T.C.
BURSA ULUDAG UNIVERSITESI
TIP FAKULTESI
COCUK SAGLIGI VE HASTALIKLARI ANABILIM DALI

ASTIM VE ALERJIK RIiNiTLi COCUKLARDA ALERJEN

IMMUNOTERAPININ YASAM KALITESI UZERINDEKI ETKISi

Dr. Gisel SEZER

UZMANLIK TEZi

Bursa-2022



BURSA ULUDAG UNIiVERSITESI
TIP FAKULTESI
GOCUK SAGLIGI VE HASTALIKLARI ANABILIM DALI

ASTIM VE ALERJIK RINIiTLi COCUKLARDA ALERJEN
IMMUNOTERAPININ YASAM KALITESi UZERINDEKI ETKISI

Dr. Cisel SEZER

UZMANLIK TEZi
Danigman: Prof. Dr. Nihat SAPAN

Bursa-2022



ICINDEKILER

(@ 7.2=Y SRR i
INGIIZEE OZEL ...t iv
GMS VB AMAG. ... ittt ettt e e e e e e e a e e e e e aba e e eeaaans 1
(1Y ¢ =Toa o] 01 (=10 o TP PPPPPPRPRPIRt 37
=100 U] > SRR 45
1= 1 4] .= 73
1Yo ] LU oSO 82
KaynNakKIar........ooooiiiiiii 85
QL U URRPRRR 99
LI U P 119
(@ 7o T=Y o311 113 120



OZET

ASTIM VE ALERJIK RINIiTLi COCUKLARDA ALERJEN
IMMUNOTERAPININ YASAM KALITESi UZERINDEKI ETKISI

Astim, pek ¢ok hlcre ve hucresel elementin rol aldigi, degisik
uyaranlara kargl artmis havayolu duyarliigi ve geri donusumli havayolu
obstriksiyonu ile karakterize kronik enflamatuar bir hastaliktir. Alerjik rinit,
burun akintisi, kasinti ve konjesyon ile goz ve bogazda kasinti, hapsirik gibi
semptomlarla kendisini gosteren bir kronik hastaliktir.

Alerjen immunoterapi, alerjik hastaliklarda kur saglayabilen tek
tedavi yontemidir. Yapilan ¢alismalarda; immunoterapi ile astim ve alerijik rinit
bulgularinda anlamli iyilesme saglandigi, hastalarda ila¢ kullaniminin azaldigi,
rinithi hastalarda astim gelisiminin 6nlendigi ve yeni duyarlanmalarin
azaltilabildigi gosterilmistir.

Calismamiza Uludag Universitesi Tip Fakiltesi Cocuk Saghgi ve
Hastaliklari Anabilim Dali Cocuk Aleriji polikliniginde takipli olan 5-18 yas arasi
toplam 64 hasta grubu ve 68 kontrol grubu olmak Uzere 132 gocuk alindi.
Cocuk Alerji Poliklinigi'nde takip edilen alerjen immunoterapi tedavisi alan
astimli ve alerjik riniti hastalarda yasam kalitesi incelenmekte, alerjik
hastaliklarin kontroliniin saglanmasinda etkili olabilecek faktorlerin ortaya
cikarilmasi amacglanmaktadir. Bu calismadan elde edilecek sonuclar ile;
yasam Kkalitesini arttiran, alerjik hastaliklarin kontrolunu saglayan etkenlerin
saptanip hayata geciriimesi ve bu hasta grubunun yasam Kkalitesi artmig
bireyler olarak yasamin her alanina etkin katilimlarinin saglanabilmesi
hedeflenmistir.

Galismamiz; astim ve alerjik rinitli olgularin, sosyodemografik verileri,
Klinik tetkik sonuglari, astim kontrolli ve genel yasam kalitesi anketleri ile
degerlendirildigi genis bir caligmadir.

Calismamizda kullanilan yasam kalitesi 6lgekleri olan KINDL, CiYKO
anket sonuclari degerlendirildiginde; immunoterapi tedavisi alan astim ve/veya

alerjik rinitli hastalarin yasam kalitelerinin; immunoterapi tedavisi almayan



farmokoterapi alan hastalara gore istatistiksel olarak daha iyi oldugu
gorulmustar.

Sonug olarak ¢alismamiz; immunoterapi alan ve almayan astim ve
alerjik rinitli hastalarda, immunoterapinin yasam kalitesine etkisinin
degerlendirildigi 6zgln bir ¢calismadir.

Anahtar kelimeler: Astim, alerjik rinit, alerjen immunoterapi, yasam
kalitesi.



INGIiLizCE OZET

THE EFFECT OF ALLERGEN IMMUNOTHERAPY ON QUALITY OF LIFE
IN CHILDREN WITH ASTHMA AND ALLERGIC RHINITIS

Asthma is a chronic inflammatory disease with reversible airway
obstruction characterized by increased airway sensitivity to various stimuli in
which many cells and cellular elements play a role. Allergic rhinitis is a chronic
disease that manifests itself with symptoms such as runny nose, congestion,
sneezing and itching in the eyes and throat.

Allergen immunotherapy is the only treatment method that can cure
allergic diseases. Studies have shown that immunotherapy provides a
significant improvement in asthma and allergic rhinitis symptoms, decreases
the need for drugs, prevents development of asthma in patients with rhinitis
and reduces new sensitizations.

A total of 132 children, 64 patient group and 68 control group, aged
between 5-18 who were followed up in the Pediatric Allergy Outpatient Clinic
of Uludag University Faculty of Medicine, Department of Pediatric Allergy were
included in our study. The quality of life of patients with asthma and allergic
rhinitis followed up in Pediatric Allergy Polyclinic and receiving allergen
immunotherapy treatment was examined, and we aimed to reveal the factors
that may be effective in the control of allergic diseases. With the results to be
obtained from this study; we aim to identify and implement the factors that
increase the quality of life and control allergic diseases and to ensure active
participation of these patients in all areas of life.

This is a large study that evluates cases with asthma and allergic
rhinitis with socio-demographic data, clinical examination results, asthma
control and general quality of life questionnaires.

The results of KINDL and PedsQL questionnaires, which are the
quality of life scales used in our study, are evaluated; quality of life of patients
with asthma and/or allergic rhinitis receiving immunotherapy; It was found to
be statistically better than the patients who received pharmacotherapy who did

not receive immunotherapy treatment.



Consequently, our study is a unique study that evaluated the effect of
immunotherapy on the quality of life in asthma and allergic rhinitis patients who
received or did not receive immunotherapy.

Key Words: Asthma, allergic rhinitis, allergen immunotherapy, quality

of life.



GiRi$ VE AMAG

Alerjik rinit (AR), burun akintisi, kasinti ve konjesyon ile géz ve
bodazda ortaya gikan kasinti, hapsirik gibi semptomlarla kendisini gosterir. Bu
semptomlar, alerjen maddeler ile temas sonrasinda nazal mukoza
membraninda ortaya ¢ikan inflamasyona bagli gelisir. Oldukga sik gortlen bir
hastaliktir (1). Hayati tehdit edici bir durumu bulunmamaktadir ancak yasam
kalitesini dugurur. Okul ve is hayatinda basariyi etkiler, aktiviteyi kisitlar. Ayrica
diger alerjik hastaliklarin gelismesinde predispozan faktdrlerden biridir (2).
Anatomik yakinlik nedeniyle burun, orta kulak, akcigerler ve sinusler, rinitin
morbiditesine eslik eder. Yapilan calismalarda daha ¢ok astim ile rinit arasinda
iliski incelenmis olsa da, sinuzit, farenijit, otitis media gibi hastaliklar da rinit ile
iligkilendirilmigtir (3).

Astim, reversible hava yolu obstriiksiyonu, hava yolunda inflamasyon
ve bronglarda asiri duyarlilik ile karakterizedir. Erigkin yas grubunda da
gorulebilmekle beraber ¢ocukluk ¢aginda sik gorulen kronik bir rahatsizliktir
(4). Astim gelisme riski AR’li hastalarda, AR olmayanlara gore 3 kat daha
fazladir. AR’nin tedavi edilmesi astim hastalarinda akut alevlenmeleri azalttigi,
hastane yatis sayisini disurdigu ve hayat kalitesini arttirdigi bildirilmistir (5).

AR ve astim, benzer mekanizmalara sahip hastaliklardir. Her ikisini
de basglatan mekanizma nazal ve brongial mukozalarin inflamasyonuna neden
olan, immunglobulin (Ig) E iligkili sistemik bir inflamatuar yanittir (6, 7). Astim
ve diger alerjik hastaliklarin etiyolojisi henliiz tam aydinlatilamamistir. Genetik
zeminde ancak gevresel faktorlerin de etkili oldugu disunulmektedir (8).

Alerjik hastaliklarin prevelansi gun gectikce artmaktadir. Bunun
sebebi olarak da alerjen maruziyetindeki artis ile birlikte tani yontemlerindeki
gelismeler oldugu ileri surilmektedir(9-11).

AR basta olmak Uzere alerjik hastaliklarin tedavisinde alerjenden
kaginma, farmakoterapi ve immunoterapi gibi baslica U¢ ydntem
bulunmaktadir. Semptomlarin baskilanmasi ve hizli etki gdstermesinden

dolay! pratikte en gok medikal tedavi yontemleri tercih edilmektedir (12).



Alerjen immunoterapi, etiyolojisinde alerji olan hastaliklarin tedavi
yontemlerinden biridir. Hastanin duyarh oldugu alerjenin belirli araliklarla ve
giderek artan dozlarda kendisine verilerek bu alerjene karsi tolerans
gelismesini amaglayan bilinen bir tedavi yontemidir (13). Imminoterapi, ilk
olarak 1911 yilinda Noon ve Freeman tarafindan AR’nin tedavisi igin
kullaniimigtir (14).

Alerjen immunoterapi, alerjik hastaliklarda kir saglayabilen tek tedavi
yontemidir. Alerjik hastaliklarin tedavisinde, alerjenden korunma ve
farmakoterapiden sonra gelir. Imminoterapide klinik tablodan sorumlu, deri
prik testi ya da spesifik IgE pozitifligi ile duyarlihdin gdsterildigi alerjenler
kullanilmali ve tedavi alerji uzmanlarinin yonetiminde yapilmaldir.
Calismalarda; immunoterapi ile astim bulgularinda anlamh iyilesme
saglandigi, hastalarda ila¢g kullaniminin azaldidi, rinitli hastalarda astim
gelisimin 6nlendigi ve yeni duyarlanmalarin azaltilabildigi gdsterilmistir (15).

GUnUmuzde astim ve AR tedavisinin ana amaci astimda semptom
kontrolinu saglamak ve bu hastalarin yagsam kalitesini arttirmaktir. Astim ve
AR’li hastalarda semptom kontrollu “fizyolojik, ¢cevresel, davranigsal” birgok
faktorden etkilenmektedir (16, 17). Astimh ve AR’li kisinin ve kontrolinln
degerlendirilebilmesi icin ¢esitli anket formlari gelistiriimistir (18). Bu anketler
araciligiyla astimh ve AR’li kigiler daha iyi degerlendirilerek rehberdeki yeri
saptanabilir ve tedavileri daha dogru duzenlenebilir. Yapilan cesitli
calismalarda; alerjik semptomlarinin ayni zamanda kisinin yasam kalitesini de
olumsuz etkiledigi bildirilmektedir (19).

Calismamizda Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Alerji
Poliklinigi’'nde takip edilen alerjen immunoterapi tedavisi alan astimh ve AR’li
hastalarda semptom kontroli ve yasam kalitesi iligkisi birlikte incelenmekte,
alerjik hastaliklarin kontrolinin saglanmasinda etkili olabilecek faktorlerin
ortaya cikarilmasi amacglanmaktadir. Bu galismadan elde edilecek sonuglar ile;
yasam Kkalitesini arttiran, alerjik hastaliklarin kontrolinu saglayan etkenlerin
saptanip hayata gegciriimesi ve bu hasta grubunun yasam Kkalitesi artmig
bireyler olarak yasamin her alanina etkin katilimlarinin saglanabilmesi

hedeflenmistir.



[. Astim

I.LA. Tanim ve Epidemiyoloji

Astim bircok hucre ve hucre elemanlarinin rol aldigi kronik ve
inflamatuar bir hava yolu hastaligidir. Degisken ekspiratuar hava akimi
sinirlamasi ile zaman iginde ve yogunlugu degisen solunum semptomlari
(hinltr, nefes darhgdi, goguste sikisma ve Oksuruk) ile tanimlanan heterojen bir
hastaliktir. Kronik inflamasyon tekrarlayan semptomlarin ortaya ¢ikmasina
neden olan hava yolu hiperreaktivitesiyle iligkilidir. Bu ataklar genellikle
akcigerlerde, yaygin ama degisken ve ¢cogunlukla kendiliginden veya tedaviyle
reversibl bir hava yolu obstruksiyonu ile iligkilidir. Hava akimi sinirlamasi daha
sonra kalici hale gelebilir (20).

Astim prevelansi Ulkeler arasinda %1 ile %18 arasinda degisen
oranlarda bulunmustur. Astima bagh dunyada 300 milyona yakin Kiginin
etkilendigi varsayillmaktadir. Erigkin donemde de gorulebilir ancak gocukluk
doneminde gorilme sikligi daha fazladir (16). Uluslararasi Cocukluk Cagi
Astim ve Alerji Calismasi’'na (ISAAC) gore prevelans %1,6-36,8 saptanmistir
(21). ISAAC calismasina Turkiye de katiimis ve 6-12 yas araligindaki
cocuklarda prevelans 1995’de %9,8 iken 2004 yilinda %17,8 duzeyine giktigi
saptanmistir (22). Ulkemizde ISAAC ydntemi ile yapilan astim prevelans
calismalari tablo-1'de gdsterilmistir. Astim prevalansi Ulkeden Ulkeye
degismekle beraber bazi Ulkelerde artis gosterdigi, bazi Ulkelerde ise sabit
seyrettigi gorulmustir (23). Prevalanstaki artisin kesin sebepleri bilinmemekle
birlikte birtakim etkenler sorumlu tutulmaktadir. Bunlardan bazilari, hava ve
cevre Kirliligi, cocukluk doéneminde gegcirilmis enfeksiyon hastaliklari,
egzersizin azalmasi, sigara ve diyet aliskanliklarinin degismesidir (24).

Hastalarin yaklasik %30’u 1 yas civarinda bulgu verirler. %80-90
civarinda hasta ise 4-5 yaslarinda bulgu verir. Bu dénemlerde ortaya ¢ikan
astim genellikle erigkin doneme kadar devam etmez. Adodlesan dénemde
sikayetler genellikle geriler ancak agir astimi olanlarin bazilarinda ileri yasta
da devam eder(25-27).



Tablo-1: Ulkemizde 1990'dan sonra ISAAC y6ntemiyle Astim ve bulgularinin
sikliginda yapilan ¢alismalar(28-30).

Yazar Sehir Yil N Yas Doktor Yasam Son 12
tanih boyu ay higilti
_ astim hisilti
Karaman ve ark. [zmir 1992 | 3152 | 6-13 | 4.9
Akcay ve ark. Denizli 2007 | 3000 | 6-7 17,3 22,3 9,9
Yenigln ve ark. Aydin 2009 | 1472 | 6-7 17,1 30,8 19,3
Yenigln ve ark. Aydin 2009 | 1537 | 13-14 | 11,0 21,1 13,1
Saraglar ve ark. Ankara 1996 | 2784 | 7-14 | 8,1 14,4 4,7
Cakir ve ark. Samsun 1996 | 3090 | 6-13 | 14,5
Kocabas ve ark. Adana 1997 | 4114 | 12-17 | 2,8
Talay ve ark. Bolu 2007 | 931 | 7-14 |56 15,5 9,5
Gurkan ve ark. Diyarbakir | 2000 | 3040 | 6-15 14,1 22,4 14,7
Gokegen ve ark. Balikesir 2013 | 1334 | 6-7 11,1 31,5 19,8
Gokegen ve ark. Balikesir 2013 | 2313 | 13-14 | 7,1 19,3 12,8
Ones ve ark. istanbul 1995 | 2232 | 6-12 | 9,8 8,2
Ones ve ark. istanbul 2004 | 2387 | 6-12 | 17,8 11,3
Karaman ve ark. izmir 2004 | 1217 | 9-11 | 4,8 15,9
Zeyrek ve ark. Sanlurfa | 2005 | 1108 | 10-18 | 1,9
Yiksel ve ark. Manisa 2006 | 725 | 6-17 |79 15,7
Yildirnm ve ark. Sivas 2002 | 569 | 6-13 9,7 16,3 4,2
Kalayci ve ark. K. Kibris 1997 | 2529 | 6-14 11,4 14,7 4,8
Anlar ve ark. Samsun 2005 | 1310 | 6-14 2,3 21 14,0
Tomag ve ark. Zonguldak | 2002 | 1349 | 6-16 4.9 15,5 11,2
Sapan ve ark. Bursa 1994 | 3055 | 6-12 7,9
Canitez ve ark. Bursa 2000 | 3110 | 13-14 | 7,0

|.B. Risk Faktorleri

Astim hastaliginin meydana gelmesinde belli risk faktorleri dncilik
eder. Astim hastaliginin kimi hastalarda gorulmesi, kimilerinde gérulmemesi
ise bu risk faktorleri ile agiklanabilir. Risk faktorleri kisi ve ¢evre ile ilgili olmak
uzere iki grupta incelenmigtir. Kisisel risk faktorleri; genetik, cinsiyet, obezite
iken cevresel faktorler; alerjenler, tekrarlayan akciger enfeksiyonlari, sigara
veya tatin drunleri dumanina maruziyet, hava Kkirliligi ve beslenme tarzidir.
Cevresel faktorler, genetik yatkinligi olan hastalarda astimin ortaya ¢gikmasi ve

agirligi uzerinde rol oynar (31).



|.B.a. Kisisel Risk Faktorleri

Genetik Yatkinlik: Astim hastaligi olan bireylerin ¢cocuklarinda astim
gorulme sikhgr topluma goére daha siktir. Ebeveynlerin birinde astim varsa
cocukta %20-30, ikisinde de varsa cocukta %60-70 oraninda astim
gorulmektedir (32, 33). Monozigot ikizlerde astim riskinin dizigotlara gore daha
yuksek oldugunu gdsteren calismalar da vardir (34, 35). Vaka kontrol ve aile
calismalarinda astim hastaligina yatkinlikla ilgili olarak tanimlanan bolgeler 2q,
5q, 6q, 11q, 12 ve 13q’dur (36).

