku Dermatitis herpetiformis Immundiagnostik AG

transglutaminaz›

Ön Tan›: Öykü ve klinik de¤erlendirme

Histoloji-Direkt immünofloresan-‹ndirekt immünofloresan incelemeler

Do¤rulama: ELISA/‹mmünoblot/‹mmünopresipitasyon

Takip: ELISA/‹mmünoblot/‹mmünopresipitasyon

fiekil 1. Eming ve Hertl3 taraf›ndan önerilen tan›sal yaklafl›m 
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için klinik aktivite ile ELISA sonuçlar› aras›nda pozitif bir kore-
lasyon gösterilmifltir15,16. Ancak pemfigus hasta grubunda yap-
t›¤›m›z bir çal›flmada, klinik aktivite ile uyumlu olsa da ELISA
sonuçlar›n›n prediktif de¤erinin istatistiksel olarak anlaml› ol-
mad›¤› saptanm›flt›r17. ‹ndirekt immünofloresan titrasyonlar›
ile desmoglein 1 ve desmoglein 3’e karfl› spesifik otoantikorla-
r›n ELISA de¤erleri karfl›laflt›r›ld›¤›nda; indirekt immünoflore-
san›n titrelerinde art›fl olmas›na karfl›n ELISA sonuçlar›n›n belli
bir de¤erden sonra ayn› düzeyde kald›¤› gözlenmifltir18. Bu ne-
denle, takipte ELISA kullan›lacaksa gerçek indeks de¤eri için,
sonuç >150 IU/ml ise dilüsyon yap›lmas› önerilebilir19.  

Son Söz 

- ELISA, otoimmün büllöz hastal›klar›n immünopatogenezini
ve olas› yeni tedavi yaklafl›mlar›n› araflt›rma amac›yla kullan›l-
maktad›r.  
- ELISA’da pozitif sonuç, hastan›n o s›rada var olan yak›n›mla-
r›ndan sorumlu olmayabilir. 
- Sonuçlar, klinik ve histopatolojik olarak iliflkilendirilerek do¤-
rulanabilir.
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