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1. GIRIS ve AMAC

Spesifik alerjen immiinoterapi (SIT), alerjik rinit ve/veya alerjik astim ve venom alerjisi
olan hastalarda 20.yiizyilin basindan beri uygulanan bir tedavi yontemidir '.

Immiinoterapi alerjen hastaliklarda dogal seyri degistirebilen tek tedavidir. Amag yavas
yavas artan dozlarda hastaya duyarli oldugu alerjenin verilip, hasta tekrar o alerjenle
karsilastiginda bireyde olusan semptomlarin 6nlenmesidir 2,

Immiinoterapinin alerjik semptomlari ve ilag kullanim ihtiyacini azalttig1, monosensitize
hastalarda yeni duyarlanma gelisimini ve alerjik rinitli hastalarda da astim geligimini
onledigini gosteren calismalar mevcuttur >,

SIT ile yeni duyarliliklarin 6nlenmesi konusu bir¢ok caligmada ele alinmistir >7 Son
zamanlarda yapilan bazi calismalarda alerjen immiinoterapinin yeni inhaler alerjen
duyarlilik gelisimini engellemedigi gosterilmis *° olmakla beraber bu konu hakkinda halen
tartismalar devam etmektedir. Klinigimizde SIT 2010 yilindan beri uygulanmaktadir. Bu
calismanin amaci monosensitize AR ve/veya astim tanili hastalarda spesifik alerjen

immiinoterapinin yeni duyarlanma gelisimi lizerine etkisini gostermektir.



2. GENEL BiLGILER

2.1. Alerjik rinit

2.1.1. Tanim

Cocuklarda en sik goriilen alerjik hastaliklardan olan alerjik rinit, non-infeksiyoz rinitler
icinde en yaygin olandir ve alerjenlere kars:1 gelisen Ig E aracilikli immiin cevap ile ortaya
cikar. Burun mukozasinin enflamasyonu sonucu olusan burun akintisi, kasintisi, tikanikligi
ve hapsirik gibi bulgularla seyreder. Buna goz, damak kasintisi ve postnazal akint1 eslik
edebilir '°.

Alerjik rinit hayati tehdit eden bir hastalik degildir ama hayat kalitesini olumsuz
etkileyen bir hastaliktir. Saglik harcamalarinda 6nemli bir yer almistir. Ayni zamanda
alerjik rinitin astim ile beraberligi siktir ve astimin kontroliinii zorlastirmaktadir. Bu
nedenle ¢ocuklarda ayrintili 6ykii, fizik muayene ve tam1 yontemleri ile alerjik rinitin
tanisinin konulup, uygun tedavi edilmesi ¢ok énemlidir.

Alerjik rinit ve tedavisi i¢in hazirlanmis en 6nemli rehber ‘ARIA’ dir (Allergic Rhinitis

and its Impact on Asthma) ',

2.1.2. insidansi

Alerjik rinit yaygindir. ABD ve diger sanayilesmis iilkelerdeki cocuklarin ve
yetiskinlerin yiizde 10 ila 30'unu etkiler. Uluslararas1 Cocukluk Cag1 Astim ve Alerjiler
Calismasi'nda (ISAAC) astim, rinokonjonktivit ve egzama prevalans: 98 iilkede yaklasik
1.2 milyon cocukta sistematik olarak degerlendirildi. Rinokonjonktivit prevalanst 6-7
yaslarinda ve 13-14 yaslarinda sirastyla %8.5 ve %14.6 bulundu 12

Civelek ve arkadaglar1 tarafindan ISAAC faz Il dokiimanlar1 kullanilarak Tiirkiye’nin
degisik bolgelerindeki bes farkli sehrinde 9-11 yaslarinda 6.963 cocuk ile yapilan
arastirmada AR prevalansi %23.5 olarak tespit edilmistir B,

Adana’da yapilan calismada 6-18 yas grubundaki ¢ocuklarda AR prevalansi %13.6

olarak bulunmusgtur '*.



Tiirkiye’de 13-14 yas grubundaki cocuklarda AR prevalansinin %2.9-23.1 oldugu, ancak
genel olarak Bati bolgeleri ve sehirlerde bu oranin daha yiiksek izlendigi bildirilmistir 1316,

Genellikle az gelismis bolgelerde daha diisiik iken sanayilesmenin oldugu yerlerde daha
stk goriilmektedirler .

Yapilan baz1 ¢alismalarda batili iilkelerde alerjik rinit prevalansinda yillara gore artis
goriildiigii bildirilmistir. Hijyen alanindaki gelismeler, cogu parazitin ortadan kaldirilmast,
evsel 1sitma ve havalandirmadaki degisiklikler, fiziksel aktivitedeki diisiis ve yasam tarzi

degisiklikleri nedeniyle diyetteki degisiklikler ve cevresel toksik maddelerin kullaniminin

artmasi gibi nedenlerin alerjik rinit prevalansinin artirdig: diisiiniilmektedir 18

2.1.3. Patogenez

Allerjik rinit Tip 1 aracil1 bir reaksiyon olup IgE bagimli nazal mukozanin
enflamasyonudur. ilk alerjene maruz kalindiginda antijen sunan hiicreler duyarlanmis olur
ve sonucunda T ve B lenfositleri ve alerjene spesifik T hiicreleri ve alerjene 6zgii IgE
antikorlar tiretilir. Ayni1 alerjene tekrar maruz kalindiginda; mast hiicre iizerindeki Ig E ile
capraz baglanmasi ile histamin gibi mediatorler salgilanir ve burun semptomlar1 ortaya
cikar. Birkag saat icinde, T lenfositler, eozinofiller ve bazofiller burun mukozasina sizarak

gec faz alerjik yanita yol acarlar 9.

2.1.4. Risk faktorleri

Alerjik rinit ve astim gibi alerjik hastaliklarin diinya genelinde artan bir sekilde goriilme
siklig1, son on yilda gézlenmistir. Bu hastaliklarin prevalansinin artmasinin nedenleri
heniiz tam olarak anlagilmamistir. Bircok epidemiyolojik ¢alisma, bakteriyel iiriinlere (yani
endotoksin) cevresel olarak maruz kalmanin, her yerde bulunan alerjenlere tolerans
gelistirilmesinde 6nemli bir rol oynayabilecegini gostermistir. Bu nedenle, hijyen hipotezi,
yasam tarzlarinin modernizasyonu ve yasam kosullarindaki iyilesmeyle yakindan baglantili
oldugu i¢in 0zellikle cazip hale gelmistir 20,

Bir ¢calismada annede alerjik hastalik oykiisii, anne siitii ile 4 aydan daha kisa siirede
beslenme, 4 aydan once formiil mamanin diyete girmesi, prenatal ve postnatal sigara

maruziyetinin alerjik hastalik riskini arttirdigim diistiniiliillmiistiir >'.
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2.1.5. Risk etkenleri

Alerjik hastaliklar multifaktoriyel kalitim gosteren hastaliklardir. Bazi ¢calismalarda
ailesel atopinin alerjik hastaliklarin goriilmesinde 6nemli bir etken oldugu belirtilmistir **.

e Ailede atopi oykiisii

e Erkek cinsiyeti

e Polen mevsiminde dogum

e ilk cocuk olma

e Erken antibiyotik kullanimi

e Yasamin ilk yi1linda maternal sigaraya maruz kalma

e Toz akar1 alerjeni gibi i¢ mekan alerjenlerine maruz kalma

6 yasindan once serum immiinoglobiilin E (IgE) > 100 1u / mL olmas1

e Spesifik IgE varlig **

Tiirkiye’de yapilan bir ¢calismada alerjik rinit i¢in ailede alerji 6ykiisii, gecekondu tipi ev,
sigara icilmesi ve evin rutubetli olmasi risk faktérii olarak bulunmustur **.

Son 25 yilin literatiir degerlendirilmesiyle yapilan bir ¢calismada polisiklik aromatik
hidrokarbonlara maruz kalma, trafik yogunlugu yiiksek, nemli ve kiiflii ortamlarda yasama,
elektrikle pisen gida yeme, erkek cinsiyet, PTNP22 ve CTLA-4 geninde tek niikleotid
polimorfizmi olmasi, fast food ve margarin tiiketimi, son bir yil icinde parasetamol
kullanimu, tiiberkiiloz Oykiisii, parenteral atopi, yiiksek total serum IgE diizeyi, uterus
enfeksiyonuna maruz kalma, formiil mama ile besleme ve sezaryen dogum 0Oykiisii alerjik
rinit ve astim icin risk faktorii olarak belirtilmistir .

Inhaler alerjenlerde alerjik rinit gelisimine katkida bulunan risk etkenlerin arasinda
bulunmaktadir. inhaler alerjenler ev ici ve ev dis1 olmak iizere ikiye ayrilir. Ev ici
alerjenler akarlar, hayvan tiiyleri, bocekler, bazi mantar tiirleridir. Ev dis1 alerjenler ise

agac, cayir, polen, kiif mantar1 sporlar1 gibi alerjenlerdir '°.

2.1.6. Bulgu ve semptomlar

Pediatrik alerjik rinit bulgu ve semptomlar1 asagidakileri icerir 26,
¢ Burun akintisi, burun tikanikligi, postnazal akinti

e Tekrarlayan hapsirma

11



e Damak, burun, kulak veya gozlerin kaginmasi
¢ Horlama

¢ Sik bogaz agrisi

® Bogazin siirekli temizlenmesi, oksiiriik

® Bag agrisi

2.1.7. Klinik

Alerjik rinit cocuklarda en sik goriilen alerjen hastaliktir. Burun mukozasinin
enflamasyonu sonucu olusan burun akintisi, kasintisi, tikaniklig1 ve hapsirik gibi bulgularla
seyreder. Buna goz, damak kasintis1 ve postnazal akint1 eslik edebilir '°.

Alerjik rinitin akut veya kronik siniizit, orta kulak iltihabi, uyku bozuklugu veya apne,

dis problemleri, dstaki borusu disfonksiyonu gibi komplikasyonlar1 da vardir 7,

2.1.8. Alerjik rinit simflamasi

ARIA (Alerjik Rinit ve Astim Uzerine Etkisi) ¢alisma grubu tarafindan Alerjik Rinit;
semptomlarin devam siiresine gore intermittan (aralikli) veya persistan (siirekli), hastaligin

siddetine gore hafif veya orta/agr olarak simiflandirilmistir 5,

intermittan Persistan
semptomlar haftada 4 giinden az veya 4 semptomlar haftada 4 ginden fazla veya 4
haftadan daha az haftadan fazla

Orta-giddetli Uyku bozuklugu, gunlak
aktiviteler, eglence ve / veya sporda
bozulma,okul veya isyerinde
bozulma, sorunlu semptomlardan bir veya
daha fazlasinin mevcut olmast

Hafif Uyku bozuklugu,ginlik aktiviteler,
eglence ve / veya sporda bozulma,okul
veya isyerinde bozulma, soruniu
semptomlarin higbiri yoktur.

1.Sekil. Alerjik rinit siniflamasi.

12



2.1.9. Tedavi

Alerjik rinitin tedavisi alerjenden uzaklasma, farmakoterapi ve immiinoterapidir .
Alerjik rinit tedavisinde birinci basamak tedavi alerjenden kacinma ve hasta egitimidir.
Alerjik rinitli hastalar semptomlarini arttirdiklari bilinen sigara dumani, evcil hayvanlar
gibi alerjenlerden uzak durmalidir *°.

Ev tozu akari alerjen varliginda yatak yorgan ve yastigin toz gegirmez ortiiler ile
kaplanmasi, hal1 gibi toz tutan esyalarin evden uzaklastirilmasi, haftalik carsaf, yastik ve
yorgan kilifinin yikanmasi, ev temizlerken maske takilmasi onerilmektedir *'.

Polen alerjisi olanlarin polen mevsimlerinde pencereleri kapali tutmasi, hava filtrelerini
kullanmasi, 6zellikle sabahlar1 olmak iizere acik havada gezmemesi, disaridan eve
girildiginde kiyafetlerin degistirmesi ve dus almasi semptomlarinin azalmasini saglar 32

Farmakolojik tedavi intranazal kortikosteroidler, oral ve intranazal antihistaminikler,
intranazal antikolinerjikler ve 16kotrien reseptdr antagonistleri icerir >,

Subkutan immiinoterapi alerjik rinitte ve astimda kullanilan bir tedavidir *.

EAACI (Avrupa Alerji ve Klinik immiinoloji Akademisi) ¢imen ve hus poleni alerjisi
olan orta-siddetli AR’li hastalarda, astimdan korumak ve AR semptomlarini ve ila¢

ihtiyacini azaltmak icin en az 3 yil IT 6nermektedir *°.
Farmakolojik tedavi

Intranazal kortikosteroidler

Intranazal kortikosteroidler alerjik rinitin ana tedavisidir ¥ Kortikosteroidler sitokin
salintmint azaltic1 kuvvetli bir antienflamatuar kapasiteye sahiptirler ve nazal mukozada
eozinofillerin, T hiicrelerin, antijen sunucu hiicrelerin infiltrasyonunu azaltirlar 37,

Burun akintis1 ve kasintisi, hapsirik, burun tikanikligi gibi alerjik rinit bulgularini
kontrol altina almada etkilidirler **.

Intranazal glukokortikoidlerle alerjik rinit tedavisi astim semptomlarin1 6nleyebilir veya
iyilestirebilir ve hava yolu asir1 duyarliligim azaltabilir *°.

