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Ozet
Amacg
Tekrarlayan aftéz stomatit(TAS) en sik gorilen mukozal
hastaliktir ve etyolojisi  bilinmemektedir. Makrofaj
Migrasyon Inhibitér Faktér (MIF) T hiicre aktivasyonunda

6nemli roli olan proinflamatuar  bir  sitokindir.
Calismamizda MIF’in  TAS etyolojisindeki  dnemi
incelenmisgtir.

Materyal ve Metod

Calismaya poliklinigimize basvuran 18 yasindan buylk 70
TAS hastasi ve 44 adet gonilli olmak tzere toplam 114
kisi dahil edilmistir. Hasta ve kontrol grubu serum MIF
degerleri ELISA ile dederlendirilmigtir.

Bulgular
TAS grubunda ortalama MIF degeri ile kontrol grubunda
ortalama MIF degerleri agisindan anlamli  fark

bulunamamistir. TAS skoru 5 ve altinda olanlar ile 6 ve
Gzeri olanlar MIF degeri agisindan karsilastiriimistir ve
istatistiksel olarak anlamli fark bulunamamistir. Rekirrens

sikligi  ve MIF degerleri arasinda anlamh fark
bulunamamistir.
Sonug

MIF’in TAS hastaliginda da etyolojik faktorler arasinda
olabilecegini dusunerek yaptigimiz galismada istatistiksel
olarak anlamli bir sonug elde edemedik.

Anahtar kelimeler: Tekrarlayan aftéz stomatit, Makrofaj
migrasyon inhibitor faktor, T hlcre

Abstract

Aim

Recurrent aphtous stomatitis (RAS) is the most common
mucosal disease with unknown etiology. Macrophage
migration inhibitory factor (MIF) is a proinflamatory
cytokine which has a role in T cell activation. This study
aimed to investigate importance of MIF in etiology of RAS.
Materials and Methods

70 patients who were above the age of 18, clinically
diagnosed RAS and 72 healthy volunteers were included
into the study. Patients and control subjects were
examined for MIF seroprevalence by ELISA.

Results

There were no significant difference between RAS and
control groups in mean values of MIF. In comparison of
RAS patients in two subgroups- with RAS score above 6
and with 5 and less than 5, there were also no significant
difference between these subgroups in mean values of
MIF. On the other hand the reccurrence of lesions and
mean values of MIF showed no relevance.

Conclusion

Eventhough proposed in the hypothesis of this study, there
had been no statistically significant relationship between
MIF and RAS etiology.

Key words: Recurrent aphtous stomatitis, Macrophage
migration inhibitory factor, T cell

Girig

Tekrarlayan aftéz stomatit (TAS) oral

mukozada gorilen tek veya c¢ok sayida
tekrarlayan kuguk yuvarlak veya oval keskin
sinirli cevresi eritemli halo ile gevrili zemini gri-
lezyonlardir'. TAS oral

sart renkte (Ulsere

mukozanin en sik gorilen inflamatuar, Ulseratif

durumudur®.

TAS etyolojisi bilinmemekle birlikte lokal,

immunolojik, genetik, allerjik, nutrisyonel ve

mikrobiyal  faktérler sebep olarak ileri
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striimustir’. Son 30 yillik calismalar TAS
etyolojisinde o6zellikle immdinolojik faktorler
tizerinde durmustur®. Pek c¢ok calismada
hicresel immunitenin 6zellikle T hicre alt

tiplerinin etyolojide yeri gdsterilmigtir.

Makrofaj migrasyon inhibitér faktér (MIF)
antijenik uyarilmaya yanit olarak ortaya ¢ikan T
hicre aktivasyonunda ©&nemli roli olan
proinflamatuar bir sitokindir. Dahasi bu protein
hicre proliferasyonunda ve anjiogenezde Kilit
rol oynars. Yeni aydinlatilan bu mediator gesitli
otoimmiin hastaliklar®®, allerjik hastaliklar ve
karsinogenesis10 ile iligkilendiriimistir. Ozellikle
cilt hastaliklariyla iligkilendirilen MIF daha dnce
atopik dermatit, psoriasis vulgaris, vitiligo,
alopesi  areata, Behget  hastaligdi ile
iliskilendirilmis ve anlamli farkhhklar

saptanmistir’.

