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GIRIS
Henoch Schonlein Purpurasi (HSP) cocuklukgigen en sik gorilen
vaskdlitidir. Hastakgin tipik bulgulari; trombositopeni olmadan gorulgalpabl
purpura, artrit velveya artralji, karin grassi ve kanamaseklinde gortlen
gastrointestinal sistem {S) tutulumu ve mikroskopik hematiriden akut

glomerulonefrite kadar gesen renal tutulumdur (1,2).

Henoch Schonlein Purpurasi ortalama 4 hafta iggeskendilginden dizelse
de erken donemdegm gastrointestinal sistem tutulumu, ge¢ dénemde renal
tutulum en 6nemli mortalite ve morbidite nedeni@r4). Bu nedenle % ve renal
tutulumunu 6nceden gosterecek belirteclerin saptannedavi bdanmasi ve izlem

acisindan oldukca onemlidir.

HSP’'de spesifik bir patogenez tanimlanmgmi ancak IgA’nin HSP’nin
etyopatogenezinde 6nemli bir role sahip @udubilinmektedir. Ceitli antijenik
uyaranlarla olgan IgA ile iliskili immun kompleksler, kapiller duvarda birikerek
kompleman sistemini aktive ederler. Kompleman adwonunu takiben
vazodilatasyon ve kemotaksiste artma meydana gaktive olmus notrofiller
serbest oksijen radikallerini ve i proteinazlan (elastaz, kollajenaz)sdortama
salarak damar duvarina ve dokulara hasar verir.alknougin icin hastain
etyopatogenezi ilgili bilgiler yeterli g@dir (5,6).

Vicutta serbest radikal dretimi ile serbest oksijedikallerindeki art
baskilayan antioksidan savunma sistemi arasinidadenge mevcuttur. Oksidatif
hasar, bu dengenin bozugludurumlarda ortaya cikar. Oksidatif stresin goéigld
hastaliklardan birisi de HSP’dir. Cahalarda; HSP’li hastalarda oksidatif dengenin
bozuldgu ve hastafiin patogenezinde oksidatif stresin 6énemli rol oypad

gosterilmitir (7-10).

Oksidatif strese neden olan serbest radikalled Iggroksidasyonuna yol acar.
Lipid peroksidasyonu sirasinda g trtnler, spektrin gibi membran proteinlerinin
polimerizasyonuna ve proteinler arasinda capraglabm yol acarak eritrosit
deformabilitesinin azalmasina neden olabilirler,{2).



Eritrosit deformabilitesi kan dajaninda etkin bir rol oynarak 8 pm capindaki
eritrositlerin 2-3 um capindaki kapillerlerden geidmesini sglar (13). Literatlrde
hipertansiyon, diyabet, Behcet hagtaliskemik hastaliklar ile periferik ve koroner
arter hastaliklarinda eritrosit deformabilitesingzalma oldgu gosterilmgtir (13-
16). HSP’li hastalarda eritrosit deformabilitesikdetkilenmeyi gdsteren bir ¢aina

heniiz bulunmamaktadir.

Calsmamiz; HSP’de artan oksidatif stresin eritrosit odefabilitesi ve
agregasyonu uzerine etkisini incelemek, eritrosfiotmabilitesinin organ tutulumu
ile iliskisini ve organ tutulumu icin bir risk faktéri olupamayacgini argtirmak

amaciyla yapilnstir.



GENEL BILGILER
HENOCH SCHONLE IN PURPURASI

Henoch Schonlein Purpurasi (HSP), kiguk damarlgiab@mak tzere damar
duvarlarina IgA ¢okmesi sonucu geln akut lI6kositoklastik vaskulit nedeniyle cilt,
eklem, gastrointestinal sistem, bdbrek ve dahaegeylarak dier organlarin
etkilendigi sistemik inflamatuar bir sendromdur. Cocuklukgican en sik goérilen
vaskaulitidir (1-6).

HSP ilk olarak 1801 yilinda Heberden tarafindanndanmstir (17). Johan
Schonlein 1837 yilinda eklem bulgulari ile birliktgpik deri dokuntulerini tarif
etmistir (18). Eduard Henoch ise 1868'de hagall gastrointestinal sistem
tutulumunu (19), 1899'da renal bulgularini tanimigtm (20).

Epidemiyoloji

HSP erkeklerde kizlara gore daha sik gorulur. Hkekorani 2/1'dir. Her
yasta gorulebilmesine gmen hastalarin %75’i 8 yaaltinda, %93’0 ise 10 ya
altindadir (1-6,21). Yillik insidansi bolgelere gdarklilik gosterse de ortalama 9-
13.5/100.000 olarak bildiriimektedir (1-6). Ancalngiltere’de HSP’nin yillik
insidansinin; 17 yaaltinda 20.4/100.000 iken, 4-6syarasinda 70.3/100.000'e kadar
ciktigl rapor edilmgtir (22). HSP; Avrupa, Japonya, Uzak g Kuzey Amerika
gibi sasuk iklime sahip bolgelerde kilkbahar aylarinda daha ¢ok géralur. Siyah
Irkta nadirdir (3).

Etiyoloji

HSP etiyolojisi kesin olarak bilinmemektedir ancdiastalgin immun
kompleksler ile ilgkisi oldugsu kabul edilmektedir (1-6). Hastalarin yayla
yarisinda bulgular ortaya c¢ikmadan 1-3 hafta Oneeirigmis Ust solunum yolu
enfeksiyonu (USYE) Oykusi vardir. Bu noktada uUzbginen c¢ok durulan
mikroorganizma streptokoklardir. Yapilan bir gaiada HSP’li cocuklarin yakdek
yarisinda Grup A3 hemolitik streptokok (GABS) uregii ve antistreptolizin O
(ASO) titrelerinde kontrol grubuna gore anlamli byukseklik bulundgu



gosterilmitir (23). Japonya’da yapilan bir gahada da HSP nefriti olan hastalarin
glomerullerinde GABS antijenlerine rastlagdiapor edilmgtir (24).

Literatirde HSP ile i§kili olabilecek GABS dyinda Bartonella henselae
Mikoplazma pnomonjeMikobakterium tuberkulosjsParvovirus B19 Varicella
zoster,Campylobacter jejuniYersinig Hepatitis Ave B gibi pek ¢cok bakteri ve viriis
bildirilmi stir (3-5,25-27). Dger taraftan mikroorganizmalar sthda ailar, gida
alerjileri ve bocek i1sirmalari, ilaclar, @k, travma ve Ailesel Akdeniz Age(FMF)
gibi bircok faktoriin de hastgh tetikledigi ileri surtlmdtir (25-28). HSP'li
cocuklarda FMF gorilme sikginin belirgin olarak artgn bildirilmi stir (2). Gershoni-
Baruchi ve arkaddari (29); HSP’li cocuklarin %10’unda FMF icin rigaktori olan
2 mutant MEFV geninin vagini géstermilerdir.

Patogenez

HSP’'de spesifik bir patogenez tanimlanmgmi ancak IgA’nin HSP’nin
etyopatogenezinde 6nemli bir role sahip gdbilinmektedir. IgA’'nin IgA1 ve IgA2
olmak Uzere iki alt sinifi vardir ve serumdaki Igi&i %80-90'1 IgAl'dir. Son
zamanlarda HSP geininde rol alan IgA’nin anormal yapidaki IgAl olgu
bildiriimektedir. IgAl'in o-glikolizasyon bozukfiu anormal yapida IgA1 ogumuna
yol acmakta, bu da makromolekiler komplekslerins@hauna neden olarak kuguk
damarlarda birikime yatkinlik gormaktadir (1-6,30).

Damar duvarinda biriken immun kompleksler komplensatemini uyararak
inflamasyonu bglatirlar. Bir calsmada kompleman aktivasyonuna dair bir kanit
bulunmadg rapor edilse de (31); histolojik kanitlar ve H®BPolgularda C2
eksikligi, C4 gen delesyonu, C4b eksjilive C3 dgukligh gibi kompleman
anormalliklerinin bildirilmesi HSP’nin patogenezimckompleman aktivasyonunun
onemli bir rol oynayabileggni gostermektedir (3-5). Total hemolitik kompleman
(CH50) aktivitesinin ve properdin (faktor P) dizew disik olmasi, glomerl
lezyonlarinda C3 ve properdin vail C1q ve C4’Un yoklgu HSP’de kompleman
aktivasyonunun alternatif yoldan olgluinu gostermektedir (3). Kompleman
aktivasyonunu takiben vazodilatasyon ve kemota&kastma meydana gelir. Ayrica

immun kompleksler; monosit ve granulositler gibi flamatuar hicrelere



yuzeylerinde bulunan Fc reseptor argellle balanarak, sitokin salinmasina ve
hiicre aktivasyonuna direkt olarak yol acabilir (3Bazal membrana uan
notrofiller serbest oksijen radikallerini ves¢é proteinazlari (elastaz, kollajenaz)di
ortama salarak damar duvarinda ve dokularda hdsaunouna yol acarAktive
notrofillerden salinan l6kotrien B4; artgmnotrofil kemotaksisi, agregasyonu ve
plazma eksudasyonu ile inflamasyonu arttirir. Eelyat fosfolipaz A2 aktivasyonu
ile argidonik asit yikilir. Boylece doku kaynakh inflametr mediattrlerin
(prostaglandin, tromboksan, I6kotrien) salinimaarBonucta tim bu mekanizmalar

vaskiler nekroza neden olur (2,30,32).

Bazi immunogenetik faktorler, HSP'nin gérilme gikin ve klinik girligini
degistirebilmektedir. Jin ve arkadkr (33) HSP’li Japon hastalarda kompleman C4
gen delesyonunun yiiksek ofglunu bildirirken; Wyatt ve arkadkari ise (34) italya,
Ispanya, Amerika gibi farkli populasyonlarda bu y@l&gin gozlenmediini rapor
etmilerdir. HSP’li hastalarda HLA-DQA1*301, DRB1*01,*1%e HLA B35 gen
polimorfizmi yiksek, HLA-DRB*07 dg§uk olarak bulunmgtur (2,3,26,35,36).
Calismalarda anjiotensin dostiiriict enzim gen polimorfizminin DD genotipinin
HSP nefritinde persistan proteintriye neden gldubildirilirken, intraselltler
adezyon molekuli (ICAM-1) lokusundaki 469. kodonliporfizminin de ciddi
gastrointestinal komplikasyonlara karkoruyucu etkisinin oldgu gosterilmgtir
(37,38).

HSP patogenezinde koagtlasyon sisteminin rolU tiegrapilan bir cagmada
(3); HSP’de artmy IgA'nin prostaglandin o sentezi inhibasyonunu arttigdive
bununda plazminojende defekt gurdugu bildirilmistir. Bu defekt fibrin stabilizan
faktor (FXII)'GUn azalmasina ve Von Willebrand féktdizeyinin artmasina neden
olarak fibrinin intraglomeruler alanda birikmesiya acar.

Oksidatif hasar ve lipid peroksidasyonu HSP'ninoganezinde ve 6zellikle de
renal hasar okumunda oldukga dnemlidir (7-10). Demircin ve arkgala (8), renal
tutulumu olan hastalarda lipid peroksidasyonunurhaddazla oldgunu rapor

etmislerdir.



Son vyillarda HSP’li hastalarda antikardiyolipin i&not, IgA-fibronektin
kompleksleri, prostaglandinler ve TNE-IL-1, IL-6, vaskiler endotel biylume
faktort, endotelin-1 gibi sitokinler cailmistir.  Bunlarin  HSP  tanisini
koydurmamakla birlikte, hastgln immunopatogenezinin aydinlanmasinda énemli
rollerinin olabilecgi bildirilmi stir (39-41).

Histopatoloji

HSP kuciuk damarlarin lokositoklastik ve nekrotizaaskilitidir. Etkilenen
dokularda kucik damarlarin ¢cevresi polimorf niv@hkositler, mononukleer hicreler
ve eozinofiller ile cevrilidir, eritrositler damahsina ¢ikmgtir. Patogonomik bulgu
“lokositoklasis” yani parcalansidkositlerin varlgidir (42). Tutulan damarlarda ve
cevresindeddem, iltihabi hicre infiltrasyonu, nikleer artiklasismis kollajen
fibriller, fibrinoid nekroz ilekapiller ve ventillerin icinde trombozlar gézlenmeski.
Biyopsi drneklerinin direkt immunfloresanikroskopi ile incelenmesinde IgA ve C3
birikimi gosterilebilir. Bunlarin disinda dger Ig'lerin, fibrin ve fibrinojenin

birikimine de rastlanabilir (3).

HSP’de primer renal lezyon endotelyal ve mezenkintairelerin her ikisini de
tutan proliferatif glomerulonefrittir. En yaygin gden lezyon hafif, fokal ve
segmental mezengial proliferasyonduRiddetli vakalarda Bowman kapsul
hicrelerinin proliferasyonu sonucu kresent (yarig) alusur. HSP, cocuklarda
gorulen kresentik glomerulonefritin en sik nedeniad kresent olgumunun %50'nin

Uzerinde olmasi kotl prognagareti olarak kabul edilmektedir (3,42).

Basvuruda nefritik veya nefrotik bulgular, sireklgia proteintri, anormal
idrarla birlikte hipertansiyon ve bozulmudbrek fonksiyonlari bdbrek biyopsisini
gerektirmektedir (43).

Klinik Bulgular
Cilt Bulgulan
Dokantd olgularin timinde vardir ve g@mlukla ilk bulgudur. Karakteristik

olarak 2-10 mm boyutlarinda, yer yer kimelerstlwan, ciltten kabarik, kantisiz,



basmaklasolmayan purpuraeklindedir. Bazerhastalgin gidisi sirasindapetsial,
urtikeryal, billéz 6zellik gosterebilen yeni dokildr ortaya cikabilir.Dokintd,
simetrik olarak 6zellikle kalgcada, ayaklar ve dikigein ekstansoér yizlerinde daha sik
gorultr. Ancak yaygin olup yiz ve gbévdede de gdumlite Dokuntulerin 6zellikle
gluteal alanin altinda hakim olmagijn icindeki aktivitelerle artmasi, lokal basiyla
karsilasan bdlgelerde daha sik olmasi HSP’de dikkat cekgar dzelliklerdendir.
Dokuntl ortalama 15 gun (3-53 gin) surer. Dokumitilginelemesi genellikle ilk
haftalar icerisinde olur, ¢ aydan sonra yinelenadimdir. HSP'de dokintlye ek
olarak sacl deride, alt ekstremitelerde ve ellgndeusak dokusislikleri gorulebilir.
Bazen dokuntiden oOnce ortaya cikabilen giglikler, anjiyo6deme bgi olarak
gelisir; proteintri varlgl veyasiddeti ile iliskili degildir ve basmaklaz birakmaz.
Ozellikle kiuicik cocuklarda g6z kapaklari, dudakédyeya ayalsirtinda lokal 6dem
nadiren de olsa gorilebilir (1-6).

Eklem Bulgulari

Eklem bulgular olgularin %50-80’inde gorulir. Yakk olgularin %25’inde
dokintiden o©nce ortaya cikabilir (30). Artrit, eklerde sisme yada grili
periartikiler yumgak doku sisligi olarak goralur. Sikhkla dizler, ayak bilekleri,
dirsekler ve el bilekleri tutulur. EKklem bulgulagiinler icinde deformite birakmadan

kendiliginden geriler (1-6).