Yapilan ¢alismalar intranazal steroidlerin etkinliginin nazal kromolin ve antihistaminik
gibi monoterapilerden daha iistiin oldugunu gostermistir ***!,
Daha az emilen intranazal kortikosteroidler bulgulari kontrol edebilecek en diisiik dozda

kullanilmalidir. Betametazon gibi yiiksek etkinlige sahip intranazal kortikosteroidler

cocuklarda tercih edilmemelidir '°.
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Burunda irritasyon, bogaz agris1 ve burun kanamasigibi istenmeyen yan etkiler

intranazal kortikosteroid kullanan hastalarin %10’unda goriiliir 2,

Antihistaminikler

Oral antihistaminikler; histamine bagli gelisen burun akintisi, hapsirma, burun kasintisi
ve goz bulgularina kars: etkindirler ama burun tikanikhigina etkisi daha azdir *.

1.ve 2.Kusak antihistaminik ajanlar tedavide kullanilmaktadir. Birinci kusak oral
antihistaminikler etkilerini seratonerjik, adrenerjik ve muskarinik reseptorler iizerinden
gerceklestirirler. Bu sebeple agiz kurulugu, tasikardi, idrar retansiyonu, istah artis1 gibi yan
etkilere sahiptir. Ayrica kan beyin bariyerini kolayca astig1 i¢in sedasyon, halsizlik ve
biligsel islev bozuklugu gibi yan etkilere yol acar. Yan etkilerinden dolayi tedavide ilk
tercih olarak kullanilmazlar **.

Ikinci kusak oral antihistaminikler (desloratadin, setirizin, loratadin) alerjik rinit tanil
hastalarda ilk 6nerilecek tedavilerdir *°.

Alerjik rinit tedavisinde intranazal antihistaminikler; oral antihistaminiklerle esit oranda

etkindirler. Giinde 2 kez kullanilirlar *°.

Lokotrien reseptor antagonistleri
Lokotrien aktivitesini veya iiretimini Onler. Enflamatuar yaniti azaltir. Lokotrien

antagonistlerinin (montelukast) hem astima hem de alerjik rinit tedavisinde etkinligi vardir
47

Diger farmakolojik tedaviler

Dekonjenstanlar sempatomimetik etki ile mukozal 6dem ve burundaki konjesyonu
azaltir. Fakat kasinti, burun akintisi, hapsirik gibi diger rinit bulgularina etkisi yoktur.
Nazal mukoza ddemini tekrarlayabilecegi i¢in 10 giinden fazla kullanilmamalidir.
Kromonlar etki siireleri kisa oldugundan ve etkileri zayif oldugundan pek tercih
edilmemektedirler. Diger bir tedavi se¢enegi de immiinoterapidir (ilerde ayrintili

anlatilacaktir) 46
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2.2. Astim

2.2.1. Tanim

Astim; havayollarinin kronik inflamatuvar bir hastaligidir. Herhangi bir tetikleyici
etkene maruz kalma sonucu solunum yollarinda olusan asir1 duyarlilik zemininde hisilt,
oksiiriik, nefes darlig1, gdgiiste sikisma ve agr gibi klinik bulgulara neden olur.

Polenler, ev tozu akarlari, mantar sporlari, hayvan tiiyleri, hamam bocegi, enfeksiyon,
sigara dumani, koku, egzersiz gibi etkenler astim semptomlarin olugsmasini veya

siddetlenmesine yol agabilir. Astimin en dnemli 6zelligi ataklarla seyretmesidir **.

2.2.2. Insidans

Diinya capinda 130 milyon insanin astim tanist mevcuttur. Astim; gelismis iilkelerde
(6rnegin; ABD, Biiyiik Britanya, Avustralya, Yeni Zelanda) gelismekte olan iilkelere gore
8-10 kat daha fazla goriilmektedir .

Cocukluk ¢agimin en sik goriilen kronik hastalig bronsiyal astimdir *°.

Astim nedeniyle diinyada yilda yaklasik 250.000 kisinin hayatini kaybettigi tahmin
edilmektedir >,

Ulkemizde yapilan farkli calismalarda, astim sikliginin %2.8-%14.5 arasinda degistigi
gosterilmistir >>*%.

Astim ¢ocukluk caginin en sik rastlanan kronik hastaligidir. Prevalans; iilke, 1rk,
cinsiyet, cografi bolge ve cevresel etkenlere gore degisir. Ozellikle gelismis iilkelerde
goriilme sikligr giderek artmaktadir >°.

Artan sanayilesme, hava kirliligi, cocukluk cagi enfeksiyonlari, sigara dumani, beslenme

aligkanliklar1 ve alerjenler gibi ¢evresel faktorler astim prevalansini etkileyen unsurlardir
54,24

2.2.3. Patogenez

Astimda hava yolu obstriiksiyonu, bircok patolojik olayin sonucudur. Kiiciik hava
yollarinin liimenini ¢evreleyen diiz kaslar bronkokonstriksiyon oldugunda hava akigini
kisitlar. Mast hiicreleri, eozinofiller, T ve B lenfositler, nétrofiller, alveolar makrofajlar,

dentritik epitelyal hiicreler enflamatuar siire¢ baslatirlar. Proalerjik, proenflamatuar
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sitokinler ve kemokinler iireten yardime1 T lenfositleri ve diger bagisiklik hiicreleri bu
enflamatuar siirece aracilik eder. Enflamatuar siirecte solunum yollarinda inflamasyon,
0dem, bazal membran kalinlasmasi, subepitelyal kollajen birikimi, bronkokonstriksiyon ve

mukus hipersekresyonuna neden olabilir *°.

2.2.4. Astimin risk faktorleri

Cevresel ve kisisel faktorler arasindaki etkilesimler, hava akisini sinirlayarak ve hava
yollarinda bronkospazm, mukozal 6dem ve mukus tikaglari seklinde fonksiyonel ve yapisal

degisikliklere neden olur ve solunum yolu inflamasyonuna yol acar %,
Kisisel faktorler

Genetik
Ebeveynde astim 6ykiisii varligi astim goriilme riskini arttirmaktadir *”.

Yalnizca bireye ait genetik 6zellikler dikkate alindiginda astim goriilme olasiligr %5-20
iken, anne veya babadan birinin astimli olmas1 durumunda ¢ocukta astim goriilme riski
yiizde 20-30’a yiikselmekte, anne ve babanin her ikisinin astimli olmast durumunda ise bu
risk yiizde 60-70’lere ulasmaktadir *°.

Benzer cevresel kosullarda yasayan tek yumurta ve cift yumurta ikizlerinin izlendigi

calismalarda tek yumurta ikizlerinde astim orani daha yiiksek bulunmus *°.

Cinsiyet
Cocukluk doneminde astim erkeklerde daha fazla goriiliir. Kadinlarda goriilme sikligi

ergenlikte artmaya baslar ve erken yetiskinlik doneminde kadin ve erkelerde astim goriilme

siklig1 yaklasik olarak esittir. 40 yasina gelindiginde kadinlar erkeklerin oniine geger 60,

Obezite
Obezite, astim i¢in bir risk faktoriidiir. Obezite ve astim arasindaki iliski biyolojik,

fizyolojik ve ¢evresel faktorlerin karmasik etkilesimlerinden kaynaklanmaktadir. Obez ve
astim birlikteligi olan hastalarda astim semptomlar1 daha siddetli olur ve tedavisi ve
hastaligin kontrolii zordur °'.

Astiml1 obez hastalarda siklikla uyku apne sendromu, gastro6zofageal reflii, metabolik
sendrom ve depresyon gibi coklu komorbiteler bulunur. Bu komorbiteler astimin tedavisi

ve kontroliinii zorlastirabilir ®.
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Atopi

Atogi kisinin herhangi bir alerjene maruz kaldiktan sonra o alerjene spesifik Ig E antikor
iiretmesi olarak tanimlanmaktadir .

Yapilan calismalarda astim ile atopi varligi, ailede atopi hikayesi, Ig E diizeyi arasinda
anlamli iliski oldugu goriilmiistiir *+%.
Atopi astim igin yasa bagimli bir risk faktoriidiir. Ozellikle ii¢ yasin altindaki ¢ocuklarda

atopi, ileri yasta astim icin en 6nemli risk faktoriidiir 06,
Cevresel faktorler

Alerjenler
I¢ ve dis ortamdaki alerjenler, astimi1 ve alerjisi olan ¢ocuklarin, 6zellikle ii¢ yasindan

biiyiik ¢ocuklarin yiizde 80'inde astim i¢in onemli bir tetikleyici faktordiir. Bunlar ev tozu

akar1, hamam bocegi, evcil hayvan tiiyleri, polen gibi alerjenlerdir V.

Enfeksiyon
Viral solunum yolu enfeksiyonlari, 6zellikle solunum sinsityal viriisii (RSV) ve rinoviriis

(RV), bebeklerde ve kiiciik ¢ocuklarda hiriltili solunumun en yaygin nedenleridir ve astim
gelisimi iizerinde onemli etkileri vardir. Ayrica viral enfeksiyonlar, astimi olan ¢ocuklarda

ve yetiskinlerde hirilti ve astim alevlenmelerinin en yaygin nedenleridir ®.

Sigara
Gebelikte annenin sigara igmesi dogacak ¢ocugun ilerde astima yakalanma riskini

artirmaktadir .
Bir ¢alismada sigara icen astim hastalarinda sigara icmeyen astim hastalarina gore

semptomlarin daha siddetli oldugu belirtilmistir "°.

Diyet
Anne siitii ile 4 aydan daha kisa siireli beslenme veya 4 aydan once formiil mamalarin

diyete girmesi, alerjik hastalik riskini arttirdigini diisiiniilmektedir *.
Devereux ve Seaton fastfood agirlikli beslenmenin astim ile iligkili oldugunu 6ne

. .. - 71
siirmiislerdir *.
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2.2.5. Klinik

Astimda klinik, solunum yollarinda obstriiksiyonun varligina gore degiskenlik gosteririr.

Obstriiksiyon varliginda asagidaki tiim bulgular1 gosterebilir. Ancak bu bulgular1 yapan

bagska hastaliklar da mevcuttur. Burada unutulmamasi gereken astimda goriilen bulgularin

tekrarlayici olup nobetler halinde gelmesi, sikayetlerin daha ¢ok gece uyumadan once veya

sabaha dogru olmasi, mevsimsel degiskenlik gostermesi ve klinigin kendiliginden veya

ilaglarla diizelmesidir "2,

2.2.6. Bulgular ve semptomlar

* Wheezing: Hava akimu tiirbiilansinin iirettigi genelde expiryum sirasinda
duyulan 1slik sesi astimin en sik goriilen semptomlarindan biridir.

o Oksiiriik

e Egzersizle tetiklenen oksiiriik

e Nefes darlig1

e Gogiiste sikisma hissi 49

2.2.7. Astim agirhginin simflandirilmasi

Astimi1 tedavi etmeden 6nce hastaligin klinigine gore siniflandirmak gerekir. Ciinkii
agirhik siifina gore tedavi diizenlenmektedir 7.
Hastalarin semptomlarinin siklifina ve siddetine, atak sayisina, solunum fonksiyon

testine gore simflamasi yapilmistir ", (Tablo 1)

1.Tablo. Astimin agirhk siniflamasi.

Intermittan astim

Haftada <1 semptom

Kisa siireli ataklar

Gece semptomlarinin ayda <2 olmasi

FEV1 veya PEF beklenenin %80’ in {istiindeyse

PEF veya FEV1 degiskenligi %20’ in altindaysa

Hafif persistan astim

Semptomlar >1/hafta, ama <1/giin

Ataklarin aktiviteyi ve uykuyu etkilemesi

Gece semptomlar1 ayda >2 olmasi

FEV1 veya PEF beklenenin %80’ in iistiindeyse

PEF veya FEV1 degiskenligi %20-30" un altindaysa
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Orta persistan astim

Semptomlar her giin

Ataklarin aktiviteyi ve uykuyu etkilemesi

Gece semptomlar1 haftada >1 olmasi

Her giin kisa etkili inhale Beta mimetik kullanim ihtiyaci

FEV1 veya PEF beklenenin %60-80

PEF veya FEV1 degiskenligi %20-30" un iistiindeyse

Agir persistan astim

Semptomlar her giin

Sik atak gecirme

Sik gece semptomlari

Fiziksel aktivitede kisitlanma var

FEV1 veya PEF beklenenin %60’1n altinda

PEF veya FEV1 degiskenligi %30’ un iistiindeyse

2.2.8. Tam

Klinik tam

Anamnez
Astim tanisinda anamnez ¢ok onemlidir. Ataklar halinde gelen ve tekrarlayan oksiiriik;

aglama, giilme, efor veya koku gibi tetikleyicilerle olan hisilt1 ve Oksiiriik; anne ve babada

.. PP 7
astim Oykiisii sorgulanmalidir .

