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Ozet: Adipokinler ile alerjik hastaliklar arasinda giderek artan oranda bir iliski saptanmasina ragmen, altta yatan
mekanizmalar hakkinda elimizde c¢ok az veri bulunmaktadir. Bu caligmada plazma leptin ve adiponektin
konsantrasyonlarinin astim ve diger alerjik hastaliklarla olan iligskisinin incelenmesi amaglanmistir. Astim, alerjik
rinit ve atopik dermatitli 71 hasta ve 54 saglam ¢ocuk ¢alismaya alinmustir. Viicut kitle indeksleri, solunum fonksiyon
testleri ve deri prick testleri yapilan hastalardan total eozinofil sayisi, total serum Immunglobulin E, spesifik
Immunglobulin E (phadiotop), leptin ve adiponektin diizeyleri i¢in kan alinmistir. Plazma leptin konsantrasyonu ile
viicut kitle indeksi arasinda pozitif korelasyon saptanirken, plazma adiponektin diizeyleri ile viicut kitle indeksi
arasinda negatif korelasyon saptanmistir. Atopik dermatitli ¢ocuklar diger hasta ve saglikli ¢ocuklara gore daha
yiiksek leptin diizeylerine sahiplerdi. Fakat adiponektin diizeyleri agisindan boyle bir ylikseklige rastlanmadi. Serum
leptin diizeyleri ile viicut kitle indeksi arasinda giiglii bir pozitif korelasyon saptandi. Bu sonuglara gére serum leptin
diizeyleri cocuklarda atopik dermatit riskiyle iliskilendirilebilirken, adiponektin diizeyleriyle bdyle bir iliski
Saptanmamuistir.
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Abstract: There is growing evidence for an association between adipokines and allergic disorders but little is known
about the underlying mechanisms. We hypothesized that high plasma leptin and adiponectin concentrations might be
related to asthma and the other allergic diseases. We studied 71 children with allergic diseases (asthma, allergic
rhinitis, atopic dermatitis) and 54 healthy children. Body mass indexes, pulmonary function tests and skin prick test
were performed. Total eosinophil count, total serum immunoglobulin E (IgE), serum spesific IgE (phadiotop) leptin
and adiponectin were measured in all subjects. There was a strong positive correlation for plasma leptin
concentrations with body mass index BMI, Adiponectin, however, was negatively correlated with BMI. Children
with atopic dermatitis had higher leptin levels compared with the other allergic diseases and control groups, but
adiponectin did not show any difference among these three groups. Serum leptin levels are strongly correlated with
measures of BMI. These results suggest that leptin may contribute to increased atopic dermatitis risk in children. but
no correlation was found with plasma adiponectin concentrations
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Cocuklardaki Alerjik Rinit, Astim ve Atopik Dermatitle Adipokinlerin iliskisi

1. Giris

Astim, alerjik rinit ve atopik dermatit
cocukluk cagimin major allerjik
hastaliklaridir ve birliktelikleri
gozlenmektedir  (1,2). Epidemiyolojik
caligmalar astim ve obezite prevalansinin
birlikte arttigin1  gdstermektedir  (3).
Sedanter yasam sekli,diyet faktorii,sistemik
inflamasyon, obeziteyle beraber azalmig
gbgiis duvar1 kompliyansi, insiilin direnci,
komorbiditeler ve ortak genetik yatkinliga
bagh bir iligki olabilir. Obezite iliskili yag
doku kaynakli leptin ve adiponektin gibi
adipokinlerin immun fonksiyonlar iizerine
yaptigi degisiklikler diger olast
mekanizmalardir (4-8).

Obezlerdeki yag dokusu TNF-a, IL-6 ve C-
reaktif protein (CRP) gibi  artmg
proinflamatuvar proteinlerden sorumludur.
Bu sitokinler solunum yolu
inflamasyonunda, artmig solunum yolu
kontraksiyonunda  ve  glukokortikoid
yanitinda rol oynayabilir (9). Bir adipokin
olan leptin yag dokusu artis1 ile artar ve
proinflamatuvar etkileri vardir (10). Bunun
aksine adiponektin yag dokusu artist ile
azalir ve antiinflamatuvar 6zellik gosterir
(112).