Hucresel immunitenin TAS patogeneziyle
iliskilendiriimesi  nedeniyle, MIF’in  TAS
patogenezinde rolu olabilecegini distindik. Bu
sebepten TAS hastalarindaki ve saglikli
bireylerdeki serum MIF dizeylerinin
karsilagtirdik. Ayrica TAS hastalarinda aft6z
Ulser sikhgr ve TAS skorunun MIF (zerine

etkisini inceledik.

Materyal ve Metot

Calismaya poliklinigimize Nisan 2012 ile Mayis
2013 tarihleri arasinda basvuran ve TAS tanisi
konulan 175 hasta dahil edildi. Kontrol grubu
gonalld olarak ¢alismaya katilmayi kabul eden
yas, cinsiyet ve sosyo-demografik Ozellikleri
agisindan hasta populasyonla uyum gosteren
saglikh  bireylerden  secilmistir.  Calisma
“Girisimsel Olmayan Klinik Arastirmalar Etik
Kurulu” tarafindan onaylanmis ve her hasta

icin aydinlatilmis onam formu doldurulmustur.

TUm hastalar hikaye ve semptomlar agisindan
arastinlmis, aft benzeri lezyonlar yapan

herpes, cinsel yolla bulagsan hastaliklar,

Ulseratif kolit, Crohn hastaligi olanlar ile TAS
ile iligkili olabilecek Behget Hastaligi olanlar
calismadan cikartiimistir. Ayrica MIF
degerlerini etkileyebilecek psoriasis, vitiligo,
otoimmun tiroidit, romatoid artrit gibi
inflamatuar veya otoimmun hastali§i olanlar da
calismadan diglanmistir. Sonu¢ olarak 18
yasindan biylk 70 TAS hastasi ve 44 adet
génulli  toplam 114 kisi calismaya dahil
edilmistir. Hasta ve kontrol grubu serum MIF
degerleri ELISA ile degerlendirilmigtir. Calisma
grubundaki TAS siddetini degerlendirmek igin
TAS siddet indeksi uygulanmistir'’. Bu indeks
0-10 arasi skorlama seklinde yapilmaktadir.
Total skor; muayene sirasinda aft olup
olmamasi (0-1), agr siddeti (0-5) ve yeme-
icme, konusma, tad alma, yutma gibi
fonksiyonlarin kaybi (0-4) skorlarinin

toplamindan olusur.

istatistiksel analizlerin yapilmasinda “PASW®
Statistics 18 for Windows” istatistik paket
programi kullanildi. Veriler degerlendirilirken
frekans, oran, grafik ve tablolardan
yararlanilarak aciklayici istatistikler verildi.
Verilerin  istatistiksel olarak ortalamalarini
karsilagtirmak icin, degiskenler 2 gruptan
olusuyorsa t testi (bagimsiz t test) ya da Mann-
Whitney U testinden vyararlanildi. Kategorik
verilerin Kkarsilastiriimasinda ise ki-kare testi
kullanildi. Istatistiksel olarak p<0.05 degeri
anlamli kabul edildi.

Bulgular

Calismaya katilan 70 TAS hastasinin 27
(%39)’si erkek 43’0 kadin (%61) ortalama yas
39,9 (17-69) idi. Kontrol grubundaki 44 kisinin
9'u erkek (%20), 35'i kadin (%80) ve ortalama
yas 43,07 (19-69) idi. TAS grubunda TAS
skoru ortalama 5.29 bunlarin 40’i (%57) 5 ve
altinda bulundu. TAS grubunda rekiirrens
sikligi yilda 5 kereden az olan hasta sayisi 41
(%58), 6 ve Uzeri olanlar 29 (%42) hasta olarak
bulundu. TAS grubunda ortalama MIF degeri
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237,8 = 57,2 IU/ml bulunmustur. Kontrol
grubunda ise bu oran 2479 % 448 I1U/ml
bulunmustur. MIF degerleri agisindan iki grup
arasinda  anlamli  fark
(p=0,322) (Tablol).

bulunamamistir

TAS grubunda TAS skoru 5 ve altinda olanlar
ile 6 ve Uzeri olanlar MIF degeri acgisindan
karsilastiriimistir. Skor 5 ve altinda olanlarda
ortalama MIF degeri 237,6 (+54,8) IU/ml
bulunurken, skoru 6 ve Uzeri olanlarda bu
deger 238,1 (x61,2) IU/ml bulunmustur. Bu
sonu¢ istatistiksel olarak anlamli degildir
(p=0,97) (Tablol).