Fizik muayene
Akut astim1 olan hastalarda daha ¢ok nefes darligi, hisilti, 6ksiiriik ve zorlu solunum

goriiliir. Hisilt1 genelde expiryumda duyulur. Hem inspiryum hem expiryumda
duyuluyorsa hasta agir ataktadir demektir. Eger higilti hi¢ duyulmuyorsa veya sessiz
akciger varsa hastanin ¢ok kotii oldugunu ve solunum arresti olabilecegini gostermektedir.
Bu donemde hastalar uykuya meyilli veya konfiize olabilirler. Bradikardi gibi bulgular

goriilebilir ™.
Tani ve takipte kullamilan testler

Solunum fonksiyon testleri
Astim degisken ekspiratuar hava akimi sinirlamasi ile karakterizedir. Zorlu ekspiratuar

akim birinci saniye (FEV1) 6lctimii zorlu yapilan bir ekspiryumun birinci saniyesinde
atilan hava miktaridir. Obstriiktif akciger hastaliklar1 disindaki bazi hastaliklarda da FEV'1

diiser. Bu nedenle hava yolu obstriiksiyonu gostergesi olarak FEV1’in FVC’ye oraninin
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(FEV1/FVC) alinmas1 daha dogru olur. Bu oran %80 (¢ocuklarda daha cok %90’1n
tistiindedir) ’in iizerindedir. Bu oranin diisiik olmasi1 astim lehinedir. PEFmetre ile dlciilen
PEF ise ekspiratuar tepe akim hizidir, astim olgularinda diismesi beklenir. Solunum

fonksiyon testlerinin normal olmasi taniy: ekarte ettirmez '°.

PEF olciimii
Bu yontem bronkodilatore yaniti doruk akim hizi (PEF) ile degerlendirir. Sabah ve

aksam PEF degerleri ayr1 ayn olciiliir. Giinliik degiskenlik oran1 > %20 (bronkodilator

kullananda >%10) ise bu bulgu astim tanisin1 destekler dzelliktedir ”’.

Alerjinin degerlendirilmesi
Deri prick testi atopiyi gostermek amacli siklikla kullanilan bir metottur. Deri prick testi

sayesinde kisinin duyarli oldugu alerjenler saptanip, bu alerjenlerle temasi engellenir ve
buna bagli olarak medikal tedavisi diizenlenmektedir .

Bir¢ok calismada astimda eozinofil sayisinin ve Ig E’nin yiiksek oldugu goriilmiistiir .

Hava yolu asir1 duyarhihiginin dl¢iilmesi

Egzersiz ile yapilan bronsprovakasyon testi, metakolin ve histamin ile yapilan
bronsgprovakasyon testine gére astim tamisin1 koymada daha 6zgiildiir. Ozellikle egzersiz

ile artan hisilt: ve Sksiiriik ataklari astim tanisim koymada ¢ok yardimerdir 7.

2.2.9. Astim kontrol diizeyi

Hastalarda ilk olarak tedavi astim siddetine gore baslanir. Astim tedavisinin devami

kontrol diizeyine gore planlanir 8 Astim kontrolii tablo 2°de * verilmistir.

2.Tablo. Astimda kontrol diizeyleri 81

Ozellik Kontrol altinda Kismen kontrol Kovl}trol altinda
altinda degil
o Haftada 2 kez veya | Haftada 2 kezden

Giindiiz semptomlari

daha az/yok fazla Kismen kontrol
Aktivite kisitlanmas1 | Yok Varsa altinda olan astimin 3
Gece semptomlari veya daha fazla
veya uyanmalari 2 VT ozelliginin bir hafta
Semptom giderici ilac | Haftada 2 kez veya |Haftada 2 kez den i¢inde bulunmasi
gereksinimi daha az/yok fazla
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2.2.10. Astim tedavisi ve izlemi

Cocuklarda astim tanisim1 koymadan dnce anamnezi ayrintili alip benzer bulgular
yapabilecek hastaliklar1 ekarte etmek onemlidir. Astim tedavisindeki amag; semptomlari,
atak sikligini azaltmak, gece semptomlarini ortadan kaldirmak, ilag ihtiyacin1 azaltmak

(bdylelikle ilag yan etkilerinin de dniine gecmek), egzersiz kisitliligini dnlemektir .

Akut atak tedavi

Astim atag1, solunum yolu obstriiksiyonu sonucu olarak astim semptomlarinin ani ve
ilerleyici olarak ortaya ¢ikmasina denir. Solunum yolu obstriiksiyonu sonucu azalan hava
akim hizi1 spirometre veya PEFmetre ( expiryum zirve akim o6lgeri ) hiz1 6lgeri ile
Olciilebilir. Ayrica atak siddetini belirlemek icin FEV1 (birinci saniyedeki zorlu expiryum
hacmi), SaO2 (oksimetre ile Olciilen oksijen satiirasyonu) ve PEF (expiryum zirve akim
hiz1) degerinden yararlanilir **.

Astim atagini tetikleyenler, tetikleyicilere maruz kalma ve astim tedavisinin yetersiz
olmasi gibi nedenlerdir Ty

Astim ataklar1 hafif veya yasami tehdit edecek kadar siddette olabilir. Daha dnce
entiibasyon gerektirecek kadar solunum sikintis1 yasamak, son bir yil icinde astim atak ile
>2 kez acil servise ve hastaneye yatis 0ykiisii olmasi, son bir y1l oral glukokortikoid
tedavisi aliyor veya tedaviyi yeni birakmis olmak, inhale glukokortikoid tedavisi almiyor
olmak, sedatif kullanmay1 gerektirecek psikiyatrik bozuklugu olmak, atak siddetini ve
semptomlarini algilayabilecek diizeyde olmamak, diisiik sosyoekonomik diizey, komorbid
hastalig1 olan (kardiyovaskiiler hastalik veya kronik akciger hastaliklar1 gibi), inhale hizli
etkili B2 agonist tedavisini ¢ok sik ihtiya¢ duyuyor olmak, astimin uzun siireli tedavisinde
uyumsuz olmak agir astim atag icin risk faktoriidiir 2,

Atak ile hastaneye bagvuran hastalardan hizli bir sekilde kisa bir 6ykii alinmali ve daha
sonra fizik muayenesi yapilmalidir. Tetikleyici faktor, kullanmakta oldugu ilag¢ ve dozlari,
eslik eden hastaliklar ve en son olan astim atagin siddeti sorgulanmalidir ®'*2,

Astim atak tedavisinde yine hizlica atak siddetini belirlemek gerekir. Ciinkii atak siddeti
tedavi planimizi belirlemede biiyiik 6nem tasir. Atak siddetine gore siniflama 3 numarali

tabloda verilmistir **.
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3.Tablo. Atak siddetinin belirlenmesinde yvararlanilan Kriterler

Solunum
Hafif Orta Agir yetmezligi -
Solunum
Durmasi
Yiiriirken nefes Konusurkefl Dinlenirken nefes darligi
< nefes darlig1
darlig1 olur olur
olur
Yatabilir Kjf a surell lb'l' Cocuklarin beslenmesi azalir
Nefes Darhigi aglama olabiir
Beslenme One dogru egilirler
zorlagir
Oturmay tercih
eder
Konusma Uzun ciimle Kisa ciimleler Kendini Sozciiklerle ifade
g kurabilir kullanir edebilir.
Biling Ajite olabilir | Genellikle ajite | Genellikle ajite Uykulu veya
konfiize
Solunum Sayisi Artmis Artmig Artmis
Yardimci Paradoksik
Spllmm g o) Genellikle yok | Genellikle var Genellikle var torako—.
ve suprasternal abdominal
cekilmeler hareket
. . i . Vizing yok,
. . Ekspiryum Ekspiryum Inspiryum ve ekspiryum .
Vizing Sessiz
sonunda boyunca boyunca L
akciger
Nabiz/dak <100 100-120 >120 Bradikardi
Yok Olabilir Siklikla var Olmamasi
<10 mm Hg 10-25 mm Hg | >25 mm Hg (eriskin) solunum
Paradox nabiz kaslarinin
20-40 mm Hg (¢cocuk) yorgunlugunu
gosterir
PEF >%80 %60-80 <%60 (<100 L/dk. ,eriskin)
1k veya
bronkodilatorden )
sonra en iyi Bronkodilatore yanit < 2
degerin yiizdesi saat
Pa02 Normal >60 mm Hg >60 mm Hg
Genellikle . .
ve/veya . — <45 mm Hg Siyanoz olabilir
PaCO2 <45 mm Hg <45 mm Hg
Solunum yetmezligi olabilir
5202 (Oda %95 %91-95 <%90
havasinda)
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Astim atag ve tedavi yonetimi sekil 2°de verilmistir . Atak siddetlenmeden tedaviye
erken donemde baslamak (yani daha evdeyken baslamak) ¢cok onemlidir. Bu yiizden
hastalara hangi astim belirtilerinde hangi ilaglar1 hangi dozda kullanmalar1 gerektigi ve
hangi sartlarda hastaneye bagvurmasi gerektigi yazili bir sekilde verilmelidir. Hasta evde
yaptig1 tedaviye yanit alamazsa hastaneye basvurmalidir 82,

Cocuklarda atak siddetini belirlemek giictiir. Cocuklarda astim atak tablosunun solunum
yetmezligine yol agcma olasilig1 ¢cok fazladir. Bu ¢ocuklarin anatomik fizyolojik
ozelliklerinden kaynaklanmaktadir. Kiiciik cocuklarda ilk atak tedavi sonrasi devam eden
Spo?2 diisiikliigii (<%92) hastaneye yatirilmay1 gerektirir. Orta ve agir astimataklarinda
solunum yetmezligi diisiiniiliiyorsa hastalardan arteryel ve kapiller kan gazi alinmalidir.
Ventilasyonu en iyi gosteren PCO2 olsa da; PCO2 normal olup klinik kétii olan hastalarda

klinige gore hastalarin tedavi plant yapiimalidir **.
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ilk degerlendirme: Kisa dyki fiziki muayene PEF veya FEV1,oksijen saturasyonu ve endike olan diger testler

|

ilk Tedavi: Oksijen ile Sa022%95 olacak sagla
Bir saat iginde 20 dk arayla veya bir saat boyunca surekli KEBA ver
Hastanin tedaviye yaniti yok ve atagi ciddi ise veya yakin zamanda sistemik steroid aldiysa oral streoid verilebilir

!

Bir saat sonunda hasta tekrar degerlendirilir.

Orta siddette atak kriterleri:
PEF %60-80
Fizik Muayenede orta derecede solunum sikintisi,solunum
kaslarnnin kullanimi
Tedavide;
02
Saatlik KEBA
Oral sistemik KS
Yanit varsa tedaviye 1-3 saat devam et

Agir siddette atak kriterler:
PEF <%60
Dinlenirken agir semptomlar,goguste cekilmeler
Oykide 61Umci! astim igin risk faktdrii varlig

i1k tedaviye cevap yanitsizlig

Tedavide;
02
KEBA ve inhale antikolinerjik
Sistemik steroid
Iv Mg kullanimi disin

1-2 saat sonra tekrar degerlendir

/

l I —

Fizik muayenesi normal
Verilen son tedavi ile saglanan durum
son bir saattir devam ediyor.

faktorl mevcut
Fizik muayenesi Hafif-orta agirlikta
semptomlar
PEF<%60 ve Pa0'da dlzelme yok

Yetersiz yanit K yonit
Iyi yanit Oykide dlamedl asm:\ icin vOksek risk Oykiide 6limcil astim igin risk faktori
PEF>%70 ve 02 sat:>%95 o meveut

Fizik muayenede agir semptomlar meveut
olup hasta uykuya egilim ve konfiize
olabilir.
PEF<%30,PaC02>45 mmHg,Pa02<60 mmHg

|

! !

Oral sistemik kortikosteroid dusin
Tedavi basamagini arttirmay digin
Hasta eitimi:ilaglann dizenli alimini ve
tedavi planini gozden gegir.

Sistemik kortikosteroid
lvmg
PEF,Sa02 ve nabiz takibi

Eve gonder, oral veya inhale ilacina evde Yogun bakima yatir
devam et Hastaneye yatir 02 vermeye devam et
Evdeki tedavi: 02 vermeye devam et KEBAtantikolinerjik
KEBA'ya devam et KEBAtantikolinerjik Ivkortikosteroid

Iv B2 agonist dugun
Ivteofilin digun
Entlbasyon ve mekanik ventilasyon
disin

l

1

Tekrar degerlendir

\ Zayf Yanit:

!

Yogun bakima yatir
6-12 saat sonra yetersiz yanit alinirsa

Duzeldi

yogun bakimda izlemeyedevam et

2.Sekil. Astim atak yonetimi.
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Oksijen
02 satiirasyonu %94-98 olacak sekilde nazal kaniil veya maske ile oksijen verilip

hastay1 hipoksiden korumak gerekmektedir **.

Inhale kisa etkili B2 agonistler
Hastalarimizda astim semptomlar1 basladiginda hemen ilk bir saat icinde inhale kisa

etkili B2 agonist (KEBA) verilmelidir. Hastalar 20 dk. ara ile 3 kez 2 ser puff olacak
sekilde KEBA tedavisi almalidir. Bir saat sonra tedaviye yanit goriilmezse hasta acile
basvurmalidir ’°.

KEBA arac1 huni veya nebiil ile verilebilir. Ama agir astim ataklarinda nebiil ile
verilmesi tercih edilmelidir *. Intravendz yoldan verilen B2 agonist ajanlarinin daha etkin

olduguna dair kanit bulunmamaktadir ®.

Ibratropiyum bromid
Astim ataginda etkinligi KEBA kadar iyi olmadig1 i¢cin KEBA ile birlikte kullanimi

onerilmektedir 5¢.