Leptinin proinflamatuvar ve adiponektinin
antiinflamatuvar birer mediator
olmalarindan yola ¢ikarak plazma leptin ve
adiponektin konsantrasyonlar1 ¢ocuklarda
asttm ve diger allerjik hastaliklarin
etyopatogenezinde rol oynayabilir. Serum
adipokin seviyelerinin astim ve obezite
birlikteligindeki etkisine yonelik yapilmig
cok sayida calisma bulunmakla birlikte,
adipokinlerin diger allerjik hastaliklar ve
atopi parametreleri ile birlikteligine iliskin
calisma sayist sinirli kalmistir. Bu galigma
ile astim, atopik dermatit ve alerjik riniti
olan hastalarda adipokin seviyelerinin atopi
parametreleri ile korelasyonunun
degerlendirilmesi planlanmuistir.

2. Gerec¢-Yontem

Eskisehir Osmangazi Universitesi Tip
Fakiiltesi Pediatrik Allerji ve Immiinoloji
Poliklinigine bagvuran yaslar1 8 ay-17 yas

arasinda degisen allerjik hastaligi olan 30
erkek, 41 kiz ile aym yas grubundan 9 kiz,
8 erkek 17 saglikli ¢ocuk olmak iizere
toplam 88 c¢ocuk c¢alismaya alindi.
Caligmaya alinan hastalarin 13’ astim,
24’1 allerjik rinit, 21°1 astim ve alerjik rinit,
13’1 atopik dermatit tanist ile takip
edilmekte olan hastalardi ve iist solunum
yolu enfeksiyonu, tonsillit, otit, akciger
enfeksiyonu, parazitoz saptanan, ates
yiiksekligi  olan  g¢ocuklar  calismaya
alinmadi.

Cocuklarin viicut kitle indeksleri
hesaplandi, deri prick testi yapildi ve 6 yas
tizerindeki hastalara solunum fonksiyon
testi (SFT) yapildi. Bagvuruda alinan venoz
kan orneklerinden, tam kan sayimi, serum
total IgE, phadiotop inhalen ve infant
calisildi.  Serum adiponektin ve leptin
diizeyi i¢in  vendz kan  Ornekleri
antikoagiilan igermeyen santrifiij tliplerine
alimdi ve ELISA yontemiyle c¢alisildi
Serum Leptin diizeyi ’Diasource Leptin-
EASIA kitiyle (Belgium)’” c¢alisildi ve
birimi ng/ml olarak alindi. Serum
adiponektin diizeyi ¢’ Biovendor ELISA
kitiyle (Germany)’’ ¢alisildi ve birimi
ug/mL  olarak alindi. Calisma igin
Osmangazi Universitesi Tip Fakiiltesi’nden
etik kurul onay1 alindi.

Istatistiksel Analiz

Verilerin istatistiksel olarak
degerlendirilmesinde SPSS for Windows
paket program (SPSS Inc.,Chicago, IL)
kullanildi. Degiskenlerin normal dagilima
uyumlar1 Shapiro-Wilks ve Kolmogorov-
Smirnov testi ile arastirildi. Adiponektin ve
leptin degerleri normal dagilima
uymuyordu. Veriler ortalama + SD olarak
gosterildi. Karsilastirmalar i¢in Paired-
Samples T testi ve Mann Whitney U testi
kullanildi. Degiskenler arasindaki
korelasyon degerlendirmelerinde: normal
dagilima uyan degiskenler i¢in Pearson
korelasyon testi, normal dagilima uymayan
degiskenler i¢in Spearman korelasyon testi
uygulandi. P<0.05 degeri istatistiksel olarak
anlamli kabul edildi.
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3. Bulgular

Calismaya 13 astim, 24 allerjik rinit, 21 astim
ve allerjik rinit, 13 atopik dermatit tanis1 alan
71 hasta alindi. Hastalarin 41°1 (%58) kiz,
30°u (%A42) erkek idi. Yaslar1 8 ay ile 17 yas
arasinda degigsmekte olup ortalama yas 8 + 4
yil  idi. Hastalarin ve kontrol grubunun
adiponektin ve leptin degerleri arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmadi
(p >0.05).

Serum leptin degeri gruplar arasinda
karsilastirldiginda atopik dermatitli hasta
grubu ile kontrol grubu arasinda anlamh
diizeyde fark saptandi (p<0.05).

Adiponektin ve leptin degerlerinin VKI ile
korelasyonlarina bakildiginda adiponektin ile
negatif (p=0.003), leptin ile pozitif (p<0.001)
yonde anlamli bir korelasyon bulundu (Sekil
1-2).