Cinsiyet: Cocukluk ¢agi astimi agirlikli olarak erkeklerde daha sik
g6rilme egilimindedir. Bu nispi baskinlik ergenlikte en tst dizeydedir (37). 20
yasindan sonra hastalik kadinlarda daha yaygin hale gelir ancak prevelans 40
yas civarinda her iki cinsiyet i¢in esittir (38).

Obezite: Vucut kitle indexinin (BMI), obezitenin derecesine bagh
olarak c¢ocuklar arasinda astim prevalansinin artigiyla baglantili oldugu
gosterilmigtir (39). Obez c¢ocuklarda visseral yag dokusundan salinan

mediatorler hava yolunu uyarir ve astim gelismesine zemin hazirlar (40).

I.B.b. Cevresel Risk Faktorleri

Alerjenler: immiinolojik bir mekanizma ile hipersensivite reaksiyonu
olusturan antijenlere denir. Astimin meydana gelmesinde ustlendigi rol tam
olarak bilinmemektedir ancak inhaler alerjenler c¢ogunlukla sorumlu
tutulmaktadir. Cocuklarin duyarlilasmasi, alerjen maruziyeti ile genetige,
temas slresine ve yasa bagli degisir (41). Alerjenler, kendi icinde gida
alerjenleri, ic mekan alerjenleri (ev akarlari, hamam bocekleri, hayvan
alerjenleri, kuf mantari) ve dig mekan alerjenleri (polen, kuf mantari) olarak
siniflandinlabilir (42). Bebeklerde inek sitl, soya, bugday, yumurta, balik,
fistik gibi gida alerjenleri, oyun ¢ocuklarinda ev tozu akarlari, kifler ve hayvan
tuyleri gibi i¢ ortam alerjenleri; daha buylk g¢ocuklarda ise polenler astim
atagini tetikler (43, 44).

Solunum Yolu Enfeksiyonlari: Viral solunum yolu enfeksiyonlari,
hem cocuklarda hem de yetigkinlerde hiriltilh solunum hastaliklarinin ve astim
alevlenmelerinin en yaygin nedenidir(45-48). Kuguk gocuklarda viral solunum
yolu enfeksiyonlari, akut bronsiolit, krup ve tekrarlayan hisilti semptomlarini

indUkleyebilir. Viral enfeksiyonlar, 6zellikle Respiratuar Sinsityal Viris (RSV)
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ve Human Rinovirusu, bebekleri ve kuguk c¢ocuklari yasamin ilerleyen
dénemlerinde astim gelistirmeye yatkin hale getirebilir (49, 50). Rinovirls ve
RSV astim alevlenmelerinde tespit edilen en yaygin viris olmasiyla birlikte,
enterovirusler, bocavirusler, koronavirUsler, parainfluenza, influenza ve
adenovirUsler de tespit edilmistir (51).

Sigara: Hamilelik déneminde igilen sigara bebeklerde astim riskini
anlamli derecede arttirmaktadir. Annenin dogumdan sonra sigara icmesi de
bebekte astim riskini arttirdigi gorulmustur. Gunde bir paket ve Uzeri sigara
icen annelerin ¢gocuklarinda alt solunum yolu sistemi semptomu gelisme riski
1,4-2,8 kat daha ylUksek bulunmustur(52-54).

Hava Kirliligi: Astim prevelansi sosyoekonomik dizeyi ayni olan
fakat hava kirliliginin daha yogun oldugu bdlgelerde daha yuksektir.
Sehirlesme ile arag ve fabrikalardan ¢ikan kirli hava ile yakitlarin ¢ikardigi
dumandaki zararli maddeler hava Kkirliligini arttirmaktadir. Ozon, nitrojen
dioksit, sulfir dioksit, karbonmonoksit gibi maddeler astimli hastalarda
semptom gelismesine neden olurlar(55-57).

Beslenme: Astim krizine neden olacak yiyecek ve igecegin gergek
prevalansi belli degildir. Besin alerjileri daha ¢ok bebeklik ddéneminde etkili ve
astim nedeni olabilirler. Bebeklik doneminde anne sutu alimi dnemlidir. En az
4 ay boyunca anne sutu aliminin bebekleri astim gelismesine kargl korumakta

oldugu dusunulmektedir (58).

I.C. Patogenez

Astim patogenezinde havayolu inflamasyonu, diz kas hicrelerinde
hipertrofi ve bazal membran kalinlagsmasi histopatolojik bulgular olarak
kargsimiza c¢ikar. Mukus tikaglari hava yollarinda obstruksiyona ve ventilasyon
perflizyon bozukluguna sebep olur. Mukus tikaglari; serum proteinleri, mukus,
inflamatuar hicreler, dokulmus epitel hiicreleri ve makrofajlardan olugur. Spiral
sekle benzedikleri icin Curshman spiralleri de denmektedir (59).

Bronsial hiperreaktivite ile iligkili farkli genler vardir. Bunlardan astim
ile iligkisi en sik olanlar 5-11-12. kromozomlardir. 5. kromozom 5q23-q33 ve
g31 alani, ¢ok sayida interlokin saliniminda beta 2 adrenerjik reseptor
etkinliginden sorumludur. 11. kromozom atopiden, IgE seviyesinden ve deri

prik testi pozitifliginden sorumludur. 12. kromozom ise interlokin (IL) -4
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yapimindan, mast hicre bayumesinden ve astim atopi iligskisinden sorumludur
(60). T helper (Th) -2 lenfositlerden salinan IL-4 ve IL-13, B lenfositlerinden
IgE sentezi igin 1. sinyali olusturur ardindan ikinci sinyal ise T ve B lenfositleri
arasinda gerceklesmektedir. B lenfosit aktivasyonu ve IgE sentezi i¢in gerekli
rekombinasyonu saglar. Boylece sensitizasyon yani alerjik inflamasyondaki ilk
basamak meydana gelmis olur. Organizma ayni antijenle tekrar karsilasinca
antijen spesifik antikora baglanir. Ardindan mast hucrelerinden histamin,
serotonin benzeri mediatorler, I6kotrien, prostoglandin perifere salinir ve erken
faz reaksiyonuna yol acar. Bu durum 15-30 dakikada bronkokonstriksiyona
sebep olur (61, 62). 4-12 saat icinde ge¢ faz reaksiyonu meydana gelir. Doku
inflamasyonu, hava vyollarinda hicre infiltrasyonu, 6édem ve mukus
sekresyonunda artis olur (62). Remodelling havayolu hicrelerinden yeniden
farkhlasma, migrasyon ve maturasyon gibi dinamik slregler sonucu
havayolunun yapisinda ve bag dokusu igeriginde degisikliklere yol acan
heterojen bir olaydir. Epitel hasari, uzamis tamir sureci, profibrotik blylime
faktorlerinin asirn Uretimi, fibroblastlarin miyeloblastlara farklilasmasi ve

¢ogalmasi remodellingin temelini olusturur (63).

I.D. Klinik Bulgular ve Tani

Astim ile karakterize olan klinik bulgular 6ksuruk, dispne, goégus agrisi
ve degisken hava yolu obstriksiyonudur (64). Hava yolu obstruksiyonuna bagh
olarak astima ait bulgular degiskenlik gosterebilir. Genellikle sabaha karsi
OksUruk ataklari sik goéralir. Obstriksiyon kendiliginden veya ilag tedavisi ile
duzelebilir (65). Klinik bulgular atak sirasinda meydana gelir, ataklar arasinda
saptamak zordur. Ekspiryum uzamasi, hisilti, dispne ve interkostal ¢cekilmeler
gorulebilir. Ataklar agirlasirsa siyanoz, ajitasyon, kesik konugsma ve solunum
sesinde azalma gorulebilir. Bu hastalarda fiziksel aktivite dnemli rol oynar.
Bronkokonstriuksiyon genellikle egzersizden 5-10 dakika sonra baglar ancak
bazen daha erken de gorulebilir. Sarfedilen efor arttik¢ca atak riski de artar.
Egzersizle induklenen bronkokonstriksiyon soguk havada daha sik gorulir.
Nemli ve sicak havalar bu agidan daha iyidir (66).

Astim tanisini koyabilmek igin karakteristik semptomlar olmalidir.
Ayrica solunum fonksiyon testlerinde (SFT) reversible bozukluk saptanmalidir

(67). Hava akiminin patolojik oldugunu saptamaya yarayan farkli yontemler
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vardir. 5 yas Uzerindeki hastalarda genelde spirometri ve zirve ekspirasyon
akimi 6lgimuU kullaniimaktadir. Spirometri, hava akiminin kisithhigini ve bu
kisithhgin geri donusliligini dlgmek icin  6nerilmektedir. Olglim zorlu
ekspirasyon manevrasi sirasinda yapilir. Duyarlih@ dusuktir (68).

SFT’nin yaninda taniya ulasmak igin, deri testleri, total IgE duzeyi,
eozinofil sayisI ve yuzdesi, akciger grafisi ve brongial provokasyon testi de
yapilabilir. SFT ile 1. saniyedeki zorlu ekspiratuar volim (FEV1), zorlu vital
kapasite (FVC) olcimu ve zirve akim hizi (PEF) degerlendirilir. PEF’deki
degiskenligin %20’den fazla olmasi astim igin tanisaldir. Ayrica PEF
degiskenliginin bayUklugu hastalik siddeti hakkinda bilgi verir (69).

Deri testlerinin amaci atopik astimlilar belirleyerek etken alerjeni
bulup hastayl ondan uzak tutarak hastaligi kontrol altina almaktir. Hastanin
rutin takiplerinde akciger grafisi ¢cekilmesine gerek yoktur ancak tani igin ilk
degerlendirmede kullanilabilir. Brons provokasyon testlerinin pozitif olmasi
astimi dusundurtr ancak tani koydurmaz ¢unku astim disinda da havayolu
hiperreaktivitesi saptanabilir. Test negatifse astim tanisindan uzaklasilir.

Brons provokasyon testi astim icin sensitif ancak spesifik degildir (69).

|.LE. Tedavi

Astim tedavisi; egitim, korunma, ila¢ tedavisi ve immunoterapiden
olusmaktadir. Tedavide, hasta ve ailenin egitimi ile gevresel risk faktorlerinden
korunma onemli bir unsurdur. Medikal tedavi ne kadar dogru planlanmig olsa
da bu faktorler goéz ardi edilirse tedavide arzu edilen sonucu almak zorlasir.
Tedavi basarisizligina yol agan en énemli gevresel risk faktorleri; hava kirliligi,
pasif ve/veya aktif sigara igiciligi, gida koruyuculari ve renklendiricileri, parfim
ve agir yemek gibi kimyasal kokular, mide refllisli, ani mevsim degisiklikleri
(soguk havalar), bazi ilaglar (aspirin, beta bloker ilaglar), bakteriyel ve viral
enfeksiyonlar, stres, egzersiz, rinit ve alerjenlerdir (70).

Astim tanili hastalar alerjisi olup olmadigini, varsa alerjisinin neye
karg! oldugunu 6grenmelidir. Etkene maruz kalmaktan kaginmak atak sikhgini
azaltmaktadir. Astim tedavisi basarili olursa, gelecekteki akciger fonksiyon
kaybi onlenebilir, astim ataklarinin sikligi azalir ve acil bagvuru sayisi azalir.
Ayrica yuksek doz ila¢g kullanimina bagli yan etkilerin daha az goérilmesi

saglanmis olur. Basarili tedavi; dogru ilag ve ila¢ disi korunma ile olur. Alerjik
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astimli hastalarda alerjenlerden korunma ile hastanin sikayetleri, ilag kullanma
ihtiyacli, isgucu kaybi, 6grencilerin okula devamsizligi ve tedavi maliyetleri
azaltilabilir (70).

Astim tedavisinde kullanilan ilaglar rahatlatici ve koruyucu olmak
Uzere iki grupta incelenir (20).

Rahatlatici ilaglar; bronkokonstriksiyonu duzeltip yakinmalari
giderdiqi icin gerektigi anda kullaniimalidir ve hizl etkilidirler. Hizl etkili inhaler
-2 agonistler, sistemik steroidler, antikolinerjikler ve kisa etkili oral 3-2 agonist
ilaglar bu gruptadir. Hizl etkili 3-2 agonistler en etkili bronkodilatorlerdir. TUm
yas grubu cocuklar icin akut atakta kullanilabilir. Salbutamol, albuterol,
terbutalin ve pirbuterol bu gruptaki ilaclardandir. inhale alindiklarinda oral veya
intravenoz yola gore daha dusuk dozda daha hizli etki gosterirler (71).

Koruyucu ilaglar; atak gelismesini dnlemek ve semptomlari kontrol
etmek icin her giin diizenli kullanilan antiinflamatuar etkili ilaglardir. inhaler ve
sistemik steroidler, I6kotrien modifiye ediciler, uzun etkili inhaler -2 agonistler
(formoterol, salmeterol), kromonlar, metilksantinler bu gruptadir (20).

Kromonlar; 6zellikle hafif astimda ve profilaktik olarak kullaniimalari
eski kilavuzlarda Onerilmektedir. Mast hucre stabilizasyonu ile mediator
salinmasini onler. Boylece astimin erken ve ge¢ donem cevabini engellemis
olur. Lokotrien reseptor antagonistleri nazal mukoza ve hava yollarina etki
eder. Astim alevlenmelerini azaltir. Bronkodilator etkisi vardir, hafif astimda tek
ilag olarak kullanilabilir. Tek baglarina inhale kortikosteroid kadar etkili degildir.
Astim persistan hale geldiyse tek basina kullaniimasi yetersizdir (72). Teofilin;
dugsuk dozlarda antiinflamatuar etkisi vardir. Diger ilaglara kiyasla uzun sureli
tedavide daha zayif bir bronkodilatordur. YUksek dozlarda alerjene ge¢ cevabi
bloke eder ve diyafram kasinin kasilma gucund arttinr (73). Anti IgE
(Omalizumab); Serbest IgE’ye baglanan monoklonal antikor, IgE’nin mast
hicreleri ve bazofiller Uzerinde bulunan reseptoriyle etkilesimi engeller ve
semptomlari azaltir. KontrolU zor, agdir alerjik astimi olan, yil boyu bir alerjene
duyarh serum IgE dizeyi 30-700 kU/L olan hastalarda etkilidir (74).

Astimda uzun sureli ila¢ kullaniminda ilag dozu ve ¢esidi hastaligin
kontrol altina alinip alinmamasina gore sekillenir. Kontrol saglanincaya kadar
doz arttirllarak gider; ardindan en uygun kontrolli saglayan doza indiriimeye

calisilir. Bu yontem basamak tedavisi olarak adlandirilir. Koruyucu ilaglari
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duzenli kullanmayanlarda kontrol durumu yerine astim siddetine gore hasta
degerlendirilir. Hasta intermittan astim ise 1. basamak, hafif persistan ise 2.
basamak, orta persistan ise 3. basamak, siddetli persistan ise 4-5.
basamaktan tedavi baglanir (20). Astim tedavisinin 5 yas alti ve Ustiindeki yas

gruplarina gére basamaklari sekil 1 ve sekil 2'de gosterilmistir.

Kontrol diizeyi i ' Tedavi
Kontrol altinda Kontrolil saglayan en dilsiik basamaga*
\ ulagarak kontrolii stirdiir
| ‘Kismen kontrol alinda Ronlrovlﬁisagl-ama_k -icin;t-aasama-k‘-
\ arttirmay dilsiin
| Kontrol alunda degil Kontrol saglanincaya kadar basamak*®
\ artur
Atak Atak tedavisi uygula
1 —]
—
2 =
i

*Astim tedavisinin basamaklan

< o aamak i e >
|

1. Basamak 2. Basamak 3. Basamak 4. Basamak** 5. Basamak

| Hasta egitimi
Cevresel Kontrol

‘h Gerektiginde hizh etkili B2-agonist
[ | Tk segenek kontrol edici tedavi

- Diisiik doz IKS* | Diisiik doz IKS | Orta/yiiksek Yiiksek doz
= + LTRA doz IKS + | IKS + LTRA
3 . ILTRA ve/veya LABA |
'i-' Alternatif tedavi  veya Alternatif Veya

2 tedavi

__?_j = Lokotrien Orta doz IKS** | Orta - yiiksek | + Oral steroid
gc reseplor doz IKS + uzun | (en diisiik doz)
EE antagonisti ctkili B-agonist

a o (LTRA) ] | (LABA)

Sekil-1: Astim Tedavisinin Basamaklari ve 5 yas Altindaki Cocuklarda Tedavi
(75).