Sistemik kortikosteroidler
Acil serviste orta ve agir astim ataklarinda sistemik kortikosteroid verilmelidir. Ciinkii

kortikosteroidler solunum yollarindaki obstriiksiyonun daha hizli diizelmesini saglar. Ayni
zamanda atak tekrarini1 Onler ve hastaneye yatirilarak tedavi edilen hastalarda ise hastanede
kalis siiresini azaltir 2

Prednizolon tedavisi 0.5-2 mg/kg/giin olacak sekilde astim ataklarinda 3-5 giinliik
verilebilir. Iv kortikosteroid tedavisinin oral kortikosteroid tedavisine iistiinliigii yoktur. Bir
haftadan az kullanimlarda ise azaltarak kesmeye gerek yoktur. Steroid tedavisi direk

kesilebilir ¥,

Iv magnezyum siilfat
Magnezyum siilfat atak tedavisinde rutin 6nerilmez. Ancak hayati tehdit eden astim

atakta olan ve diger tedavilere cevap vermeyen hastalarda 25-100 mg/doz (max doz: 2000
mg/doz) magnezyum siilfat 20 dakikadan uzun iv infiizyonla tedaviye yardimci olarak
verilebilir. Magnezyum siilfatin hizli bronkodilator etkisi ve hafif antienflamatuar etkisi
vardir %,

Hastay1 eve gonderirken inhale KEBA, oral sistemik ve inhale kortikosteroide devam
ettirilmelidir. Hastay egitmeli ve tedavi planim tekrar gbzden gegirmeli ve yakin tarihe

randevu verilip hasta yakin takip edilmelidir **.
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Astimin uzun siireli tedavisi

Egitim

Astiml1 cocuklar ve aileleri hastalik hakkinda bilgilendirilmeli, endise ve korkulari
giderilmelidir. Tedavi plan1 ayrintili bir sekilde anlatilmalidir. Astim tetikleyicilerden
kacinma, uzun siireli astim tedavisi (her giin almas1 gereken ilaglar1), sadece atak sirasinda
almasi gereken tedavisi, tedaviye uyum gostermezse ne gibi komplikasyonlarin ortaya
cikabileceginin 6gretilmesi gerekmektedir. Araci huni kullanimi veya nebiil tedavisi

egitimi verilmelidir. Astim atak hareket plani hazirlanarak hastaya verilmelidir **.

Tetikleyicilerden kacinma
Astim tetikleyici faktorlerin tanimlanmasi ve maruziyetin azaltilmasi gerekir. Ev tozu

alerjeni olanlar evi her giin havalandirmali, ev nem oranin1 %40’1n altinda tutmali, evde
kumas dosemeli esyalar tercih edilmemeli, maske ile temizlik yapilmali, haftada en az bir
kez ev elektrik siipiirgesi ile temizlenmeli ve yatak ortiileri 60 derecenin {izerinde
yikanmali, evdeki tiiylii oyuncaklar kaldirilmali, 6zellikle yatak odasi olmak iizere evde
halilar kaldirilmalidir. Polen alerjisi olanlar, polenin yayilma doneminde a¢ik havada
dolagsmamasi, ¢ikacaksa da dis ortamda maske ve gozliik ile dolasmasi ve eve gelince dus
alinip elbiselerini degistirmesi Onerilir. Astiml1 hastalar ve astimli cocugu olan anne
babalar kesinlikle sigara igmemeli, astimli hastalar sigara dumanindan kacinmalidir.

Hastalar her y1l yilda bir kez grip asist olmalidir .

Uzun siireli tedavi
Astim tedavisinde kullanilan ilaglar rahatlatict ve koruyucu olmak iizere ikiye ayrilir.

Koruyucu ilaglar hergiin kullanilan ve klinik kontrolii saglayan ilaglardir. Bu grup i¢inde;
inhale ve sistemik kortikosteroidler, uzun etkili B2 agonistler, 16kotrien antagonistleri,
yavas salinimli teofilinler, kromonlar ve anti Ig E bulunmaktadir. Rahatlatici ilaglar ise
semptomlarin ortaya ¢iktig1 zamanlar gegici olarak kullandigimiz ilaglardir. Bu grupta ise;
hizli etkili B2 agonistler, inhale antikolinerjikler, kisa etkili teofilin ve sistemik
kortikostreoidler yer alir 2,

Astimin uzun siireli tedavisinde basamak tedavisi uygulanir. Hastalik kontrol altindaysa
basamak diisiiliip, kontrol altinda degilse hastanin tekrar tedaviye uyumu, inhalasyon
teknigi, tetikleyici faktor olup olmadigi gozden gecirilip gerekirse basamak yiikseltilir.

Cocuklarda basamak tedavisi 5 yas esas alinarak diizenlenmistir ¥ GINA ¥ rehberine gore
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basamak tedavileri kisaca sekillerle gosterilmistir (3.Sekil, 4.Sekil ). Bes yasindan kiigiik
cocuklarda LABA tedavisi yeterince bu konu ile ilgili caligma olmadig1 i¢in
onerilmemektedir. Ayn1 zamanda bu grup hastada tedavide anti IgE tedavisi yer
almamaktadir.

Cocuklarda basamak tedavisinde {i¢iincii basamak ve sonrasinda hastalarin artik astim

uzmanlari tarafindan takip edilmesi nerilmektedir *.

® Yantin gozden
gegiriimesi

® Degerlendirme

» Tedavinin

ﬁ dizenlenmesi

U

5. Basamak
4,Basamak
(Bir veya daha i redayi ic
fazlasini ekle) tedavi icin
3. Basamak 5 :
) Orta yiksek doz yonlendlr,
2. Basama
IKS+LTRA
1. Basamak Diisiik doz IKS Orta doz IK$
IKS+LTRA
yok LTRA Diisiik doz IKS+LTRA vefveya OKS ekle
Teofilin

Kisa etkili B2 agonist

3.Sekil. Bes vas alt1 cocuklarda astim basamak tedavisi.
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m Yanmtin gozden
gegirilmesi

® Degerlendirme

» Tedavinin

G dizenlenmesi

{

5. Basamak
4.Basamak
{Bir veya daha (Birveya daha
%, Povsurmals farlzsim elde) fazlasing ekie)
I Ot voksek dos E%‘ tedal Ign
1. Ba K 2. o NCSHUTRA yinlendls
- basama Duisiik doz IKS Distik doz IKS+LABA
Orta doz IKS " ‘
| Digik doz IKSELTRA| o Anti-lge
yaok LTRA bisstk doz ¥ vefvayn
IKS+Teofilin Teshilln Oks ekle

Kisa etkili B2 agonist

4.Sekil. Bes vas ve iistii cocuklar icin astim basamak tedavisi.

Inhale kortikosteroidler
Inhale kortikosteroidler (IKS) her yas grubunda astim tedavisinde kontrol edici ilag

olarak ilk segcilecek ilactir. Yapilan bir caligmada diisiik doz (<800 mcg/giin) inhale steroid

tedavisi alan hastalarda kemik dansitesi a¢isindan bu tedaviyi almayan grup ile arasinda bir

fark olmadig goriilmiistiir. Yiiksek doz kortikosteroid kullanan hastalar kemik dansitesi

acisindan yakin takip edilmelidir *°.

Lokotrien reseptor antagonistleri
Bilinen LTRA’lardan bazilart montelukast, pranlukast ve zafirlukasttir. Asttmin kontrol

edici tedavisinde IKS kullanamayan hastalarda alternatif olarak veya IKS ile kombine

olarak kullanilir. En yaygin bulunan LTRA olan montelukast 2-6 yas arasinda 4 mg/giin, 6-

14 yas arasinda 5 mg/giin, 15 yas iizerinde 10 mg/giin tek doz seklinde kullanilmasi

onerilir °'.
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Uzun etkili inhale bronkodilatorler
Uzun etkili B2 agonistler astimin kontrol edici ilaclar arasinda antienflamatuar ilaclara

ek olarak kullanilir. Etki siireleri 12 saattir *%.
Tek baglarina kontrol edici ila¢ olarak kullanilmazlar. Bes yasindan kiiciik ¢ocuklarda

giivenirlikleri tarismal oldugundan kullanimi 6nerilmemektedir *®.

Teofilin
Terapotik doz ile toksik doz birbirine ¢ok yakindir. Bu yiizden ilacin dozunu ayarlamak

icin ¢ok dikkatli olunmalidir &

Anti IgE (omalizumab)
Omalizumab serumdaki Ig E molekiiliine baglanip yok ederek etki eden bir ilagtir. Bu

tedavi total serum IgE diizeyi 30-700 IU/mL arasinda olup agir derecede siddetli alerjik

astiml1 hastalara dnerilmektedir. Dezavantaji tedavi maliyeti cok yiiksektir *°.
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2.3. Alerjen spesifik immiinoterapi (SIT)

Immiinoterapi alerjen hastaliklarda dogal seyri degistirebilen tek tedavidir. Amag yavas
yavas artan dozlarda hastaya alerjen verilerek ve hasta tekrar o alerjenle karsilastiginda
bireyde olusan semptomlari 6nlemektir 2, Venom alerjisi, alerjik astim ve rinokonjuktivitte
uygulanmaktadir **. Iimmiinoterapi atopik dermatitte de kullamlabilir, ama bununla ilgili az
calisma mevcuttur %,

Immiinoterapinin alerjik semptomlar1 ve ila¢ kullanim ihtiyacini azalttig1, monosensitize
hastalarda yeni duyarlanma gelisimini ve alerjik rinitli hastalarda da astim gelisimini
onledigi gosteren calismalar mevcuttur 34 Abramson ve arkadaslarimin *° 2010’ da
yayinladiklar1 yayinda 88 ¢alisma ele alinmis. Hastalarin iicte birinde IT ile astim
semptomlarinin kotiilesmesinin onlendigi, dortte birinde ise ilag¢ arttirma ihtiyacina gerek
kalmadig1 sonucuna varilmistir.

Immiinoterapi uygulama yontemi olarak en sik SCIT (subkutan immiinoterapi) ve SLIT

(sublingual immiinoterapi) kullanilir *’.

2.3.1. Alerjen spesifik immiinoterapinin etki mekanizmalar

SCIT’in etki mekanizmasi ile ilgili yapilan ¢alismalarda T-immun yanitin Th2 immun
yanittan Th1 immun yanita kaydigi goriiliir °*. Ayrica SCIT’in eozinofil ve mast hiicre gibi
proinflamatuar hiicrelerin sayisimi ve aktivasyonunu azalttig1 gosterilmistir % SCIT alerjen
spesifik Ig E diizeyindeki artis1 baskilayarak ve spesifik Ig G4 diizeyini arttirarak etki
gosterir 00101,

B hiicreler iizerlerinde bulunan CD23 reseptorii yardimi ile alerjen ile baglanmis Ig E
molekiiliinii icine alir ve alerjeni isleyip epitoplarini T hiicrelerine sunar. Bunun sonucu
olarak T hiicre aktivasyonu olusur °7 Nouri —Aria ! ve arkadaslarinin yaptig1 calismada
SCIT ile tedavi olmus alerjik rinitli hastalarda allerjen ile baglanmis Ig E molekiillerinin B
hiicrelere baglanmasinin baskilanmis oldugu gosterilmistir.

Ayrica SCIT uygulamasindan sonra CD4+ ve CD25+ T hiicrelerinin IL-10 ve TGF-beta

salgiladiklar1 ve bu salgiladiklar sitokinlerle T hiicre proliferasyonunu baskiladiklar

gosterilmistir *°.
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2.3.2. SIT’in kisa ve uzun siire koruyucu etkisi

SIT’in etkisinin tedavinin kesilmesinden sonra da devam ettigi cesitli calismalarda
gosterilmistir. Alerjik rinit bulgularinda uzun bir klinik iyilesme dénemi goriiliir '°>. Eng
ve arkadaslarinin yaptigi bir prospektif calismada hastalar immiinoterapiden 12 yil sonra
tekrar degerlendirilmistir. Hastalarin immiinoterapiden gordiigii klinik iyilesmenin ve yeni
duyarlanmadaki azalmanin devam ettigi goriilmiistiir 103,

Bagka bir randomize kontrollii calismada rinokonjonktivit tanili hastalara uygulanan
SCIT tedavisinden 7 yil sonra hastalar yeniden degerlendirilmis olup degerlendirmede yeni
duyarlanma ve astim gelisimindeki azalmanin devam ettigi goriilmiistiir '**. Bunlarin
aksine baska bir calismada alerjik astim tanili 40 kisi ¢calismaya alinmis. Ve immiinoterapi
sonrasi 3 yil boyunca calismaya alinanlarin %50 sinde semptomlarin tekrarladigi

gOriilmiistiir L

Baska yapilan bir ¢calismada dokuz uluslararasi yayin arastirilmig. SIT in semptom, ilag ve
kombine semptom ve ila¢ skorlarinda klinik olarak kisa vadeli iyilesmeler elde etmede
etkili oldugu ancak semptom skorlarinin iyilestirilmesinde daha uzun vadeli etkinligi

hakkinda sinirh kanitin oldugu sonucuna varilmistir '%.

2.3.3. SIT’in yeni duyarlanma iizerindeki etkisi

SIT tarafindan yeni duyarliliklarin 6nlenmesi konusu bircok calismada ele alinmistir.
Des Roches ve arkadaslar1 caligmalarinda ev tozu akari ile monosensitize olan ve SCIT
alan 22 cocuk ve kontrol grubu baska 22 ¢cocugu 3 yil boyunca takibe almistir. Caligmanin
sonucunda SCIT alan 22 ¢ocugun 10 ‘unda yeni duyarlanma goriiliirken kontrol grubunda
tiim hastalarda bir veya daha fazla yeni duyarlanma goriilmiis '’

Bir diger ¢alismada ev tozu akarlarina monosensitize 134 ¢ocuk calismaya alinmais.
Bunlarin 69’u SCIT alan, kalan 54 hasta ise ila¢ tedavisi alan hastalarmis. SCIT 3 yil
uygulanmis ve hastalar 6 yil takip edilmis. Calismanin sonucunda 69 SCIT alan hastanin
52’si ve 54 kontrol grubun 18’1 yeni duyarlanma gdstermemis °.