Gastrointestinal Sistem Bulgulari

Gastrointestinal sistem {S) tutulumu olgularin %50-75’inde saptanmaktadir
ve en belirgin bulgusu karingasi, kusma ve kanamadir (21). En sik kolik tarzda
karin &risi gorulur. Arinin nedeni vaskilit nedeniyle gan submukozal ve serozal
kanama ileddemdir. GS yakinmalari genellikle dokiintiiyle beraber ilkthatinde,
tamamina yakini ise ilk ayda ortaya c¢iksa da; 18uilok bir seride (44) olgularin
%14’Unde karin grisinin purpuradan 6nce gtugu bildirilmistir. Hastalarin %25-
50’'sinde gaytada gizli kan bulunmasina skar sadece %?2’sinde ciddi boyutta
kanama gegebilir (5). Gastrointestinal tutulumda kanamgibla ygami tehdit eden
en ciddi komplikasyonlar invajinasyon ve perforasyondiinvajinasyon %1-5
siklikta gorulur ve 5-7 ya arasi cocuklarda daha siktir (45). Pankreatit,

hepatosplenomegali, mezenterik lenf bezleribdgtme, peritoneal eksida, safra



kesesi hidropsu, psddomembran6z kolit ve proteyb&tiren enteropati ger nadir
gorulen komplikasyonlardir (4,44,46).

Renal Bulgular

HSP’de renal tutulum en ciddi morbidite ve morglitedenidir (1-6). HSP’li
hastalarda renal tutulum ¢ocuklarda yald&6025-50, yetkinlerde %30-90 oraninda
bildiriimektedir (2-6). Bobrek tutulumu hastaladfs80’inde ilk 4 haftada, tamamina
yakininda ise ilk 3 ay icersinde g@li(5). Pabunruang ve arkagiar (47); hastalarin
%72’sinde renal tutulumun ilk 2 ayda geri kalanii@g ayda oldgunu saptanglar
ve bu nedenle HSP tanisi alan her @oecuidrar bulgularinin en az 6 ay sire ile

izlenmesi gerekgini bildirmislerdir.

Renal tutulumun 6zgin bulgusu mikroskopik hemaditiancak bulgular gesi
bir yelpaze gosteririzole mikroskopik hematiiri goériilebilegie gibi proteinuri,
makroskopik hematiri, hipertansiyon, nefrotik semdr hizh ilerleyen
glomerulonefrit ve akut veya kronik renal yeterngizlortaya cikabilmektedir.
Hematuri gecici, kalici ya da tekrarlayici tarzdabdir. Proteintri minimal, hafif,
orta veya ciddi olabilir. Hastgin seyrinde glomerdler filtrasyon hizinda azalma,
azotemi ve son donem renal yetersizlik gedilir. Son donem renal yetersizlik
genellikle hastagiin balangicindan sonraki ilk 3 yil icerisinde geliektedir ancak
15 yil sonrasina kadar uzayan olgular da bildigtmi(1-6). HSP’de renal tutulum
klinik olarak MEADOW klasifikasyonuna gorgagidaki sekilde siniflandirilir (48):

1- Mikroskopik hematuri

2- Hematari + Proteindri (<1gr/gin)

3- Proteindri (<1gr/gun) + Akut nefritik sendrom

4- Makroskopik hemattri + Nefrotik sendrom

5- Nefrotik sendrom + Akut nefritik sendrom

Diger Bulgular
Skrotal kapillerlerde vaskilit sonucu testislersigermatik kordonda, epididim
ve skrotumduvarinda inflamasyon ve kanama ggilir. Akut skrotalsisligin testis

torsiyonundan ayirt edilmesi gerekir. Hidronefrazeterde kalsifikasyon, mesane



duvarinda hematom, testikuler nekroz ve uretritimgdrilen genitotriner sistem

komplikasyonlarindandir (1-6,49).

Hastalarin %21-8'inde Merkezi Sinir Sistemi (MSS)tulumu meydana
gelmektedir. MSS’'nin vaskuliti sonucu gaagrisi, davrarg bozukluklari,
konvilziyon, kore, ataksi, intrakranial kanama, lkomfokal defisitler, EEG
anormallikleri gorulebilir (3). HSP’de akger tutulumu, anterior Uveit, episklerit,
tekrarlayan burun kanamalari, kardit, subkonjurdtikanama, intamuskuler ve

adrenal hematom da nadiren gortlmektedir (3,50-52).

Laboratuvar Bulgulari

Hastalgin spesifik bir laboratuvar bulgusu yoktur. HSP’nidliger
hastaliklardan ayirt edilmesi, prognozun 6ngorulnvestedaviningekillendiriimesi
icin laboratuvar bulgularindan yararlanilabilir. dtagin  tanimi  gergince
trombositopeninin olmagdi gosterilmelidir. Trombosit sayisi ile birlikte kama
zamani, pihtilgma zamani, PT ve aPTT'nin normal olmasi purpuraraskuler
oldugunu gostermektedir. Bazi olgularda orta dizeydedikz ve sola kayma ile
GIS kanamasina Bh normokrom anemi gorilebilir. Akut inflamasyon demi ile
trombositoz ve eritrosit sedimantasyon hizindg gielenebilir. Serum IgG ve IgM
normal dizeylerdedir. BRngicta hastalarin yaklk yarisinda serum IgA dizeyi
yuksek saptanir (1-6). Genellikle serum C3 ve CZegleri normaldir ancak HSP'li
hastalarin %4.2-20’sinde glik olarak bildirilmitir (27).

HSP’de gastrointestinal sistem bulgulari olsun gaotimasin tim olgularda
gaytada gizli kan vagh argtirilmaldir. Karin grisi olan hastalarin %80’inde
gaytada gizli kan saptanir (6). Hematlri ve/veyatginiri renal tutulumu
dUsinddrdr. Proteinri saptariginda mutlaka proteindrinigiddeti belirlenmelidir
(3-6). Bobrek tutulumu olan olgularda Ure, kreatjnserum albumin ve elektrolit
dizeyleri 6lgulmelidir.

Radyolojik Bulgular
Karin grisi olan hastalarin gerlendiriimesinde ilk bgvurulacak ydntem

ultrasonografidir. Ultrasonografide en sik saptabalgu barsak duvarinda gorilen



kalinlssmadir (6,53). Renkli doppler inceleme ile iskemike wnflamatuar
patolojilerin ayrimi yapilabilir. Ultrasonografi wenkli doppler dgerlendirmelerinin
akut skrotum ile bgvuran HSP’li olgularda testis torsiyonunusldma ve gereksiz

cerrahi girgsimi engelleme acisindan rolt buyudktur (54).

Serebral vaskdlitin dgrlendiriimesinde MR ilk tercih edilecek yontemdir
(55). Lezyonlar oncelikle parietooksipital bélgelesecmektedir. Hipertansif
ensefelopatidekine benzesekilde kortikal ve subkortikal bélgeleri ilgilendin

multifokal tutulumlar s6zkonusu olabilir.

Tani

HSP’de tani semptom ve Klinik bulgulara gére koyuMadiren cilt biyopsisi
ile taninin desteklenmesine gereksinim duyulmakt&tisP’de tani 6lcutleri 1990’da
ACR (American Collage of Rheumatology) ve 2006’ddLAR/PReS (European
League against Rheumatism/Paediatric Rheumatologgpg€an Society) tarafindan
bildirilmi stir (56,57).

HSP tanisi icin ACR’e gore 4 Olcitten ikisinin bunasi gerekmektediiki
veya daha fazla kriterin vagh, tanida %87.1 oraninda duyarli, %87.7 oraninda
O0zgunddr (56).

ACR olcutleri: 1- Palpe edilebilen, trombositopéaibirlikte olmayan purpura
2-1lk semptomlarin 20 yandan kiicik yglarda ortaya ¢gikmasi
3- Karin &risi (yaygin karin grisi, barsakda iskemi, kanl diyare)
4- Biyopside damar duvarinda granulositleriruiponhasi

EULAR/PReS’e gore ise kesinlikle olmasi gerekenpghl purpura ve
purpuraya gik eden dort Olgitten en az birisinin bulunmasregenektedir (57).
EULAR / PReS oOlgutleri: 1- Yaygin karirg@si

2- Baskin IgA depolanmasi gosteren herhandiopsi
3- Artrit yada artralji
4- Renal tutulum (hematiri ve /veya pnodiei)
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Ayirici Tani

Dokintd; immuntrombositopenik purpura, yaygin damer pihtilasmasi,
hemolitik Gremik sendrom gibi hemorajik diyatezlsepsis ve ila¢ reaksiyonlari ile
Renal bulgular glomerulonefritler ile katrilabilir. C3 dizeyi ayirici tanida
yardimci olabilir (1-6). Dokuntinin belirgin olmgddurumlarda IgA nefropatisi ile
ayirt edilmelidir. Nefrotoksisite de ayirici tanigamektedir (42). Eklem tutulumu;
akut romatizmal atg poliarteritis nodoza, romatoid artrit ve sistemilpus
eritematosus ile kagabilir. Tanida romatoid faktor (RF), anti nukleati&or (ANA),
anti notrofil sitoplazmik antikor (ANCA) ve C3 déyleri yol gosterici olabilir (1-6).

HSP cocukluk gainda gorilen akut infantil hemorajik 6demden (AIH&)rt
edilmelidir. AIHO, klinik bulgulari HSP’ye cok beegen fakat ¢punlukla 2 ya
altinda gorulen, genel durumu bozmayan l6kositdikabkir vaskulittir. Hastalik
infantil HSP olarak da adlandiriliiki 6nemli bulgusu; 6zellikle yiizde, kulaklarda ve
govdede annuler tarzdaki purpurik lezyonlar, yaaeklerlgen madalyon tarzindaki
eritem ile yluz ve ekstremitelerdeki 6demdir. Hagtal prognozu iyi olup tedavisiz
olarak 1-3 haftada kendiinden dizelir fakat tekrarlar olabilir. Organ tutou
nadirdir (58-59).

Tedavi

Henoch Schénlein Purpurasi’nda tedavi oncelikleadesedavisiseklindedir.
Hastanin sivi ve elektrolit dengesininglsmmasi, beslenmesinin dizenlenmesi ve
agr kesici ilaglarla grinin kontrolii yeterlidir (1-6).Ibuprofen gibi nonsteroid
antiinflamatuar ilaclar eklem galarini azaltirken, steroidler bu amacla
kullaniimazlar (3,4). Alt ekstremite 6demi icigia hareket kisitlanir ve yiksekte
tutma onerilir. EBer skrotal 6dem varsa skrotum elevasyonu @ilsalygulamasi
agriyl azaltir. Kisa sureli oral steroid tedavisire yhnit alinir (60)Siddetli kaginti
ve anjiondrotik 6dem durumlarinda antihistaminiktetlanilabilir (3). Ayrica steroid
tedavisini kullanilamagh durumlarda kaisinin alternatif bir tedavi olabilege
rapor edilmgtir (61). Dapson tedavisinin de dokuntide ve hagstal siresini
kisaltmada etkili oldgu bildirilmistir (62).
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Cerrahi girim gereken olgular dinda GS bulgulari tedavisiz gerilemektedir.
Kanama olmaksizin karingasi igin steroid bglanmasi, dahagar komplikasyonlari
golgeleyebilecginden sakincalidir (4). Ancak ciddi karigresi olan olgularda kisa
sureli oral steroid, @i ile birlikte bulanti ve kusma varsa IV steroidslanabilir
(3,60). Ciddi GS komplikasyonlarinda cerrahi miidahale gerekelfaktor Xl
replasman tedavisinin de karigresi ve tzellikle GS kanamalarinda yararli olgiu
bildirilmi stir (63).

Bobrek tutulumu genellikle gecicidir ve bu yuzdemal tutulum bulgulari olan
hastalarin ¢gu immunosupresif tedaviye ihtiyagc gostermezler. a#ncbdbrek
yetmezIgi icin risk altinda bulunmalari nedeniyle izlemlgyereklidir. Mollica ve
arkadalari (64) erken donemde flanan steroid tedavisinin boébrek hasarini
onledigini bildirmislerdir. Buna kagin Saulsbury ve arkaglarinin steroid tedavisi
verilen ve verilmeyen HSP’li olgularda yaptiklaalgmada (65); ataktan sonraki 3
ay icinde her iki grupta da bobrek tutulumgit oranda saptanmive HSP ata
sirasinda rutin olarak verilen steroid tedavisitidbrek tutulumunu onlemedi
sonucuna varimgtir. Son zamanlarda yapilan randomize plasebo-&bintr
calismalarda da erken donemde verilen steroid tedamididbrek tutulumu riskini
azaltmadtl gosterilmgtir (66,67). Bu nedenle HSP’li hastalarda renaluliwnu

onlemek icin rutin steroid uygulamasi halen tamalidir.

Siddetli HSP nefriti acil bir durumdur ve gan tedavi gerektirir.
Hipertansiyon, nefrotik sinirda proteinuri, glomlertfiltrasyon hizinda azalma ve
renal biyopside %50'den fazla kresentik glomeriUptaamasi durumunda renal
yetersizlik riski olduk¢ca yuksektir ve hemen tedavi bglanmalidir.
Metilprednizolon 30 mg/kg/doz'dan toplam 1 gram¢igemek lGzere IV infizyonla
gunairi 3-5 kez uygulanir. Son bolus uygulamadan sonah steroidler ile tedaviye
devam edilir. Tedaviye yeterli yanit vermeyen obgdh siklofosfamid gibi sitostatik
ilaclar tedaviye eklenir (3-5). Oner ve arkgda (68); hizli ilerleyen
glomerilonefrite sahip HSP’li olgularda steroidklsfosfamid ve dipiridamol
tedavisinin etkisini incelengier ve otuz aylik izlem sonunda olgulardan birinde
nefrotik sendrom, bir @erinde kronik bébrek yetmegli gelistigini geri kalan on

olgunun ise renal tutulum bulgularinin gerik@di bildirmislerdir. Siklosporin A ve
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azotioprin ile prednisolon kombinasyonunun da HSEfritmde etkili oldigu
bildiriimektedir (69,70). Yiksek doz IV immunglobn) plazmaferez ve steroid ile
birlikte Urokinaz ve warfarin kombinasyonu HSP refde uygulanabilecek
alternatif tedavi secenekleridir (4,5,30,71). Andakgin icin randomize kontrolll
calismalarin eksikligi ve tedavilerin kuguk serilere dayanmasi nedeniA8P
nefritinin tedavisinde yaygin bir g&gdirli gi sgslanamamytir.

HSP nefritine bgh akut bobrek yetersizli olustugunda periton diyalizi veya
hemodiyaliz uygulamak gerekir. Kronik renal yeteli& gelistiginde ise
transplantasyon uygulanir. Ancak transplantasyomaso 5 yil icinde HSP nefriti
%35 oraninda tekrar gorulebilir (72iddetli HSP nefritinde, trombotik olaylarin
varhginda ve antikardiyolipin ile antiposfolipid antikarinin pozitifliginde;

antikoagulanlar ve antitrombotikler (aspirin 80 gigd) kullanilabilir (2).

Klinik Gidi s

Henoch Schonlein Purpurasi genellikle kendi kendiitesen ve renal tutulum
yoksa prognozu iyi olan bir hastaliktir. Cocukla#®5’inde ortalama 4 hafta (3 gun-
2 yil) icerisinde herhangi bir sekel birakmakstamamen diizelidlk 3 ay icersinde
cocuklarin %30-50'sinde relapslar gorulebilir. $td dokinti ve karin @usi

seklinde gorulen relapslar, hafif ve kisa surel{dHb).