*IKS: inhaler kortikosteroidler **Uglincli basamak saglik kuruluguna
gonderilmesi onerilir. Not: 4-6 hafta iginde klinik dizelme gértlmediyse hasta
uyumunu ve gevre kosullarini gézden gegirin.
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Kontrol diizeyi

Tedavi

Kontrol altinda

b

Kontrolii saglayan en diisiik basamaga®*

ulagarak kontrolil siirdlir

Kismen kontrol alunda

Kontrolii saglamak i¢in basamak*
artirmay diislin

Kontrol altinda degil Kontrol saglanincaya kadar basamak®
artur
Alevienme ‘ | Alevlenme tedavisi uygula
—
N J

1

N

*Astim tedavisinin basamaklan

<tz.\u

1. Basamak | 2. Basamak

| 3. Basamak

| 4. Basamak | 5. Basamak**

Hasta egitimi

Cevresel Kontrol

Gerektiginde hizh etkili By-agonist

11k secenck kontrol edici tedavi

Diisiik doz Distk doz Orta - yiksek 4. basamak
i IKS* IKS+ uzun doz IKS+ uzun | tedavisine
:2». etkili B;-agonist | etkili B;-agonist
§ Alternatif Alternatif Yetersiz kahrsa | eklenebilecekler
.z tedavi tedavi eklenebilecekler
.’é Lékotrien Orta doz IKS Lokotrien Oral kortikosteroid
- reseplir reseplor (en diisiik doz)
:§ antagonisti antagonisti
z veya ve/veya ve/veya
g Diistik doz Yavag sahmmh | Anti Ig-E
v IKS+ Lokotrien | oral teofilin tedavisit**
reseptir
antagonisti
veya
Diigitk doz
IKS+ yavas
salimmli oral
teofilin

Sekil-2: Astim Tedavisinin Basamaklari ve 5 Yas Ustli Cocuklarda Tedavi

(75).

*IKS: inhaler kortikosteroidler,

merkezlerce uygulanmasi onerilmektedir.
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**Uclincli  basamak saghk kurulusuna
gondermeyi disun ***Sadece tim kontrol edici tedavilere ragmen astimi
kontrol altina alinamayan atopik oldugu kanitlanmis olgulara uzman




Il. Alerjik Rinit

[ILA. Tanim ve Siniflama

AR, alerjen maddelere karsi duyarhligin neden oldugu, nazal
mukozanin IgE aracili inflamasyonu ile karakterize bir durumdur. Allerjenle
temas sonrasi burun akintisi, kaginti ve konjesyon ile goz ve bogazda ortaya
ctkan kasinti, hapsirik gibi semptomlarla kendisini gosterir. Daha nadiren bag
agrisi, koku almada bozulma, kulaklarda tikaniklik bulgulari da gorulebilir (3).

AR, %80 oranda mevsimsel 6zellik gosterir. Bu sekline mevsimsel AR
denmektedir. Geri kalan kisimda ise AR yil boyu gorulir ve bunlara da
perennial AR denmektedir. Ot ve agag polenleri, mevsimsel AR’de karsilasgilan
en sik etmenlerdir. Nisan ile eylul aylarinda polenler mevsimsel AR’li hastalari
daha ¢ok etkiler (76). Ev tozu akarlari, mantar sporlari, hamam bdcegi, evcil
hayvanlar gibi etmenler de perennial AR’ye sebep olur (77). Duyarh alerjene
g6re yapilan bu siniflama klinik ile her zaman uyumlu degildir. Hastalarin ¢cogu
hem mevsimsel hem de perennial olmak Uzere birden fazla alerjene duyarldir.
Haliyle yilin gesitli donemlerinde veya yil boyunca semptom gosterebilirler
veya inflamasyon hafif ise polen déneminde mevsimsel 6zellik olusturacak
kadar belirgin yakinma olmayabilir. Polen ve kiflerin bitliin sene atmosferde
oldugu bdlgelerde bu maddeler perennial alerjenler olarak etki gosterebilir.
Mevsimsel AR bulgulari, burun mukozasindaki “priming etki” ve “minimal
persistan inflamasyon” fenomenine gére her zaman sadece tanimlanan alerjen
mevsiminde ortaya ¢cikmaz. Keskin kokular, enfeksiyonlar, sigara ve egzersiz
gibi spesifik olmayan etmenler, alerjenle temas olmasa dahi semptomlarin
gorulmesine neden olabilir (3).

Dinya Saghk Orgiti (DSO) ile yiritilen “Alerjik Rinit ve Astim
Uzerine Etkisi (ARIA)” baslikli galisma ile AR kendi igerisinde siniflandiriimig
ve bu siniflandirmada sikayetlerin surekliligi ve siddeti esas alinmistir.
Sikayetlerin devamliligina gore intermittan ve persistan, siddete gore hafif ve
orta—agir olarak gruplandiriimistir. Bu siniflandirmaya gore intermittan hasta
grubunda bulunanlarin sikayetleri haftada 4 glinden az veya yilda 4 haftadan
kisa sUirmektedir. Persistan hasta grubunda ise sikayetler hem haftada 4

gunden fazla hem de yilda 4 haftadan uzun stirmektedir. Hastalik siddeti de
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hafif ve orta — agir olarak iki ana baslikta incelenmektedir (3). Tablo 2’ de

gruplarin belirgin o6zellikleri verilmigtir.

Tablo-2: Alerjik Rinit Siniflandirmasi (3).

intermittan Persistan
Semptomlar; Semptomlar;
- Haftada <4 gun - Haftada >4 gun
- Veya <4 hafta - Veya >4 hafta
Hafif Orta — Agir
- Uyku normal - Uyku duzeni anormal
- GUnluk aktiviteler, spor ve - GUnlUk aktivitelere
eglenceye katilma normal katilamama
- is ve okul aktiviteleri - s ve okulda sorunlar
normal - Agir semptomlar
- Agir semptom yok

II.B. Epidemiyoloji

Alerjik hastaliklarin gértulme sikhgi tim dlnyada artis gostermektedir.
Endustriyel gelisimi ileri olan Ulkelerde siklik daha fazladir. AR prevalansi 20.
yuzyll ortasinda %10-15 iken su anda %20-30 civarina yukselmigtir.
Sosyoekonomik gelismiglik duzeyi ileri olan bdlgelerde bu artis daha fazla
gorilmektedir(78). Bu artis gesitli hipotezlere baglanmistir. ik olarak hijyen
hipotezi 1989 yilinda Strachan tarafindan ele alinmis ve hijyenik olmayan
temaslarin alerjik hastaliklarin gelisimini 6nledigi one surtlmastur. Bu hipotez,
viral ve bakteriyel enfeksiyonlarin roline, mikrobiyal bilesiklere cevresel
maruziyetin dnemine ve bunlarin dogustan gelen ve adaptif immunitenin altta
yatan cevaplari (zerindeki etkisine dayanmaktadir. Ornek olarak, kirsalda
yasayan cocuklarla benzer genetik kokene sahip ancak kentsel bolgede
yasayan cocuklar daha ylksek AR prevalansina sahiptir. AR meydana

gelmesi, erken c¢ocukluk déneminde ciftlik hayvanlarina maruz kalma ve
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endotoksin ile ters orantihdir (79). AR gorulme sikhigi nufus yaglandikca azalir
ancak her yasta gortlme ihtimali vardir (80). Amerika Birlesik Devletleri’nde
(ABD) yapilan bir galismada, 18 yas alti cocuklarda AR prevalansi %9-40,
yetigkinlerde ise %7,5-30 saptanmistir. Ayni galismada AR’nin 2 yas alti
cocuklari nadiren etkiledigi saptanmistir (81). ISAAC arastirmalari uluslararasi
standart bir metodoloji olusturmus ve Ulkeler arasinda karsilastirma
yapilmasini saglamistir (82). 98 llke, 233 merkez ve 1,2 milyon c¢ocuk ile
yapilan ISAAC galismasinda 6-7 yas arasi ¢ocuklarda AR %8,5 iken, 13-14
yas arasi ¢ocuklarda %14,6 saptanmistir. Bu calisma sonucunda dusuk
sosyoekonomik kosullar, alerjik hastaliklarin prevalansinin yuksek oldugunu
ortaya cikarmistir (83). Turkiye’'de, 7000 ilkogretim 5. sinif 6grencisi ile gok
merkezli yapilan bir ISAAC calismasina gore yasam boyu rinit sikigi %51,6,
son bir yil igerisinde rinit sikhd1 %43,5, son bir yil icerisinde rinokonjonktivit
siklig1 %23,5 saptanmistir (84). Yine Turkiye’'de, istanbul’un bitin ilgelerinde
75 okulda, 6-7 yas grubu 11483 cocuk ile yapilan ISAAC calismasinda ise
yasam boyu rinit %44,3, son bir yil igerisinde rinit %29,2, doktor tanili rinit
sikh@r %8,1 bulunmustur (82). Yine Turkiye'de, Bursa'da 8 farkli okulda, 6-7
ve 13-14 yas gruplarinda olan 5415 ¢ocuk ile yapilan ISAAC calismasinda son
bir yildaki rinit prevalansi 6-7 yas grubunda %8,8; 13-14 yas grubunda ise
%11,4 olarak bulunmustur (85).

[I.C. Risk Faktorleri

Genetik ve cevresel faktorler olarak ikiye ayirabiliriz.

[I.C.a. Genetik Yatkinlhk

AR gelismesinde multifaktoriyel poligenik kalitim s6z konusudur.
Ailesel olarak atopik hastaliklara egilim mevcuttur (86). Atopide maternal
kalitim daha 6n plandadir. Atopik hastaliklarla serum IgE dizeyleri dogru
orantilidir. Kardegler Uzerinde yapilan c¢alismada, 5q31.1 kromozomu
uzerinde bulunan en az bes belirleyicinin total serum IgE seviyesine etkili
oldugu saptanmistir. Bu kromozom IL-4 geni ile baglantihidir. Bu gen veya bu
kromozomdaki yakin bir genin, IgE Uretimini duzenledigi bildiriimistir. 2
agonist reseptor ve Iokotrien (LT) biyosentez yolu enzimlerine ait genetik

polimorfizm de alerjik hastaliklara yatkinligi etkileyebilir. interferon gama (IFN-
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Y), Th-1 lenfositlerden salgilanan ve Th-2 lenfositleri baskilayan dolayisi ile
atopinin ortaya c¢ikmasini Onleyen bir sitokindir. Atopisi olan bebeklerin
periferik kan mononukleer hlcrelerinin IFN-y sentezleme yetisinin azaldigi ve
12. kromozomda bulunan ve IFN-y sentezini kodlayan genlerde bir defekt olma
ihtimali dugunulmektedir (87).

II.C.b. Cevresel Etkenler

Genetigi ayni olan monozigot ikizlerde sadece %25-50 civarinda ayni
alerjenlere kargl hassasiyet gorulmekte ve bu durumun gevresel faktorlerden
kaynaklandigi dusunulmektedir. Belirli bir alerjene belirli bir zaman diliminde
yuksek dozda maruz kalma, o alerjene kargi duyarhlik kazanma sansini artirir
(34). Cevresel etmenler alerjik hastaliklarin ortaya ¢ikmasina neden olabilir.
Bu etmenler; inhale edilen aeroalerjenler, besinsel alerjenler, enfeksiyonlar,
hava kirliligi, sigara dumani, ilaglar ve bocek zehirleri olarak sayilabilir. Erken
bebeklik doneminde bu etmenlere temas etmek alerji gelisme riskini arttirir.
Cevresel alerjenler yogunluklarina gore ¢ocuklarda klinik bulgularin meydana
gelme yasini ve giddetini degistirir (88).

Alerjenler: Bu maddeler inhalasyonla, oral yoldan veya parenteral
yoldan vicuda girebilir. Genetik faktorler, hava kirliligi, enfeksiyonlar, sigara
dumani gibi faktorler antijenlerin bagisiklik sistemi tarafindan taninmasina
katkida bulunur. Kigi eger duyarli ise alerjene maruz kaldiginda alerjik solunum
yolu hastaliklari agisindan risk altindadir. AR'ye neden olabilen en onemli
alerjen grubu aeroalerjenlerdir. Ev tozu akari, hayvan alerjenleri,
hamambdcegi alerjenleri ve mantarlar i¢ ortam alerjenidir. Polen, mantar ve
hayvan alerjenleri dig ortam alerjenleri grubunda yer alir. Gida ve mesleki
alerjenlerin AR yapma olasiligi dusukttr (89). Alerjenler spesifik IgE antikoru
olusumunu uyarir ve IgE ile reaksiyona girerler. Az sayida hastada
duyarlanmaya sebep olan alerjenler minér, hastalarin yarisindan fazlasinda
duyarlanmaya neden olan alerjenler ise major alerjenler olarak adlandirilir
(90).

Prenatal Faktorler ve Beslenme: Dogum dncesi annenin alerjenlere
yuksek miktarda maruz kalmasi, sigara igcmesi, beslenme bozuklugu gibi
durumlar alerjik hastaliklarin goértlme riskini arttirmaktadir. Anne sutu ise tam

tersine alerjik duyarlilk riskini azaltir (91, 92). Omega-3 yag asidi, alerjik
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hastaliklara karsi koruyucu olarak saptanmigtir. Probiyotiklerin de teorik olarak
mukozal immuniteyi olusturdugu ve Th-2 yanitini baskiladigl i¢in ayrica
antiinflamatuar etkisi de oldugundan dolayl alerjik cevabi baskiladigi
bildirilmistir (93).

Enfeksiyonlar: Erken c¢ocukluk c¢aginda gegirilen enfeksiyon
hastaliklari IFN- y salinmasina yol acar ve Th-2 hucreleri baskilanir. Bu da
solunum sisteminde dejenerasyona neden olur (94). Bu durum alerjik astim
gelisiminde rol oynayabilir ancak AR igin kesin bilgi yoktur. Cocuklarda sik
gecirilen enfeksiyon hastaliklari alerjik yaniti azalttigi, hijyen hipotezince
desteklendigi varsayilirsa AR’den de koruyucu bir faktor oldugu disunulebilir
(95)(96).

[I.D. Patogenez

AR patogenezinde temel olay alerjen madde tarafindan IgE’nin
baglanmasi sonucunda mast hicre aktivasyonu ile iligkilidir. Ardindan mast
hicre degranulasyonu ile histamin ve triptaz gibi mast hicre mediatorleri
ortama salinir. Aktive mast hucreler ayrica membranda bulunan aragidonik
asidi mobilize eder ve ldkotrienlerin ortaya cikmasini saglar (97, 98). Bu
mediatorler hapsirik, kasinti, burun akintisi gibi AR’nin erken semptomlarini
olusturur. Ayrica sitokin ve interlokin gibi sistemik inflamatuar mediat6rlerde
artisa neden olur ve sonucunda ge¢ faz reaksiyon tetiklenir. Artan sistemik
inflamatuar mediatérler kemik iligine ulasir ve eozinofil prekirsorlerinin
matirasyonu ile yangi bolgesine gocu tetiklenir. Eozinofiller ve bazofiller yangi
bdlgesine ulasarak histamin ve I6kotrienlerin uzun sureli salinimlarina neden
olur. Bu da nazal konjesyonun belirgin oldugu ge¢ faz yanitini olusturur. Geg
faz yanit sonucu meydana gelmesine ragmen alerjen ile karsilastiktan hemen
sonra nazal konjesyonun olusmasinin nedeni histamin gibi hazir olan mast
hicre mediatorleri, hizli sentezlenen eikosanoidler ve nérotransmitterlerdir. Bu
mediatorler, mukozal damarlarda bir takim degisiklik ortaya c¢ikararak sulu
rinore ve kapasitans damarlarinda engorjmana neden olarak semptom veren
nazal konjesyonu ortaya ¢ikarir. Ardindan ge¢c donem mediatorler bolgeye gog
ederek nazal konjesyonda artis meydana getirirler (99).
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Il.LE. Klinik Bulgular ve Tani

Basgvuran hastalarda sorgulanmasi gereken birtakim bulgular vardir.
Semptom 6zellikleri, aile bireylerinde atopi olup olmadidi, ge¢gmisinde herhangi
bir okuler, dermatolojik veya farkl bir alerjik durumla karsilasip karsilasmadigi,
cevresel faktorler, ev ortaminda olabilecek muhtemel alerjenler ve sikayetler
ile yenilen besinlerin iliskisi sorgulanmasi gereken birincil verilerdir (100).
AR’de seffaf burun akintisi, kasinti ve aksirik yaninda tek veya iki tarafl
olabilen yer degistirebilen konjesyon mevcuttur. Konjesyona bagli hastalarda
agiz agik uyuma ve horlama, buna bagli da uyku problemleri gortlebilir. lleri
vakalarda durum kroniklegirse adenoid ylUz gorunUmu ve dental
malokllzyonlar gorilebilir. AR’ye sinlzit, otit, egzama veya astim eslik edebilir.
Yakin komsuluk sebebiyle géz, kulak ve bogazda kasinti, tat — koku kaybi
olabilir (101). Polen iligkili AR’de, polen yogunlugunun ¢ok oldugu mevsimlerde
g6z mukdz membranlari, orta kulak ve paranazal sinusler de tutulmaktadir.
Sonucunda konjonktival irritasyon, kizariklik, kasinti, yanak ve alinda basing
hissi olabilir. Tipik rinit semptomlarinin tamami bulunmayan hastalar i¢in tani
koymak daha zordur (100).