Retrospektif yapilan biiyiik bir ¢calismada 4 y1l SCIT ile tedavi edilen ve 3 yil daha takip
edilen 7182 ve ayn1 donemde sadece ilag ile tedavi edilen 1214 kontrol grubu

monosensitize hasta calismaya alinmis. Calismanin sonucunda 4 yil sonra SCIT alanlarin
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% 23.7’si1; kontrol grubun %68 1 yeni duyarlanma gosterirken 7 yil sonra SCIT alanlarin

%26.9’u ve kontrol grubun %76.7 si yeni duyarlanma gostermistir .

2.3.4. Alerjen spesifik immiinoterapi endikasyonlari

Oncelikle semptomlardan sorumlu alerjene spesifik IgE antikorun serum olciimii
ve/veya deri testi ile varliginin gosterilmesi gerekir. Bu kosula ek olarak asagidaki
parametrelerden en az birisinin varligr durumunda immiinoterapiye baglanmasi
diistiniilebilir.

* Alerjenden kagcinma ve uygun ilag tedavisine ragmen istenilen yanitin alinamamast,

» Farmakolojik tedaviye bagli 6nemli yan etki goriilmesi

* Uzun donem ila¢ kullanimindan kag¢inilmak istenmesi,

* Alerjik rinit ve astimin birlikte bulunmasi P

2.3.5. Alerjen spesifik immiinoterapi kontrendikasyonlari

Hasta belirti ve semptomlar1 bildiremeyecek kadar zihinsel ve fiziksel olarak yetersizse
bu hastalar immiinoterapi acisindan uyumsuzdur. Ayrica eger hastanin kontrol altina
alinmamis astim, aritmi, kontrolsiiz hipertansiyon gibi hastaliklar1 varsa immiinoterapiye
bagh alerjik reaksiyon gelistiginde bu hastalarda 6liim riski fazladir. Bu nedenle bu
hastalarda immiinoterapi yerine alternatif tedaviler tercih edilmelidir. Beta bloker ve ACE
(Anjiotensin doniistiiriicii enzim) inhibitorii kullanan hastalarda hem alerjik reaksiyon
riskini hem de tedaviye direncgli anafilaksi riskini arttirdigindan bu hastalarda
immiinoterapi vermeden once kar-zarar iliskisini gz 6niine almak gerekir *°.

Bes yasindan kiigiik ¢cocuklara ¢ok gerekli olmadik¢a immiinoterapi onerilmemektedir
73

2.3.6. Alerjen spesifik immiinoterapi yan etkiler

Lokal yanetkiler
SCIT alanlarda lokal reaksiyonlar eritem, kasint1 ve enjeksiyon bolgesinde sislik olarak
ve SLIT alanlarda ise orofaringeal kasinti, sisme olabilir. Lokal reaksiyonlarin %82 sini

SCIT alan hastalar, % 75'ini SLIT alan hastalar olusturur 95.108,
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SLIT de genelde lokal yanetkiler goriiliir ve bunlar hafiftir. Bu etkiler genellikle
kendiliginden gecmekte ve tedavinin kesilmesini gerektirmemektedir. Bilinen yan etkiler
oral ya da sublingual kasinma ve nonspesifik gastrointestinal belirtilerdir (bulanti, kusma,

karin agrisi, ishal) 109,

Sistemik yanetkiler

SCIT ‘de sistemik reaksiyonlarin gelisme riski SLIT’ e gore daha fazladir. Astimin
siddeti, verilen alerjen dozu, yeni acilmis flakonlar, polen mevsiminde kullanilan IT,
beraberinde B blokor kullanimi gibi sebepler bu riski arttiran faktorlerdir. SCIT i¢in en
onemli yan etki anafilaksidir. Yan etki goriildiigiinde ise verilen doz azaltilip ve sonrasinda
doz yiikseltmenin yavas yavas yapilmasi gerekmektedir .

Yapilan bir calismada da IT sonrasi olusan reaksiyonlar i¢in polen alerjisi varligi ve
tedavinin baslangic evresinde olmasi risk faktérii olarak goriildii ''°.

SCIT ile karsilastirldiginda SLIT ile iliskili sistemik yan etkiler cok azdir. 2005'e kadar
yayinlanan 104 SLIT calismasinin kapsamli bir incelemesinde, SLIT ile iligkili sistemik
reaksiyon olusturma orani, uygulanan dozlarin % 0.056's1 idi 108,

SLIT ile iligkili yan etki riski daha az oldugundan hastane disinda uygulanmasina izin
verilirken, SCIT daha 6nemli yanetkiler yapabilme riskinden dolay1 hem anafilaksiyi erken
tanimak hem de acil tedavisini yapabilmek i¢in hastane ortaminda egitimli ekipman

tarafindan yapilmasina izin verilmektedir 2L

2.3.7. Alerjen spesifik immiinoterapide kullanilan alerjen ekstreleri

Immiinoterapide kullanilacak olan alerjen se¢imi ¢ok 6nemlidir. Hasta semptomlara yol
acan ve deri testinde anlamli pozitifligi olan alerjenle tedavi edilmelidir. Ayn1 zamanda bu
alerjenin kaliteli ve standart alerjen ekstrelerinin mevcut olup olmadigi ve bu ekstrelerin
klinik etkinliginin objektif kanitlarla gosterilmis olmasi gerekliligi de Snemlidir "%,

Giliniimiizde kullandigimiz alerjen extreleri onceden hazirlanmis ticari extreler olarak
mevcuttur. Bunlardan standardize olanlar ev tozu akari, baz1 ot polenleri, kedi tiiyii ve
arillardan ise Hymeneptora venom ’dur. Standardize olmayanlar ise alternaria ve

cladosporum gibi kiif mantari alerjenleridir *.
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2.3.8. Alerjen spesifik immiinoterapide doz, uygulama yontemleri ve
siiresi

Immiinoterapide uygulama yéntemi olarak en sik SCIT (subkutan immiinoterapi ) ve
SLIT (Sublingual immiinoterapi) kullanlir .

Tedaviyi uygulayacak hekim hastanin immiinoterapi baglama dozunu, idame dozunu ve
immiinoterapi tedavi programin belirlemelidir. Baslangi¢ dozu idame dozun 1000-10000
kat azaltilmig miktarda olur. Bu miktar hastanin hassaslhigina gore degisir. Bir standardize
alerjen extrakt icin idame doz genellikle 500-2000 alerjen iinite olarak belirlenir.
Standardize olmayan extraktlar i¢in ise idame doz 3000-5000 protein nitrojen iinite olarak
onerilir. Immiinoterapinin tedavisi doz yiikseltme faz1 ve idame doz faz1 olmak iizere ikiye
ayrilir. Doz yiikseltme fazi konvansiyonel yontemde 8-28 hafta aras: siirer. Bu siirecte
hastalar haftada 1-3 kez kontrole ¢agrilir ve her kontrolde doz artis1 yapilir. Doz artis
semasi hastanin hassasligina gore degismektedir. Her enjeksiyon sonrasi hasta
immiinoterapi sonrasi reaksiyonlar i¢in hastanede 30 dk. gézlem altinda tutulur. Ciinkii
birgok énemli sistemik reaksiyon enjeksiyondan sonra ilk 30 dk. * da gelisir. idame doz
yan etkisi olmayan ve tedavi etkinligi olan doz anlamina gelir *°.

Onerilen SCIT siiresi iic ile bes yillik idame tedavisidir.
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3. GERECLER VE YONTEM

3.1. Hastalar ve izlem

Kocaeli Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Cocuk Alerji ve Immiinoloji Bilim Dali
tarafindan en az bes yildir alerjik rinit ve/veya astim tanisi ile izlenmekte olan ve tek
alerjen duyarlili@i bulunan 5-16 yas arasindaki 67 cocuk ¢alismaya dahil edildi. Bunlarin
29 ‘u 5 y1l boyunca immiinoterapi alan hastalardi. Geriye kalan 38 hasta ise sadece
farmakoterapi alan kontrol grubuydu. Hastalarin dosyalarindan demografik verileri, tani
bilgileri, tam1 yaslari, immiinoterapi alanlarin IT alerjen ¢esidi ve IT baslama yaslar
acisindan retrospektif olarak incelendi. Her iki gruptaki hastalarin bazal ve 5 yi1l sonraki
medikal skor degerleri ve deri testi sonug¢lar1 dokiimente edildi.

Calisma protokolii Kocaeli Universitesi Tip Fakiiltesi Arastirma Etik Kurul tarafindan

2019/267 proje no ile onay almistir.

3.1.1. Calismaya alinma kriterleri

e Farmakoterapi grubundaki hastalarin en az 5 yildir Bilim Dalimizda alerjik
rinit ve/veya astim tanisi ile takipte olmasi

¢ [T grubundaki hastalarin 5 yil siireyle SCIT tedavisi almis olmasi

® >5 yas ve <16 yas olmasi

® Alerjen deri prik testinde (DPT) sadece tek alerjene duyarli olmasi

¢ Subkutan alerjen immiinoterapi (SCIT) uygulanan hastalarda DPT nin SCIT
oncesi ve tedavi bitiminde yapilmis olmasi, SCIT uygulanmayan farmakoterapi

grubundaki olgularda iki DPT arasinda en az bes yil siire olmasi.

3.1.2. Cahismadan dislanma kriterleri

¢ Tedavi ve takip kriterlerine uyumsuzluk
e Multi —alerjen duyarlilig

¢ SCIT’in halen tamamlanmamis olmasi
® <5 yas ve >16 yas olmasi

e Agir astim tanisi olmast
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3.1.3. Deri testi (prick testi)

Yaygin aeroallerjenlerden (ev tozu akar1 kedi ve kopek epiteli, mantar sporlari,
cim/hububat, yabani ot ve agac poleni) olusan standart inhalan panel [ALK-Abello
(Madrid Spain) prik test solusyonlar1] kullanildi.

Her alerjen extresinden birer damla 6n kol i¢ yiiziine damlatild1 ve prik lansetleri ile
deriye niifuz etmesi saglandi. Pozitif kontrol olarak histamin, negatif kontrol olarak saline
kullanildi. 15 dk. sonra olusan endiirasyonun birbirini dik kesen en biiyiik iki ¢aplarin
ortalamas1 kaydedildi. Derideki kabart1 > 3 mm ise cilt test pozitif yanit olarak kabul
edildi. Hastalar testten onceki 1 hafta kadar ila¢ almamalar1 i¢in uyarildi. Bu test hastalara

bes yil arayla iki kez uygulanda.

3.1.4. Medikal skor

Her olgunun medikal skorlamasi hesaplandi. Bunun icin tablo 4’ten faydalamldi. Inhale

budesonidin ve intranazal mometazonun giinliik alinan dozuna gore puanlamasi yapildi.

4.Tablo. inhale ve intranazal kortikosteroid doz skorlamasi.
Doz, mcg/giin Skor
0 0
0-200 1

inhale budesonid 200-400 2
400-800 3
800-1000 4
0 0

. 50 1

Intranazal mometazon 100 ’
200 3

3.1.5. SCIT

Poliklinigimizde SCIT i¢in aliminyum hidroksit adsorbe edilmis standardize ekstraktlar
kullanildi. Buzdolabinda +2 ile +8 derece 1s1da saklanan alerjen ekstreleri
(ALUTARD®SQ, SWEDEN) her uygulamadan yaklasik 5 dakika 6nce buzdolabindan
cikarildi. Sise hafifce sallanarak icerigi homojen hale getirildi. Enjeksiyonlar kolun iist dis
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kismina, deltoid kasin alt ucuna yiizeye 45° lik ac1 ile subkutan olarak uygulandi ve her
seferinde farkl: kol tercih edildi. Enjeksiyon icin bir ml PPD enjektorleri kullanildi. Her
enjeksiyonda damar ici enjeksiyon olmamasi i¢in dikkat edildi. Hastalar her immunoterapi
oncesi genel saglik durumlari, yakinmalar1 ve bir 6nceki enjeksiyona ait istenmeyen
reaksiyon acisindan ayrtintili olarak sorgulandi. Immunoterapi icin saglik engeli olan
hastanin iyilesme donemine kadar doz ertelemesi yapildi. Bir onceki dozla ilgili sistemik
ve lokal reaksiyonu olan ve iki enjeksiyon arasinda belirlenen siireyi geciktiren hastalarda
doz ve sema degisikligi yapildi. Tedavi sirasinda olusan reaksiyonlar, dozla ilgili
degisiklikler dosyalarina not edildi. Hastalar her enjeksiyon sonrast minimum 30 dk
gozlem altinda tutuldu. SIT uygulandig: siire boyunca acil miidahale ekip ve ekipmani
stirekli olarak hazir tutuldu.

Yiikseltme fazi 100SQ/ml konsantrasyonda 0,1 ml doz ile basland1 ve haftalik artirilarak
16 hafta boyunca(haftada bir enjeksiyon) uygulandiktan sonra aylik enjeksiyonlardan
olusan idame fazina gegildi. [dame fazinda 100.000SQ/ml konsantrasyonda maksimum
doz 1ml olacak sekilde hastanin tolere edebildigi en yiiksek doz uygulandi. Alerjen
ekstreleri EAACI klavuzuna uygun olarak 5 y1l boyunca verildi. immiinoterapide

kullanilan alerjen ekstratlarin konsantrasyonlari tablo 5°de verilmistir

5.Tablo. immiinoteapide kullanilan alerjen ekstratlarin konsantrasyonlari.