Sadece cilt ve eklem tutulumu olan hastalarin ppagnmikemmeldir. Akut
donemde @& tutulumu sirasinda invajinasyon ve barsak pesfanau
gorulebilmekte ve prognozu etkileyebilmektedir. tdfi§in uzun dénem prognozu
bobrek tutulumu ile direkt gkilidir. HSP’li cocuklarda persistan renal tutulum
%1'den, ciddi bobrek hastglise %0.1'den daha az gghektedir (1-6). HSP'li
hastalarda uzun donemde renal tutulumuysedendiren cabmalarda; bdbrek
hasarinin bgangicta saptanan boébrek tutulumu bulgularn ilekili oldugu
gosterilmitir (73,74).

OKSIDATIF STRES

Oksidatif stres basit bigekilde, viicudun antioksidan savunmasi ile hicneleri

serbest radikal Uretimi arasindaki dengesizlikakaanimlanabilir (75).
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Serbest Oksijen Radikalleri

Atomlarda elektronlar orbital adi verilen uzaysablgede ciftler halinde
bulunurlar. Atomlar arasinda etkjlen ile baslar meydana gelmekte ve molekuler
yapl olgmaktadir. Serbest radikaller; byekilde atomik veya molekiler
yoringesinde bir veya daha fazla sayidéesenems elektron bulunduran basit
molekdllerdir. Biyolojik sistemlerdeki en 6nemli rbest radikaller oksijenden
olusmus radikallerdir (75,76). Serbest oksijen radikall@ksijenin belirli kgullarda
kismen indirgenmesi sonucu edn ¢cok kisa omurli ve gucli oksidan nitelikli

oksijen metabolitleridir. Bunlar siiperoksit radik(a(Dz_), hidroksil radikali (OH),

1
hidrojen peroksit (KO-) ve singlet oksijen Oz)’idir (77).

Superoksit radikali hem c¢evresel etkenler, hem rgamzmalardaki enzimatik

ve enzimatik olmayan tepkimelerle en cok ve en kabhsan oksijen radikalidir.
Oksijenin bir elektron alarak indirgenmesi sonuceydana gelir (78). Qnin esas

onemi HO,'ye kaynaklik etmesi ve gecmetal iyonlarinin indirgeyicisi olmasidir.
Uzun bir yari 6mre sahip olup, lipofilik 6zellik gterir. D@rudan hasar yapici etkisi
cok fazla deildir (79). Molektler oksijenin ¢evresindeki moldlgrden iki elektron
almasi veya superoksidin bir elektron almasi someoksit meydana gelir. Peroksit
molekiltu de iki hidrojen atomu ile bigerek hidrojen peroksidi ofturur (76,77).
HZOZ, membranlardan gecebilen uzun 6murlt bir oksidandendisi bir serbest

radikal olmadg halde, reaktif oksijen tdrleri icine girer ve Best radikal
biyokimyasinda énemli rol oynar (77). Hidroksil reali, HZOZ'nin indirgenmesiyle

veya H202’nin superoksit radikali reaksiyonuyla gan son derece reaktif bir

radikaldir. Bir OH her molekile saldirir ve biyiik hasara neden oldr8().
Yuzlerce yg asidini ve yan zincirini lipid hidroperokside cawvi Bu olusan
hidroperoksitler birikerek membran butuglini bozar ve hiicrenin kollabe olmasina
neden olur. Hidroperoksitlerden son urtin olaraksifokve reaktif olan aldehitler
olusabilir (81).
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Serbest Radikallerin Kaynaklari

Biyolojik sistemlerde serbest radikal elumu, normal metabolik olaylar

sirasinda olabilgi gibi, organizmada bazi yabanci maddelerin (kssmiler)

metabolize edilmesi sirasinda ve organizmanin sagya gibi ds etkenlere maruz

birakilmasinda meydana gelebilir. Bu

nedenle seérbesdikal

mekanizmalar endojen ve ekzojen olarak ikiye ayaktadir(82) (Tablo - 1).

Tablo - 1: Hiucredeki serbest oksijen radikali kaynaklari

olyturan

Endojen Kaynaklar

Ekzojen Kaynaklar

Mitokondriyal elektron transport zinciri
Kloroplast elektron transport zinciri

Oksidan enzimler:
Ksantin oksidaz
Indolamin ve triptofan dioksijenaz
Galaktoz oksidaz
Siklooksijenaz ve lipooksijenaz

Mono aminooksidaz
Fagositik hicreler:

Notrofiller, Monosit ve makrofajlar

Eozinofiller

Endotelyal hiicreler

Ilag oksidasyonlari

Iyonize radyasyon

Gune 1s1n1, Isisoku

X-1ginlari, UV- sinlari
Glutatyonu okside eden maddel

Ortam havasi:
Sigara dumani

Egzos gazlari
Ozon
Kuakart dioksit

Serbest Radikallerin Etkileri

Serbest radikaller vicutta antioksidan savunma mgkesinin kapasitesini

astiklari zaman cgtli bozukluklara yol acarlar. Lipid, protein, kasbhidrat ve DNA

gibi biyomolekuller ile etkilgme 0Ozellgi gostererek hicrede yapisal ve metabolik
degisikliklere neden olurlar (83). Biyomolekullerin turbuyuk siniflari serbest
fakat Lipid
peroksidasyonu (LPO), gaasitlerindeki konjuge cift Ggardan bir elektron iceren

radikaller erhassas olanlaridir.

tarafindan etkilenir, lipidler
hidrojen atomlarinin ¢ikarilmasi ve bunun sonucuyagaasidi zincirinin bir lipid
radikali (L.) niteligi kazanmasiyla #ar. L'i dayaniksiz bir bilgiktir ve bir dizi
degisikli ge ugrar. L-’nin molekiler Q ile etkilesmesi sonucu lipid peroksit radikali
(LOO.) olusur. LOO bir taraftan membran yapisindakigeli poliansatire ya

asitlerini etkileyerek yeni lipid radikallerin gJumuna yol acarken, ger taraftan
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acga cikan hidrojen atomlarini alarak lipid peroksitie (LOOH) doniglr. Boylece
olay kendi kendini katalizleyerek devam eder. LO@HKildiginda aldehitler olgur.
Bunlardan en o©nemlisi lipid peroksidasyonu ile iyorelasyon gosteren
malondialdehittir (MDA) (75,77,84) Sekil - 1).

Cok Doymamis Yag Asidi R N

Lipid Radikali

Dien konjugzat

Lipid peroksil radikali
R eLle ] L
H/ \
H

HOO ™, PN AN, s
Hidroperoksid

o—0O

|
NP

Q (o]
Malondialdehid

Endoperoksid)|

Sekil - 1: Lipid peroksidasyonu

Proteinler serbest radikallere kalipidlerden daha az hassastir. Etkilenme
dereceleri icerdikleri aminoasit icgme balidir. Serbest radikaller doymagnibas
ve sulfir iceren amino asitlerden (triptofan, timpZenil alanin, histidin, sistein gibi)
olusan proteinleri kolaylikla etkiler ve karbon merkeziadikaller ile sulfar
radikallerini olgturur. Olwan karbon merkezli radikallerden karbonillerin digési
ile proteinlerin oksidatif hasari gerlendirilir. Serbest radikallerin meydana getidi
hasar sonucunda proteinlerde fragmantasyon, cdgaganmalar ve parcalanmalar

olusur. Yapilari bozulan proteinler normal fonksiyomtaryapamazlar (77,83).

Serbest radikallerin karbonhidratlar tizerine dendnetkileri vardir. Glukoz,
mannoz ve deoksekerler fizyolojiksartlarda otooksidasyongayarak, stperoksit
ve hidrojen peroksiti meydana getirirler. Monosakkexin oksidasyonunun,
proteinlerde capraz BRnmalara ve bazal membranda kakmaya yol acarak

katarakt ve mikroanjiopati gglmine sebep olduklari ileri surtlmektedir (77).
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Iyonize edici radyasyona glahiicre oluminiin hica nedeni niikleik asitlerin
reaksiyonudur. Serbest radikaller DNA c¢ift sarmaiayrilmasina veya nukleik asit

baz dgisimine yol acarak kromozal mutasyonlara neden alu(@8).

Viucudun Antioksidan Savunma Mekanizmalari

Serbest radikallerin zararlh etkilerine kar organizmada koruyucu
mekanizmalar vardir. Bu mekanizmalardan bir kisembaest radikal okumunu, bir
kismi ise olgan serbest radikallerin zararh etkilerini 6nleru Bslevleri yapan
maddelerin timdiine birden genel olarak antioksidadeair (77,85).

Etkilerini; lokal oksijen konsantrasyonunu azalkardidroksil radikallerini
temizleyip LPO’nun bglamasini 0Onleyerek, gecimetal iyonlarini bgayip
etkisizlestirerek, peroksitlerin alkol gibi nonradikal Grindeddnigimuinde etkin rol
oynayarak ve zincir reaksiyonlarina neden olan tawfikallerle reaksiyona girip

zinciri kirarak gosterirler (86).

Antioksidanlar, yerlgm yerlerine goOre intraselliler yada ekstraselltler
fonksiyonlarina gore radikal agjumunu onleyenler (metadelatorler, superoksid
dismutaz, katalaz, glutatyon peroksidaz) vesaturadikallerin dokudaki etkilerini
Onleyenler (E vitamini, ubikinon, retinoik asit,uggityon, Urat); yapilarina gore de
enzimatik ve nonenzimatik olmak tzere siniflandmilirler (87) (Tablo - 2).

Tablo - 2 Yapilarina gore antioksidanlarin siniflandiriimas

Enzimatik Nonenzimatik
Superoksit dismutaz (SOD) Glutatyon (GSH) Albumin
Katalaz (KAT) a-Tokoferol (Evit.) Seruloplazmin
Glutatyon peroksidaz (GSH-Px) Askorbat (C vit.) Transferrin
Fosfolipid hidroperoksit glutatyon B-Karoten Ferritin
Peroksidaz (PLGSH-Px) Flavonoidler Laktoferrin
Glutatyon S-transferaz (GST) Urat Melatonin
Glutatyon rediiktaz (GSSG-R) Bilirubin Sistein

Albumin, drik asit, askorbik asit kandakiggir antioksidanlara (bilirtibing-
tokoferol, B-karoten gibi) oranla serumda yuksek konsantrasydal bulunur. Bu

nedenle de total antioksidan kapasiteye en blytkgkasaglarlar (87).
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ERITROSIT DEFORMAB ILITESI

Eritrosit deformabilitesi, eritrosit Uzerindeki keste yanit olaraksekil
degistirebilme kapasitesi olarak tanimlanir. Eritroséfarmabilitesi kan dokaminda
etkin bir rol oynarak 8 um capindaki eritrositle@A3 pum capindaki kapillerlerden
gecebilmesini gdar (88,89).

Eritrositlerin deformabilitesi g faktor tarafindaelirlenir:

1-Hiicre Geometrisi (Yiizey Haciitiskisi)

Bikonkav yapilari nedeniyle eritrositlerin biylikzagy alanina sahip olmasi;
eritrositlere oksijen tama kapasitesinde artma ve deformabilite yetesaslar (89).
Yuzey alani-hacim ifkisi sayesinde eritrositler orjinal boylarinin %@0a kadar
lineer uzama gosterebilirler. Herediter sferosiezotoimmun hemolitik anemilerde
oldugu gibi membran kaybina pla ylzey alanin azalmasi ve membranda iyon
transportu bozukiguna bgli eritrositlerinsiserek hacimlerinin artmasi, yuzey alani-

hacim iliskisini bozarak eritrosit deformabilitesinin azalmessebep olur (89,90).

2-Sitoplazmik {¢) Viskozite

Eritrosit hacminin %70’ini su, %25’ini hemoglobitdlp) ve %5’ini protein,
lipoprotein ve membran materyali seturur. Bu nedenle hemoglobin, sitoplazmik
viskozitenin en Onemli belirtecidir.  Sitoplazmik skibzite hemoglobin
konsantrasyonunun agma ba&li olarak arty gosterir. Orak hicreli anemi gibi
hemoglobinopatilerde hemoglobinin polimerize olupogazmada c¢6kmesi, ic

viskozitenin artmasina neden olarak eritrosit defvilitesini azaltir (89,90).

3-Eritrosit Membraninin Viskoelastik Ozellikleri

Eritrosit membrani ileri derecede glkan asimetrik iki sirali fosfolipid yapisi
ve bunun altinda bulunan spektrin, aktin, band ptdteinlerinin hexagonal olarak
dizildigi gucli esnek membran iskeletindensolu Lipid tabakanin akkanligi lipid
kompozisyonuna g olarak dgisebilmektedir. Ancak bu desikli gin membranin
bitin olarak viskoelastik davraniizerine dnemli bir etkisi gbzlenmegtii. Eritrosit
membrani lipid tabakasinin altindaki protein orgig=illigi sayesinde bir kuvvet
altinda kolayliklaseklini degistirir ve kuvvet ortadan kalkginda eskisekline déner.
Eritrosit membraninda yuksek oranda bulunan iskeleibran proteini “spektrin”
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membranin dgal halinde katlanngi durumda bulunur. Kuvvet uygulargginda ise
protein 6rgusu yeniden organize olur ve uygulanamv&tin yonine gore bazi
spektrin molekilleri acilip uzarken, bir kismi dela buzglr; bu da eritrositlerin
deformabilitesini sglar. Eritrosit membraninin biytk bir kuvvete veyaun sire
distk bir kuvvete maruz kalmasi membraninin elastsiteazaltir, eritrositlerde

kalici sekil bozukliu yapar (91,92).

Eritrosit Deformabilitesini Etkileyen Fizyolojik  ve

Fizyopatolojik Mekanizmalar

Eritrositlerin bikonkav disksekillerini korumasi enerji gerektiren dinamik bir
surecle mumkun olmaktadir. Eritrositlerin hlicrendgn dsarilya Na pompalamalari,
disaridan iceriye K almalari membrandaki “Na-K-ATP aktif transport sistemi ile
gerceklgir. Eritrositlerde ATP strekli azaltilip yenilenmgdzaman hicre icinde Na
birikir ve bunun sonucunda eritrositlgrser, bikonkav disk yapisini kaybederek
sferiklesir ve deformabiliteleri azalir. ATP agh ikincil bir mekanizma ile de
deformabiliteyi azaltir. Hiicre membraninda bulur@a-ATP az ile C& hiicre
disina tginarak hiicre ici Cd degeri dengede tutulmaya cglir. ATP yoklugunda
hiicre ici C&" artssi hiicre ici siviyi jele dondiirerek sitoplazmik viskoziteyi artirir

ve bu da eritrosit deformabilitesini azaltir (13,93

Eritrositlere yeterli metabolit takviyesi NADH, NAEH gibi antioksidan
kofaktdrlerin sentezi icin gereklidir. Bu kofaktérin azalmasi eritrositlerde oksidan
hasarin ar$1 ile sonucglanan oksidan-antioksidan dengenin boasina yol acarak
eritrosit deformabilitesini azaltabilir. OzmolaritegopH ve 1s1 gibi etkenler de

eritrositlerin mekanik dzelliklerini etkileyebil({13,89).