Sekil 1. VKI — Adiponektin Iliskisi

Sekil2. VKI-Leptin iliskisi

Adiponektin ve leptin degerlerinin yas ile
iligkisi karsilastirildiginda adiponektin ve yas
arasinda negatif anlamli (p<0.001), leptin ile
yas arasinda pozitif anlamli (p<0.001) bir
iligki saptandi.

Adiponektin ve leptin degerlerinin serum total
lg E ile korelasyonu degerlendirildiginde
asttmli hasta grubunda adiponektin ile Ig E

arasinda istatistiksel olarak anlamli (p=0.044)
pozitif bir iligki bulundu.Diger gruplarda
anlaml1 bir iligki saptanmadi.

SFT parametrelerinin adiponektin ve leptin ile
iliskisi degerlendirildiginde adiponektin ile
FEV1 arasinda istatistiksel olarak anlamli
negatif korelasyon bulundu (p=0.048) (Tablo
1)

Tablo 1.
Adipokinlerin solunum fonksiyon testi parametreleri ile korelasyonu

FVC(%) FEV1(%) FEV1/FVC PEF (%)
Adiponektin
r 0,237 -0,311 -0,169 -0,137
p 0,135 0,048 0,290 0,392
Leptin
r 0,149 0,093 0,138 -0,131
p 0,352 0,562 0,389 0,414

4. Tartisma

Calismamizda gruplar arasi VKI  gruplar arasinda fark yoktu. 12-20 yas arasi

korelasyonunda istatistiksel olarak anlamli bir
fark bulunmadi. Yani astimli ve astim ile
alerjik rinitin birlikte bulundugu grup ile diger

368 adolesan ile yapilan bir ¢aliymada ise
yikksek VKDI'nin kizlarda giinlik artmis
semptomlar ve ataklarla iliskili oldugu
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gosterilmistir (12). Jartti ve ark.(13) yaptigt
calismada 24-39 yas arasi grupta astim ile
VKI arasinda anlaml1 bir iliski saptanmistir,
3-18 yas ve 9-24 yas arasi grupta bir iligki
bulunmamustir ve astimin eriskinlerde obezite
ile iligkili olabilecegi sonucuna varilmistir.
Astim ile obezite arasinda dogrudan bir iligki
saptanmamakla beraber obezitenin daha ¢ok
hastaligin klinik seyri ve semptomlari iizerine
etkili olabilecegi sonucuna varilmstir.

Calismamizda serum leptin ve adiponektin
degerlerinin VKI ile iliskisine bakildiginda
leptinle pozitif (p< 0.001), adiponektin ile
negatif (p=0.03) bir korelasyon oldugu
goriildii.. Calismamizda gruplar arasindaki
leptin diizeyleri karsilastirildiginda atopik
dermatitli grup ile kontrol grubu arasinda
anlamli fark saptandi. Astimli grup kontrol
grubu ile karsilastirildiginda ise istatistiksel
olarak anlamsiz fakat diger gruplara gore

anlamli bir fark bulundu. Onceki bazi
calismalarda yiiksek plazma leptin
seviyelerinin artmig astim prevalansi ile
iligkili olabilecegi gosterilmistir (14,15).
Bizim calismamizda kiz ve erkek hastalar
arasindaki leptin  diizeylerinde farklilik
goriilmedi.

Bizim ¢aligmamizda da astim ve allerjik rinit
gruplarinda yiiksek serum leptin diizeyi yoktu
fakat onceki caligsmalardan farkl olarak atopik
dermatitli hasta grubunda serum leptin
diizeyleri kontrol grubuna gore istatistiksel
olarak  farklihk  gosteriyordu.  Atopik
dermatitli hasta grubunun VKI diger
gruplardan farkli degildi yani viicut yag
oraninin leptin {iretimini artirmasi ile iligkili
bir sonu¢ degildi. Bunun yaninda atopik
dermatitli hasta grubunun yas ortalamasi diger
gruplara gore daha kiiciiktii fakat leptin ile yas
iligkisine bakildiginda yas ile birlikte leptinin
de artig gosterdigi yani yas ile leptin arasinda
pozitif  korelasyon oldugu goriilmiistiir.
Atopik dermatitli hasta grubunda kiz orani
diger gruplara daha yiiksektir. Caligmamizda
yiiksek leptin diizeyleri ile astim ve allerjik
rinit arasinda asikar bir iligki gosterilmedi.
Leptin hem allerjik duyarlilig1 artirmakta hem
de allerjik olaylarla artmaktadir. Bizim
calismamiz bu hipotezi yalnizca atopik
dermatit grubu i¢in destekler niteliktedir.