AR semptomlari ile getirilen hastalarda goérulen fizik muayene
bulgularina bakacak olursak, yuzde solukluk, agiz solunumu yapmasi,
gOzlerde eritem, lakrimasyon, goz kapaklarinda 6dem veya dermatit, alt goz
kapaginda ven6z staza bagl alerjik shinners bulgusu gorulebilir. Burun
kanatlarindaki aciklikta azalma, eksternal enine kirisiklik, septum deviasyonu,
uUlserler veya perforasyon olabilir. Nazal konkada hipertrofi, 6dem, solukluk
veya eritem olabilir ve buna burun akintisi ile nazal polipler eslik edebilir. Kulak
zarinda eritem, retraksiyon, perforasyon, orofarenkste tonsiller veya adenoid
hipertrofi gorulebilir. Agiz kokusu, postnazal akinti, temporomandibular eklem
agrisi veya dil ve yanak mukozasinda Ulser, boyunda lenfadenopatiler ve
hassasiyet gorulebilir. Astim belirtileri, gdgus duvarinda deformite, hassasiyet,
hirilti olabilir ya da azalmis solunum sesi duyulabilir. Ciltte egzema, Urtiker gibi
dokuntuler ¢ikabilir (102, 103).
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Laboratuvar bulgulari

A) Deri testleri; IgE’nin dahil oldugu alerjik reaksiyonlarda erken
hiperreaktivitenin gosterilmesini saglar.

intradermal test; Prik teste gére daha duyarli oldugu bilinen ancak
yanhs pozitifligi de yuksek olan bir testtir. Genellikle immunoterapiye
baglamadan once baslangic dozunun belirlenmesi igin seri son nokta
titrasyonu icin kullanilir. Sistemik yan etki riski prik test ile karsilastiriidiginda
daha fazla oldugu goérulmusgtur (104).

Yama testi; Aeroalerjenler, kimyasal maddeler, gidalar gibi atopi ve
kontakt dermatit yapan ajanlar icin kullanilir. Tip-1 reaksiyonlarin ge¢ evresini
veya tip 4 asiri duyarlihk reaksiyonlari tespit eder. AR tanisinda kullanimi
yaygin degildir (104).

Nazal provokasyon testi; Hedef organa alerjen verilir ve semptom
degerlendiriimesi yapilir (105).

Deri prik testi (DPT); Test aninda hastalardan pozitif ve negatif kontrol
alinir. Pozitif kontrol igin histamin fosfat (1 mg/mL) uygulanir. Kullanilan anti-
alerjen ilaglarin etkisinin olup olmadigina bakmak, histamine yaniti zayif
olgulari tespit etmek, teknisyenin testi uygulamasinin dogruluguna bakmak igin
kullanilir. Prik test solisyonlari da negatif kontrol amaciyla kullanilir. Bu
solusyonlarda deri testi negatif olmalidir. Hastalarda dermografizm meydana
gelirse test pozitif sonug vermis demektir. Rekombinan DNA teknolojisiyle
olusturulmus ve standardize edilmis saf protein igceren alerjenlerle yapilan deri
testleri daha guvenilir sonug verir. Test uygulandiktan 15-20 dakika sonra
endurasyon cap! ve beraberinde gorulen eritem degerlendirilir. Endurasyon
¢apinin 2 3 mm olmasi, histamine egit veya daha buyik édem ¢api (histamin
= 3 mm) pozitif reaksiyon olarak kabul edilir. Dezavantaj olarak degerlendirilen
durumlar; kullanilan ilaglardan etkilenmesi ve az da olsa test uygulanimi
sirasinda sistemik yan etkilerin gortulme riskidir (105).

B) Serumda Alerjen Spesifik IgE Tayini: Cesitli ydontemlerle (Radio
Allergo Sorbent Test, Enzyme Linked Immuno Sorbent Assay, vb) alerjen
spesifik IgE tespiti yapilir. Normalde serum IgE seviyesi ergenlik donemine
kadar artar ardindan duser ve 20-30 yas civarinda plato ¢izer. Erigkin
donemde 100-150 KU/L Uzerinde Olgulen degerler yuksektir. Alerjik ve

paraziter hastaliklar bagta olmak tUzere IgE seviyesini yukselten farkl durumlar
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vardir. Bu sebeple spesifik degildir. AR tanisini koymak igin pek kullaniimazlar.
Serum spesifik IgE dlgiminde deri testlerinde oldugu gibi alerjen kalitesi
onemlidir. Rekombinant alerjenler, hus agaci poleni, cayir otu, zeytin,
kayingiller, polen ve akarlar igin kullanilabilir. Spesifik IgE degeri 0,35 KU/L
Uzerinde OlgulUrse test pozitif kabul edilir. Test 6zel ekipman gerektirir ve
pahalidir. Ayrica hemen sonug alinmaz. Avantaj olarak ise kullanilan ilaglardan
etkilenmez ve in vitro bir test oldugu icin sistemik reaksiyon gorilmez (106).

C) Non-Spesifik Testler: Nazal sitoloji ile nazal sekresyonlarda
eozinofil aranir. %20’den fazla eozinofil gorulmesi test sonucunu pozitif olarak
degerlendirmemiz gerektigini gosterir. AR icin spesifik degildir. AR’nin
tanisindan ¢ok nonalerjik rinitin ayirici tanisinda kullanilabilir (107)

Periferik kan aktivasyon belirtecleri; alerjik hastalarda kandaki
bazofiller spesifik bir alerjenle uyarildiginda degranulasyon olur ve histamin ile
sisteinil I6kotrien gibi mediatérler salgilanir. Ginimuzde yeterli sonug elde
edilememigtir (107)

Nazal spesifik IgE; Bazi hastalarda IgE’nin herhangi bir sistemik
salinimi olmaksizin, yani deri testleri ve serum spesifik IgE negatifken,

yalnizca bolgesel IgE yaniti oldugu one surulmagtar.

II.F. Tedavi

AR’de, semptomlarin sebebi IgE aracili alerji ise, tedavide birinci
basamak; alerjenden korunmadir (108). Medikal tedavide ise ilk basamak
olarak, histaminin etkilerini bastirarak burun akintisi, hapsirik ve kasintiyi
gidermek igin antihistaminik ilaglar kullanilir. Yeni kusak antihistaminiklerden
setrizin, levosetrizin, feksofenadin ve desloratadin sedasyon etkilerinin
dusukligu sebebi ile tercih edilir (109).

AR tedavisinde etkin olarak bilinen bir baska tedavi yontemi de
intranazal kortikosteroidlerdir. AR’de nazal kortikosteroidler inflamatuar
kaskadin bircok basamagina etki eder. inflamatuar hiicreler nazal mukozaya
g6¢ edemez ve fonksiyonlari dnlenir. Mast hicrelerinden mediatdr salinimi,
bazofillerden de histamin salinimi azalir. Th2 hdcreleri azalir ve Th2'den
sitokin salinimi engellenir. Regulatuar T hucre geligimi induklenir. (110).
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Montelukast gibi I6kotrien reseptor antagonistleri de AR tedavisinde
kullaniimaktadir. Hastanin klinik belirtilerini azaltip yasam kalitesini artirir
(109).

AR, spesifik immunoterapinin etkinligi en iyi olan hastalik grubudur
(111). Alerjenden korunma ve immunoterapi, alerjinin dogal surecini
degistirebilir. immiinoterapi yapiimis hasta gruplari immin sistemi kontrol edici
tedavilere gerek duymadan uzun slre alerjenleri tolere edebilir. Bu tedavi
yontemi alerjik kaskadin birgok basamagina etki eder. Spesifik IgG artigina
neden olur ve efektor hicre Uzerinde alerjenin IgE ile interaksiyonunu engeller.
Ayrica spesifik immunoterapi, nazal mukoza gibi alerjik yanginin ortaya ¢iktigi
dokularda mast hiicre ve eozinofil gibi efektér hiicrelerin birikimini azaltir. T
hicre yanitinda, Th-2'den Th-1’e ddnus ve regulatuar T hlcrelerde artisa
neden olur (111). AR tedavisinde spesifik immunoterapi klinik ve yasam
kalitesinde iyilesme saglar. Bu etki uzun donem devam eder. Ayrica
immunoterapi, AR’li ¢ocuklarda uzun dbénemde astim gelisimini de
engeller(112-114).

lIl. Astim ve Rinit iligkisi

Alerjik hava yolu hastaliklari, rinit ve astim seklinde iki farkli hastalik
ile de ortaya c¢ikmaktadir. AR’li hastalarin %40’inda astim, astimlilarin
%80’inden fazlasinda rinit gorulebilmektedir (115). Yapilan bir calisma ile AR
tanili 6grenciler 23 sene izlenmis ve astim gelisme olasiligl kontrollerdekinden
3 kat daha fazla saptanmistir (116). Alt ve Ust hava yollarinda hastalik birlikte
goraluyorsa rinit, astimdan dnce gelismektedir. Ortak risk faktoru atopidir. AR’li
hastalarda, astim semptomlari olmasa da metakolin, histamin ve egzersiz ile
brons hiperreaktivitesi artmigtir(117-119).

Embriyolojik ve histolojik olarak Ust ve alt solunum yollarinin geligimi
benzemektedir. Burunda subepitelyal kapiller ve arteriyel sistem ile kavernéz
sintzoidlerin destegi ile olusan genis bir damar agi, trakeadan brongiollere
kadar da duz kas yapisi vardir. Burunda ve akcigerde hastalik olugturabilecek
risk faktorleri incelendiginde, RSV, rinovirls, sigara dumani, hava kirliligi, nemli
ortam ve atopik yapi her ikisinde de ortaktir (120). Rinit ile astim iligskisinde

inflamatuar sinyaller ilk olarak nazal bolgede ortaya ¢ikar. Ardindan dolagsima
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gecer ve kandaki l6kositlerde aktivasyonu saglar (121). Sekil-3'te bu teori

Ozetlenmisgtir.

. — - .
Nazal inflamasyon Endotel aktivasyonu

Spazmojenler Sitokinler Periferik inflamatuar

l hiicrelerin aktivasyonu
Bronkokonstruksiyon Kemik iligi aktivasyonu Sistemik; sitokin salinim

, ;

Dolasan inflamatuar Brons damarlarinda adezyon
hiicrenin sayisinin artmasi molekiillerinin artmasi

'

Bronslara inflamatuar hiicre akisi

'

Alt hava yolu inflamasyonu

|

Brons fonksiyonunda
degisikliklerin ortaya ¢ikmasi

Sekil-3: Rinit- astim iligkisinde sistemik olarak inflamasyonun yayilmasi (121).

Solunum vyollari arasindaki etkilesim mekanizmalari 4 sekilde
agiklanmaya calisiimistir. Bunlar inflamatuar materyal aspirasyonu, agiz
solunumuna gegcis, nazofarengobronsial refleks, inflamasyonun sistemik
yayllimi seklindedir (122).

inflamatuar materyalin aspirasyonu; inhale ajanlar ilk olarak tst hava
yollarinda organizmaya dahil olurlar. Ardindan bu bdlgenin mukozasi ve
paranazal sinusler inflamatuar maddeleri salar. Bu maddeler akcigere aspire
edildigi takdirde astima neden olur.

Agiz solunumuna gegis; Ust hava yollarinin, solunum yollarinin
tamaminda homeostatik ve koruyucu rolii bulunmaktadir. ilk giren hava
burunda isitilir, nemlendirilir ve filire edilir. AR'de meydana gelen nazal
konjesyon sonucunda Ust hava yolu fonksiyon bozukluguna bagh olarak agiz
solunumu yaplilir. Bu da nazal mukozanin koruyucu etkisini gosterememesine

neden olur.
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Nazofarengobronsial refleks; Burun mukozasinin duyusal sinirlerinin
irritasyonu sonrasinda nazobrongial refleks yoluyla bronkokonstriksiyon
gelisebilir. Rinitli hastada inflamasyona bagli sensorindral hiperreaktivite
mevcuttur ve nazobronsial refleks bu kigilerde potansiyelize olmaktadir.

Inflamasyonun sistemik yayihmi; Hava yolunun herhangi bir
bdlgesinde baslayan inflamasyon sistemik inflamasyonu tetikleyerek astimi ve
AR’i ortak etkileyebilir. Alerjen ile uyarim sonrasinda duyarli mast
hicrelerinden  hizlica histamin, proteinaz ve sisteinil I0kotrienler,
prostoglandinler ve sitokinlerin bir kismi salinir. Bu maddeler erken faz
yanitina neden olur. Eozinofil, bazofil ve T hucreleri de nazal ve bronsial
mukozaya infiltre olur ve bunlarin icerisindeki mediatorler desarj olarak geg faz
yaniti meydana gelir. Lokal ve sistemik IgE regulasyonu kemik iligi ve immun
sistem aracihg! ile meydana gelen erken ve ge¢ reaksiyonda burun ve
akcigerde aynidir.

AR ve astim, ortak sistemik inflamatuar patogenez sonucunda birlikte,
farkh hedef organda meydana gelen hastaliklar olarak karsimiza ¢ikmaktadir.
AR veya astim dusunulen hastalarda diger hastaligin da olabilecegi géz ardi
edilmemelidir (122).

IV. immiinoterapi

IgE aracili alerjik hastaliklarda duyarli alerjenle karsilasildiginda
semptomlarda artis gorilir. ilag tedavisi ile semptomlar kontrol altina
alinamazsa, alerjenden de kacinmak mumkin degilse alerjene spesifik
immunoterapi (SIT) farkli bir tedavi yontemi olarak bulunmustur. SITte
hastanin duyarli oldugu alerjen ekstresi subklinik dozlarda verilerek hastanin
immun cevabini degistirmesi ve alerjenle tekrar karsilastiginda semptomlarin
azalmasi hedeflenir (123).

ik olarak AR'li hastalarda 1911 yilinda Noon ve Freeman tarafindan
SIT uygulamasi yapilmistir (14). SIT, ilk uygulandi§i yillarda saf ve standart
olmayan alerjen ekstreleri kullanilarak yapilmig, etkinligi arastirilan galigmalar
plasebo kontrollli olmamis ve bu sebeple klinik etkinligi konusunda kugkulara
yol agmistir. Ayrica hayati tehdit eden yan etkilerinin olmasi ve
kortikosteroidler dahil olmak Uzere potent antiinflamatuar ilaglarin geligtirimesi
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SIT’e olan ilgiyi azaltmistir. Ancak gunumuzde, alerjik hastaliklarin patogenezi
ile ilgili artan bilgiler dahilinde, standart alerjen ekstreleri kullanilarak yapilan
plasebo kontrolll, randomize, cift kdr ¢alismalar sonucunda SIT; AR, alerjik
konjonktivit, alerjik astim ve venom alerjisinin tedavisinde etkinligi uluslararasi
immunoterapi kilavuzlari tarafindan kabul edilmis bir tedavi bigimi olarak

literatlirde yer almaktadir (124).

IV.A. SIT Etki Mekanizmasi

Etkinliginin ortaya c¢ikis mekanizmasi karmasik bir yapidir. Tedavi
baslamasi ardindan erken donemde etkinlikten mast hlcre ve bazofillerin
desensitizasyonu sorumludur. Daha sonra alerjene spesifik T regulator
hicrelerin olusumu ile alerjen spesifik T ve B hticre yanitlarinin dizenlenmesi,
alerjen spesifik antikor yanitlarinda degisme (IgE’de azalma blokan antikorda
artis) ve mast hucresi, bazofil ve eozinofil gibi efektér hiicrelerin sayisal ve
fonksiyonel degisimleri devreye girer (125).

Antikor Degisiklikleri: Baslarda serum Ig’lerindeki degisiklikleri
incelemeye yonelik c¢alismalar ile immunoterapinin etki mekanizmasi
anlasiimaya calisiimistir. SIT baslica U¢ antikor grubu ile ilgilidir. Bunlar;
alerjen spesifik IgE, 19gG4 ve IgA’dir. IgG grubu antikorlar, alerjenin pasif
transferini bloke eder ve blokan antikorlar olarak adlandinlir. Alerjene
baglanmak icin IgE ile yarisirlar. Alerjen spesifik IgG4 antikorlari serumda 10-
100 kat artis gosterir (126). IgG4 antikorlari kompleman aktive edemez ve
inflamatuar aktiviteye sahip degildir. SIT ile meydana gelen IgG4, bazofillerden
alerjen ile uyarilan IgE aracili histamin salinimini bloke eder. IgE ile alerjen
komplekslerinin meydana gelmesini ve antijen sunumu yapan hucrelere
baglanmasini énler (127). T hicrelerine IgE aracili alerjen sunumu inhibe olur
ve alerjen spesifik T hdcre yanitlari in vitro olarak baskilanir. Antikorlarin
serumdaki artigi ile semptom skorlarindaki azalma arasinda korelasyon
bulunmamistir ancak antikorlarin artmamasi klinik yanitta zayif cevap ile
birlikte gorulmuastur (128). Polen mevsiminde alerjen spesifik IgE serumda
artar. SIT baslangicinda da IgE de ilk birkag ay artis gorulir ancak bu artis
gecicidir. Daha sonra IgE miktari azaliga geger ve polen mevsiminde ortaya

cikan IgE artigi baskilanir. IgE’de goérilen azalma, SIT’in etkisinin baglangicina

23



goOre daha gec¢ olur. Bu yuzden IgE miktarindaki degisiklikle SIT’e baglh olarak
alerjene kars! tolerans geligsimi agiklanamaz. Tedavide uzun zaman sonra
nazal sekresyonda SIT ile alerjen spesifik IgA artisi gorular ancak klinik ile
paralellik gostermez. |Ig'lerdeki degisiklikler SIT ile olusturulan Treg
hicrelerinden salinan sitokinlerin etkisi ile olugur. Treg hucrelerinde uretilen
IL-10, B hicrelerinde IgG4 yapimini, transforming growth faktér (TGF) - beta
ise IgA yapimini uyarirken her iki sitokin de IgE yapimini baskilar (126).