Eritrosit membraninda kolesterol ve kolesterol/bigpid oraninin artmasi
membranda internal viskoziteyi arttirir. Eritrod#formabilitesi azalir ve daha rijid
hale gelir. Yuksek kolesterol diizeyleri eritrositizgyinde durgun bir tabaka

olusturarak eritrositlerin oksijen salinimini ve perfdm sirecini bozar (94).
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Literatiirde hipertansiyon, diyabet, iskemik hagtah ile periferik ve koroner
arter hastaliklarinda eritrosit agregasyonundas astl eritrosit deformabilitesinde

azalma oldgu gosterilmgtir (13-15).

ERITROSIT AGREGASYONU

Eritrositler kayma kuvveti azaldikca birbirlerinakfasarak kiimelenirler ve g
boyutlu agregatlar olururlar. Eritrosit agregasyonunun blytkltikayma hizi ile
ters orantilidir. Kan akim hizinin yal@masi ile olgan eritrosit agregatlari sivi
tabakalar1 arasindaki surtiinme kuvvetini arttirdeaki daha viskéz hale dégtirtr
(95).

Normal fizyolojik kasullarda eritrositlerin agregasyonu ¢ok kompleksadnik
ve reversibl bir fenomendir. Eritrosit agregasyamumlusumu eritrositleri bir arada
tutan kuvvetler ile agregasyonu gitanaya calan kuvvetler arasindaki denge ile
yakin iliskilidir (89,90). Eritrosit agregasyonu gerek plazmma gerekse eritrositlerin
cssitli Ozelliklerindeki desisimlerden etkilenir. Plazma fibrinojen konsantrasyon
eritrosit agregasyonu Uzerinde belirleyici bir raynar. Plazma globulin
fraksiyonlarindaki d@simler, osmolarite, eritrosit membranindaki sialditacerigi,

pH dezisiklikleri gibi faktorler de eritrosit agregasyonuetkiler (96).
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GEREC VE YONTEM
Ekim 2007-Mart 2008 tarihleri arasinda PamukkaleversitesiTip Fakiiltesi
Hastanesi Cocuk $hgl ve Hastaliklari Klingi'nde oykd, fizik muayene ve
laboratuvar bulgulariyla tani koyulan 21 HSP’li tsage benzer yave cinsiyetteki

saslikli 21 normal ¢cocukta prospektif olarak gaha yapildi.

HSP tanisi “1990 American College of Rheumatologsterlerine (56) gore
koyuldu. HSP’li hastalar aktif donem ve remisyonndii olmak Uzere 2 ayri
donemde dgerlendirildi. Klinik belirtilerin en az 1 hafta decbgladigl ve bgvuru
aninda halen devam ¢ftidonem aktif donem, klinik ve laboratuvar bulgutar

tamamen dizelmesinden 1 ay sonrasi ise remisycenddlarak kabul edildi (9,10).

Calismaya alinan HSP’li hastalarin hepsi gala bglangicinda aktif dénemde
idi. Hastalarin hicbirinde oksidatif stresi, ergibodeformabilitesi ve agregasyonunu
etkileyecek bir ila¢ kullanimi (aspirin, antioksidaantihiperlipidemik ilaclar gibi) ve
hastalik 6ykusu (diabetes mellitus, hipertansiyamjenital kalp hastati, talasemi
major ve minoér, hiperlipidemi, obesite, renal yentite serebrovaskuler bozukluklar

gibi) yoktu.

Kontrol grubu, g@us arisi ve Gfarim gibi ¢gtli nedenlerle hastanemiz ¢cocuk
kardiyoloji poliklinigine bgvuran ve tamamen gkl olduklar tespit edilen 21
gonulli cocuktan okturuldu. Kontrol grubuna alinan ¢ocuklaringyge cinsiyetleri

calisma grubu ile benzer idi.

Calisma ve kontrol grubuna alinan gocuklarin aileleséell ve yazili olarak
calsma hakkinda ayrintili bilgi verildi. Agarmayr kabul eden ailelerden

bilgilendirilmis aile gonullt olur formu imzalatilarak izin alindi

Hendch Shonlein Purpurasi tanisi koyulan hastalarHSP hasta izlem formu
olusturuldu. Bavurudan onceki son 4 hafta icerisinde gecirdiklenifeksiyonlar
(6zellikle Ust solunum yolu enfeksiyonu, akut gestiterit gibi), ailama 6ykisu,

ilac kullanimi, s@uga veya travmaya maruziyet etiyolojiye yonelik sdamguali.
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Hastalarin bgvuru sikayetleri (dokanti, eklemgmsi vesisligi, karin &risi, gaytada
veya idrarda kanama), fizik muayene ve laboratgeauclari kaydedildi.

IIk basvuru esnasinda fizik muayenede boy, kilo ve tansiglgimui yapilip;
0dem varlgl, dokintinun tipi ve dalimi, eklemsisligi ve hassasiyeti, hareket

kisithligr, batin hassasiyeti, hepatosplenomegali ve lenfaogi varlgl argtirildi.

Basmakla solmayan, deriden hafif kabarik, 2-10 mapimdaki palpabl
purpuralarin varfi cilt tutulumu olarak kabul edildi (3).

Eklem tutulumu artralji ve/veya artigeklinde ele alindi. Eklemlerin herhangi
birinde sadece gudan bahsedilgg durumda artralji; etkilenen eklemdegraya ek
olarak; 1s1 arty, kizariklik,sislik ya da hareket yetefignde kisittanmanin herhangi
birinin ya da daha fazlasinin vaimda klinik tablo artrit olarak dgrlendirildi
(3,97).

Kolik tarzda karin grisi ve/veya gaytada gizli kan pozitffligastrointestinal

sistem tutulumu olarak kabul edildi (3).

Mikroskopik hematuri (>5 eritrosit/mikroskopik sgh@antrifije edilmy idrar
ornesinde) velveya proteiniri (>4 mgffsaat) (24 saatlik idrarda) vatli renal
tutulum olarak tanimlandi (3). Renal tutulumu old&P’li hastalar klinik olarak
Meadow Klasifikasyonuna (48) gére 5 gruba ayrildi:

Evre 1. Mikroskopik hematuri

Evre 2: Hematuri + proteintri (<1gr/gun)

Evre 3: Proteindri (<1gr/gun) + akut nefritik seonr (hematlri ve/veya
proteindri, 6dem, hipertansiyon, oliguri)

Evre 4: Makroskopik hematiiri + Nefrotik sendrom @>mg/nf/saat proteiniri,
hipoalbuminemi, hiperkolesterolemi)

Evre 5: Nefrotik sendrom + akut nefritik sendrom.

Akut renal yetersizlik oliglri, antri, serum kreati yikseklgi olarak
tanimlandi. Y@a ve cinse gore 95. persantil ve Ustl arteriyel Kkasinci,

hipertansiyon olarak kabul edildi.
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Penil ve skrotal 6dem genitolriner sistem; konfireye konvilziyon merkezi

sinir sistemi tutulumu olarak ele alindi (3).

Aktif donemde tium HSP’li hastalarin tam kan sayi(@BC), eritrosit
sedimentasyon hizi (ESR), C-reaktif protein (CR¥ptrombin zamani (PT), aktive
parsiyel tromboplastin zamani (aPTT), INR, fibrieioj serum elektrolitleri, glukoz,
ure, kreatinin, total protein, albumin, total kd&sl, trigliserid, dgik dansiteli
lipoprotein (LDL), ytksek dansiteli lipoprotein (HI), Ig A-G-M-E, kompleman C3
ve C4 duzeyleri olguldi. RF, ANA, ANCA ve anti-DNAarhg aratirildi.
Etiyolojiye yonelik olarak ASO dizeyi olcildu ve gax kadlturd alindi. Tum
hastalarda gastrointestinal sistem tutulumu acamingaytada gizli kan agtarildi.
Kolik tarzda karin grisi olan hastalar abdominal ultrasonografi ilgeteendirildi.
Renal tutulum agisindan tam idrar tahlili yapilidicar tahlilinde proteiniiri saptanan
hastalardan 24 saatlik idrarda protein (mg/dl) gugktldu.

Kontrol grubunu olgturan cocuklarda ve remisyon donemdeki HSP’li
hastalarda CBC, ESR, CRP, fibrinojen, serum eléliten, glukoz, ure, kreatinin,
total protein, albumin, total kolesterol, trigliggr LDL, HDL ve Ig A-G-M-E

diizeyleri 6lguldi.

Aktif ddonemde ve remisyon doneminde HSP’li hastidarve kontrol grubuna
alinan ¢ocuklardan eritrosit deformabilite ve ag®gnu ile oksidatif stresi gosteren
plazma total antioksidan kapasite (TAK) ve malofakhait (MDA) dizeyleri igin

venoz kan ornekleri alindi.

Eritrosit deformabilitesi ve agregasyonu venoz Kamekleri alindiktan sonra
en ge¢ 1.5 saat icinde Pamukkale Universitdap Fakiltesi Fizyoloji
Laboratuar’'nda olculdi. Plazma TAK ve MDA duzeyti@mleri icin santrifiije

edilen venoz kan ornekleri analize kadar 280derecede saklandi.
Oksidatif stresin ve eritrosit deformabilitesininrgan tutulumuna gore

incelenmesi amaciyla hastalar; ekleniSGre renal tutulumlarinin olup olmamasina

gore ikser alt gruba ayrilarak derlendirildi. Eklem tutulumu olan hastalara
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nonsteroid antiinflamatuar ilaglar verilirken [% tutulumu olan hastalara oral yada
IV prednisolone tedavisi blandi. Renal tutulumu olan bir hastada nefrotik ediate
proteinlri saptandi icin uzun sureli steroid tedavisi verildi. Hickwastaya bobrek

biyopsisi yapiimadi. Tim hastalar tamamen kile

Bu calsma (28.02.2008 onay tarihli ve 2008 TPF014 no’lujgroPamukkale
Universitesi Bilimsel Argtirma Fonu tarafindan desteklendi ve Tibbi Etikridu

tarafindan onaylandi.

PLAZMA MALOND IALDEH iT DUZEY iNiN OLCUMU

Lipid peroksidasyonunun dizeyi; Asakawa ve Matdashin tarif ettgi
yonteme gore (98) thiobarbittrik asit (TBA) kulllarek plazmada yapilan MDA
Olctimleri ile izlendi. Caimamizda MDA dgerleri, MDA-TBA kompleksinin (532
nm=1.56x105 mol/cm) ekstinksiyon katsayisi kullarak hesaplandi ve sonuc

nmol/ml olarak ifade edildi.

PLAZMA TOTAL ANT IOKSIDAN KAPASITE DUZEY iNiN
OLCUMU

Plazma total antioksidan kapasite dizeyi Erel Jeadalarinin gelgtirdigi
otomatize edilmy kolorimetrik bir metodla ol¢uldi (99)Bu metod, fenton
reaksiyonu sonucu qjturulan ve oldukgca reaktif bir radikal olan hidrdks
radikalinin O-dianisidine ile reaksiyona girerelelp& sari-kahverengi renkli dianisyl
radikali olwturmasi prensibine dayanilarak ggtilmistir. Bu reaksiyon ile olgan
parlak sari-kahverengi renkli dianisyl radikalimiusmasi plazmadaki antioksidan
ajanlarca baskilanmakta ve renkggeni engellenmektedir. Spektrofotometrik
olarak Olculebilen renk ggsikli gi farklihklari plazmanin antioksidan kapasitesinin
bir gostergesi olarak @erlendirildi. Sonuglar mmol Trolox eq./L birimi ildade
edildi.

ERITROSIT DEFORMAB iLITESININ DEGERLENDIRILMEST

Eritrositler artan kayma kuvvetlerine paralel olaairesel formdan giderek

uzayan elipsoid forma dogiirler. Eritrosit deformabilitesinin bir gostergedan bu
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sekil degisikli gi Elongasyonindeksi (H) olarak adlandirilir. Eritrositlerin i basit
bir formulle hesaplanabilir (100).

(A-B) A = Eritrositin vertikal capi
El

B = Eritrositin horizontghp
(A +B)

Bu calsmada eritrositler fosfat tamponu icinde hazirla@i02 milipascal
(mPa) viskoziteye sahip 0.14 M polyvinyl pyralidof@VP 360) c¢oOzeltisi icinde
yaklasik 1/200 diliisyonda stispansiyon haline getirildigiéeri, 0.3 pascal’dan (Pa)
30 Pa’a kadar 9 farkl kayma kuvvetinde hesaplaBiderin hesaplanmasi otomatik
olarak farkli kayma kuvvetleri ofturabilen ve Olcim yapabilen Laserdli Optik
Rotasyonal Hicre Analizéri olarak adlandirilan LORQ aser-Assisted Optical
Rotational Cell Analyzer) cihazi ile gercegtieldi (Sekil - 2) (101).

IBM uyumlu bir bilgisayar ve yazici iceren LORCAheizi silindirik yapida
icice, iki kuvet sistemine sahiptir. Silindir kit arasinda bulunan 0.3 mm’lik
bosluga flas kanali ile bglantili olan bir bdlmeden gerek manuel olarak gseekir
pompa yardimi ile 1.5 ml test stispansiyonu konadkbedir. kik kaynal (640 nm,
A4mW)'luk diode lazer sini olup, bir prizma yardimiyla hassasiyet senséi37
°%C'ye ayarlanmy sicaklik kontrol nitesinden gecgerek, i¢ silinddésurulir ve
siispansiyondaki eritrositlerigekilleri projeksiyon ekranina yansitiliki silindir
arasindaki bguga eritrosit sdspansiyonu koyulur. Uygun kayma kawwe
olusturmak icin, dgtaki cam silindir sistemini kontrol eden bilgisayprogrami
tarafindan, cam silindir sistemi hesaplanan hizaaddrulir. Olgan kayma
kuvvetlerinin etkisiyle eritrositlerdgekil degisikligi olusturulur. Lazer ve kamera
sistemi ile goruntilenen eritrositlerini’& yine ayni program tarafindan otomatik

olarak hesaplanir ve sonugclari yazdirilir (101).
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ic hazne

Dis hazne

- | I Isitici
37°C

Bilgisayar Kamera Projeksiyon ekrani

Sekil - 2. Lorca cihazinigematik gorung

ERITROSIT AGREGASYONUNUN DEGERLENDIRILMEST|

Agregasyon o6l¢cumleri icin kullanilacak olan tam kdmeklerinin hematokrit
(Hct) duzeyi %40’a ayarlandi ve Olcim 6ncesi kaneéteri 15 dakika boyunca
oksijenize edildi. Eritrosit agregasyonu ayni LORCAihazi kullanilarak
degerlendirildi (102). Bu o6lcimin esasi lazemginin geriye saciimasi ilkesine
dayanmaktadir. Ayarlanabilir bir kayma hizinda resitlere tamamen birbirinden
ayrilacak sekilde déndirmeslemi uygulandiktan sonra, dondirmgemi aniden
durdurularak elonge olmguve hiza uyum ggamis eritrositlerin normal bikonkav
sekillerine dénmesi gdanir. Bu surec¢ lasesiginin geriye sacilan yunlugunda
artisa neden olur ve sonrasinda agregasyon sureciglanmasi ile laserin geriye
sacilan ygunlugunda azalma gercekie Bilgisayar programi yardimi ile laserin
geriye saciimasindaki bu geikliklerin zamana kan logaritmik bir egrisi
(Syllectogram) elde edilirSgkil - 3). Veriler bilgisayar tarafindan gerlendirilip
agregasyon indeksi (Al), agregasyonun amplitudu PAMe agregasyon yari zamani
(t ¥2) otomatik olarak hesaplanir.
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Sekil - 3: Eritrosit agregasyonun zamanaskdogaritmik esrisi (Syllectogram)

SONUCLARIN DE GERLENDIRILMESI (istatistiksel Analiz)

Calismadan elde edilen verilerin istatistiksel olarageténdiriimesinde SPSS
10.0 (Statistical Package for Social Sciences fomd®ws) paket programi
kullanildi. Calsma ve kontrol grubunun cinsiyet acisindanskagtirmasi Ki-kare
testi ile yapildi. Aktif donemde cama grubu ile kontrol grubu ve remisyon
doneminde ¢cagma grubu ile kontrol grubu arasindakigddendirmeler igin Student
T testi kullanildi. Aktif dénemdeki HSP’li hastaiar organ tutulumunun olup
olmamasina goére ikiye ayrilan altgruplari arasimdadilerin istatistiksel olarak
degerlendirmeleri de Student T testi ile yapildi. Akcatudent T testi yapmadan
once kagilastirma yapilacak tim gruplarin normalgdema uygunlgu test edildi ve
normal dgilhim gosterdgi saptandi. Cajma grubunda aktif ve remisyon dénemi
verilerinin istatistiksel olarak gerlendirmesi ise Pair T-testi ile yapildi. Gaia
grubunda MDA ve TAK duzeyleri arasindakiHi icin Pearson korelasyon ve lineer
regresyon analizleri kullanildi. Sonugclar ortalamatandart sapma olarak verildi.