TAS grubunda rekirrens sikhdr ve MIF
degerleri arasindaki iliski incelendiginde yilda 5
kez ve alti olanlarda MIF degeri ortalamasi
244.6 (+60,8) IU/ml, 6 ve Uzeri olanlarda ise
228,1(x51,1) 1U/ml bulunmustur. Rekirrens
sikhdr ve MIF degerleri arasinda anlaml fark
bulunamamistir.(p=0,236) (Tablo1).

Tablo 1. MIF degerlerinin RAS pozitifligi,
siddeti ve periyodu ile iligkisi

TAS TAS Skoru TAS Periodu
Kontrol Hasta 1-5 6-10 1-5 6ve

Grubu Grubu arasi arasi arasl Uzeri

2479 237,8 237,6 238,1 244,6 228,1
MIF

(Ort. £ Ss)

* * + + + +

44,8 57,2 54,8 61,2 608 51,1

MIF: Makrofaj migrasyon inhibitér faktor, Ort.:Ortalama,

Ss:Standart sapma

Tartisma

Yapilan g¢alismalarda bazi cilt hastaliklaryla
MIF degerleri arasindaki baglanti incelenmis
ve proinflamatuar bir stokin olan MIF’in bu
hastaliklarin etyolojisindeki yeri tartisiimistir.
Shimizu ve ark tarafindan atopik dermatit
hastalari Gzerinde yapilan g¢alismada serum
MIF  degerleri hasta  grupta  ylksek
bulunmustur'®. Bir baska calismada psoriasis

hastalari ile saghkli popllasyon karsilastiriimis

ve psoriasis hastalarinda serum MIF degerinin

yuksekligi normal populasyona gore

istatistiksel olarak anlaml bqunmU§,tur.13
Vitiligo hastalan ile yapilan bir ¢calismada ise
diger calismalar ile paralel olarak serum MIF
dizeylerinin hastalik grubunda yuksek tespit
edilmistir. Ayrica diger calismalardan farkli
olarak  hastalik siddetiyle serum MIF
dizeylerinin iligkisi gésterilmigtir“. AA hastalari
Uzerinde yapilan bir galismada serum MIF
dizeyleri hastallk grubunda daha yiksek
bulunurken® bir baska calismada vitiligo ile
gosterilen sekilde MIF dizeyleri ile AA siddeti

arasinda korelasyon gosterilmistir'®.

Bizim galismamizda hem saglikli grup ile TAS
grubu arasindaki hem de TAS grubu iginde
hastalik siddeti ve reklrrens sikhdi agisindan
ayri ayri degerlendirildiginde MIF degerleri
acisindan anlamli bir fark tespit edilememistir.
Benzer immunolojik etkenlerin  suglandigi
cesitli dermatolojik ve romatolojik hastaliklarda
etyolojide etkinligi gésterilmis olan MIF’in TAS
hastaliginda da etyolojik faktorler arasinda
olabilecegini dislinerek yaptigimiz calismada
istatistiksel olarak anlamli bir sonug¢ elde
edemedik. Bunun sebebi gercekten MIF’in
TAS  etyolojisinde  yeri  olmamasindan
kaynaklanabilecedi gibi, laboratuvar sartlari,
serumlarin saklanma kosullarindaki
uygunsuzluk veya kullanilan kitlerin yetersizligi
gibi teknik problemlere baglh veya hasta
sayisinin  az olmasi gibi faktorlerden
kaynaklanmis olabilir. Daha genis katilimli bir
calismayla bu sonuglarin  dogrulanmasi

gerektigini dusinmekteyiz.
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