SIT ile olusturulan antikor cevabi, saglikl kigilerde alerjenlere karsi
verilen immun cevaba benzerlik gosterir. Buna benzer antikor ozellikleri ari
yetigtiricilerinde gorilmustir. Defalarca ari sokmasina maruz kalan saglikli
calisanlar, alerjik kigilere goére ylz kat daha fazla spesifik IgG4/spesifik IgE
oranina sahiptir (129).

IgG4 miktan ile yuksek miktarda alerjene maruz kalma orantilidir.
Venom spesifik 1gG4 ile aricilik suresi ve yillik sokma sayisinin paralellik
gOsterdigi bulunmustur. Ev tozu akarlari alerjenine yonelik saglikli bireylerdeki
immuan cevap, yuksek miktarda spesifik IgA ve IgG4 antikorlarini, dusik
miktarda 1IgG1 ve hemen hemen saptanamaz dizeyde IgE antikorlarini icerir.
Saglikli bireylerde alerjene karsi gosterilen immun cevaptan, TGF-beta etkisi
ile olusan IgA ve IL-10 etkisi ile olusan IgG4 sorumlu olabilir. Bu sitokinlerin
kaynagi regulator T hdcreleridir (130).

Efektor Hucrelerdeki Degisiklikler: Bazofil ve mast hucre
desensitizasyonu SIT’in erken etkilerindendir. SIT, bu hucrelerin aktivasyon
esigini degistirir ve IgE aracili histamin salinimini azaltir (131, 132).
Proinflamatuar sitokin yapimi IL-10 ile azalir (133). IL-10 ve TGF-beta alerjik
reaksiyonun efektor hucreleri olan mast hicresi, bazofil ve eozinofil Gzerine
direkt olarak supresif etki olusturur. Ayrica efektér hicrelerin farklilasmasi,
yasamasi ve aktivasyonu igin gerekli IL-3-4-5 gibi sitokinlerin Th2 hicrelerinde
yapimini baskilar ve dolayl etki olusturur (126).

Alerjik reaksiyonun ge¢ fazinda inflamasyon alaninda eozinofil ve
bazofil birikir. 2-4 saat icinde artisa gegen eozinofil 8-10 saat kadar artisa
devam eder. SIT ile eozinofil gégl ve mevsimsel olarak gortlen eozinofillerin
nazal mukozada brikimi azalir (134). Ayni zamanda eozinofil aktivitesinin

gOstergesi olan serum eozinofilik katyonik protein miktari azalir (131).
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Lenfositler Uzerine Etki: SIT'in alerjen spesifik T hiicre yanitlari ve
sitokin yapimi Gzerine etkileri mevcuttur. T lenfositler salgiladiklari sitokinler ile
alerjik hastaliklarin patogenezinde énemli rol Ustlenirler. Th lenfositler Th1l ve
Th2 olmak Uzere gruplara ayrilmigtir. Th2'ler alerjik immudn yanittan
sorumludur. Alerjik hastaliklar olusurken ilk bagta alerjene spesifik CD4+ Th
lenfositler gelisir. Antijen sunan hucrelerce uyarilan T hicreleri IL-4 etkisi ile
Th2 lenfositlere farklilasir. Th2 lenfositler IL-4-5-13 Uretirler. Bu sitokinler bir
yandan B hucrelerince IgE sentezini saglar, diger yandan ise eozinofil
olusumunu saglar. SIT alan hastalardan elde edilen periferik kan lenfositleri in
vitro incelendiginde, alerjene proliferatif yanitlarda azalma goértlmustir (135).
Yapilan ¢calismalarda T lenfositlerin sitokin yanitlarinda 6zellikle periferik hedef
dokularda Th2’'den Th1'e donusim saptanmistir. Bazi calismalarda SIT'i
takiben alerjen uyarisina yanit olarak periferik kan lenfositlerince IL-10
yapildigi saptanmistir (136, 137).

Yapilan bir ¢alisma sonucunda, SIT’te Th2 lenfositlerin proliferatif
yanitlarinda ve sitokin yapiminda baskilanmaya paralel olarak IL-10 ve TGF-
beta yapiminda artig gortulmuastir (138). Bu g¢alisma sonucunda T huicre
baskilanmasinin SIT sirasinda ve normal immdunitede IL-10 ve TGF-beta
tarafindan saglandigi gosterilmistir.

SIT, saglikli kigilerdeki gibi atopik kigilerde T hucre toleransini
olusturur. IL-10 salgilayan T lenfositler CD4+, CD25+ T hucreleridir. T lenfosit
yanitlar periferik kan disinda dokularda da calisiimistir. SIT, alerjen uyarisi ile
olusan CD4+ T lenfosit birikimini baskilar. Ot polenleri ile yapilan bir galismada
SITIn birinci yilinda deride alerjen uyarisi ile olusturulan ge¢ faz yanitinda
azalma saptanmistir (139). 24. saatte bu yerden alinan biyopside IL-4 ve IL-5
MRNA eksprese eden hucrelerin sayisinda anlamli azalma olmamakla birlikte
IFN-gama ve IL-2 eksprese eden hucrelerde anlamli artig saptanmigtir. Bu
sekilde lokal olarak Th1 yaniti yéninde bir immun degisim gdsterilmistir. SIT
sonrasinda yapilan deri biyopsi 6rneklerinde Th1 yanitinin regulatoru olan IL-
12 kodlayan mRNA ekspresyonunda artis saptanmistir (140).

IL-10 yaniti ot polenleri ile yapilan SIT sonrasinda nazal mukozada da
saptanmistir. Polen mevsimi sirasinda SIT alan hastalarda nazal mukozada
IL-10 mRNA eksprese eden hucreler artmis olarak bulunmustur. Bu hicreler

SIT almayan ot polenine duyarl hastalarda ve SIT alan hastalarda polen
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mevsimi diginda artmamigtir. Bu sekilde IL-10 mRNA pozitif hicrelerin varligi
SIT uygulanmasi ve ortamda alerjen varlidi ile iligkilendirilmistir (141).

IL-10 baslica, Th1-2, B hucreleri, mast hicreler, dendritik hucreler,
monosit-makrofaj ve eozinofillerden kaynak alir. IL-10 alerjenlere karsi
periferik tolerans olusumunda gereklidir, anti-alerjenik etkileri vardir. Bu
sebeple SIT igin énemlidir (128). IL-10 Th1 ve Th2’nin proliferasyonunun
supresor sitokinidir. SIT ile salinan IL-10 hem total hem de alerjen spesifik
IgE’yi baskilar ve IgG4 salinimini arttirir (126, 142). Bu sekilde T hucrelerinde
tolerans olustururken, ayni zamanda spesifik antikor izotop olusumunu
dizenler, spesifik yanitin IgE’den IgG4’e donlsumUni saglar. IgE aracili mast
hicre aktivasyonu ve T hicrelerinde IL-5 yapimi baskilanir. Eozinofil ve sitokin
yapimi inhibe olur. SIT sirasinda 7. gunde IL-10 seviyesinde artig gorular. 28.
gun maksimum seviyeye ulagir (143). Bu sirada periferik tolerans olugmustur.
Endojen IL-10 nétralizasyonu bu durumun ortadan kalkmasina neden olur. IL-
10’un hicresel kaynagi antijen spesifik T hlcre toplulugu ve aktif CD4+ T
lenfositlerdir (138). Arilar tarafindan defalarca sokulan kisilerde de benzer bir
periferik tolerans olusumu mevcuttur. Alerjik kigilerde ari venomu ile yapilan
SIT’dekine benzer sekilde ylksek doz alerjene dogal olarak maruz kalma
sonucu anerjik olan saglkh kisilerde IL-10 Greten CD4+CD25+ T hicrelerin
sayisi artmistir (143).

Regulator T Hicreler: Saglikli bir immun cevap ve alerjik
hastaliklarin tedavisi icin periferik T hlicre toleransi sarttir (126). T hlicrelerinin
immuan cevabi baskiladigi uzun zamandir bilinmektedir ancak bu
baskilanmanin temelindeki mekanizmalar bilinmemekteydi. Regulator T hucre
(Treg) kavraminin gelismesi ile immunoterapinin etki mekanizmasi daha iyi
anlasiimaya baslanmistir. Hucre-hlcre temasi ile veya supresor sitokinlerin
salinimi ile supresif etki gésteren Treg hicrelerinin farkl alt gruplari vardir.
Timus kaynakli olan CD4+CD25+ Treg hucreler dogal olarak var olan Treg
hicrelerdir. Bu hucreler CD4+ T hucrelerin %5-10’unu olusturur (143). Ayrica
periferde yuksek miktarda antijen ile karsilasmada T hlcrelerinden uyarilabilen
Trl, Th3 hucrelerinin de dahil oldugu Treg hucreler vardir (144).

TimUs kaynakh Treg hucreler self peptidler igin spesifik olup otoimmun
cevap kontrolinden sorumludur. Periferde uyarilan regulator T hucreleri ise

daha ¢ok gevresel antijenlere yanitta rol oynar. Alerjene spesifik Treg hlcreler
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ile Th2 hucreleri arasindaki denge alerjenlere kargi alerjik ya da saglikli bir
immun cevabin olugsmasini belirler. IFN-gama, IL-4 ve IL-10 salgilayan alerjen
spesifik CD4+ T hucreleri saglkh ve alerjik kisilerde farkli oranda bulunur.
Saglikli insanlarda alerjenlere kargi spesifik Tr1 hucreler hakimdir, alerjik
insanlarda ise Th2 hucrelerinin hakimiyeti s0z konusudur. Tr1 hacreleri, 1L-10
ve TGF-beta uretirler. Alerjen spesifik Th1 ve Th2 cevabini baskilar. SIT'In
erken déneminde in vivo IL-10 ve/veya TGF-beta Ureten Tr1 olusur. Ayni
sekilde yuksek doz alerjen de insanda Tr1 hucrelerini uyarir. Alerjen spesifik
Tr1 hucreleri 1L-10, TGF-beta, sitotoksik T lenfosit antijen-4 (CTLA-4) ve
programlanan 6lim-1 (PD-1) gibi stpresér molekilleri kullanirlar. Yuksek
miktarda TGF-beta Ureten Th3 hlcreleri mukozal toleransta rol oynar.

SIT sonucunda hem alerjen spesifik IL-10 salgilayan Tr1 hucrelerin
hem de CD4+CD25+ Treg hucrelerin artmis sUpresor etkisi gosterilmistir
(129). Ot poleni ile yapilan immUnoterapinin ardindan ayni alerjen ile uyarilan
periferik kan hicre kultirtinde IL-10 treten CD4+CD25+ hiicrelerin orani artar
(145). Ev tozu akar ile yapilan immunoterapide periferik kanda IL-10,
CD4+CD25+ hucrelerinde artig gorulmastur (138).

Treg hicreler alerjen spesifik immun yanitlarin kontroliinde birgok
mekanizmay! kullanir. Bunlar antijen sunan hucrelerin supresyonu, Th1 ve Th2
yanitlarin supresyonu, alerjen spesifik IgE’'nin baskilanmasi, alerjen spesifik
IgG4 velveya IgA JUretiminin uyariimasi, mast hucreleri, bazofiller ve
eozinofiller gibi efektoér hicrelerin baskilanmasi ve dokunun yapisal hicreleri
ile etkilesimidir. Sonu¢ olarak, IgE aracili alerjik hastaliklarin tedavisinde
oldukga etkili gorinen SIT, antijen spesifik immuUnmodulator etki gostererek
alerjik hastaliklarin dogal gidisatini degistirebilen tek tedavi yontemidir. Alerjen
ile uyarilan hem erken hem de gec¢ yanitlari baskilar. Alerjen spesifik IgG4
antikorlarini arttirirken, alerjen spesifik IgE antikorlarini azaltir. Th2/Thl
dengesini Th1 lehine degistirir. IL-10 ve TGF-beta Ureten Tr1 hacrelerini artirir
(146).

IV.B. SIT Endikasyonlari
Klinik olarak alerji semptomlari olan ve alerjene karsi spesifik IgE
varligi laboratuvar bulgulari ile gosterildiginde SIT uygulanabilir. SIT

uygulamasina karar vermeden oOnce, hastaligin siddeti, korunma ve ilag
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tedavisi ile semptomlarin ne derece geriledigi, semptomlari kontrol altina
almak igin gerekli ilag miktari ve bu ilaglarin yan etkileri gz ontne alinmalidir.
Ayrica hastanin tercih ettigi tedavi yontemi, ilag veya SIT kullanimina
yaklagimi ve uyumu, maliyet/yarar orani da géz 6nunde tutulmahdir (147).
Hastaligin siddeti degerlendirilirken; gece gundiz semptomlari, ig-okul
kaybi/basarisi, acil basvurulari, akciger fonksiyonlarinin izlenmesi ve yasam
kalitesi dlcekleri kullanilabilir.

AR/Konjunktivit ve Astimda SIT Endikasyonlari; alerjen ile maruziyet
sonrasi bulgularin ortaya gikmasi ve klinik ile uyumlu laboratuvar ¢alismalari
ile IgE varliginin goésteriimesi yaninda asagidaki parametrelerden birisinin
olmasi gerekmektedir.

- Korunma ve ilag tedavisine yanitin kotu olmasi

- Kullanilan ilaca bagli ciddi yan etki gortulmesi

- Uzun sureli ilag kullanimindan kaginiimak istenmesi

- AR ve astimin beraber gértlmesi (147).

IV.C. SIT Kontrendikasyonlari

- Hastayl sistemik alerjik reaksiyon aninda hayati tehlikeye
sokabilecek olan medikal durumlar veya birlikte kullanilan tedavi yontemlerinin
olmasidir. Ornek olarak; kontrol altina alinamayan astim, agir astim,
FEV1<%70 olan akciger fonksiyonu, ciddi kardiyovaskuler sistem hastaliklari,
beta blokor kullanimi.

- Gebelik

- Otoimmun hastaliklar

- Immin yetmezlikle seyreden hastaliklar

- Malignite

- Psikiyatrik hastalik ve tedavi uyumsuzlugu (147, 148).

IV.D. SIT Uygulama Yontemleri

immiinoterapi uygulama ydntemleri, subkutan, sublingual, epikutan,
intranazal ve intralenfatik yollardir. Yikleme ve idame fazi olmak Uzere iki
asamadan olugsmaktadir. Baglangicta uygulanan doz arttirma doneminde
yavas ve kontrollli bir sekilde doz ve konsantrasyon arttirilir. idame fazinda ise

yeterli tedavi edici doz uzun bir sire (3-5 yil) uygulanmaya devam eder (124).
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intranazal immiinoterapi:  Yapilan cgalismalar intranazal
immunoterapinin polen ve ev tozu akarlarina kargi etkili oldugunu gostermistir
(149). Lokal yan etkiler bu uygulama yonteminde sik gorulir ve etkinligi de kisa
surelidir. Sublingual immunoterapi kullanimi yayginlagmasi ile bu uygulama
yontemine ilgi azalmigtir (150).

Epikutan immunoterapi: Bu uygulama ydnteminde subkutan ve
sublingual uygulama yontemine gore daha az yasami tehdit eden reaksiyon
goruldr. Polen, inek sutu ve fistik alerjisinde etkinligi gosterilmis calismalar
vardir (149, 151).

intralenfatik immiinoterapi: SIT uygulama ydntemleri icerisindeki en
yeni yontemdir. Ultrasonografi esliginde alerjen ekstresi direk lenf noduna
enjekte edilir. Subkutan immunoterapi ile karsilastirildiginda kullanilan alerjen
dozunun 1000 kat az olmasina ragmen toleransin daha hizl geligtigi gérulmus
ve sonraki 3 yilda da sonuglar subkutan immunoterapi ile benzer bulunmustur.
Ayrica intralenfatik immunoterapi ile 100 kat az alerjen kullaniimasina ragmen
10 kat fazla 1gG Uretimi gorulen calismalar olmustur (152).

Subkutan imminoterapi (SCIT): Gunumiuzde SCIT baslangig
fazinda degisik protokoller uygulanmaktadir. Klasik protokolde, haftada 1-2
enjeksiyon uygulamasi yapilip 4-6 ayda idame tedaviye ulasilir. Clustered
(hizlandiriimig) protokolde her gorugsmede 2-3 enjeksiyon yapilip 4 haftada
idame faza, rush (hizl) yontemler ile gunler icerisinde, ultrarush yontemle ise
3-4 saat icinde idame faza ulasilabilmektedir. Hizli ydntemlerde yan etki riski
daha fazla oldugu icin islem 6ncesi premedikasyon ve/veya anti IgE tedavisi
uygulanarak riskler azaltilabilmektedir (150).

idame fazda hedef doz; etkinligi gosterilen, semptomlari baskilayan,
sistemik reaksiyona neden olmayan, tolere edilebilen optimal terapotik dozdur.
En yuksek tedavi dozu ile 3-5 yiIl devam edilir. Doz araliklari inhale alerjenler
icin 4 hafta, venom SIT'de 8 hafta kadar olabilmektedir. Dusuk doz
kullanimindan, etkisiz olmasinin yanisira hastanin duyarlligini arttirabileceqgi
icin kaciniimahdir (150).