Flakon no Konsantrasyon (SQ-U/mL) |Renk

1 100 Gri

2 1000 Yesil

3 10000 Turuncu
4 100000 Kirmizi

3.1.6. Farmakolojik tedavi

SCIT alan ve almayan tiim hastalarimiz semptomlarini kontrol altina almak i¢cin GINA

kilavuzu '® ve EAACI ' alerjik rinit konsensiis raporuna gore medikal tedavi aldi.
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3.2. istatistiksel degerlendirme

Analizler, Kocaeli Universitesi Tip Fakiiltesi Biyoistatistik Anabilim Dalinda IBM SPSS
for Windows siiriim 20.0 (IBM Corp., Armonk, NY, ABD) kullanilarak yapildi.

Veri dagiliminin normalligini test etmek i¢in Shapiro Wilk testleri kullanildi. Siirekli
degiskenler ortalama + standart sapma, medyan (25-75. Persentiller), kategorik degiskenler
sayim (ylizde) olarak ifade edildi. Gruplar arasinda normal dagilmayan siirekli
degiskenlerin karsilagtirilmast Mann Whitney U Testi kullanilarak yapildi.

Zamanlar arasinda normal dagilmayan siirekli degiskenlerin karsilastiriimas1 Wilcoxon t
testi kullanilarak yapildi. Gruplar arasindaki kategorik degiskenlerin karsilagtirmalart
Yates'in ChiSquare testi ve Monte Carlo ChiSquare testi kullanilarak yapildi.

iki tarafli P degeri <0,05 istatistiksel olarak anlaml1 kabul edildi.
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4. BULGULAR

4.1. Tedavi oncesi donemde SCIT ve farmakoterapi gruplarimin
degerlendirilmesi

4.1.1. Demografik ozellikler

Calisma grubunun demografik 6zelliklerine gére dagilimi tablo 6’da gosterilmistir.

Calismaya katilan 67 hastanin 34’{i kadin (%50.7), 33’ erkekti (%49.3).
Hastalarimizin tan1 yas ortalamas1 8+2.8 yil idi. Izole astimi olan 11 kisi (%16.4), AR
tanili 4 kisi (%6.0) ve hem AR hem de astimi1 olan 33 kisi (%49.3), AR+astim ve atopik
dermatiti olan 17 kisi (%25.4), AR ve AD olan 2 kisi (%3.0) mevcuttu.

Calisma hastalar1 29 (%43.3) kisiden olusan IT grubu ve 38 kisiden (%56.7) olusan
farmakoterapi grubu seklinde iki gruba ayrildi.

6.Tablo. Calisma grubunun demografik ozellikleri

Ozellikler Sayi Yiizde
Cinsiyet

Kadin 34 50.7
Erkek 33 49.3
Toplam 67 100
Tam

AR 4 6
Astim 11 16.4
AR+Astim 33 49.3
AR+Astim+AD 17 254
AR+AD 2 3

Calismaya katilan tiim hastalar monosensitifti. 59 kisi (%88) ev tozu alerjenine, 6 kisi

(%9) ot-hububat polenine, 2 kisi (%3) ise kiif mantarina duyarliydi (7.Tablo).

7.Tablo. Calismamizdaki alerjen duyarhhiginin dagilimi.

IIk cilt testi sonucu Say1 Yiizde
Ev tozu 59 88
Ot-hububat polen 6

Kiif mantari 2 3
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Gruplara gore hastalarin Kocaeli Universitesi Cocuk Alerji ve Immiinoloji Bilim
Dali’nda aldiklart tani yasi, SCIT grubunda 7.0 (5.2 - 10.0) yas ve farmakoterapi grubunda
8.0 (6.0-10.0) yas idi. Gruplar arasinda yas acisindan istatistiksel anlaml1 fark goriilmedi
(p>0.05) (Tablo 8).

IT grubundaki hastalarda IT ncesi cilt testinde 27 kisi (%93.1) ev tozuna duyarls, 2 kisi
(%6.9) ot-hububat polenine duyarl idi. Diger grupta ise tedavi Oncesi cilt testinde 32 kisi
(%84.2) ev tozuna duyarli, 4 kisi (%10.5) ot-hububat polenine duyarli, 2 kisi (%5.3) kiif
mantarina duyarl idi. Iki grup arasinda tedavi oncesi duyarli olduklar1 alerjen agisindan
istatistiksel olarak fark yoktu (p=0.518) (Tablo 8).

Hastalarin tedavi oncesi medikal skorlar1 hasta dosyalarindan retrospektif olarak elde
edildi. Iki grup arasinda tedavi oncesinde medikal skor acisindan istatistiksel olarak
anlaml fark goriilmedi (p>0.05) (Tablo8).

8.Tablo. Olgularin klinik ve demografik ozellikleri.

SCIT grubu Farmakoterapi P
grubu
(n=29) (n=38) degeri
Tani yasi (yil) * 7.0 (5.2-10.0) 8.0 (6.0-10.0) p>0.05
Cinsiyet
(erkek), n (%) 14 (48.3) 19 (50) P>0.05
(kiz), n (%) 15 (51.7) 19 (50)
Alerjik hastaliklar
astim, n (%) 8 (%27.6) 3 (%7.9)
AR, n (%) 3(%10.4) 1(%2,6)
p>0.05
astim+AR, n (%) 9 (%31.0) 24 (%63.2)
astim+AR+AD, n (%) 7 (%24.1) 10 (%26.3)
AR+AD, n (%) 2 (%6.9) 0 (%0)
Duyarh olduklari
alerjenler
ev tozu, n (%) 27 (%93.1) 32 (%84.2) P>0.05
ot-hububat poleni, n (%) |2 (%6.9) 4 (%10.6)
kif mantari, n (%) 0 (%0) 2 (%5.2)
Tedavi 6ncesi
) 2.0 (2.0-3.0) 2.0 (2.0-3.0) p>0.05
medikal skor *

*median (min-max)



Iki grup arasinda bazal deri prik testi sonucundaki ev tozu alerjen gaplar arasinda

istatistiksel agcidan anlamli fark yoktu (p>0.05) (Tablo 9).

9.Tablo. Gruplardaki ev tozu alerjenine duyarh hastalarin Df ve Dp caplarinin

degerlendirilmesi.

Ev tozu alerjen caplari SCIT grubu farmakoterapi grubu
Df1 7.8+3.85 6.74+2.70

Dpl 7.96+2.62 7.58+2.93

4.2. Bes yillik tedavi izlemi sonras1 SCIT ve farmakoterapi
gruplarmin karsilastirmasi

IT alan grupta tedavi 6ncesi medikal skor ort 2.0(2.0-3.0) iken 5 y1l sonra medikal skor
ort 0.0 (0.0-0.0) idi. Medikal skordaki bu degisim istatistiksel acidan anlamliydi. (p=0.00)

Farmakoterapi grubunda ise tedavi 6ncesi medikal skor ort 2.0 (2.0-3.0) iken 5 y1l sonra
medikal skor ort 3.0 (1.7-3.0) idi. Bu grupta medikal skordaki degisim istatistiksel olarak
anlaml degildi (p=0.184).

10.Tablo. iki grubun medikal skor éncesi ve sonrasinin karsilastirilmasi.

Grup flk medikal skor Sonraki medikal skor | P degeri
SCIT grubu 2.0 (2.0-3.0) 0.0 (0.0-0.0) P=0.00
Farmakoterapi grubu 2.0 (2.0-3.0) 3.0(1.7-3.0) P=0.184

4.2.1. Yeni duyarlanma

SCIT alan grupta 5 y1l sonunda 6 kiside (%20.7) yeni duyarlanma olurken, 23 kiside
(%79.3) yeni duyarlanma olusmadi. Farmakoterapi grubunda ise 13 kiside (%34.2) yeni
duyarlanma olurken, 25 kiside (%65.8) yeni duyarlanma olusmadi. iki grup arasinda yeni

duyarlanma acisindan istatistiksel olarak fark yoktu (p=0.346) (Tablo 11).
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11.Tablo. iki grupun yeni duyarlanma acisindan degerlendirilmesi.

Gurup Yeni duyarlanma yok Yeni duyarlanma var
Sayi (yiizde) Sayi (ylizde)

SCIT grubu 23 (%79.3) 6 (%20.7)

Farmakoterapi gurubu 25 (%65.8) 13 (%34.2)

5 yil sonunda yeni duyarlanma gosteren 19 kisiden 1 kisi (%5.3) astim, 2 kisi (%10.5)
AR, 7 kisi (%36.8) asim+AR, 8 kisi (%42.1) asum+AR+AD, 1 kisi (%5.3) AR+AD tanisi

ile takip edilen hastalardi. Yeni duyarlanma gostermeyen 48 kisiden ise 10 kisi (%20.8)
astim, 2 kisi (%4.2) AR, 26 kisi (%54.2) asum+AR, 9 kisi (%18.8) asttm+AR+AD, 1 kisi

(%2.1) AR+AD tanililar ile takip edilmekteydi. Hasta sayis1 az oldugu icin tani ile yeni

duyarlanma arasindaki iliski istatistiksel olarak calisilamadi. Her iki tedavi grubunda yeni

duyarlanma olan ve olmayan hastalarin tanilara goére dagilimi tablo 12°de verilmistir.

12.Tablo. Tani ile yeni duyarlanma arasindaki iliskinin degerlendirilmesi.

Yeni duyarlanma yok

Yeni duyarlanma var

Tani SCIT alan grup Farmakoterapi SCIT alan grup Farmakoterapi

grubu grubu

Sayi (yiizde) Sayi (ylizde) Sayi (yiizde) Sayi (yiizde)
Astim 8 (%11.94) 2 (%2.98) 1 (%1.49) 0 (%0.00)
AR 2 (%2.98) 0 (%0.00) 1 (%1.49) 1 (%1.49)
Astim+AR 9 (%13.43) 17 (%25.37) 7 (%36.8) 0 (%0.00)
Asttm+AR+AD |3 (%4.47) 6 (%8.95) 4 (%5.97) 4 (%5.97)
AR+AD 1 (%1.49) 0 (%0.00) 1 (%1.49) 0 (%0.00)

5 yil sonunda yeni duyarlanma gosteren 19 kisiden 14 kisi (%73.7) ev tozu akarina, 5

kisi (%26.3) ot-hububat polenine duyarl: idi. Yeni duyarlanma gdstermeyen 48 kisiden ise
45 kisi (%93.8 ) ev tozu akarina, 1 kisi (%?2.1) ot-hububat polenine, 2 kisi (%4.2) kiif

mantarina duyarl idi. Alerjenler arasinda yeni duyarlanma agisindan fark goriilmedi

(p=0.08).
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13.Tablo. Duyarh olunan alerjenlerin yeni duyarlanma acisindan degerlendirilmesi.

Alerjen tipi Yeni duyarlanma yok Yeni duyarlanma var
Sayi (yiizde) Sayi (ylizde)

Ev tozu 45 (%93.8) 14 (%73.7)

Ot-hububat poleni 1 (%2.1) 5 (%26.3)

Kiif mantari 2 (%4.2) 0 (%0)

En ¢ok yeni duyarlanma ot-hububat polenine kars1 oldu. Bunu aga¢ poleni ve hayvan
tiiyii epiteli takip etti.

SCIT alan grupta aldig1 immiinoterapi alerjenine gore yeni duyarlanma agisindan fark
yoktu (p=0.377).

Ayrica yeni duyarlanma gosteren hastalarda tedavi oncesi medikal skor ve 5 yil izlem
sonras1 medikal skor karsilastirildiginda farmakoterapi alan grubun medikal skorundaki
azalma istatistiksel olarak anlamsizken (p=0.438), IT alan grubun medikal skorundaki

degisim ise anlamli olarak saptandi (p=0.026) (tablo 14).

14.Tablo. Yeni duyarlilanma olan hastalarin tedavi oncesi ve 5 yillik izlem sonrasi

medikal skor degisimin karsilastirilmasi.

Gru Tedavi 6ncesi Tedavi sonrasi P deseri

p medikal skor medikal skor 8
SCIT alan grup 2.5(2.0-4.0) 0(0.0-0.0) P=0.026
e e ) 2.0(2.0-3.0) 3.0(2.0-3.0) P=0.438
grubu

Yeni duyarlanma gostermeyen hastalarin tedavi oncesi ve 5 yillik izlem sonras1 yapilan
medikal skorlari karsilastirildiginda SCIT alan grubun tedavi oncesi medikal skoru 2.0(2.0-
3.0) iken, 5 yillik izlem sonras1 medikal skor 0(0.0-0.0) oldugu goriildii. Yeni duyarlanma
gostermeyen SCIT alan gruptaki medikal skordaki bu degisim istatistiksel olarak
anlamliydi(p=0.00). Farmakoterapi grubunda ise tedavi oncesi medikal skor 2.0(1.5-3.0)
iken tedavi sonras1 medikal skor 3.0(1.0-4.0) idi. Farmakoterapi grubundaki medikal

skordaki bu degisim istatistiksel olarak anlamsizdi (p=0.253).Yeni duyarlanma olmayan
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hastalarda 5 y1l izlem sonunda SCIT grubunda medikal skorun azaldigini ,ama

farmakoterapi grubunda ise arttigin1 gérmekteyiz (15.Tablo).