Anlamlilik diizeyi p<0.05 olarak kabul edildi.
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BULGULAR

Ekim 2007-Mart 2008 tarihleri arasinda PamukkaleversitesiTip Fakiiltesi
Hastanesi Cocuk §hgi ve Hastaliklar poliklingine bgvuran ve Henoch Schonlein
Purpurasi tanisi koyulan 24 hastadan 21’isga grubunu ve pediatrik kardiyoloji
poliklinigine bagvuran 21 sgikli ¢ocuk kontrol grubunu okiurdu. HSP tanisi alan
bir hasta talasemi minér, bir hasta malnitrisyonbuediger hasta da kligimize
basvurmadan dnce steroid gs@anmasi nedeni ile camaya dahil edilmedi. Caina
grubunu olgturan 21 aktif dénem HSP’li hastadan 2’sinin izlemd;ikmasi nedeni

ile remisyon doneminde 19 HSP’li hastaeldendirildi.

HSP’li hastalarin 8 (%38)'i erkek, 13 (%62)'U kize vortalama ygari
7.56£2.67 (3-15.5) yildi. Kontrol grubundaki cocath 9 (%42)'u erkek, 12
(%58)'si kiz ve ortalama ghari 8.09£2.36 (3.6-12) yil bulundu. HSP’li hastata
ortalama vicut @rligr 22.4+6.1 (10-32) kilogram iken kontrol grubunurtatama
vicut &irhgl 25.2+5.4 (13-35) kilogram idi. Her iki grup amada ya, cinsiyet ve
vicut &irligl agisindan istatistiksel anlamhlik saptanmad0(p%) (Tablo - 3).

Tablo - 3: Calsma ve kontrol grubunun cinsiyet, syave vicut &irliklarinin

karsilastiriimasi
HSP hasta grubu Kontrol grubu P
(n:21) (n:21)
Cinsiyet 8/13 9/12 >0.05
(Erkek/kiz)
Yas (yil) 7.56+2.67 8.09+2.36 >0.05
Vucut girh g (kg) 22.4+6.1 25.2+5.4 >0.05

Calismadan elde edilen bulgular 4 anglbda deserlendirildi.
1- HSP ile ilgili klinik ve laboratuvar bulgular

2- Oksidatif stres ile ilgili bulgular

3- Eritrosit deformabilitesi ile ilgili bulgular

4- Eritrosit agregasyonu ile ilgili bulgular
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1- HSPILE ILGIL1 KL INIK VE LABORATUVAR BULGULAR

HSP’li hastalarin hastaneyeslaru sikayetleri dgerlendirildiginde; purpurik
tarzda dokuantl hastalarin timinde gozlenirken (%1Rarin &risi 12 (%57),
eklemde &r 17 (%80), eklemdega ile birlikte sislik 14 (%66) hastada saptandi.
Hicbir hasta gayta yada idrarda kanagkayeti ile bgvurmadi Sekil - 4).

Dokuntu Eklemde gni Eklemde gri+sislik Karin agrisi Kanama

Sekil — 4: HSP’li hastalarin hastaneyeskiaru sikayetleri

Hastalar etiyoloji acisindan sorgulagahda; USYE oykiisi 16 (%76), ilag
kullanma oykiisi 2 (%9)saama oykiisii 1 (%4) hastada pozitif olasasptandiilac
kullanan her iki hastanin da kisa sureli penisgmibu antibiyotik kullandii, bir
hastaya ise 1 hafta dnce Hepatit dsain yapildgl 6grenildi. Gida alerjisi, travma

veya sguga maruz kalma oykusu hicbir hastadan alinm@eki( - 5).

Y

USYE ilac asl soguk travma alerji

Sekil - 5: HSP’li hastalarin etiyoloji acisindangelendiriimesi
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Hastalarin organ tutulumuna gore gdami incelendginde; tumunde cilt
tutulumu (%100) gorulirken eklem tutulumu 17 (%88yuda, gastrointestinal
sistem tutulum 12 (%55) olguda, renal tutulum 1@%wlguda, hem & hem renal
tutulum 9 (42) olguda, skrotal 6degaklinde genitolriner sistem tutulumu 2 (%25)
olguda tespit edildi. Merkezi sinir sistemi tutulurhigbir olguda gértulmediSgkil -
6).

25+

sayl

Onegatif
W pozitif

Cilt Eklem Gs Renal (S+renal GUS MSS

Sekil — 6: Hastalarin organ tutulumlarina gorezdemi

Eklem tutulumu olan 17 hastanin timunde (%100akirtsulunurken; artrit 14

(%82) olguda saptandi.

Gastrointestinal tutulumu olan 12 (%100) hastanepsmde karin @isi
mevcutken; gaytada gizli kan sadece 7 (%58) hasiadéf bulundu. Hicbir hastada
GIS tutulumuna bzl komplikasyon gelimedi.

Renal tutulumu olan 10 hastanin 5 (%50)'inde sadeteoskobik hematuri

(evre 1)seklinde bdbrek tutulumu varken; 4 (%40) hastadarosikobik hematiri ve

nefritik diizeyde proteinuri (evre 2) saptandi. ek dizeyde proteindri (evre 4) 1
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(%10) hastada geti. Tansiyon yuksekfii ve bobrek fonksiyonlarinda bozulma
hicbir hastada saptanmadi.

Izlemde tum hastalar iy§d. Remisyon donemine gjri sliresi ortalama
56.2+13.1 (40-93) gun idi.

Hicbir hastada C3 ve Cdisukligine, RF, ANA, Anti-DNA ve ANCA

pozitifligine rastlanmadi.

Etiyolojiye yonelik olarak bakilan ASO dizegrtalama284.6+£283.6 (7-896)
Todd/U idi. ASO; 7 hastada (%33) 250 Todd/U ve iimh bulunurken, kiaz
kultirinde GABS lUremesi 8 hastada (%38) saptandi.

Ortalama I6kosit sayisi (WBC) HSP’li hastalarda ifaktdonemde
10164.2+2668.1 (5550-15900), remisyon ddneminde4&32212 (5000-12600)
x10¥mm® bulunurken, kontrol grubunda 8160+2808.4 (5200-0§2810/mm’
saptandi. HSP’li hastalarda aktif donemde CRP amial 1.19+1.61 (0.04-7.38)
mg/dl idi ve hastalarin 9'unda (%45) 1 mg/dl ve rirzge saptandi. Remisyon
doneminde CRP ortalama 0.26+0.76 (0.03-3.39), kbrgrubunda ise 0.21+0.21
(0.03-0.6) mg/dl olarak bulundu. Aktif donemde HisPastalarda ESR ortalama
20.9£13.1 (3-55) mm/saat idi ve hastalarin 10'uffdd7) 20 mm/saat ve Uzerinde
saptandi. Remisyon doneminde ortalama ESR 15.7{6-36) iken, kontrol
grubunda 18.8+12.5 (7-57) mm/saat bulundu. Aktiield HSP’li hastalarda CRP ve
l6kosit sayisi  hem remisyon donemine hem d&ilda cocuklara gére anlamh
derecede yuksekti (p<0.05). Remisyon donemi ilethabrgrubu kagilastirildiginda,
CRP ve |0kosit sayisinda anlamli farkhlik yoktu>(p05). Tum gruplarda ortalama
ESR sonugclari birbirine benzerdi ve istatistiksdarak anlamli bir farklilik
bulunmadi (p>0.05) (Tablo - 4).
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Tablo - 4: Gruplar arasi akut faz reaktanlariningdastirilmasi

HSP aktif HSP remisyon Kontrol P
(n:21) (n:19) (n:21)

WBC 10164.2+2668 8534.2+2212  8160+2808.4 *<0.05
(x10°/mn?) ** <0.05

*** >0.05
CRP 1.19+1.61 0.26+0.76 0.21+0.21 *<0.05
(mg/dl) ** <0.05

*** >0.05
ESR 20.9+13.1 15.745.3 18.8+12.5 *>0.05
(mm/saat) **>0.05

*** >0.05

* . HSP Aktif dénem - Kontrol grubu arasinda
** . HSP Aktif donem - HSP Remisyon dénem araaind

*** - HSP Remisyon dénem - Kontrol grubu arasinda

Ortalama total protein dizeyi HSP’li hastalardaifattbtnemde 7.1+0.6 (6.2-
8.7), remisyon déneminde 7.3+0.4 (6.7-8) g/dl buhleen, kontrol grubunda 7.6+£0.4
(7-8.5) g/dl saptandi. Total protein dizeyinin heaktif, hem de remisyon
donemindeki HSP hastalarindagsldi cocuklara gore anlamli olarak gik olduzu
gozlendi (p<0.05). Remisyon ddénemindeki total protélizeyi aktif doneme gore
artms bulunsa da farklilik istatistiksel olarak anlams@iptanmadi (p>0.05) (Tablo -
5).

Ortalama albumin dizeyi HSP’li hastalarda aktif edwe 4.2+0.3 (3.7-5),
remisyon déneminde 4.4+0.2 (4-5.2) g/dl bulunurkentrol grubunda 4.6£0.1 (4.4-
4.9) g/dl saptandi. Albumin dizeylerinin remisyodndminde aktif doneme gore
anlamh olarak yukseldi (p<0.05) ancak kontrol grubu gerlerine gore halen
belirgin olarak ditk dizeylerde oldgu bulundu (p<0.05) (Tablo - 5).
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Tablo - 5: Gruplar arasi total protein ve albumin dizeylerkarilastiriimasi

HSP aktif HSP remisyon Kontrol P
(n:21) (n:19) (n:21)

Total protein 7.1+0.6 7.3x0.4 7.620.4 *<0.05
(g/dl) **>0.05

*** <0.05
Albumin 4.2+0.3 4.4+0.2 4.6+0.1 *<0.05
(g/dl) ** <005

*** <0.05

*: HSP Aktif dénem - Kontrol grubu arasinda
**: HSP Aktif ddnem - HSP Remisyon dénem araaind

*** : HSP Remisyon dénem - Kontrol grubu arasinda

Gruplar arasi Ig duzeyleri incelegahde; aktif donem HSP’li hastalarda IgA
ortalama 210£95.5 (67-429), remisyon déneminde 53t688.1 (56-318) ve kontrol
grubunda 123.1+50.3 (53-241) mg/dl saptandi. Ig&if @onem HSP’li hastalarda
kontrol grubuna gore anlamli derecede yiksek bulurfd<0.05). Remisyon
doneminde aktif doneme gore anlamli bir azalma (@50 gdstermesine gmen
halen kontrol grubundaki gerlere ulamadgi gorildu (p<0.05) (Tablo - 6).

Aktif donem HSP’li hastalarda IgE ortalama 190.5&18(35-574), remisyon
doneminde 64.3+46.8 (6-169) ve kontrol grubunda3$23.7 (0.3-164) 1U/ml
saptandi. Aktif donemde IgE diizeyleri hem remisizgem de kontrol grubuna gore
anlamh derecede yiksek saptanirken (p<0.05); a#tihemdeki yukseldin
remisyon doneminde anlamli derecede agal(p<0.05) ve kontrol grubuna yakin

degerlere ulatig gorulda (p>0.05) (Tablo - 6).

Hasta ve kontrol grubunda ortalama 1gG ve IgM dieybenzerdi ve
istatistiksel olarak anlamli bir farkhlik saptandngp>0.05) (Tablo - 6).
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Tablo - 6: Gruplar arasi immunglobulin dizeylerinin kdastiriimasi

HSP aktif HSP remisyon Kontrol P
Ilg (mg/dl) (n:21) (n:19) (n:21)

IgA 210+95.5 179.5469.1 123.1450.3 *<0.05
** <0.05

*** <0.05
lgG 1104.8+289.6 1186+306.3 1120.1+267.8 ">0.05
**>0.05

*** >0.05
IgM 108.9+40.9 104.6430.4  99.8+454  0:05
**>0.05

*** >0.05
IgE 190.5+£180.9 64.3+46.8 62.3+53.7 *<0.05
(IU/ml) ** <0.05
*** >0.05

* . HSP Aktif dénem - Kontrol grubu arasinda
** - HSP Aktif donem - HSP Remisyon dénem araaind

*** . HSP Remisyon dénem - Kontrol grubu arasinda

Gruplar arasinda eritrosit deformabilitesi ve agsg@nunu etkileyebilecek Hb,
glukoz, total kolesterol, trigliserid, HDL, LDL vi&brinojen olgiimlerinde istatistiksel

olarak anlamli farklilik saptanmadi (p>0.05) (Tabld).

Tablo — 7. Gruplar arasi laboratuvar sonuclariningkastiriimasi

HSP aktif HSP remisyon Kontrol P
(n:21) (n:19) (n:21)

Hemoglobin (g/dl) 12.7£1.0 12.9+0.8 12.7+0.68 >0.05
Glukoz (mg/dl) 96.2+10.6 95.5+£9.3 93.8+7.4 >0.05
T.kolesterol(mg/dl) 139.3+22.5 144.7+23.5 144.5#827. >0.05
Trigliserid (mg/dl) 108.6+58 90.3+31 87.4+30.4 >B.0
LDL (mg/dl) 75.4+22.2 72.2+25.6 74.3+£26.5 >0.05
HDL (mg/dl) 47.2+11.9 52.5+13.1 54.3+12.5 >0.05
Fibrinojen (mg/dl) 379.4+105.6 313.3+83.2 335.4#474 >0.05




2. OKIIDATIF STRESILE ILGILI BULGULAR

Antioksidan kapasite d@erlendirildiginde; aktif donem HSP’li hastalarda
TAK ortalama 1.285+0.36 (0.555-2.154), remisyon efdimde 1.567+0.45 (0.556-
2.204) ve kontrol grubunda 1.681+0.43 (1.025-2.8@8) 0l Trolox Eq./I saptandi.
Aktif donemdeki HSP’li hastalarda total antioksideapasite dizeyi, remisyon ve
kontrol grubundaki hastalara gére anlaml dereceddgik bulunurken (p<0.05);
remisyon dénemi ile kontrol grubu ortalama TAK diteri acisindan istatistiksel
olarak farklilik saptanmad (p>0.05) (Tablo S&kil - 7).