SCIT uygulamasi, alerjen ekstresinin Ust kol arka veya lateraline
subkutan sekilde verilmesi ardindan bir dakika enjeksiyon bdlgesine hafif

basing uygulanmasi ve islem sonrasi bir sure izlenmesi 6nerilmektedir (150).
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SCIT, alerjik astim ve riniti klinik olarak kontrol altina alabilmekte, yeni
duyarlanmalari geciktirmekte veya engellemektedir. Ayrica AR’li hastalarda
astim gelisimini de geciktirebilir veya engelleyebilir (113, 153, 154).
Rinokonjonktivitte immunoterapi etkinligini arastirmayi amaclayan bir meta-
analizde SCIT’in AR tedavisinde etkili oldugu bulunmustur (155). Yapilan bir
cochrane derlemesinde 3188 astiml hastada SCIT degerlendirilmis. Astimda
Ozellikle semptom skorlarinda ve ilag ihtiyacinda azalmayi sagladigi ve
nonspesifik brons hiperreaktivitesini azalttigi bulunmustur (152). Yapilan
baska bir calismada da ev tozu akar icin SCIT alan astimh c¢ocuklar
degerlendiriimis ve immunoterapinin yeni sensitizasyonlarin énline gectigi
gOsterilmigtir (156).

SCIT tekrarlayan enjeksiyonlar sonrasinda olumcul sistemik
reaksiyonlar gorulebilir. SCIT ile ilgili yapilan bir derlemede toplam 14085
enjeksiyondan %0,13’Unde adrenalin ihtiyaci olan agir sistemik yan etki
g6raldugu rapor edilmis. Son yillarda alerjenitesi azaltiimis ve immunojenitesi
arttinlmis molekdller Uzerinde c¢alismalar yapilmistir (157). Cocuk yas
grubunda tekrarlayan enjeksiyonlar rahatsizlik verdigi icin SCIT uygulamasi
sinirlanmaktadir. Ayrica tedavi uzun ve islemin bir saglik kurulusunda
yapilmasi ihtiyaci da tedavinin maliyetini arttirmakta ve uyum guclugu
cltkarmaktadir (158).

Sublingual immunoterapi (SLIT): SCIT’a gore yan etki profili daha
az ve kullanimi daha kolay bir uygulama yéntemidir. Damla formu haricinde
2013 yilinda Food and Drug Administration (FDA) onayi alan ve 5li ¢cimen
poleni karigimi iceren tablet formu piyasaya cikmistir. SLIT, Alerjik
rinokonjonktivit ve astimda daha etkilidir ancak kivi anaflaksisinde, findik ve
sut alerjilerinde de olumlu sonuglar bildirilmistir (159, 160). 5 yas altinda SLIT
etkinligine dair yeterli kanit yoktur.

Avrupa Ulkelerinde kullaniimakta olan SLIT, DSO konsensiis
raporlarinda SCIT’a alternatif olarak gosteriimektedir (150). Yapilan bir
metaanalizde AR’li olan hastalarda SLIT uygulanan 22 cift koér plasebo
kontrolli calisma incelenmis ve tedavi sonunda semptom skorlari ve ilag
gereksinimi anlamh olarak azaldi§i gérilmustir (161). Ozdemir ve
arkadaslarinin yaptigi bir galismada 3 yillik SLIT sonrasinda ilag kullanim

sureleri ve gunluk ortalama inhale kortikosteroid kullanimi, SLIT almayan
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astimli kontrol grubuna gore belirgin olarak dustugu bulunmustur (162). SLIT
uygulanan hastalarda yan etki olarak genelde dudak ve dilde kasinti, sislik,
agizda metalik tat, burun akintisi veya konjonktival bulgular bazen de
gastrointestinal semptomlar seklinde goralmustar. Cok nadir olarak hafif astim
atag! ya da cilt bulgulari gézlemlenebilir. Bu durumda hastaya antihistaminik
preparat verilip tedaviye de doz ayarlamasi yapilarak devam edilebilmektedir
(163).
V. Yagsam Kalitesi

DSO’ye gore saglik; fiziksel, psikolojik ve sosyal olarak tam bir iyilik
hali olarak tanimlanmistir. Cok yonla bir saglik dederlendirmesi yapilirken
kisilerin fiziksel saghginin yaninda, fiziksel, sosyolojik ve psikolojik yonlerden
fonksiyonelligi ve yasam kalitesi olgtulmelidir (164).

Yagsam Kkalitesi, kigilerin dahil oldugu kultur ve deger sistemlerinin
batunu igerisinde, amaclari, beklentileri ve dusunceleri ile iligkili olarak yagsam
icindeki durumlarini algilamalaridir. Bireylerin objektif durumlari uygun olmasa
da yasamlarinda doyumlu olabilirler. Doyum ve memnuniyet veren bir yagam
icin yasam kalitesinin yukseltiimesinde; bireylerin bilinglendiriimesi, saglkl
davraniglarin kazandirilmasi, O©nerilen tedaviye uyumunun saglanmasi,
saglikla ilgili yeteneklerini sonuna kadar kullanmasini saglayacak davranis ve
becerilerin kazandiriimasi gerekmektedir. Kaliteli yasam igin kriter yoktur, bu
sebeple yasam Kkalitesi soyuttur ve 6lcilmesi zordur (165). DSO Yasam
Kalitesi Grubu, yasam kalitesi kavramini; hasta bireyin hem yasadigi kultirel
yapl ve degerler sistemi dogrultusunda, hem de kendi amag, beklenti,
standartlari ve endigeleri agisindan yagsamdaki durumu ile ilgili algisi olarak
tanimlamaktadir (164).

Saglik alaninda yasanan gelismeler saglikta yasam kalitesi kavramini
ortaya cgikarmistir. Ozellikle tam bir iyilesmenin mimkin olmadig
hastaliklarda, verilen tedavi veya rehabilitasyon hizmetinin hastaya ne kadar
yarar sagladigi arastinimalidir. Bu nedenle son zamanlarda tedavi ile elde
edilen yasam suresinden ¢ok, kalitesi 6n plana ¢ikmistir (166). Yagsam kalitesi
degerlendiriimesi yapilirken kisiye yasami ile ilgili hissettikleri sorulur. Amag,

bireyi tum Ozellikleri ile batun olarak degerlendirebilmektir (167).
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Yasam kalitesi Olgekleri bireylerin yasam Kkalitesini olgmek igin
gelistirilmigtir. Bu olgekler ile yagam kalitesi kavrami standardize edilmekte ve
verilerin karsilastirilabilir olmasi saglanmaktadir (166). Bu dlgeklerden bazilar
belirtileri ve klinik durumu sorgular, bazilariysa hastanin islevsel becerisi,
psikososyal iyilik hali, sosyal destek durumu ve yasamdan memnuniyetini
degerlendirir. Bu degerlendirmeler sonucunda yeni saglik politikalari planlanir,
hastaya uygun tedavi girigsimleri secilir, yatis suresi ve maliyet hesabi ile hasta
ve yakinlarinin Uretkenliginin arttinhp is gucune kazandirilmasi gibi
planlamalar yapilir (166, 168, 169).

V.A. Cocuklarda Yagsam Kalitesi Degerlendirmesi

Erigkinlerde yasam kalitesi degerlendirmesi 1960’ yillardan itibaren
pek ¢ok klinik arastirmaya dahil edilmektedir. Cocukluk ¢agi hastaliklarinda da
epidemiyolojik 6zelliklerin degismesiyle birlikte yasam kalitesi 6lgme gerekliligi
ve yontem arayisl ortaya ¢ikmistir. Kesin tedavisi olmayan ancak tedavi ile
iyilestirme saglanabilen hastaliklarda gocugun yasam Kkalitesinin ne kadar
etkilendigi belirlenmelidir. Bu sekilde hastaya uygun tedavi plani yapilip
yapilamadigi anlasiimaktadir (166).

Cocuklarda ilk yapilan calismalar; agir yanigi olan 12 ¢cocukta fiziksel
islevsellik, yanik skari derecesi, psikososyal durum degerlendirmesi; anal
atrezili bebeklere uygulanan cerrahi islem sonrasinda g¢ocuklarin okula
devamliligi, sosyal iligkilerini ve fiziksel yetilerini gbzden gecirilmesi; son
donem bobrek yetmezIigi olan ¢ocuklarda, islevsellik, boy ve davranig analizi
yaparak yasam kalitesinin degerlendiriimesi seklinde olmustur(170-172). Bu
calismalar, c¢ocuklarin kendi durumlari hakkinda goruglerinin  dnemi
vurgulanarak ginimuz yasam kalitesi calismalarina énculik etmistir (166). Bu
alandaki ilk gercek yasam kalitesi ¢caligmalari olarak kabul edilen ¢aligmalar
ise Lansky ve arkadaslari tarafindan yapilan ve ebeveyn ile klinisyen géziyle
cocuklarin genel performanslarinin degerlendirildidi iki ayri ¢alismadir (173,
174).

Cocuklar icin yasam kalitesi degerlendirilirken genel ve hastalik 6zgiin
Olcekler kullanilabilir. Genel olgekler ile genis toplum &rneklemlerinde
cocuklarin genel saglik dizeyi belirlenmektedir. Herhangi bir hastalik

grubunda olan g¢ocuklarin yagsam kalitesinin degerlendiriimesi igin baska bir
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hastalik grubunda bulunan c¢ocuklarla kargilastirma yapmak uygun degildir.
Bunun yerine saglikh populasyonla karsilastirma yapilmalidir (166). Bu
Olgekler ile hastaligin ciddiyeti veya tedaviden bagimsiz olarak genis bir
degerlendirme imkani bulunmustur (175). Genel Olgekler toplum saghgi
alaninda kaynak ayirma planlamasinda tercih edilir. Klinik galismalarda veya
yeni tedavilerin denenmesi kapsaminda duyarliligi zayiftir. Bu nedenle
hastalia 6zgu olcekler gelistirilmistir (166). Bu oOlgekler kronik hastaligi olan
cocuklarin hastaliga 6zgu Odlgutlerle degerlendirmesini icermektedir. Tek bir
hastaliga yonelik Olgekler oldugundan diger Olgeklere gore daha yuksek
duyarhlik ve 6zgullik saglar (176). Bazi hastalarin birden fazla hastaliginin
olmasi bu o6lgeklerin kullanimini kisitlamaktadir (166).

Cocuklar gelisim donemleri icinde gerek bedensel gerek ruhsal
farkhliklar gosterir. Bu farkliliklarin bilinmesi yagsam kalitesi dlgegini gelistiren
ve kullanan kisiler igin dnemlidir. Erigkinlerin yasam kalitesi dlgeginde fiziksel
islevsellik degerlendirilirken, is yasami, aile i¢cindeki gorev ve sorumluluklari,
0z bakimi, ev islerini yapabilmesi gibi aktiviteler degerlendirilirken ¢ocuklarda
yemek yiyebilme, oyun oynayabilme, ufak gundelik isleri yerine getirebilme gibi
aktiviteler degerlendiriimektedir. Erigkinlerde sosyal islevsellik degerlendirmek
icin okul alani veya arkadas iligskisi ¢gok on planda tutulmazken cocuklarda
arkadaslari ile gérisme, oyun oynama gibi 6zellikler 6n planda tutulur (166,
177, 178). Cocuk ya da ergenlerde kullanilan yasam kalitesi dlgeklerinin cogu
yas gruplarina 0zel olarak geligtiriimistir. Ayrica c¢ocuklarda 0lgek
degerlendirmesi yapilirken nesnel ve 6znel degerlendirmelerden hangisinin 6n
planda yapilmasi gerektigi ile ilgili tartismalar vardir. Nesnel degerlendirme,
cocugun yasam kosullari, ¢evre ve okul islevselligi, sosyal iligkileri gz 6ntinde
bulundurulur. Oznel degerlendirmede ise cocugun fiziksel, duygusal ve sosyal
islevselligi dikkate alinir (178, 179).

Cocuklarda, DSO tarafindan belirlenen majér degerlendirme 6lgitleri
olan fiziksel, sosyal ve psikolojik islevsellik dederlendirmeleri disinda bagka
Olcutler de kullaniimaktadir. Biligsel iglevsellik, otonomi ve vicut algisi bu
Olcutlerdendir. Bilissel iglev bir hastalida bagl olarak her yastaki ¢ocukta ve
erigskinde etkilenebilir ancak yas kugulldikce bu etki artmaktadir. Otonomi,
addlesan doneme 0Ozgu olup bagimsizligin ilan edildigi ve karar verme

mekanizmasinin gelistigini gosterir. Beden algisi da addlesan donemde 6nem
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kazandigindan gocuklarda yagsam kalitesi Olgutu olarak kullaniimasi gerektigi
dusundlmektedir (166).

Bilissel islev, O0grenme yetenegi, anlama ve hatirlama olarak
tanimlanir. Kronik hastaliklar ve tedavi surecleri biligsel fonksiyonlar
etkileyebilmektedir. Ozellikle kiigiik yasta hastalija yakalananlarda daha fazla
gorulmektedir. DM tanili gocuklarla yapilan bir ¢calismada 5 yas alti sik
hipoglisemi atagi yasayan hastalar zeka bolimunden, diger hastalara gore
daha dusuk puan almiglardir (180).

Adodlesan donemdeki gocuklarda gorulen otonomi; karsi cinsle yakin
kisisel iliskiler kurma, yasam hedeflerini belirleme gibi 6zellikler 6n plana
cikarmaktadir. Saglikli bir erigkinlik icin bu dénemlerin basarili bir sekilde
gecilmesi gerekmektedir. Hastalik ve tedavi sltreci bu donemi kotu etkiler ve
ebeveynlere baghligin devam etmesine ve bu donemde gelisen yeteneklerin
baskilanmasina neden olur. Bu nedenle addlesan yas grubu cocuklarda
yasam kalitesi dederlendirmede otonomi 6nemli bir yer kaplar (166).

Cocuklarda yasam Kkalitesi degerlendirilirken, c¢ocugun yakinlari,
Ogretmenleri veya hastanede vakit gecirdiyse hastane personelinin
degerlendirmesi de s6z konusu olabilir. Cocuk sorulan sorular
cevaplayamayacak kadar hasta veya kuguk ise bu degerlendirmeler esas
alinir ve genellikle iki tarafin skorlari kargilastirilir. Ozellikle ebeveyn ile cocuk
arasinda yasam Kkalitesi degerlendirmesi arasindaki fark arastirilmaktadir.
Skorlar arasindaki konkordans yas, cinsiyet ve hastalik durumu ile etkilenir.
Fiziksel iglevsellik gibi gozlenebilen davranislarin degerlendiriimesinde
duygusal veya sosyal iglevsellik alanlarina gore daha ylksek konkordans

saglanmaktadir (166).

V.B. Gocuklarda Yagam Kalitesi Olgekleri

Cocuk ve ergen yas grubu igin yasam kalitesi Olgegi gelistirme
calismalarinda Olgeklerin yasa uygun gelisim oOzellikleri dikkate alinarak
hazirlanmasi, yas gruplari ve ebeveyn-cocuk igin farkl formlarin olmasi, hasta
basinda hizli ve kolay uygulanabilir olmasi gibi 6zellikler dikkate alinmigtir
(166).

Eser ve arkadaslar tarafindan Turk cocuklarinda gecerlilik ve

guvenirlilik calismasi yapilan German Quality of Life Questionnaire (KINDL),
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genel amagh bedensel, ruhsal ve sosyal durumlari degerlendirmek igin
kullanilan, gecerliligi ve glvenirliligi yiksek bir dlgektir. Olgek; gelir dizeyi,
annenin egitim seviyesi gibi sosyal bulgulara duyarlidir ancak soru sayisi ¢ok
oldugu icin uygulama zamani uzun surmektedir. Bu da uygulama esnasinda
zorluk yaratabilir (181, 182).

Pediatric Quality of Life Invertory (PedsQL), Tiirkce’ye Cocuklar icin
Yasam Kalitesi Olcegi (CiYKO) adiyla gecmis ve 2005 yilinda 8-18 ve 2-7 yas
gruplar igin Turkce gegcerlilik ve glvenirlilik ¢alismalari yapilmistir. CIYKO
genel yasam kalitesi olceklerindendir. Kolay uygulanabilir, farkli yas gruplar
ve ebeveyn icin ayri formlari bulunmaktadir. 5-7 yas ¢cocuk formu gecerliligi
dusuktlr bu yuzden bu yas grubunda kisith kullanimi mevcuttur (183).

Child Health Questionnaire (CHQ), Turkce'ye Cocuk Sagligi Anketi
olarak cevrilmistir. 2001 yilinda sadece Juvenil idiopatik Artritli hastalarda
gecerlilik ve guvenirlik caligsmasi yapilmisgtir. Ayrica uygulamasi uzun
surmektedir. Bu sebeplerden dolayi kullanimi kisithdir (184).

Pediatric Asthma Quality of Life Questionnaire (PAQLQ), astimli
cocuklar icin geligtirilen ve kullanimi yaygin olan bir Olgektir. 2004 yilinda
Turkce gegerlilik ve guvenirlilik calismasi yapilmistir. Tlrkge’ye Cocukluk Cagi
icin Astim Yasam Kalitesi Olgegi adi verilerek cevrilmistir. Kolay uygulanabilir,
kolay anlagilabilir bir dlgektir (185).

Ulkemizde yapilan yasam Kkalitesi ile ilgili calismalar saglik
politikalarinin gelismesinde katki sunmaktadir. Hastalarin sadece morbidite ve
mortalite gibi kavramlarla degdil farklh yoénlerden ele alinabilecek bir

degerlendirmenin yapilmasi firsatini ortaya gikarmistir (183).

V.C. Astim ve Yasam Kalitesi

Astimda yasam Kkalitesi, fiziksel, emosyonel duygu durum, sosyal
yasam, uyku bozuklugu, ataklarin hastalardaki etkileri, saghg: algilama ve
genelde yasamdan memnun olmayla ilgili fiziksel ve psikososyal alanlari
kapsar (165). Yasam kalitesinin 6lgimu ile tedavi plani degerlendirilir ve klinik
gidisat hakkinda bilgi edinilir (186).