15.Tablo. Yeni duyarlilanma olmayan hastalarin tedavi oncesi ve 5 yillik izlem sonrasi

medikal skor degisimin karsilastirilmasi.

Gru Tedavi 6ncesi Tedavi sonrasi P deseri
p medikal skor medikal skor 8
SCIT alan grup 2.0(2.0-3.0) 0(0.0-0.0) p=0.00
Farmakoterapi B
i 2.0(1.5-3.0) 3.0(1.0-4.0) p=0.253

Iki gruptada sadece ev tozuna duyarli olan hastalar degerlendirildiginde; IT alan grupta 5
yillik izlem sonunda 5 kiside (%18.5) yeni duyarlanma olurken, 22 kiside (%81.5 ) yeni
duyarlanma gelismedi. Farmakoterapi grubunda ise 9 kiside (%28.1) yeni duyarlanma
olurken, 23 kiside (%71.9) yeni duyarlanma gelismedi. Iki grup arasinda istatistiksel olarak
yeni duyarlanma acgisindan fark yoktu (p=0.578).

16.Tablo. Ev tozuna sensitif olan hastalarda, sruplarin yveni duyvarlanma acisindan

karsilastirilmasi.

Grup Yeni duyarlanma yok Yeni duyarlanma var
Sayi (yiizde) Sayi (yiizde)

SCIT alan grup 22 (%81.5) 5 (%18.5)

Farmakoterapi grubu 23 (%71.9) 9 (%28.1)
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5. TARTISMA

Astim ve alerjik rinit birlikteligi gelismis iilkelerde oldukc¢a fazladir 1849153 Astim ile
alerjik rinit beraberlik gosterdiginde astimin semptomlarini kontrol altinda tutmak ¢ok
zorlasir ', Astim ve alerjik rinitin tedavisi tetikleyicilerden kaginmak, ilac tedavisi ve

29,48

immiinoterapiden olugsmaktadir . Immunoterapiyi digerlerinden ayiran 6zellik alerjen

hastaliklarda dogal gidisati degistirebilen tek tedavi sekli olmasidir 2 Bu nedenle
immiinoterapinin etkinligi ile ilgili bir¢ok calisma ele alinmistir A2,

Spesifik alerjen immiinoterapi, alerjik rinit, astim ve venom alerjisi olan hastalarda
20.yiizyilin bagindan beri uygulanan bir tedavi yontemidir '. Alerjik rinit ve/ veya astimi
olan hastaya yavas yavas artan dozlarda alerjen verilerek; hastanin tekrar o alerjenle
karsilastiginda olusacabilecek semptomlar: onlemek amaglanmaktadir 4

Immiinoterapinin alerjik semptomlar ve dolayisiyla ilag ihtiyacini azalttigs,
monosensitize hastalarda yeni duyarlanma gelisimini ve alerjik rinitli hastalarda da izlemde
astim gelisimini 6nledigi calismalarla gosterilmistir 4 SIT tarafindan yeni duyarliliklarin
onlenmesi konusu bir¢ok calismada ele alinmistir. Bu calismalardan bazilarinda SIT in
yeni duyarlanmay1 engelledigi goriisii desteklenirken ®”'%''® bazi calismalarda da
engelemedigi goriisii desteklenmistir >''>''8,

Biz bu ¢aligmada SCIT alan astim ve /veya alerjik rinit tanil1 hastalar1 yeni
duyarlanma agisindan sadece farmakoterapi alan hastalarla karsilastirdik ve boylece
immunoterapinin yeni duyarlanmadaki etkisini degerlendirmeyi amacladik.

Bu calismaya 5-16 yas aras1 olup alerjik rinit ve /veya astim tanili olan ve ¢ocuk alerji
ve immiinoloji polkinigimizde en az 5 yil takip edilen (2011-2016 yillar1 arasi)
monosensitize hastalar ele alindi. Calismaya alinma kriterlerine uyan 67 hastanin 29’u
SCIT almis olup ayn1 zamanda ihtiya¢ durumunda medikal tedaviye devam eden
hastalardi. Geriye kalan 38 hasta ise SCIT almamis olup sadece farmakolojik tedavi ile
izlenen hastalardi.

Dosyalardan hastalarin demografik ozellikleri (yas, cinsiyet vb.), 5 y1l 6nceki ve sonraki
cilt testi sonuglar1 ve klinik degerlendirme amacli medikal skorlar1 (SCIT alanlar icin
tedavi Oncesi ve sonrasi yapilan) incelendi. Hasta takip dosyalarinda 5 yil izlem 6ncesi

hastalarin kullandiklar1 inhaler budesonid ve intranazal mometazona gére medikal

skorlamasi yapildi. Calismamizda her iki grubun bazal medikal skorlar1 benzerdi. SCIT
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grubunun %93.1°1, farmakolojik grubun ise %84.2’si ev tozu akarina monosensitif idi. Bu
iki grup arasinda ilk cilt testi sonuglarindaki df ve dp ¢aplarinda istatistiksel fark yoktu.
Hastalarimizin izlem 6ncesi demografik 6zellikleri, duyarli olduklar1 alerjenler de birbirine
benzerdi.

5 yillik SCIT tedavisi sonras1 immunoterapi grubunda medikal skorda azalma olmustu
ve istatistiksel olarak anlamliydi. Bunun tam tersi farmakoterapi grubunda ise 5 yillik
izlem sonrasinda medikal skorda artis olmustu. Ama bu degisim istatistiksel olarak anlamli
degildi. Bu da literatiirdeki immiinoterapinin medikal skorda azaltma etkisini destekler
nitelikteydi. Literatiirdeki baz1 calismalardan Novembre ve arkadaglarinin '* 6 merkezli
yaptiklart randomize calismaya 5-14 yas (ort. 7.7 yas) arasi sadece alerjik riniti olan
monosensitif hastalar alinmis. 47 hastaya SLIT verilmis. 50 hasta kontrol grubu kabul
edilmis. 3 yillik izlem sonunda immunoterapinin medikal skoru azalttig1 goriisii
bildirilmistir. Pifferi ve arkadaslarinin '’ yapmus oldugu prospektif randomize ¢alismaya
ev tozu akarina monosensitif 25 astim tanili hasta dahil edilmis. SIT tedavisinden 6nce tiim
hastalar 1 yi1l boyunca giinliik semptom ve ilag ihtiya¢larini not ettikleri kartlarla takip
edilmis. Bir yillik takip sonunda hastalara cilt testi, solunum fonksiyon testi ve brons
provakasyon testi yapilmis. Testler sonunda 15 hastaya 3 yil boyunca SCIT verilmis.10
hasta kontrol grubu olarak sadece farmakoterapi almaya devam etmis. Caligsma siiresince
astim ataklar1 ve ilag ihtiyag¢lari not edilmis. Calisma sonunda da cilt testi, solunum
fonksiyon testi ve brons provakasyon testi tekrarlanmis. Sonug olarak ila¢ kullanimi hem
SCIT alan grupta hem de kontrol grubunda azalmis olsa da; SIT grubunda kontrol grubuna
kiyasla salbutamol ve sistemik steroid aliminda 6nemli bir azalma gézlenmis (p<0.01).
Yine bu caligmalara ek olarak SIT’in 2 polen mevsimi iizerindeki etkinligini degerlendiren
randomize, ¢ift kor, plasebo kontrollii bir ¢calismaya ¢im polenine duyarli, giinde en az 200
mcg inhale beklometazon veya es degeri gerektiren mevsimsel alerjik astimi olan 3-16 yas
aras1 33 hasta alinmis. Hastalarin bir kismina immiinoterapi ve bir kismina da histamin
iceren plasebo verilmis. Hastalar her bir polen mevsimi boyunca semptom ve ilag¢ giinliigii
tutmus. Calisma aktif olarak tedavi edilen grupta astim semptom ve ila¢ skorunda azalma
plasebo grubuna gore istatistiksel olarak anlamli olarak sonuclanmis(p=0.04) '** .

Yapilan incelemelerde 5 yillik izlem sonras1 SCIT alan 29 hastamizin 6’s1 (%20.7), 38
kisilik farmakoterapi grubundan da 13 kisi (%34.2) yeni duyarlanma gosterdi. Yeni

duyarlanma agisindan iki grup acisindan anlamh fark yoktu. Bu konu ile ilgili bir¢ok
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calisma ele alinmistir. Giilen ve arkadaslarinin''® yaptig1 prospektif calismaya ev tozu
akarina duyarl 6-10 yas aras1 astim tanil1 123 hasta alinmis. Bunlar 68 hasta 4 yi1l SIT alan
grup, geriye kalan 55 hasta sadece ilag¢ tedavisi alan grup olarak ikiye ayrilmis. Hastalara
bazalde ve 6 yillik ¢alismanin sonunda deri prik testi yapilmis ve serum spesifik Ig E
degerlerine bakilmis. SIT grubun %45.5 (31/68) ‘inde, farmakoterapi grubun ise %18.1
(10/55) ¢ in de yeni duyarlanma goriilmiis .

Harmanci ve arkadaslarinin® yaptig1 prospektif bir calismaya ev tozu akarina
monosensitif astim ve/veya AR tanil1 8-18 yas arasi 105 hasta kabul edilmis. Bunlardan
53’1 4 y1l boyunca SIT alan grup, 52’si ise 4 y1l boyunca sadece ila¢ tedavisi alan
farmakoterapi grubuymus. 4 yillik tedavi bitiminde iki grup yeni alerjen duyarlilig
acisindan karsilastirldiginda SIT grubunun %67.9° u, kontrol grubunun ise %73 * i yeni
duyarlanma gostermemis. Buna agiklama olarak da SIT’in yeni duyarlanmaya yatkinlik
yaratan genetigi degistiremeyegi goriisiinii belirtmislerdir.

Di Rienzo ve arkadaslarmim'" yaptig1 calisma 35 kisi SLIT, 25 kisi farmakoterapi
olacak sekilde ortalama 8.5 yasinda olan ev tozu akarina duyarli astim ve/veya rinit tanili
60 hastadan olusturulmus. Prospektif olan bu ¢alismada SLIT 4-5 yil verilmis. SLIT
baslangici, sonu ve kesildikten 4-5 yil sonra yeni duyarlanma agisindan hastalarin serum
spesifik IgE lerine bakilmis ve deri prick deri testi yapilmis. 10 yi1l sonra bakildiginda iki
grup arasinda yeni duyarlilik acisindan higbir degisiklik goriillmemis.

Asero ve arkadaglarmin'? retrospektif olarak monosensitif yetiskin hastalardan olusan
calismada 284 hastaya SCIT uygulanmis. 407 hasta ise kontrol grubu olarak kabul edilmis.
2 yil sonra SCIT uygulanan grubun %46’ sinda kontrol grubun ise %23’{inde yeni
duyarlanma goriilmiistiir (p<0.01).Bu ¢alismanin sonucunda yetiskin monosensitize
hastalarda SIT’in hus ve yakup otu polenine duyarlilagsmasina kars1 herhangi bir koruyucu
etki gosterilmemistir.

Bu calismalara karsin Pajno ve arkadaslanmn4 123 ev tozuna monosensitif astim+AR
tanil1 5-8 yas arasi hastalardan olusan calismasinda hastalar 69 SCIT alan 54 kontrol grubu
olacak sekilde ikiye ayrilmis. Retrospektif olan bu ¢calismada 3 yi1l SCIT tedavisi olacak
sekilde toplam 6 y1l izlemden sonra SCIT alan grubun %24.6’ sinda yeni duyarlilik
gelisirken, kontrol grubun %66.7’sinde yeni duyarlilik gelistigi bildirilmistir. SIT’in ev
tozu akarina monosensitif hastalarda yeni duyarlanmay1 onleyebilecegi goriisiine

varilmistir.
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Pifferi ve arkadaslar1 '’ ev tozuna monosensitif 15 ¢ocuga SCIT uygulamis ve kontrol
olarak 10 hasta almislardir. 3 y1llik SCIT sonunda kontrol grubunda 3 cocukta polen, 1
cocukta kedi ve 1 ¢ocukta kopek duyarlilanmasi gelisirken SCIT grubundaki hastalarda
yeni duyarlanma saptanmamis ve SIT’in yeni duyarlanmay1 engelledigi goriisiine
vartlmistir(p<0.01).

Eng ve arkadagslari 103 14 SIT alan, 14 kontrol grubu olacak sekilde toplam 28 mono
veya polisensitif 5-16 yas aras1 astim ve/veya AR tanili hastay1 calismaya almistir. SCIT
bitiminden 6 yil sonra 3 yil SCIT alan hastada %58, kontrol grubunda ise %100 yeni
duyarlanma oldugu goriilmiistiir.

Reha ve arkadaslarinin '*! ev tozu akar veya ot polenine monosensitif olan 107 ¢ocuk
hastay1 iceren prospektif ¢calismasinda hastalardan 56 hastaya 4 yil SCIT verildi.51 hasta
kontrol grubu olarak alindi. Hastalara tedavi baginda tedavi sonunda ve tedaviden 5 yil
sonra olacak sekilde 3 kez cilt testi yapilarak yeni duyarlanma agisindan degerlendirildi.
Calisma sonunda SIT grubundaki 43 ev tozuna duyarli hastanin 35 ‘inde (%81.39) ve ¢cim
polenine duyarli 13 hastanin 10’un da (%76.92) yeni duyarlanma goriilmezken; 51 kontrol
grubu hastasinda ise 20 (%53.84) hastada yeni duyarlanma gelismemistir. Ev tozu ve
cimen polenine duyarlt SIT grubunu kontrol grubu ile karsilastirildiklarinda yeni
duyarlanmadaki farkin istatistiksel olarak anlamli sekilde az oldugu bildirilmis ( p=0.03).