Lipid peroksidasyonu ve oksidan durumu gostermek i@kilan MDA, aktif
donem HSP hastalarinda ortalama 9.3£3.6 (4.7-18i)isyon doneminde 3.6+1.9
(2-9.8) nmol/L bulunurken, kontrol grubunda 5.8+2(3-11.9) nmol/L olarak
saptandi. Aktif donemdeki HSP’li hastalarda MDA diieri remisyon dénemine ve
saslikl cocuklara gore anlamli derecede yuksekti.q@8) (Tablo - 8Sekil - 8).

Tablo - 8: Gruplar arasi oksidatif stres parametrelerinirgikagtiriimasi

HSP aktif HSP remisyon Kontrol P
(n:21) (n:19) (n:21)

TAK 1.285+0.36 1.567+0.45 1.681+0.43 *<0.05

(mmol Trolox

Eq./l) ™ <0.05
*** >0.05

MDA 9.3+3.6 3.6+1.9 5.812.4 *<0.05

(nmol/L) ** <0.05
*** <0.05

* . HSP Aktif dénem - Kontrol grubu arasinda
** . HSP Aktif donem - HSP Remisyon dénem araaind

*** . HSP Remisyon dénem - Kontrol grubu arasinda
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Total Antioksidan Kapasite (mmol Trolox eq./L)

Malondialdehit (nmol/L)

3,0

2,51

i::: §§§

1,01

0,0

HSP akiif HSP remisyon Kontrol

Sekil — 7: Gruplarin TAK duzeyleri

20

[any
o
1

g

HSP aktif HSP remisyon Kontrol

Sekil — 8: Gruplarin MDA duzeyleri
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Oksidatif stres parametrelerinden MDA ve TAK dussylarasindaki ikki
incelendginde; HSP’li hastalarda aktif donemde MDA ve TAKzeidleri arasinda
anlamh bir iliski bulunmazken (p>0.05, r=0.287), remisyon dénemipdzitif yonde
zayf bir korelasyon saptandi (p=0.05, r=0.458)k{l - 9,10).

20

Y=2.916X + 5.574

5 1,0 1,5 2,0 2,5

TAK (mmol Trolox Eq./l)

Sekil - 9: Aktif donem HSP’li hastalarda TAK ve MDA diizeyiein ili skisi

10 -

Y=1.961X + 0.583

5 1,0 1.5 20 2,5

TAK (mmol Trolox Eq./l)

Sekil - 10: Remisyon déneminde HSP’li hastalarda TAK ve MDA
duzeylerinin gkisi
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Organ tutulumuna gore oksidatif stres parametrddariilastirildiginda; hem
aktif donem hem de remisyon déneminde eklem, gaséstinal sistem ve renal
tutulumu olan hastalar ile olmayan hastalarin MD& TAK duzeyleri arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir farkllik bulunmiagh>0.05) (Tablo - 9-12).

Tablo - 9: Eklem tutulumuna goére oksidatif stres parametnein kagilastirilmasi

(+) Q) P
(n:17) (n:4)
MDA aktif 9.5+3.8 8.3+3.3 >0.05
MDA remisyon 3.7£2.0 3.2+1.4 >0.05
TAK aktif 1.3+0.3 1.1+0.4 >0.05
TAK remisyon 1.5+04 1.6+0.4 >0.05

Tablo - 10 GIS tutulumuna gore oksidatif stres parametreletaisilastiriimasi

(+) ) P
(n:12) (n:9)
MDA aktif 8.3+2.9 10.6+4.3 >0.05
MDA remisyon 3.7£2.4 3.5%£1.0 >0.05
TAK aktif 1.1+0.3 1.4+0.3 >0.05
TAK remisyon 1.5+0.4 1.6+0.4 >0.05

Tablo - 11 Renal tutuluma gore oksidatif stres parametneiietasilastiriimasi

(+) ) P
(n:10) (n:11)
MDA aktif 8.31£3.2 10.2+4.0 >0.05
MDA remisyon 3.3x1.5 3.9+2.3 >0.05
TAK aktif 1.1+0.3 1.31£0.3 >0.05
TAK remisyon 1.4+0.5 1.7+0.3 >0.05
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Tablo - 12 GIS+renal tutuluma gore oksidatif stres parametngilekarilastiriimasi

(+) ) P
(n:9) (n:8)
MDA aktif 8.6+3.2 11.2+4.1 >0.05
MDA remisyon 3.2+1.6 3.4+1.0 >0.05
TAK aktif 1.1+0.4 1.4+0.3 >0.05
TAK remisyon 1.4+0.5 1.6+0.4 >0.05

3. ERITROSIT DEFORMAB ILITESI ILE ILGILI BULGULAR
Henoch Shénlein Purpura’ll hastalarin aktif donemdeemisyon déneminde
eritrositlerin elongasyon indeksleri i) 0.3-30 Pa arasindaki 9 farkli kayma

kuvvetinde dlculdu ve kontrol grubu ile lsdastirildi.

Aktif donemdeki HSP’li ¢ocuklarda eritrositlerin tatama Enin en digik
kayma kuvveti olan 0.3 Pa kayma kuvvetsiddaki tim kayma kuvvetlerinde
salikll cocuklara gore azalgh ve 0.53 Pa kayma kuvvetisthdaki tim kayma
kuvvetlerinde farklilgin istatistiksel olarak anlamli olgu bulundu (p<0.05) (Tablo
- 13).

Aktif ile remisyon donem HSP'li hastalarda eritttesin ortalama [Esi
karsilastirildiginda; remisyon doneminde tiim kayma kuvvetlerintieen arttiz ve
0.53-9.49 Pa arasindaki tium kayma kuvvetlerindélifagin istatistiksel olarak
anlamh oldgu saptandi (p<0.05) (Tablo - 13).

Remisyon donemindeki HSP’li hastalar ile kontrolulgu olgularinda
eritrositlerinin ortalama Bsi karsilastirldiginda; H kontrol grubunda 0.3 ve 0.53 Pa
kayma kuvvetlerinde diiik, diger kayma kuvvetlerinde ise yiuksek saptandi. Ancak
farkhligin 0.3 Pa kayma kuvveti gnda istatistiksel olarak anlamh olmgdgoéruldi
(p>0.05) (Tablo - 13).
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Tablo — 13 Gruplar arasi eritrosit elongasyon indeks sonugla kaslilastiriimasi

Kayma Kuvveti
(Pa)

HSP aktif
(n:21)

HSP remisyon

(n:19)

Kontrol
(n:21)

P

0.3

0.53

0.95

1.69

5.33

9.49

16.87

30

0.042+0.01

0.064+0.01

0.141+0.02

0.242+0.02

0.343+0.02

0.429+0.02

0.496+0.02

0.555+0.02

0.601+0.01

0.047+0.01

0.074+0.02

0.154+0.03

0.257+0.03

0.357+0.03

0.442+0.03

0.507+0.02

0.561+0.02

0.602+0.03

0.035+0.007

0.071+0.01

0.156+0.01

0.262+0.01

0.366+0.01

0.454+0.01

0.519+0.01

0.572+0.01

0.612+0.009

*=0.017
**>0.05
*** <0.001

*>0.05
**=0.008
**x >0 05

*=0.008
**=0.013
***>0.05

*=0.003
** =0.018
***>0.05

*=0.001
** =0.037
***>0.05

*<0.001
** =0.042
***>0.05

*<0.001
** =0.046
**x >0 05

*=0.002
**>0.05
**x 50 05

*=0.035
**>0.05
**x 50 05

*: HSP Aktif dénem - Kontrol grubu arasinda

** . HSP Aktif donem - HSP Remisyon dénem araaind

*** - HSP Remisyon dénem - Kontrol grubu arasinda
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Aktif ve remisyon donemdeki HSP’li hastalar ile kaoh grubunu olgturan
cocuklarin farkli kayma kuvvetlerinde saptanan larte H'leri sekil - 11'de

gosterilmitir.

0,6
0,5 -
0,4 -
| 0,3 -
0,2 - -
el i
o lomm Tl | §n
0,3 0,53 0,95 1,69 3 5,33 9,49 16,87 30
@ HSP aktif
Kayma kuweti (Pa) m HSP remisyon
O Kontrol

Sekil — 11 Gruplarin eritrosit ortalama elongasyon indeksler

Aktif dénem HSP’li hastalarda organ tutulumuna goreritrosit
deformabiliteleri incelenginde;

1. Eklem tutulumu agisindan; ortalaméléinde eklem tutulumu olanlar ile
olmayan hastalar arasinda istatistiksel fark sapéah (p>0.05) (Tablo - 14).

Tablo - 14 Eklem tutulumu olan ile olmayan hastalariiiéinin karsilastiriimasi

Eklem tutulumu

Pa (+) Q) P
(n:4) (n:17)
0.3 0.043+0.01 0.036+0.0 >0.05
0.53 0.065+0.01 0.05740. >0.05
0.95 0.143+0.01 0.131+0.02 >0.05
1.69 0.244+0.02 0.23160. >0.05
3 0.344+0.02 0.33580 >0.05
5.33 0.430+0.02 0.42580. >0.05
9.49 0.497+0.02 0.49160. >0.05
16.87 0.556+0.02 0.550a8. >0.05
30 0.602+0.02 0.59866. >0.05
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2. GIS tutulumu acisindan; gastrointestinal sistem tuul olan hastalarin
ortalama Flerinin 3 Pa, 5.33 Pa, 9.49 Pa, 16.87 Pa kaymavétlerinde, GS
tutulumu olmayanlara gére azagldive bunun istatistiksel olarak anlamli ofdu
bulundu (p<0.05) (Tablo - 15ekil - 12).

Tablo - 15 GIS tutulumu olan ile olmayan hastalarifl&inin karsilastiriimasi

GIS tutulumu

Pa (+) Q) P
(n:12) (n:9)

0.3 0.044+0.01 0.042+0.08 >0.05
0.53 0.059+0.01 0.07080. >0.05
0.95 0.134+0.01 0.150+0.01 >0.05
1.69 0.234+0.02 0.25260. >0.05
3 0.334+0.02 0.35462 =0.04
5.33 0.421+0.02 0.43960. =0.03
9.49 0.488+0.01 0.50780. =0.02
16.87 0.548+0.01 0.564a0. =0.03
30 0.596+0.02 0.608+0.01 >0.05

0,6

0,5

0,4

@ GiS (+)

0,3 .
mGiS ()

Ei

0,2

°’§,ﬂr|f

03 053 09 169 3 533 949 16,87 30

Kayma kuweti (Pa)

Sekil - 122 GIS tutulumu olan ile olmayan hastalardia E
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3. Renal tutulum agisindan; renal tutulumu olantdlasn ortalama E
degerlerinin 0.95 Pa, 1.69 Pa, 3 Pa, 5.33 Pa kaymastlerinde renal tutulumu
olmayanlara gore anlamli derecede azaldaptandi (p<0.05) (Tablo - 18ekil -
13).

Tablo - 168 Renal tutulumu olan ile olmayan hastalarifigEinin karsilastiriimasi

Renal tutulum

Pa (+) ) P
(n:10) (n:11)
0.30 0.042+0.01 0.041+0.09 >0.05
0.53 0.058+0.01 0.06960. >0.05
0.95 0.131+0.01 0.14960. =0.04
1.69 0.231+0.01 0.25160. =0.03
3 0.331+0.02 0.3538 =0.03
5.33 0.418+0.02 0.43860. =0.03
9.49 0.486+0.02 0.505+0.01 >0.05
16.87 0.546+0.02 ®2+0.01 >0.05
30 0.595+0.02 0.606+0.01  >0.05
0,6
0,5
0,4
T 0.3 O Renal (+)
m Renal (-)
0,2
0,1 T
o ol Tl TH [ (T TR

03 053 09 169 3 5,33 949 16,87 30

Kayma kuweti (Pa)

Sekil — 13 Renal tutulumu olan ile olmayan hastalarda E
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4. Renal ve @ tutulum agisindan; hem bobrek hem dé& @itulumu olan
hastalarin ortalamaiBeri hi¢ tutulumu olmayan hastalarla kdastirildiginda; 0.95
Pa, 1.69 Pa, 3 Pa, 5.33 Pa, 9.49 Pa ve 16.87 Raakkyvvetlerinde Eanlamli
derecede diiik bulundu (p<0.05) (Tablo - 13¢ekil - 14).

Tablo - 17: Renal+GS tutulumu olan ile olmayan hastalarini’|&inin

karsilastiriimasi
Renal+& tutulum
Pa (+) () P
(n:9) (n:8)
0.30 0.042+0.01 0.042+0.08 >0.05
0.53 0.057+0.01 0.071+0.01 >0.05
0.95 0.130+0.01 0.153411 =0.03
1.69 0.232+0.02 0.256+0.01 =0.03
3 0.333+0.02 0.359411 =0.01
5.33 0.421+0.02 0.445+0.01 =0.01
9.49 0.489+0.02 0.512+0.01 =0.01
16.87 0.549+0.02 0.570+0.01 =0.02
30 0.598+0.02 0.612+0.01 >0.05
0,6
0,5
0,4 |
— @ Renal+GIS(+)
w 0,3 .
m Renal+GIS(-)
0,2 |
0,1 |
0 n
0,3 053 0,95 1,69 3 5,33 9,49 16,8 30
Kayma kuweti (Pa)

Sekil - 14: Renal + @S tutulumu olan ile olmayan hastalardia E




4. ERITROSIT AGREGASYONU ILE ILGILI BULGULAR

Eritrosit agregasyonunu gerlendirmek icin agregasyon indeksi (Al),
agregasyonun amplitudu (AMP) ve agregasyon yariaparft ¥2) olculdi. Aktif ve
remisyon donemi hasta grubu ile kontol grubu olguolaeritrosit agregasyon
Olcimlerinin ortalama dgerleri birbirine yakin olup, aralarinda istatiseksbir
farklhlik saptanmadi (p>0.05) (Tablo - 18).

Tablo - 18 Gruplar arasi eritrosit agregasyon olcumlerirarskastiriimasi

HSP aktif  HSP remisyon Kontrol P
(n:21) (n:19) (n:21)
AMP 25.7£4.5 24.4+3.3 25.612.9 >0.05
Al 65.5+15.1 66+7.1 64.9+5.6 >0.05
(t %) 2.84+4.5 1.98+0.7 2.14+0.5 >0.05
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TARTI SMA

Henoch Schonlein Purpurasi, kiguk damarlagtébaolmak Gzere damar
duvarlarina IgA ¢okmesi sonucu geln akut lokositoklastik vaskilite gla olarak
ortaya ¢ikan sistemik inflamatuar bir sendromdurcikluk ¢c&inin en sik gordlen
vaskadlitidir. Renal tutulum yoksa prognozu iyi ol&i$P, ortalama 4 hafta icerisinde

herhangi bir sekel birakmaksizin tamamen dizel)(1

Literatirde Henoch Schoénlein Purpurasrnin en sik53yaglari arasinda
goruldigt ve erkek cocuklarin kizlara oranla 1.5-2 kat ddhzla etkilendii
bildiriimektedir (1-6). Cakmamizda hastalarimizin glar1 literatlr ile uyumlu
olarak 3 ile 13.5 yil arasinda @gmekte olup, ortalama ya7.5 yil idi. Calsma
grubunun %38'i erkekti ve erkek/kiz orani 0.61 alartespit edildi. Bu farkh
sonucun epidemiyolojik bir gerlendirme igin ¢atma grubumuzun yeterli sayida

vaka icermemesinden kaynaklagididUstnald.