Astimli gocuklar, fiziksel semptomlari nedeniyle glnlik aktivitelerinde
ve sosyal yasantilarinda kisitlanir ve kendilerini diger cocuklardan fakli
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hisseder (187). Psikiyatrik komorbiditeler gocugun yasam kalitesini ve okul
basarisini etkiler (188).

Ulkemizde yapilan bir ¢alismada astim tanili erigskin 120 hasta
incelenmig kadin hastalarin yasam kalitesi skorlari erkeklere gore anlamli
yuksek, ginduz ve gece semptomlari fazla olan kadin ve erkeklerin ise yagsam
kalitesi skorlari anlamli disuk bulunmustur. Yas ve hastalik suresi ile yasam
kalitesi arasinda iligki saptanmamistir (189).

Pediatrik Astim Yagam Kalitesi Olgegi ile 324 inhale kortikosteroid
kullanan astimli gocuk degerlendirilmis ve klinik parametrelerle yagsam kalitesi

skorlarinin negatif korelasyon gosterdigi saptanmistir (190).

V.D. Alerjik Rinit ve Yagam Kalitesi

AR’deki nazal ve okuler semptomlar gece uyku bozukluguna sebep
olabilir. Gun icerisinde de konsantrasyon gugligu gorilebilir. Bunlarin
sonucunda kronik yorgunluk, istahta azalma, okul basarisinda diisme ve is
hayatinda aksamalar yagsam kalitesinde bozukluga neden olur (191, 192).
Yapilan bir ¢calisma rinitin hastalarda rahatsiz edici bulgular olusturdugu ve
yasam Kkalitesini etkiledigi gosterilmis. SF-36 kullanarak 227 hasta
degerlendiriimis, 9 kavramin 8inin rinitli hastalarda daha koétu oldugu
gOsterilmigtir.  Bununla yasam kalitesinin rinitli hastalarda kot oldugu

sonucuna variimigtir (193).
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GEREG YONTEM

I. Calisma Plani

Bu calisma Bursa Uludag Universitesi Tip Fakiltesi Klinik
Arastirmalar Etik Kurulu karariyla 22/12/2021 tarihinde 2021-19/24 Kkarar
numarasiyla onaylanmistir.

Calisma, Bursa Uludag Universitesi Tip Fakultesi Cocuk Alerji Bilim
Dali tarafindan mevcut izlenen AR ve astim tanili alerjen immunoterapi
tedavisi uygulanan hasta grubunda yapilmistir. Calisma grubunun demografik
ozellikleri, ilk tani aldiklari donemdeki tanilari, mevcut hastaliga ait semptom
ve ilag kullanimlari, total IgE ve duyarli olduklari alerjene karsi serum spesifik
IgE duzeyleri ile deri prik testinde duyarli olduklari alerjenler tibbi kayitlarindan
elde edilmistir. Bu hastalara rutin disi herhangi bir tetkik yapilmamistir.

Calismada tum hastalara yasam kalitesine yonelik sorulari igeren
anket galismasi yapilmistir. immiinoterapi uygulanan toplam astim ve AR tanili
64 hasta calismaya dahil edilmistir. Ayni ddnem igerisinde Uludag Universitesi
Tip Fakultesi Cocuk Alerji Poliklinijinde AR /astim tanisi alan ve takip edilen,
daha once hi¢ immunoterapi uygulanmamis, sadece uygun ilag tedavisi ile
takip edilen 68 hasta kontrol grubu olarak ¢alismaya dahil edilmistir.

Astim ve AR tanili, alerjen immunoterapi tedavisi alan ve rutin olarak
cocuk alerji poliklinik kontroline gelen c¢ocuklara; yasam kalitesinin
degerlendiriimesine yonelik sorulari iceren Yasam Kalitesi Olcegi (KINDL),
PedsQL (CiYKO) ve Astim Kontrol Testi (AKT), Cocukluk Cagi Astim Kontrol
Testi (C-AKT) kullanilarak anket calismasi yapiimistir.

Goniullilerin galigmaya dahil edilme kriterleri;
- 5- 18 yas araliginda olmak,
- Cocuk aler;ji poliklinigine rutin kontrol igin basvuran alerjen immuno-

terapi tedavisi alan AR ve/veya astim tanisi olan gocuklar,

Kontrol grubuna dahil edilme kriterleri;

- Astim ve/veya AR tanisina sahip olmak.
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Goniillilerin galigmaya dahil edilmeme kriterleri;

- 5 yagindan kuguk, 18 yasindan buyuk olmak,

- Immunoterapi igin kontrendikasyon olusturan hastaligin olmasi
(otoimmun hastaliklar, immun yetmezlikler, beta-bloker ve ACE inhibitoru
olarak adlandirilan kalp ve tansiyon ilaglari, kanser, kalp ve damar
hastaliklari),

- Agir astim olmak.

Kontrol grubuna dahil edilmeme kriterlerti;
- Daha 6nceden alerjen immunoterapi tedavisini tamamlamis veya

yarida birakmig olmak.

Hastalara ait demografik ve klinik bilgileri iceren ana basliklar;

1. Ad, soyad

2. Yas

3. Cinsiyet

4. Anne, baba, kardes alerjik hastalik durumu

5. Astim/AR tanisi

6. Ek alerjik hastalik Oykusu (alerjik konjonktivit, atopik dermatit,
urtiker, besin alerijisi, ilac alerjisi)

7. imminoterapi tedavisi alip /almadigi

8. Farmokoterapi (inhale salbutamol, inhale kortikosteroid, nazal korti-
kosteroid, antihistaminik, montelukast, omalizumab)

9. Semptom baslangic yasi

10. immiinoterapi tedavisi baslangic yasi

11. Kullanilan immuanoterapi preparatlari

12. Laboratuvar (eozinofil sayisl, eozinofil yuzdesi, total IgE)

13. Alerji gahgmalari (¢imen sp IgE, Akar sp IgE, mantar sp IgE, inha-
len panel sp IgE, yabani ot sp IgE, gida P5 sp IgE, kedi sp IgE, kdpek sp IgE ,
deri prik testi)

14. Anket calismalar (KINDL, c-AKT, AKT, PedsQL (CiYKO)).
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Hastalarin demografik ve klinik verileri icin dosya kayitlari ayrintili
incelenmis ve not edilmistir. Bursa Uludag Universitesi Tip Fakultesi Cocuk
Alerji Bilim Dali tarafindan izlenen AR ve astim tanili alerjen immunoterapi
tedavisi uygulanan hasta grubu immunoterapi tedavisi uygulandiktan sonra
bekleme slresinde aile onami alinip; 5-8 yas aralidindaki cocuklar ailelerinin
yardimiyla, 9-18 yas araligindaki c¢ocuklar kendileri anket sorularini
cevaplamislardir. Uludag Universitesi Tip Fakultesi Cocuk Alerji Polikliniginde
AR/astim tanisi alan ve takip edilen, daha ©Once hi¢c immunoterapi
uygulanmamig, sadece uygun ilag tedavisi ile takip edilen kontrol grubuna da
kontrol muayeneleri tamamlandiktan sonra aile onami alinip; 5-8 vyas
araligindaki c¢ocuklar ailelerinin yardimiyla, 9-18 yas araligindaki ¢ocuklar

kendileri anket sorularini cevaplamislardir.

Il. Olgularin Tanisi

Oksdrik, dispne, gégis agrisi ve degisken hava yolu obstriiksiyonu
klinik bulgulariyla poliklinigimize bagvuran tUm hastalarda oncelikli olarak bu
klinige neden olabilecek diger tim tanilar (viral veya bakteriyel etkenlerin
neden oldugu akut bronsitler, Ust solunum yolu infeksiyonlarindan sonra
gorulen hava yolu asir duyarliligi, kronik sinuzit, kistik fibrozis, primer siliyer
diskinezi, postnazal akinti, gastrodzofageal refli, ACE inhibitora kullanimi,
vokal kord disfonksiyonu, vokal kord paralizisi, larenks, trakea ve ana karinada
brons tumorleri, lenfoma, yabanci cisimler, larenks disfonksiyonu, bronkopul-
moner displazi, brons tuberkllozu, sol kalp yetmezligi) diglandi. Global
Initiative for Asthma (GINA) rehberi Onerilerine goére sistematik olarak
degerlendirilerek astim tanisi alan farmokoterapi veya immunoterapi tedavisi
alan hastalar ¢alismaya dahil edildi. Fizik bakida tum sistemler degerlendirildi
ve ayrintil anamnez alindi. Hastalarin 6zgegmisinde ve ailelerinde atopi
OykUsu (atopik dermatit, AR, hisilti) varligi sorgulandi.

Seffaf burun akintisi, kasinti ve aksirik yaninda tek veya iki tarafli
olabilen yer degistirebilen konjesyon bulgulariyla poliklnigimize bagvuran
hastalarda oncelikli olarak bu klinige yol agabilecek diger rinit tarleri (ilaglarin
tetikledigi rinit, besinlerin tetikledigi rinit, hormonlarin tetikledigi rinit, NARES,

infeksiy6z rinit, atrofik rinit, serebrospinal sivi sizintisi, vazomotor rinit vb.)
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dislandi. ARIA rehberine gore AR tanisi alan farmokoterapi veya immunoterapi
tedavisi alan hastalar caligmaya dahil edildi. Fizik bakida tum sistemler
deg@erlendirildi ve ayrintii anamnez alindi. Hastalarin 6zgeg¢mis ve/veya

soyge¢misinde atopi dykusu (atopik dermatit, AR, hisilti) varligi sorgulandi.

I.A. Spesifik IgE Olgiimii ve Deri Prik Testi

Astim/AR tanili olgularda atopik dermatit, Urtiker gibi diger alerjik
hastaliklarin esligi sik olabildiginden duyarlanmayi degerlendirmek amaciyla
alerjen spesifik IgE’ler (¢cimen, akar, inhalen panel, yabani ot, gida P5, kedi,
kopek) ve DPT yapildi.

Serum total IgE o6lcimlerinde Immulite 2000 (Diagnostik Products
Corporation, Los Angeles CA, ABD) test kitleri kullanildi ve sonuglar 1U/mL
olarak verildi. Spesifik IgE>0,35 kU/L Gzerinde olmasi durumunda pozitif olarak
degerlendirildi.

DPT, ALK-Abello (Horsholm, Denmark) standart alerjen kitleri ile ve
disposibl Stallerpoint plastik lansetler (Stallergenes, Antony, France)
kullanilarak Cocuk Alerji Bilim Dali Laboratuvari’nda uygulandi. Epidermal deri
prik testlerinde, standart uygulama geregdi alerjenler her iki 6n kolun volar
yuzune birbirine degmeyecek sekilde damlatildiktan sonra her alerjen igin
farkh tek kullanimhk lanset kullanilarak 1 mm derinligine kadar deri igine
(epidermal) uygulandi. Pozitif kontrol olarak histamin %0,1 (1 mg/mL) ve
negatif kontrol olarak serum fizyolojik kullanildi. Deri testi sonuclari European
Academy of Allergy and Clinical immunology (EAACI) énerileri dogrultusunda
degerlendirildi ve alerjenler uygulandiktan 15 dk sonra negatif kontrole kiyasla
3 mm veya daha fazla 6dem saptandiginda deri testi sonucu pozitif kabul edildi
(194).

II.B. Diger Laboratuvar Tetkikleri ve Olgiimleri

Hemogram: Hastalarin tani aninda bakilan hemogram incelemesinde
eozinofili olup olmadigi, arastirmaya dahil edildi. Eozinofili, eozinofil yuzdesi =
%4 veya eozinofil sayisi 2400/Ul olarak belirlendi.

Serum Total IgE: Tani aninda bakilan total serum IgE bakilan

hastalarin sonuglari yasa gore degerlendirildi (195).
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lll. Yagam Kalitesi Olgekleri

German Quality of Life Questionnaire (KINDL), genel amagli
bedensel, ruhsal ve sosyal durumlari degerlendirmek icin kullanilan, gecerliligi
ve guvenirliligi yuksek bir olgektir. KINDL olgeginin farkh yas gruplarinda
kullanilan 6zbildirime dayali olarak duzenlenmis Gg¢ sUrumu vardir. Bunlar: 4-7
yas ¢ocuklar igin Kiddy-KINDL, 8-12 yas ¢ocuklar i¢in Kid-KINDL ve 13-16 yas
ergenler igin Kiddo-KINDL'dir. Calisma grubunda 5-7 yas araligindaki
cocuklara KINDL anketinin Kiddy-KINDL (aile yardimiyla doldurulan anket)
olan surumdu, 8-12 yas araligindaki ¢ocuklara Kid-KINDL surimu, 13-16 yas
araligindaki cocuklara Kiddo-KINDL sturimu uygulanmistir. 16 yasinda buyuk
olan cocuklar icin KINDL surumu olmadigi icin 17-18 yas araligindaki
cocuklara Pediatric Quality of Life Invertory (PedsQL-Tiirkge'ye Cocuklar igin
Yasam Kalitesi Olcegi olarak gecmis olan (CiYKO)) anketi uygulanmistir.
Cocuklarin yanitladigi Kid-KINDL ve ergenlerin yanitladigi Kiddo-KINDL
anketleri 6 boyuttan olusmaktadir. Anketin, bedensel alan, duygusal alan, 6z
saygl, aile, arkadas ve okul (gunlik faaliyetlerin yapildigi okul ya da
anaokulu/kres) olmak Uzere alti boyutu vardir. Boyutlara ait puanlar bagimsiz
olarak hesaplanirken ayrica bu alti boyutun bilesiminden olusan toplam yasam
kalitesi puani (TYK) elde edilmektedir. 12 sorudan olusan Kiddy-KINDL (4-7
yas) sUrumuinde diger surimlerin aksine yalnizca TYK hesaplanmaktadir.
KINDL hem klinik hem de klinik dis1 alanda gerek saglikli cocuklarda gerekse
kronik hastaligi olan ¢ocuklarda kullanilabilir. Bu yuzden ek kronik hastahgi
olan (alerjik hastalik disindaki kronik hastaliklar) cocuklar igin ek hastalik puani
da hesaplanmistir. Kid-KINDL maddeleri 1’den (asla) 5e (daima) dogru
siralanmig Likert tipi 6lgim ile 6lgeklendirilmistir. Sorunun yazim bigimine gore
olumsuz yonelimli maddeler (1, 2, 3, 6, 7, 8, 15, 16, 20 ve 24. sorular) tersine
cevrilerek puanlanmistir. Her bir boyut igin maddelere verilen puanlarin
sayllmasi, 0-100 arasinda Olgeklendirilecek sekilde donusturilmesi ve
Ozetlenmesi ile puan hesabi yapilir. Yuksek puan iyi TYK'nin gostergesidir.
Yapilan calismalarda Turkge KINDL’In yagsam kalitesi 6lgimunde valide ve
glvenilir oldugu gosterilmistir (181, 182, 185). Olgegin toplami igin Cronbach
alfa guvenirlik degeri 0,35-0,78 arasinda iken diuzeltme sonrasi 0,54-0,78

arasinda c¢ikmistir. Gegerlilik ve guvenilirlik analizinde g¢oklu-6zellik/madde
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¢6zUmleme-olgebilme basarisi, diuzeltme dncesi %60-100, sonrasi %90-100
arasinda, gecerliligi dogrulayici faktor analiz sonucu (Root Mean Square Error
of Approximation) RMSEA: 0,077, duzeltme sonrasi 0,059 bulunmustur.

Astim kontrol testi (AKT) gecerli ve guvenilirligi caligiimis bir testtir (17,
196, 197). AKT'nin Turkge versiyonunun gegerlilik ve guvenilirligi Uysal ve ark
tarafindan gosterilmigtir (198). Calismamizda AKT vyuz yuze goérisme
yontemiyle hekim tarafindan uygulandi. AKT hastalarin astim nedeniyle gunlik
aktivitelerinde etkilenme dizeyi, ginduz ve gece astim semptomlarinin siklig,
kurtarici ilag gereksinimi ve hastalik kontrolinu kendisinin degerlendirmesini
saglayan bes ana bagliktan olusan bir ankettir ve bu calismada Turkge
validasyonu yapilmis formu uygulanmistir (198). Toplam puan 25 ise tam
kontrol, 20-24 ise kismi kontrol, 19 ve alti ise kontrolsuz olarak degderlendirildi
(199).

C-AKT (Cocuklar icin astim kontrol testi), 4-11 yas grubu hastalarda
uygulanan ve astim kontrolliint degerlendiren 7 maddelik bir ankettir. 4 soruya
hasta kendi cevap verirken 3 soruya ebeveynlerden cevap alinir. Anket
sirasinda cocuklar sorulari cevaplarken Uzgun ve gulimseyen yuz ifadesi
resimleri arasindan degisen cevap skalasini kullanirlar. Bu testte, her soru igin
1-5 arasinda bir puan skorlanmig olup, maksimum puan 27°dir. Toplam skorun
20’den yuksek olmasi astimin iyi kontrolde oldugunu, 19 ve altinda olmasi iyi
kontrolde olmadigini ve 15'in altinda bir skor ise kotu kontrolde oldugu
anlamina gelmektedir (200). C-AKT’nin 19 ve alti degerleri; kontrol altinda
olmayan astimlilari saptamada duyarliigi %85,3, 6zgullugu %40,3 oldugu ve
12 ve alti degerlerde ise duyarlihgin %32,7, 6zgulligin %89,7 oldugu
gOsterilmigtir (201).