Bona ve arkadaslari 12 2015 yilina kadar olan immunoterapinin yeni duyarlanmaye
etkisi ile ilgili olan tiim ¢alismalar1 gozden gecirmislerdir. Calismaya; en az 3 yil izlem
gerektiren prospektif ve retrospektif caligmalari, SIT ile tedavi edilen hastalar1 SIT
almayan hastalarla karsilastiran ¢alismalari, hastalarin duyarliliklarini cilt testi veya serum
spesifik IgE ile gosteren ¢calismalari ve tedavi etkisinin sonug Ol¢iisii olarak yeni
duyarlilagma baslangici bildiren calismalar1 almiglardir. Bu kriterlere uyan 11 ¢ocuk (1049
cocuk hasta), 7 yetiskin (10 057 yetiskin hasta) calismasini gézden gecirdiklerinde SIT in
yeni duyarliliklarin baglangicini 6nlemedeki etkinligini destekleyen zayif kanitlarin oldugu
goriisiine varmiglardir.

Bizim ¢alismamizin sonucu SIT in yeni duyarlilik gelisimini 6nlemedigi goriisiinii
savunan ¢alismalar1 destekler nitelikteydi.

Calismamizin sonucunda 5 y1l izlem sonunda yeni duyarlanma gosteren 19 kisiden 1 kisi
(%5.3) astim, 2 kisi (%10.5) AR, 7 kisi (%36.8) astim+AR, 8 kisi (%42.1) asim+AR+AD,
1 kisi (%5.3) AR+AD tanisi ile takip edilen hastalardi. Hasta sayisi az oldugu i¢in tani ile
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yeni duyarlanma arasindaki iliski istatistiksel olarak ¢alistlamadi. izmir’de yapilan bir
calismada ev tozu akarina veya ot polenine monosensitif 220 astim ve/veya alerjik rinit
tanili hastanin 133 ‘line ortalama 51.3£9.0 ay SCIT uygulanmis. Calismanin sonucunda
SCIT uygulanan ve ev tozu akarina monosensitif olan hastalarda sadece alerjik riniti olan
11 hastanin 6’ sinda, sadece astim1 olan 57 hastanin 14’iinde yeni duyarlilik gelismis. SCIT
grubunda taninin yeni duyarlilik gelisimi iizerine etkisini karsilastirildiginda ev tozu akari
alerjen extrakti uygulanan astimli olgularin alerjik rinitli olgulara gore daha az yeni
duyarlanma gelistirdikleri gosterilmis (p<0.05). Fakat SCIT tedavisi alip ot polenine
monosensitif olanlarda yeni duyarlanma ag¢isindan alerjik hastaliklar arasinda fark
goriilmemis 15

Harmanci ve arkadaslarinin ® ev tozu akar alerjisi olan hastalarda yapmus oldugu
calismada yeni duyarlanmanin ¢cogunlukla ot ve agac polenleri ile gelistigi bildirilmistir.
Giilen ve arkadaslarinin '*® calismasinda da benzer sekilde ev tozu akar alerjisi olan
hastalarda cogunlukla ot ve agac polenlerine duyarlik gelistigi bildirilmis. Calismamizda
ise, literatiire benzer sekilde en sik yeni duyarlilik ot-hububat polenine karsi izlenmistir.
Bunu agac poleni ve hayvan tiiyii epiteli takip etmektedir.

Calismamizda SCIT grubunda olup yeni duyarlilanma gelistirdigi saptanan hastalarin
bazal ve tedavi bitimindeki medikal skorlar1 degerlendirildiginde, istatistiksel olarak
anlamli azalma saptandi. Kontrol grubundaki yeni duyarlilanma gelistirmis hastalarda ise
medikal skorlarda artig vardi. Ama kontrol grubundaki medikal skordaki bu artig
istatistiksel olarak anlamli saptanmadi. Bu bulgularla ¢alismamizda SCIT’in monosensitif
hastalarda yeni duyarlanmay1 6nleyemedigi fakat yeni duyarlilanma gelisen hastalarda da
medikal skoru azaltmada etkili oldugu gosterilmistir. Bu da alerjik rinit ve/veya astim
tanis1 olan hastalarda SCIT’in yeni duyarlanmaya genetik yatkinligi degistirme iizerine bir
etkisi olamasa da bu yeni duyarlilanmaya bagl gelisebilecek semptomlari

engelleyebilecegini diisiindiirmektedir.
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6. SONUC VE ONERILER

SCIT alerjik hastalarda oldukga etkili bir tedavidir. Medikal skoru azaltmadaki etkinligi
de ¢cogu calismada gosterilmis ve herkes tarafindan kabul edilmistir. Fakat hastalarda
zaman igerisinde gelisen yeni duyarlanmay1 azaltma etkisi lizerinde farkli goriisler
mevcuttur. Bizim ¢alismamizda SCIT in monosensitif hastalarda yeni duyarlanmay1
onleyemedigi fakat yeni duyarlilanma gelisen hastalarda da medikal skoru azaltmada etkili
oldugu gosterilmistir. SCIT ‘in yeni duyarlanma iizerine etkisini ve yeni duyarlilanma
gelistirmis hastalarda SCIT etkinligini gosteren hasta sayis1 daha fazla olan ¢aligsmalar

gerekmektedir.
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7. OZET

Amacg: Poliklinigimizde AR ve/veya astim tanisi ile izlenen ve alerjen spesifik
immiinoterapi (SIT) baglanan monosensitize hastalarimizda, SIT in yeni duyarlanma
tizerine etkisinin arastirilmasi amaclandi.

Yontem: Poliklinigimize 2011-2013 yillar1 aras1 bagvurup AR ve/veya astim tanisi alan
5-16 yas aras1i monosensitif hastalar calismaya alindi. SCIT ve farmakoterapi grubu olarak
iki alt gruba ayrildi. Tiim hastalar i¢in en az 5 y1l klinigimizce takipli olma, bazal ve tedavi
sonrasi olmak iizere en az 2 cilt testine sahip olma sartlar1 arandi. Ayrica SCIT grubuna 5
yillik SCIT siirecini tamamlayanlar dahil edildi.

Guruplardaki hastalarin yaslari, cinsiyetleri, tanilari, bazal ve 5 yillik takip sonrasi cilt
testi sonuglari, duyarli olduklar: alerjen cinsleri, 5 yillik takip sonrasi gelisen yeni
duyarlanma varliklari, bazal ve 5 yillik takip sonrasi degerlendirilen medikal skorlari, ev
tozu akarina duyarhilarinin df ve dp caplar1 dosyalarindan retrospektif olarak incelendi ve
veriler istatistiksel acidan karsilastirildi.

Bulgular: SIT grubu ile farmakoterapi grubunun yas, cinsiyet, tan1 ve duyarli olunan
alerjen dagilimi ve bazal medikal skoru benzerdi (p>0.05). 5 yillik takip sonunda IT alan
grup farmakoterapi grubu ile kiyaslandiginda medikal skorda bazal degerlere gore
istatistiksel olarak anlamli azalma mevcuttu (p<0.05).

Iki grup arasinda yeni duyarlanma agisindan fark saptanmadi (p=0.346). Ayrica yeni
duyarlanma gosteren hastalarda bazal ve 5 yillik izlem sonras1 medikal skor
karsilastirildiginda farmakoterapi grupta medikal skorda artis goriiliirken, SCIT grubunda
medikal skorda azalma mevcuttu. Farmakoterapi grubundaki medikal skordaki degisim
istatistikel olarak anlamsizken (p=0.438),SCIT grubunda anlamliydi(p=0.026).

Sonug: SIT’in monosensitize hastalarda yeni duyarlanma gelisimini onleyici etkisi
saptanmamig olmakla birlikte, yeni duyarlilanma gelistiren hastalarda medikal skorun
azalmasinda etkili oldugu goriilmiistiir.

Anahtar kelimeler: ¢ocuk, duyarlanma, immiinoterapi
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8. ABSTRACT

Objective: The aim of this study was to investigate the effect of SIT on new
sensitization in our monocensitized patients who were followed up with the diagnosis of
asthma and / or allergic rhinitis in our outpatient clinic and allergen-specific
immunotherapy (SIT) was started.

Method: Monosensitive patients aged 5-16 who were admitted to our outpatient clinic
between 2011-2013 and were diagnosed with asthma and / or AR were included in the
study. It was divided into two subgroups as SCIT and pharmacotherapy group. For all
patients, the conditions of being followed-up by our clinic for at least 5 years, having at
least 2 skin tests including basal and after treatment were sought. In addition, those who
completed the 5-year SCIT process were included in the SCIT group.

Age, gender, diagnosis, skin test results of the patients in the groups basal and after 5-
year follow-up, allergen types that they are sensitive to, new sensitization status developed
after 5-year follow-up, medical scores evaluated at the basal and after 5-year follow-up, df
and dp diameters of patients who patients sensitive to house dust mite were analyzed
retrospectively from files. The data obtained were compared statistically.

Results: The age, gender, diagnosis and susceptible allergen distribution and baseline
medical score of the SIT group and the pharmacotherapy group were similar (p> 0.05). At
the end of the 5-year follow-up, when compared with the pharmacotherapy group, the IT
group had a statistically significant decrease in medical score compared to baseline values
(p<0.05).

There was no difference in terms of new sensitization between the two groups
(p=0.346). In addition, when the medical score was compared in baseline and 5-year
follow-up in patients with new sensitization, there was an increase in the medical score in
the pharmacotherapy group, while there was a decrease in the medical score in the SCIT
group. While the change in the medical score in the pharmacotherapy group was
statistically insignificant (p = 0.438), it was significant in the SCIT group (p = 0.026).
Conclusion: Although SIT has not been found to prevent the development of new
sensitization in monosensitized patients, it has been found to be effective in reducing the
medical score in patients who develop new sensitization.

Keywords: child, sensitization, immunotherapy
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9. EKLER

Ek-1: SCIT uygulama semasi

Alutard subkutan immunoterapi

Polklinigimizde buzdolabinda +2 ile +8 derece 1sida saklanan alerjen ekstreleri her
uygulamadan yaklasik 5 dakika 6nce buzdolabindan cikarildi. Sise hafifce sallanarak
icerigi homojen hale getirildi. Enjeksiyonlar kolun iist dis kismina, deltoid kasin alt ucuna
yiizeye 45° lik a¢1 ile subkutan olarak uygulandi ve her seferinde farkli kol tercih edildi.
Enjeksiyon icin bir ml PPD enjektorleri kullanildi. Her enjeksiyonda damar i¢i enjeksiyon
olmamasi icin dikkat edildi. Hastalar her immunoterapi 6ncesi genel saglik durumlari,
yakinmalar1 ve bir onceki enjeksiyona ait istenmeyen reaksiyon agisindan ayrtintili olarak
sorgulandi. Immunoterapi icin saglik engeli olan hastanin iyilesme dénemine kadar doz
ertelemesi yapildi. Bir 6nceki dozla ilgili sistemik ve lokal reaksiyonu olan ve iki
enjeksiyon arasinda belirlenen siireyi geciktiren hastalarda doz ve sema degisikligi yapildi.
Tedavi sirasinda olusan reaksiyonlar, dozla ilgili degisiklikler dosyalarina not edildi.
Hastalar her enjeksiyon sonrast minimum 30 dk gézlem altinda tutuldu. SIT uygulandig
siire boyunca acil miidahale ekip ve ekipman siirekli olarak hazir tutuldu.

100.000 SQ-U o6nerilen maksimum dozdur ve ekstratin cinsine bagli olmaksizin
optimum basar1 ve giivenirlilik ifade eden en yiiksek dozdur.

Poliklinigimizde 1 nolu gri kapakli siseden 1 hafta arayla 0.2 - 0.4 - 0.6 cc sirayla bu
dozlama sekliyle yapildi. Ardindan 2 nolu sise ve daha sonra 3 nolu sise bu dozlama
sekliyle sirasiyla 1 hafta araliklara yapildi. 10.haftada 4 nolu kirmiz1 siseye geg¢ildi. 0.1 cc
ile baslandi ve sirastyla 0.2cc - 0.4 cc - 0.6¢c - 0.8 cc - 1cc (idame doz) 1 hafta arayla
yapildi. Idame dozuna gecince hastalara 2 kez olacak sekilde 15 giin arayla enjeksiyon

yapildi. Bu dozdan sonra hastalar ayda bir ¢cagirilarak enjeksiyonlar1 yapildi.
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17.Tablo. immiinoteapide kullanilan alerjen ekstratlarin konsantrasyonlari.

Flakon no Konsantrasyon (SQ-U/mL) |Renk
1 100 Gri
2 1000 Yesil
3 10000 Turuncu
4 100000 Kirmizi
s I s I
| o2mi | | oami | | osmi | | ozmi | | oami | | oam |

1. Hafta 2. Hafta 3. Hafta 4, Hafta 5. Hafta 6. Hafta

| 0,2ml | | 0,4 ml | | 0,8ml | I 0,1 ml I I 0,2ml I I 0,4 ml I I 0,6 ml I I 0,8ml I I 1,0ml |
7. Hafta 8. Hafta 9, Hafta 10. Hafta 11. Hafta 12. Hafta 13. Hafta 14. Hafta 15. Hafta

5.Sekil. Subkutan immiinoterapi tedavi cizelgesi.
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