Henoch Schonlein Purpurasi’'nda cilt, eklem, gastesitinal sistem, bobrek ve
daha seyrek olarak ghr organlar etkileniritalya’dan Trapani ve arkaglari 150
HSP’li cocuktan olgan calsmalarinda (25); palpabl purpurayr %100, eklem
tutulumunu %74, gastrointestinal sistem tutulum6l, renal tutulumu %54,
skrotal 6demseklinde genitouriner sistem tutulumunu %213 olarakmaslardir.
Ulkemizden Erol ve arkagrinin 28 HSP'li cocpu iceren retrospektif
calismasinda (103); palpabl purpura %100, eklem tutul@B, gastrointestinal
sistem tutulumu %68, renal tutulum %39, santral sistemi tutulumu %3.6, skrotal
0demseklinde genitouriner sistem tutulumu %7 olarak ipillichi stir. Kasapcgopur ve
arkadalari da 220 HSP’li coctu iceren cakmasinda (4); palpabl purpurayi tim
olgularda gortrken, eklem tutulumunu %70, gastestibal sistem tutulumunu %75,
renal tutulumu %47 olarak bulglardir. Calsmamizda olgularin timinde cilt
tutulumu goralurken, eklem tutulumu %80, gastrastiteal sistem tutulumu %55,
renal tutulum %45, skrotal 6degaklinde genitolriner sistem tutulumu %@guda
tespit edildi. Merkezi sinir sistemi tutulumu iseicliir olguda gorilmedi.
Genitouriner sistem tutulumussindaki diger sistem tutulumlari literattirde bildirilen

organ tutulumlari ile uyumlu bulundu. GenitoUrinrgstem tutulumundaki yuksek
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oranin ise ¢ajma grubundaki erkek cocuk sayisinin az olmasingamaklanmy
olabilecegi dusunuldu.

Henoch Schonlein Purpurasi’'nin etyolojisi kesin raka bilinmemektedir.
Ancak hastafiin immun kompleksler ile gkili oldugu kabul edilmektedir. Strekli
immunsupresif tedavi altinda iken HSP geciren @lgul varlgl hastalga baisiklik
sistemindeki bir bozukigun dezil, bir enfeksiyon etkeninin éattigi immunolojik
yanitin neden oldiunu diundurmektedir. Bu konuda en ¢ok Ust solunum yolu
enfeksiyonlar ve dzellikle de grup fhemolitik streptokoklar suclangtir (4,24).
Calsmalarda HSP’li olgularin yakjgk yarisinda 1-3 hafta 6nce gegcirikmist
solunum yolu enfeksiyonu 6ykusu, %20-50'sinde ASiksekligi ve %5-30’'unda
bogaz kultirinde GABS uUremesinin saptandildiriimektedir (4,30,104). Cakir ve
arkadalari calgmalarinda (105);ust solunum yolu enfeksiyonu oykusiunu %14,
Carlos ve arkaddari (106) ise %41 olarak bildirglerdir. Sticca ve arkadkari 98
HSP’li cocuktan olgan calsmalarinda (107); olgularin %16’sindagaa kultriinde
GABS saptanglardir. Calgmamizda hastalarimizin %76’sinda st solunum yolu
enfeksiyonu oykisu vardi. ASO diuzeyi olgularin %88e yuksek saptanirken,
GABS dremesi %38 olguda kanitlandi. ASO acisindate eettgimiz sonug,
literatiirdeki verilerle benzer bulunurken; Ust smin yolu enfeksiyonu dykusi ve
GABS uremesi yiiksek bulunmstur. Ust solunum yolu enfeksiyonu éykisinin ve
GABS dremesinin yliksek saptanmasi, sgaamizin k¢ aylarinda yapilngi
olmasindan kaynaklanabilir.

Cssitli yayinlarda tetikleyici ajan olarak enfeksiyatkeni mikroorganizmalar
disinda; allar, ilaclar, travma, gida alerjileri gibi pek ¢cd@ktor ileri strllmigttr
(25-28). Caymamizda literatirde bildirilen bu faktorlerden lim ttrevi ilag
kullanim o6ykist 2 olguda saptanirken hepatit B a#ganma oykisiu 1 olguda

saptandi.

Henoch Schonlein Purpurasi’nda laboratuvar bulgslaesifik dgildir ve tani
koydurucu degerleri yoktur; ancak ayirici tanida faydalidir. H$P l0kosit
dizeylerinde ve akut faz reaktanlarinda hafif binsagorulir (1-6). Trapani ve

arkadalarinin calgmasinda (25); l6kositoz %21, eritrosit sedimenastomi
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yuksekligi %57 oraninda tespit edilgtir. Kendirli ve arkadglarinin ¢calgmasinda ise
(108); lokositoz %58, ESR yuksekli %68, CRP pozitifigi %51 hastada
saptanmytir. Bizim calsmamizda da literatirle uyumlu olarak ESR hastalarin
%47’sinde yuksek bulunurken, CRP %45’inde poziptandi. Ortalama lokosit
sayisi da gdikli cocuklara gore belirgin yiuksek bulundu. Aktifonem HSP’li
hastalarda CRP ve |6kosit duzeylerininglddi cocuklara gére anlamli derecede

yuksek saptanmasi akut faz yanitini gostermektedir.

HSP’li hastalarda proteintri nedeniyle serum totabtein ve albumin
dizeylerinde dgiiklik gorulebilir (1-6). Kendirli ve arkagkrn (108); hastalarin
%4’Unde hipoalbuminemi saptagtardir. Calsmamizda hastalarimizin higbirinde
hipoalbuminemi yoktu. Ancak total protein ve albandizeyi salikli cocuklara
gore hem aktif hem de remisyon donemindeki HSP4dsthlarda anlamli olarak
disUik bulundu. Total protein ve albumin dizeylerinemisyon doneminde aktif
doneme gore artmolmasina rgmen, kontrol grubuna gore halenstik diizeylerde
bulunmasi; HSP’li hastalarda klinik ve laboratuvmdgular diizelse de otoimmuin
patolojinin kronik olarak sebat eitni dustindurebilir. Bununla ikkili olarak yapilan
calismalarda; HSP’de klinik bulgularin 4 hafta iceristnlendilginden duzelse de
gec donemde relapslarin gorigdiive patolojik dgisikliklerin uzun stre devam
ettigi bildirilmi stir (76,109). Martino ve arkadiari (109); tirnakta bulunan
kapillerleri dezerlendirmiler ve kapiller kivrimlarda agy ddem, kapiller yapinin
bozulmasi gibi patolojik bulgularin klinik iyileneden 16 ay sonra bile hala var
oldugunu saptamglardir. Goldstein ve arkaglari ise (76), daha 6nce HSP geciren
44 gebe kadindan 16'sinda hipertansiyon velveya tejmiari gelstigini
bildirmislerdir. Bu nedenle HSP’de 6zellikle renal tutuluoian hastalarda remisyon
doneminin Klinik ve laboratuvar bulgularin diizelnmelen 1 ay sonrasi gié daha
uzun bir sreyi icermesi geregini disinmekteyiz.

HSP’li hastalarda serum IgG ve IgM duzeyleri geklglnormal bulunurken;
etyopatogenezinde 6nemli bir rol oynayan IgA dizeytms yapim veya azalmi
renal klirense bgli olarak siklikla yuksek saptanir (1-6). itk calismalarda IgA
yuksekligi %36-72 oraninda bildirilngtir (25,110). Cakmamizda da HSP’li

hastalarda ortalama IgA dizeyi,gBkll ¢cocuklara gore anlamh derecede yiksek
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iken, 1gG ve IgM duzeylerinde farkhlik saptanmaddcek sokmasi, ilaglar ve
diyette bulunan allerjen maddelerin hagialneden olabilmesi HSP’'nin allerjik bir
zeminde geliebilecgini distindiurmektedir (28,111). Davin ve arkalda (112);
HSP’li hastalarda IgE’yi yuksek bularak, hastall patogenezinde IgE’nin roli
olabilecegini bildirmislerdir. Calsmamizda da aktif donemde HSP’li hastalarda
IgE'nin belirgin yuksek oldgu gézlendi.

Son yillarda HSP’nin etyopatogenezinde bazi gerfakiorlerin, koagilasyon
sisteminin, antikardiyolipin antikor, von Willebrdn faktér, IgA-fibronektin
kompleksleri, prostaglandinler ve TNE-IL-1, IL-6, vaskiler endotel biyume
faktort, endotelin-1 gibi sitokinlerin rol algl ile ilgili calismalar yayinlansa da
halenHSP’de temel patolojinin tutulan organlarin kicidodarlarinda IgA’ya bzl
vaskdilit oldgu kabul edilmektedir (3,39-41). Damar duvarindaikbm immun
kompleksler kompleman sistemini uyararak inflamasydglatirlar. Kompleman
aktivasyonunu takiben vazodilatasyon ve kemotaksisima meydana gelir ve bazal
membrana ukan noétrofiller, serbest oksijen radikallerini vesitie proteinazlari dg
ortama salarak damar duvarina ve dokulara hasar (80,32). Serbest oksijen
radikalleri, oksijen meabolizmasi sirasinda az andd olgur ve antioksidan
mekanizmalarla ortadan kaldinlirlar. Oksidanlaraitmasi ve antioksidanlarin
azalmasi, oksidan/antioksidan dengenin oksidanfatakaymasina neden olarak
oksidatif stresi meydana getirir. Oksidatif stresteroskleroz, amfizem/brgit,
Parkinson hastali, Duchenne tipi muskiler distrofi, bobrek yetmgzliromatoid
artrit, behcet hastal, diabetes mellitus, sepsis gibi bircok hagtal
etiyopatogenezinde rol oynar (16,113-115).

Oksidatif stresin goruldit hastaliklardan birisi de Henoch Shdnlein
Purpurasi’dir. Literatirde HSP’de oksidatif strelgzerlendiren sadece 4 gaha
bulunmaktadir (7-10): Buyan ve arkatdau (7), oksidan sistemin bir gostergesi
olarak lipid peroksidasyonunun son drint olan MD&vigesini ve antioksidan
sistemin bir gostergesi olarak E vitamini duzeyleincelemgler ve aktif donem
HSP’li hastalarda remisyon dénemine gore MDA dizeyibelirgin yiksek, E
vitamini dizeyinin ise diilk oldusunu saptanglardir. Ulkemizden Demircin ve

arkadalari 1998 yilinda yaptiklari 16 HSP’li olguyu icerecalsmalarinda (8);
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oksidan sistemin gostergesi olarak MDA, antioksidastemin gostergesi olarak
superoksit dismutaz aktivitesi duzeyini ggelendirmiler ve superoksit dismutaz
aktivitesi duzeylerinde anlamlh bir farklilk saptazken; aktif donem HSP’li
hastalarda MDA duzeyinin hem remisyon dénemine ldekontrol grubuna goére
belirgin yiuksek oldgunu bulmglardir. Erd@gan ve arkadgari 2003 yilinda 27
HSP’li hasta ile yaptiklari ¢gimalarinda (9); bir 6nceki camaya (8) ek olarak
MDA ve superoksit dismutaz aktivitesi dizeylerizaninda antioksidan bir gosterge
olarak glutatyon peroksidaz aktivitesi dizeyini diemisler ve aktif donemdeki
HSP’li hastalarda MDA duzeyini yuksek, superoksitsnoutaz ve glutatyon
peroksidaz aktivitesi dizeylerini ise giilk saptamglardir. Bu konu ile ilgili yakin
zamanda ulkemizden yapilan en son sgahda Ece ve arkaglari (10) onceki
calismalardan farkli olarak antioksidan sistem gostergéasrak total antioksidan
kapasite dizeyine bakghar ve aktif donemdeki HSP’li hastalarda anlamlarak

distk bulmulardir.

Laboratuvarlarda antioksidanlari ayri ayri Olcelgkn mimkin olmakla
birlikte; bu 6lgiimler pahali, uzun zaman gerektirgilksek teknolojili sistemler ve
nitelikli is gucl isteyen testlerdir. Bunun yaninda, serumdakiantioksidanlarin
antioksidatif etkileri toplamsaldir. Bu ylzden ahksSidan sistemi derlendirmek
icin total antioksidan kapasite dizeyini dlcmek aamlamhdir (99). Serbest oksijen
radikalleri tarafindan induklenen lipid peroksidasyoranini tespit etmenin en iyi
bilinen yolu da son yikim trtint olan MDA seviyesitgmektir (84). Bu nedenle biz
de calsmamizda HSP’li hastalarda oksidatif stresgeléendirmek igin; antioksidan
sistem gostergesi olarak TAK duzeylerini, oksidamudnu goéstermek icin de lipid

peroksidasyon Urinid olan MDA duzeylerini inceledik.

Calismamizda aktif donem HSP’li hastalarda total aniaéas kapasite dizeyi
remisyon dénemindeki HSP’li hastalara vglddi cocuklara gore anlamli derecede
disik saptanirken; MDA duzeyi belirgin yiksek saptari(bntrol grubuna goére
aktif donem HSP’li hastalarimizda TAK duzeylerindtisik, MDA duzeylerinin
yuksek saptanmasi ve remisyon déneminde TAK du@eyte artarken MDA
duzeylerinin belirgin azalmasi, HSP’de oksidatifesin bir gostergesidir. Ayrica
HSP’li hastalarda aktif donemde TAK ve MDA dlzeylearasinda ikki

50



saptanmazken; remisyon déneminde pozitif yondef zayikorelasyonunun olmasi,
antioksidan sistemin artan oksidatif strese yanigastermektedir. Sonuclarimiz

literattrdeki dger calsmalarin bulgulariyla uyumlu bulunngtur (7-10).

Literatirde organ tutulumuna goére oksidatif stredegerlendirildigi 3 adet
calisma mevcuttur (8-10). Bu cammalarin ilkinde renal tutulumu olan hastalarda
MDA dizeyinin renal tutulumu olmayanlara gére déduea oldwgu bildirilirken (8);
diger iki calsmada eklem, @ ve renal tutulumu olan hastalarla olmayan hastala
oksidan/antioksidan parametrelerinin benzer gldusaptanngtir (9,10). Bizim
calsmamizda da son 2 cghaya (9,10) benzer olarak organ tutulumu olan ve
olmayan HSP’li hastalarin hem aktif hem de remisgéneminde, MDA ve TAK
diuizeyleri arasinda 6nemli bir farklilik saptanmdalinun nedeni hastalarimizins
ve renal tutulumlarinin hafif ve orta derecede anwabilir. Daha ¢ok sayida ciddi
organ tutulumu olan hastalar ile yapilan gamlarda oksidatif stres ile organ

tutulumu arasindaki gkinin daha iyi dgerlendirelebilecgini disiinmekteyiz.

Lipid peroksidasyonu sonucu gagic¢ikan Urlnler; eritrosit membran iskelet
proteinleri arasinda capraz dhra, proteinlerde polimerizasyonéjicreden K
kaybina ve eritrositte dehidratasyona sebep olarsmbran fonksiyonlarinda
degisikliklere yol acar. Tum bu dgsiklikler sonucunda eritrosit deformabilitesinde
azalma meydana gelir (116). @b calismalarda; lipid peroksidasyonunu indikleyen
ajanlarin dguk konsantrasyonlarda bile eritrositlerin defornhgdsinde azalmaya
yol actgi bildirilmistir (117,118).