Calismamizda leptinin atopi markerlariyla
yani kan eozinofil ylizdesi, Ig E diizeyi,
phadiotop inhalen, phadiotop infant, cilt
testi ve SFT parametreleri ile bir iligkisi
bulunmadi. allerjik hastalarda bizim
calismamizda dahil olmak iizere leptin ile
eozinofil arasinda anlamli bir korelasyon
goriilmemistir.

Gruplar arasinda adiponektin diizeyleri
karsilastirildiginda  istatistiksel ~ olarak
anlamli bir fark saptanmadi. Adiponektinin
antiinflamatuvar etkisi ile iterferon-gama
tretimini baskiladigr ve interferon-gama
artisinin allerjik hastalik gelisimi igin risk
olusturdugu bilinmektedir. Azalmig
adiponektin ile artmis interferon-gamanin
bu infantlarda artmus hava yolu
duyarliligina yol acabilecegi
disiiniilmiistiir (16). Yapilan ¢aligmalarda
adiponektin ve allerjik hastaliklar arasinda
dogrudan bir iliski goOsterilememistir.
Bizim c¢alismamizda da astim ile birlikte
diger allerjik hastaliklarda adiponektin ile
direk bir baglanti bulunmamustir.

Atopi markerlar1 ile adiponektin ilskisine
bakildiginda astimli hasta grubunda
adiponektin ile IgE arasinda pozitif bir
korelasyon  bulundu. Bu  durumun
adiponektinin TH2 sitokin ekspresyonunu
inhibe etmesi ve inflamasyona
eozinofillerin katilmasimi engellemesi ile
iligkili olabilecegi diisiiniilmiistii. Farelerle
yapilan bir calismada adiponektin verilen
grup salin verilen grupla
kargilastirildiginda ovalbliimin maruziyeti
sonrast bronkoalveoler lavuj sivisinda
eozinofiller adiponektin verilen grupta
belirgin azalmisti. Yine ayni caligmada
adiponektin verilen grupta ovalbumin
maruziyeti  sonrast serum Ig E
diizeylerinde artis olmamisti fakat aerosol
maruziyetine bakilmaksizin
degerlendirildiginde adiponektin verilen
grupta Ig E seviyeleri salin verilen gruba
gore daha yiiksekti (17). Bizim ¢alismamiz
da bu sonucu destekler niteliktedir.

SFT  parametreleri  ile  adiponektin
arasindaki iligkiye bakildiginda FEV 1 ile
adiponektin arasinda negatif bir korelasyon
oldugu goriildii. Adiponektinin bilinen en
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temel rolii antiinflamatuvar etkinligidir
fakat bizim c¢alismamizda FEV1 ile
adiponektin arasinda bulunan negatif ve
serum Ig E diizeyleri ile adiponektin
arasindaki pozitif korelasyon
proinflamatuvar bir etkiyi gostermektedir.
Adiponektinin proinflamatuvar etkilerinin
oldugu da Dbildirilmigtir (18). Farkli
yapidaki adiponektinin  inflamasyon ve
immiin sistem {izerindeki etkileri net
olarak bilinmemektedir.

Adiponektin ile allerjik hastaliklarin
dogrudan bir iligkisi olmadigi diigliniiliirse
adiponektin ile pulmoner enfeksiyonlar
arasinda kapali bir iligki oldugu kabul
edilebilir. Adiponektinin antiinflamatuar

degistirebilir. FEV1 bir akciger voliim
indeksidir, astim ciddiyetinin Gl¢iimiinde
kullanilir ve sadece inflamasyon veya
semptomlardan  etkilenmez, bir ¢ok
faktorden etkilenebilecegi unutulmamalidir
(14). Calismamizda leptinin yas ile pozitif,
adiponektinin yas ile negatif korelasyon
gosterdigi goriildii.

5. Sonug¢

Adipokinlerin g¢ocukluk caginda yas ile
zayif bir iligkisi oldugu, puberteye gore
degisiklik  gosterebilecekleri,  puberte
baslangicinda kizlarda leptin diizeyinin
artabilecegi, erkeklerde azalabilecegi ve
puberteyle beraber viicut yag orani ve

etkileri havayolu inflamasyonunu VKi’deki degisikliklerinde etkili olacag1
etkileyerek akciger fizyolojisini dustinilebilir (19).
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