Oksidatif stres ile eritrosit deformabilitesi aradaki iliskinin incelendgi
calismalarda; artan oksidatif streseghaeritrosit deformabilitesinde azalma ofglu
bildiriimektedir (16,119,120). Dikmergu ve arkadglari (119) ciddi uyku apne
sendromu olan hastalarda iskemi reperfizyon hasabeli olarak MDA
dizeylerinde artma, eritrosit deformabilitesindealam oldgunu gostermierdir.
Yapsslar ve arkadglari ise (16); Behget hastalarinda MDA duzeyleriarttigini ve
eritrosit deformabilitesinin azalgini saptanmglardir. Zachee ve arkaglari da (120);
kronik hemodiyaliz hastalarinda eritrosit defornligdsinin azaldgini ve bundan

artms olan oksidatif stresin sorumlu olabiléo@ bildirmislerdir.
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Literatirde HSP’li hastalarda eritrosit deformaksinin dgerlendirildigi
herhangi bir c¢afma bulunmamaktadir. Camamizda aktif ve remisyon
donemindeki HSP’li hastalarda 0.3-30 Pa arasind@akarkli kayma kuvvetinde
eritrositlerin ortalama elongasyon indeksleri 6difill Bglangi¢ kuvveti olan 0.3 Pa
kayma kuvveti dunda kalan dier 8 kayma kuvvetinde ifin saglikli cocuklara
gore aktif donemde belirgin azajgisaptanirken, remisyon donemindgnih 0.53-
9.49 Pa arasindaki 6 farkli kayma kuvvetinde @rtiozlendi. Bu bulgular ile HSP’li
hastalarda aktif donemde eritrosit deformabilitesirbozuld@gu ve remisyon

doneminde belirgin olarak duzegdigdsterildi.

HSP’de organ tutulumunu; 6zellikle de morbidite mertaliteye neden olan
gastrointestinal sistem ve renal tutulumunu Oncedgisterecek belirteclerin
saptanmasi, tedavi ve izlem agisindan oldukga aGdemLiteratirde; hastatin
baslangic yainin 7 ve uzerinde olmasi, yaz mevsimindsldraasi, bglangicta
aneminin bulunmasi, relaps gozlenmesi, persistam legrisi ve kanh gaita vagi,
purpuranin bir aydan daha uzun strmesi, FXIIl al@smin normalin %80’inden
daha az olmasi, hipertansiyon saptanmasi, samialsgtemi tutulumunun olmasi,
bobrek tutulumu riskini arttiran faktorler olaraidurilmi stir (121,122).

Calismamizda HSP’li olgularda organ tutulumu ile erittodeformabilitesi
arasindaki igki incelendginde; eklem tutulumu olanlar ile olmayanlar arasind
eritrosit ortalama Esinde bir farklilik saptanmadi. IS tutulumu ve renal tutulumu
olan hastalarda tutulum olmayan hastalara goreosttitdeformabilitesinde 4 farkli
kayma kuvvetinde anlamli derecede azalma bulunuem bébrek tutulumu hem
de QS tutulumu olan hastalarda 6 farkli kayma kuvveginanlamli derecede
distklik saptandi. Organ tutulumunuiddeti ile eritrosit deformabilitesindeki
iliski, olgu sayimizin az olmasi ve organ tutulumlariagir olmamasi nedeni ile
deserlendirilemedi Oksidatif stresle birlikte eritrosit deformabilitedeki bu azalma,;
dolasimda, o6zellikle mikrosirkilasyon dizeyinde hemoogkl degisikliklere yol
acarak @GS ve bobrek tutulumu siigini arttirms olabilir. Bu sonuglar elongasyon
indeksinin HSP’de @& ve bdbrek tutulumunun belirlenmesinde yeni ve wgohbir

risk faktorli olarak dgerlendirilebilecgine isaret etmektedir.
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Eritrositlerin agregasyon 0Ozellikleri kolggkil desistirebilmeleri ile iliskilidir.
Eritrosit deformabilitesinin etkilendi kosullarda agregasyonun da etkilegidi
bilinmektedir (94). Cabmamizda eritrosit deformabilitesi azafolarak saptandi

ancak gruplar arasinda agregasyogederinde anlaml bir farkhlik bulunamadi.

Calismamiz HSP’li hastalarda oksidatif stres ve eritrodeformabilitesi
arasindaki igkiyi degerlendiren literattrdeki ilk caimadir. Elde etiimiz bulgularin
Isiginda, HSP’li hastalarda eritrosit deformabiliteriaizaldgl saptanmy ve bundan
artms oksidatif stresin sorumlu olabilegieg6sterilmitir. HSP’de morbidite ve
mortaliteye neden olan gastrointestinal sistemevalrtutulumu 6nceden gosterecek
belirteclerin saptanmasi oldukca 6nemlidir. glaamizda; 6zellikle 5 ve bobrek
tutulumu olan HSP’li hastalarda eritrosit deforniaésinin dsiik dizeylerde
saptanmasi, eritrosit deformabilitesinin  HSP’de aorgtutulumlarinin  énceden
belirlenmesinde yeni ve somut bir risk faktort dledesini gostermektedir. Ancak
bu konuda daha fazla sayida ve daha ciddi orgaitutatar iceren vakalarin olgu

calismalara ihtiya¢ bulunmaktadir.

Sonug olarak biz, bu bulgulaglegsinde HSP’li hastalarin izleminde eritrosit

deformabilitesinin yararl olabilegedistincesindeyiz.
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SONUCLAR

Henoch Shonlein Purpurasi’nda oksidatif stresiitrosit deformabilitesi ve
agregasyonunun @erlendirildigi; eritrosit deformabilitesinin organ tutulumu ile

ili skisinin incelendgi ¢calismamizda gagidaki sonuglar elde edilstir.

1- HSP’li hastalarda aktif donemde akut faz yaaitb&gl olarak CRP ve
l6kosit sayisi sgikl cocuklara gore anlamli derecede yiksek saptan remisyon

doneminde azaldi (p<0.05).

2- Total protein ve albumin duzeyleri, hem aktifrnde remisyon déonemindeki
HSP’li hastalarda anlamli olarak dik bulunurken (p<0.05); remisyon déneminde
aktif doneme gore yukselgi ancak halen kontrol grubu gerlerine ulamadgi
goruldu (p<0.05). Bu sonuclarla; HSP’de remisyometiinin, klinik ve laboratuar
bulgularin dizelmesinden 1 ay sonrasiiddaha uzun bir sureyi icermesi gergikti

distinulda.

3- Aktif donem HSP’li hastalarda IgA ve IgE, kortgrubuna gore anlamli
olarak yiksek bulundu (p<0.05). Bu sonug, HSP’riyopatogenezinde IgA’'nin ve

allerjik olaylarin rolint gosterdi.

4- HSP’de oksidatif stres gerlendirildiginde; HSP’li hastalarda aktif
donemde TAK dizeyi ghkli cocuklara gbre anlamli derecedesidk saptanirken;
MDA yuksek saptandi (p<0.05). Remisyon déneminde TAK dizeyi dnemli
derecede artarken MDA azaldi (p<0.05). Bu sonufgardSP’nin etyopatogenezinde
oksidatif stresin de rol oynagigdsterildi.

5- Aktif donem HSP’li hastalarda MDA ve TAK dizeyl arasinda anlaml
bir iliski saptanmazken, remisyon déneminde pozitif yondgifzbir korelasyon
bulundu.

6- Organ tutulumuna gore oksidatif stres gelbendirildiginde; HSP’li

hastalarda hem aktif donem hem de remisyon donemakdem, gastrointestinal
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sistem ve renal tutulumu olan hastalar ile olmaymstalarin MDA ve TAK
duzeyleri arasinda anlaml birski saptanmadi (p>0.05).

7- HSP’de eritrosit deformabilitesi gerlendirildiginde; aktif donemdeki
HSP’li ¢cocuklarda eritosit deformabilitesinin 0.& Rayma kuvveti gindaki tim
kayma kuvvetlerinde ghkli cocuklara gore azalgh ve 0.53 Pa kayma kuvveti
disindaki tim kayma kuvvetlerinde farkfln istatistiksel olarak anlamli olgu
bulundu (p<0.05). Remisyon doneminde ise aktif ddme gbre eritrosit
deformabilitesinin 0.53-9.49 Pa arasindaki 6 fakidyma kuvvetinde anlamli olarak
arttigl saptandi (p<0.05)lk defa bu cakma ile HSP’de eritrosit deformabilitesinin

azaldgl gosterildi.

8- Organ tutulumuna gore eritrosit deformabilitéggerlendirildiginde; dS
veya renal tutulumu olan hastalarda tutulum olmayastalara gore 4 farkli kayma
kuvvetinde eritrosit deformabilitesinin anlamli @& azaldg bulunurken (p<0.05),
hem AS hem de renal tulumun birlikte olglu hastalarda 6 farkli kayma kuvvetinde
distk olduzu saptandi (p<0.05). Bu sonuglar; eritrosit defdsititasinin, GS veya
renal tutulumlarin édnceden belirlenmesinde kullnlecek yeni ve somut bir risk

faktora olabilecgini gosterdi.

9- Calsma ve kontrol grubu arasinda eritrosit agregasyeinderinde anlaml
bir degisiklik bulunamadi (p>0.05).
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OZET
HENOCH SCHONLE IN PURPURASI'NDA ARTAN OKS IDATIF
STRESIN ERITROSIT DEFORMAB ILITESINE VE

AGREGASYONUNA ETK iSi
Dr. Nusret PARLAZ

Henoch Schonlein Purpurasi (HSP) cocuklukgigaen en sik gorilen
vaskdlitidir. En 6nemli morbidite ve mortalite nedte erken dénemde ga
gastrointestinal sistem {S) tutulumu, ge¢ dénemde ise renal tutulumdur. &P’
spesifik bir patogenez tanimlanmatm ancak IgA’nin énemli bir role sahip olgu
bilinmektedir. Calmalarda; hastaglin patogenezinde oksidatif stresin de rol

oynadgl gosterilmstir.

Bu calsma; HSP’de oksidatif stresi, eritrosit deformab#itve agregasyonunu
degerlendirmek; eritrosit deformabilitesinin organ ulumu ile iligkisini inceleyip
ozellikle GS ve bobrek tutulumu igin bir risk faktorii olup wlayac&ini argtirmak
amaciyla yapildi. Bu amacla 21 HSP’li hasta ilesadlikl cocuk calgsmaya alindi.
HSP’li hastalar aktif donemde ve remisyon donemirakgerlendirildi. Aktif
donemde organ tutulumunun v@rha gére hastalar ig@r subgruba ayrildi. Oksidatif
stresi argtirmak icin plazma total antioksidan kapasite (TAX9 malondialdehit
(MDA) duzeylerine bakildi. Eritrosit deformabiliiese agregasyonu lazegimli
optik hiicre analizért ile oOlculdi ve deformabili@®3-30 Pa kayma kuvvetleri

arasinda deerlendirildi.

Aktif donem HSP’li hastalarda TAK 1.285+0.36 Troldxq./I saptanirken,
remisyon doneminde 1.567+0.45 ve kontrol grubun@84:+0.45 mmol Trolox Eq./I
bulundu. Aktif donem HSP’li hastalarda MDA 9.3+3r6misyon doneminde 3.6+1.9
ve kontrol grubunda 5.8+2.4 nmol/L olarak saptandSP’li hastalarda aktif
donemde TAK duzeyi remisyon ve kontrol grubundakisthlara gore anlamli
derecede diilk saptanirken (p<0.05), MDA dizeyi yiksek bulur@«0.05). Bu
bulgular HSP’de oksidatif stresin agimmi gosterdi. HSP’li hastalarda aktif dénemde

elongasyon indeksinin { salikl ¢ocuklara gore 0.3 Pa kayma kuvvetsidda
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azaldgl ve 0.53 Pa kayma kuvvetisthdaki tim kayma kuvvetlerinde farkgln
istatistiksel olarak anlamli olgu goruldi (p<0.05). Remisyon doneminde de tim
kayma kuvvetlerinde Herin arttigi ve 0.53-9.49 Pa kayma kuvvetleri arasindaki
artisin istatistiksel olarak anlamli oldu saptandi (p<0.05).IS veya renal tutulumu
olan hastalarda olmayan hastalara gérei&, @ renal tutulumun birlikte gorilda
hastalarda 6 farkli kayma kuvvetinde eritrosit defabilitesinin anlamli olarak
azaldgl bulundu (p<0.05). Eritrosit agregasyonunda isglgr arasinda istatistiksel

olarak anlamli bir farklihk saptanmadi (p>0.05).
ik defa bu cakma ile HSP’de eritrosit deformabilitesinin azgidyosterildi ve

eritrosit deformabilitesinin & ve renal tutulum icin bir risk faktori olabilege

sonucuna varildi.
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SUMMARY
THE EFFECT OF INCREASED OXIDATIVE STRESS ON
ERYTHROCYTE DEFORMABILITY AND AGGREGATION IN

HENOCH SHONLEIN PURPURA
Dr. Nusret PARLAZ

Henoch Shonlein Purpura (HSP) is the most commaouwligis in childhood.
The main morbidity and mortality reasons are gasgtstinal system (GIS)
involvement in early phase and renal involvementlate phase. No spesific
pathogenesis is described in HSP but IgA is knowihave an important role. In

studies, it is also shown that oxidative stresgg&role in the pathogenesis.

The aim of this study was to evaluate the oxidatsieess, erythrocyte
deformability and aggregation in HSP; to examine ttelationship between
erythrocyte deformability and organ involvementrtigalarly whether erythrocyte
deformability is a risc factor for GIS and renavetvement. For this aim, 21 HSP
patients and 21 healthy children were recruitedhi® study. Patients were later
divided in to two subgroups according to organ lagment in active phase. Plasma
total antioxidant status (TAS) and malondialdeh{i®A) levels were assessed to
study oxidative stress. Erythrocyte deformabilindaaggregation was measured by
Laser-Assisted Optical Rotational Cell Analyzer aeformability was evaluated

0.3-30 Pa shear stress range.

In active phase HSP patients TAS was found as @286 Trolox Eq./l, this
value was 1.567%0.45 Trolox Eq./l in remission ghasd 1.684+0.45 mmol Trolox
Eq./l in the control group. MDA values were foun®£3.6 nmol/L in active phase
patients, 3.6£1.9 in remission phase and 5.8+2.dltnm control group. TAS levels
in active phase HSP patients were significantlydowompared with remission and
control groups (p<0.05), MDA levels were signifidgnhigher (p<0.05). These
findings suggest that oxidative stress is increasedSP.it was observed that the
elongation index (El) in active HSP patients weeerdased over 0.3 Pa shear stress
compared with healthy children and the differenafesll the out of the 0.53 Pa shear
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stress were statistically significant (p<0.05)the remission phase it was found that
El's in all the shear stresses were increased ladhtreases between 0.53-9.49 Pa
shear stress were statistically significant (p<p.®rythrocyte deformability was
significantly decreased at 4 different shear stiespatients with GIS or renal
involvement compared with patients without invohamt) and it was decreased at 6
different shear stress at patients with both GIf esnal involvement (p<0.05).
There was no statistically significant differencetiween the groups in terms of

erythrocyte aggregation (p<0.05).
This was the first study to show that erythrocygtodmability was decreased

in HSP and erythrocyte deformability may be a rfsktor for GIS and renal

involvement.
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