PedsQL (Pediatric Quality of Life Invertory) 2-18 yaslari arasindaki
cocuk ve ergenlerin saglikla ilgili yasam kalitelerini olgebilmek icin Varni ve
arkadaslar tarafindan yaklasik 15 yilhik calisma sonucu 1999 vyilinda
gelistirilmis bir yasam kalitesi dlgegidir. Diinya Saghk Orgiti’niin tanimladigi
sagliklihk halinin 6zellikleri olan fiziksel saglik, duygusal iglevsellik ve sosyal
islevsellik alanlarini sorgulamaktadir. Bunun yaninda okul iglevselligi de
sorgulanmaktadir (202)(183). Memik ve ark. tarafindan 2008 yilinda Turkge
gecerlilik ve guvenilirligi yapiimistir. "Pediatrik Kanserde Yasam Kalitesi

Envanteri” nin modifiye edilmesiyle olusturulmustur. Yanitlardaki gelisimsel
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farkhliklari agiklamak igin hasta yasina uygun 5-7, 8-12 ve 13-18 yas
versiyonlari bulunmaktadir. Toplam 23 soru igeren dort ana basliktan
olusmaktadir: fiziksel, emosyonel, sosyal ve okul islevselligi. CiYKO (Cocuklar
icin Yasam Kalitesi Olgegi) hastalarin fiziksel ve psikososyal yasantilarini
hastaliktan bagimsiz olarak degerlendiren bir yasam kalitesi dl¢egidir. Sorular
5 puanlik bir tepki Olgegi kullanarak her bir soruda bir dnceki ay boyunca ne
kadar sorun yasadigi sorgulanir. Sorular ters puanlanir béylece daha yuksek
puan daha iyi bir yagsam kalitesini temsil eder. Maddeler 0-100 arasinda
puanlanmaktadir. Sorunun yaniti hi¢cbir zaman olarak isaretlenmigse 100,
nadiren olarak igaretlenmisse 75, bazen olarak igaretlenmigse 50, siklikla
olarak isaretlenmisse 25, hemen her zaman olarak isaretlenmisse 0 puan
almaktadir. Puanlar toplanip doldurulan madde sayisina bélinerek Olgek
Toplam Puani (OTP) elde edilmektedir. CIYKO, OTP ne kadar yiiksek ise
Saglikla ilgili Yasam Kalitesi de o kadar iyi algilanmaktadir. CiYKO'nin kisa
olmasi, yaklagik 5—10 dakikalik bir sirede doldurulabiliyor olmasi, arastirmaci
tarafindan uygulanmasinin ve puanlamasinin kolay olmasi en 6nemli
Ozelliklerindendir. Fiziksel saglikla ilgili 8 madde olup bu maddelerin toplam
puaninin 8e bolimu ile fiziksel saglikla toplam puani elde edilmektedir.
Duygusal saglikla ilgili 5 madde olup bu maddelerin toplam puaninin 5’e
bolimu ile duygusal saglik toplam puani elde edilmektedir. Sosyal saglikla ilgili
5 madde olup bu maddelerin toplam puaninin 5’e boliuma ile sosyal saglik
toplam puani elde edilmektedir. Okul islevselligi 2-4 yas grubunda 3 madde, 4
yas Uzeri grupta 5 madde olup bu maddelerin toplam puaninin madde sayisina
bolima ile okul islevselligi toplam puani elde edilmektedir. Duygusal, sosyal
ve okul islevselligini degerlendiren madde puanlarinin hesaplandiktan sonra
bunlara ait toplam madde sayisina bélumuyle de psikososyal saglik toplam
puani elde edilmektedir. Olgek maddelerinin yarisindan fazlasinin bos
birakilmasi durumunda degerlendirme yapilmamaktadir. Olgek toplam puani
arttikgca cocugun saglik ile ilgili yasam kalitesinin iyi oldugu algilanmaktadir.
Cocuklar icin yasam kalitesi Olgegi, fiziksel ve psikososyal alanlari
degerlendirerek hem saglikli hem hasta populasyonlarla farkh hastalar
arasinda kargilastirma yapmaya izin verir (203).
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Bu calismada 5-16 yas arahgindaki c¢ocuklara KINDL, 17-18 vyas
araligindaki gocuklara PedsQL (CIYKO) anketleri uygulanmigtir. Astim tanisi
olan gocuklarda 5-11 yas araligindaki gocuklara C-AKT, 12-18 yas araligindaki
cocuklara AKT uygulanmigtir.

IV. Istatistik

“‘Astim ve alerjik rinitli gocuklarda alerjen immunoterapinin yasam
kalitesi Uzerindeki etkisinin incelenmesi” amaciyla yapilan bu calismanin
ornek blyukligund hesaplamada, her degisken icin Power (Testin Glcu) en
az %80 ve Tip-1 hata %5 alinarak belirlenmistir. Calismadaki surekli
Olcumlerin normal dagilip dagilmadigina Kolmogorov-Smirnov (n>50) ve
Skewness-Kurtosis testleri ile bakilmis ve oOlcumler normal dagildigindan
dolayr Parametrik testler uygulanmistir. Calismadaki degiskenler icin
tanimlayici istatistikler; ortalama (mean), standart sapma (SD), say! (n) ve
yuzde (%) olarak ifade edilmigstir. “Kategorik gruplara” gore surekli dlgimlerin
karsilastirimasinda “Bagimsiz T-testi” ve “tek yonlu varyans analizi (ANOVA)”
kullaniimistir. Kategorik degiskenler arasindaki iliskileri belirlemede Ki-kare
testi hesaplanmistir. Hesaplamalarda istatistik anlamlilik dizeyi %5 olarak
alinmig ve analiz igin SPSS (IBM SPSS for Windows, ver.26) istatistik paket

programi kullaniimistir.
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BULGULAR

Bursa Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Cocuk Saglhgi ve
Hastaliklari Klinigi bunyesinde Cocuk Alerji Polikliniginde takipli olan 74 hasta
immunoterapi tedavisi almaktaydi. Calismaya alinmasi karar verilen
hastalardan bir tanesi anket sorularini cevaplamak istememesi, 9 tanesi de
tedavisinin tamamlanip sonlandiriimasi nedeniyle galisma disinda birakildi
(Sekil-4). Geri kalan immunoterapi tedavisi alan 64 kisi hasta grubuna
alinmigtir. Astim/AR tanisi olan dizenli takiplere gelen 68 hasta da kontrol
grubuna alinmistir. Calismada hasta grubu olarak 64 kisi, kontrol grubu olarak

68 kisi olmak Uzere toplam 132 hasta alinmigtir.

N:1
N:9 .
. Anketi
Tedaviyi cevaplandirmak
tamamlayanlar .
istememe

Sekil-4: Calismada hasta grubunun belirlenmesi.
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I. Demografik Bulgular

Galismaya dahil edilen 132 hastanin 75’i (%56,8) erkek, 57’i (%43,2)
kiz tespit edilmistir. Hastalarin 16°'s1 (%12,1) 5-7 yas grubunda, 50’si (%37,9)
8-12 yas, 40’1 (%30,3) 13-16 yas grubunda, 26’s1 (%19,7) 17-18 yas grubunda
idi (Tablo-3A).

CGalismaya dahil edilen 132 hastanin 73’i (%55) sadece astim, 97’si
(%73) sadece AR ve 38’i (%28,8) hem astim hem AR tanisina sahipti.
Calismaya alinan gocuklarin 31’inde (%23,5) annesinde alerjik hastalik tanisi,
21’inde (%15,9) babasinda alerjik hastalik tanisi, 22’sinde (%18) kardesinde
alerjik hastalik tanisi mevcuttu (Tablo-3A).

Cocuklarin %28’sinde ek alerjik hastalik olarak alerjik konjonktivit
tanisi oldugu saptandi. Calismaya alinan hastalarin demografik bilgileri

asagidaki tabloda sunulmustur (Tablo-3A).

Tablo 3A: Demografik ve klinik veriler-1.

N %

o _ E 75 56,8
Cinsiyet (n=132) K 57 43.2
5-7 yas 16 12,1

a 8-12 yas 50 37,9

Yas (n=132) 13-16 yas 40 30,3
17-18 yas 26 19,7

Annede alerjik hastalik varligi 31 235
Babada alerjik hastalik varligi 21 15,9

Kardeste alerjik hastalik varhgi 22 18
Astim 73 55

Astim / Alerjik Rinit L
(n=132) Alerjik Rinit 97 73
AStIm'_"A|erjlk 38 28.8
Rinit

46



Ek alerjik hastalik-Alerjik konjonktivit olanlar 37 28
Ek alerjik hastalik-Atopik dermatit olanlar 20 15,2
Ek alerjik hastalik-Urtiker olanlar 12 9,1

Ek alerjik hastalik-Besin alerjisi olanlar 9 6,8
Ek alerjik hastalik-ilac alerjisi olanlar 1 0,8
Ek alerjik hastaligi olmayanlar 53 40,1
inhale salbutamol tedavisi alanlar 41 31,1
Inhale kortikosteroid tedavisi alanlar 23 17,4
Antihistaminik tedavisi alanlar 57 43,2
Nazal kortikosteroid tedavisi alanlar 39 29,5
Montelukast tedavisi alanlar 10 7,6

Omalizumab tedavisi alanlar 4 3

*Calismadaki veriler sayi (n) ve yuzde (%) olarak ifade edilmigtir.

Il. Demografik Verilerin Yasg ile Olan iligkisi

Calismamizda immunoterapi alanlarin ortalama yasi
11,25 il

gorulmustur. Hastalarin semptom baslangi¢ yaslari arasinda anlamli bir iligki

immuUnoterapi tedavisi almayanlarin ortalama yasi

saptanmamistir (p=0,56). immiinoterapi baslangi¢c ortalama yasi 11,45 yil
oldugu goérulmustur (Tablo-3B). Buna gore semptom gelisimi Gzerinden gegen

ortalama 3,37 yiIl boyunca takip ve farmakoterapi uygulanan hastalarin
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hastaliginin kontrol altina alinamadigi ve immunoterapi tedavisine baglandigi

gorulmektedir.

Tablo-3B: Demografik veriler-2.

immiinoterapi
Kontrol grubu Ll e 2
grubu .
Mean Std. Mean Std. >
Dev. Dev.
Yas 11,25 4,19 13,91 3,16 |,001
Semptom baslangi¢ yasi 7,69 3,86 8,08 3,77 ,561
immiinoterapi baslangig yasi - - 11,45 3,47 -

*Bagimsiz (Independent) T-testi sonuglarina goére anlamlilik duzeyleri. Caligsmadaki
degdiskenler icin ortalama (mean), standart sapma (Std Dev.) olarak ifade edilmistir.

Calismaya alinan hastalarin immuanoterapi alma durumuna goére
demografik ve Kklinik bilgileri asagidaki tabloda sunulmustur (Tablo-4).
Hastalarin yas gruplari ile immunoterapi alma durumu arasinda istatistik olarak
anlamli bir iliski gdzlenmistir (p=0,001). immiinoterapi tedavisinin 13-16 yas

gruplarindaki cocuklarda daha fazla kullanildigr géralmuagtur.

Tablo-4: immiinoterapi tedavisi alma durumuna gére demografik ve klinik
verilerin dagilimi.

immiinoterapi
immiinoterapi | *p.
Kontrol grubu grubu
N % N %
Cinsiyet E 33 48,5% 42 65,6% ,048
K 35 51,5% 22 34,4%
Yas 5-7yas | 14| 20,6% |2 3,1%

8-12 yas 31 45,6% |19 29,7%
13-16yas | 12 17,6% |28 43,8%
17-18yas | 11 16,2% |15 23,4%

,001

Annede alerjik hastalik varligi 20 29,4% 11 17,2% ,098

Babada alerjik hastalik varhgi 8 11,8% 13 20,3% ,180

Kardeste alerjik hastalik varligi 14 24,1% 8 12,5% ,095

Astim tanisi 40 58,8% 33 51,6% ,402

Alerjik rinit tanisi 41 60,3% 56 87,5% ,001
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Ek alerjik hastalik - Alerjik 12 17,6% |25 39,1% 006
konjonktivit olanlar ’

Ek alerjik hastalik - atopik dermatit | 14 20,6% 6 9,4% 073
olanlar '

Ek alerjik hastalik-Urtiker olanlar | 4 5,9% 8 12,5% ,186

Ek alerjik hastalik-besin alerjisi 2 2,9% 7 10,9% 069
olanlar '

Ek alerjik hastalik -ilag alerjisi 0 0,0% 1 1,6% 301
olanlar '

inhale salbutamol tedavisi alanlar | 37 54,4% 4 6,3% ,001

inhale kortikosteroid tedavisi 22 32,4% 1 1,6% 001
alanlar '

Antihistaminik tedavisi alanlar 36 52,9% 21 32,8% ,020

Nazal kortikosteroid tedavisi 31 45,6% 8 12,5% 001
alanlar '

Montelukast tedavisi alanlar 5 7,4% 5 7,8% ,921

Omalizumab tedavisi alanlar 4 5,9% 0 0,0% ,049

* Ki-kare testi sonuglarina goére anlamhlik duzeyleri. Calismadaki veriler sayi (n) ve ylizde (%)

olarak ifade edilmistir.

Calismamizda hastalarin cinsiyetine gére immunoterapi

alma

durumu arasinda anlaml bir iliski oldugu (p=0,048) ve erkek hastalarin daha

fazla immunoterapi tedavisi aldigi gozlenmigtir (Sekil-5).

Kontrol grubu

immidnoterapi

0
20
0

immiinoterapi grubu

Cinsiyet

He
| |3

Sekil-5: immiinoterapi tedavisi alma durumunun cinsiyete gére degigimi.
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Ek alerjik hastaliklardan alerjik konjonktiviti olan g¢ocuklarin
immunoterapi tedavisini alma durumu arasinda anlaml bir iligki gozlenmistir
(p=0,006) (Sekil-6). inhale salbutamol, inhale kortikosteroid, antihistaminik,
nazal kortikosteroid ve omalizumab tedavilerini alanlarin immunoterapi
almayan grupta cogdunlukta oldugu gorllmustur. Buna iliskin olarak;
immunoterapi tedavisi alan hastalarin semptomlarinin azalmasi Uzerine
hastalarin diger tedavileri kullaniminin azalmis oldugu dusunuldd.
Calismamizda immunoterapi tedavisi alan ve almayan hastalar
kiyaslandiginda annede alerjik hastalik, babada alerjik hastalik, kardeste
alerjik hastalik varligi agisindan anlaml farkhlik olusturmadigi goralmustar.
Yukarida s6zu edilenlerin disinda kalan diger demografik ve klinik verilerle
immunoterapi alma durumu arasinda anlaml bir iliski gdézlenmemistir (p>0,05)
(Tablo-4). AR tanisi varligi ile immunoterapi alma durumu arasinda istatistik
olarak anlamh bir iliski gézlenmistir (p=0,001) (Sekil-7). Buna goére; AR’li

cocuklarin immunoterapi tedavisini daha fazla kullandigi gértlmusttr.

ALERJIK
= RIMIT
TAMNISI

I ok
-'-\.-'ll

H]

]

L

Fonirol grubu Immunoterapi gubu
imml]nn-tlrlpl

Sekil-6: imminoterapi tedavisi alimina goére alerjik rinit tanisinin dagilimi.
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a0l Astim+Alerjik
Rinit
H Astm
| Alempik Rinit
W Astim+Alerjik Rinit

imminoterapi grubu

Kontrol grubu

immanoterapi

Sekil-7: Immiinoterapi tedavisi alimina gére alerjik hastalik tanilarinin

dagilimi.

Ill. Laboratuvar Tetkikleri

llI.A. Eozinofili ve Total IgE
Eozinofil sayisi, eozinofil ylizdesi, total IgE sonuglarinin immanoterapi
tedavisi alimina goére sonuglarinin ortalama ve standart deviasyon degerleri

uzerinden deg@erlendirilmesi asagidaki tablodaki gibidir (Tablo-5).

Tablo-5: immiinoterapi tedavisi alma durumuna gére eozinofil sayisi, yiizdesi
ve total IgE sonuglarinin kiyaslanmasi.

immiinoterapi
Kontrol grubu immiinoterapi grubu .
Mean Std. Dev. Mean Std. Dev. >
Eozinofil sayisi 285,56 246,72 336,61 275,34 ,263
Eozinofil yizdesi 3,64 3,27 4,14 2,96 ,359
Total IgE 331,48 469,67 633,39 770,31 ,007
*Bagimsiz (Independent) T-testi sonuglarina goére anlamlilik dizeyleri. Calismadaki

degiskenler icin ortalama (mean), standart sapma (Std Dev.) olarak ifade edilmistir.
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Hastalarin tan1 aninda bakilan total IgE sonuglarinda immunoterapi alma
durumuna goére anlamh bir farklilik gézlenmistir (p=0,007). Burada; total IgE
OlcimU immunoterapi alma durumuna goére degismis ve immunoterapi
tedavisi alanlarda daha yulksek bulunmustur. Buna karsin; hastalarin
Olcimlerinde ise, immunoterapi alma durumuna gore anlamh bir farkhlik
g6zlenmemigtir (p>0,05) (Sekil-8).

immdnoterapi

B Kontrol grubu
M Immidnoterapi grubu

Mean

200

EQZINOFIL SAYISI EOZINOFIL YUZDESI TOTAL IGE

Sekil-8: immiinoterapi tedavisi alimina gére eozinofil sayisi, yiizdesi ve total
IgE sonugclarinin dagilimi.

I11.B. Spesifik IgE pozitifligi

Tablo-6'da immunoterapi alma durumu ile sp-IgE pozitifli§i arasindaki
iliski ve dagilim verilmigtir. Buna gore bakildiginda; hastalarin ¢gimen sp-IgE
class pozitifligi ve inhalen alerjen panel sp-IgE pozitifligi ile immunoterapi alma
durumu arasinda anlamh bir iliski gdzlenmistir (p<0,05). Bagka bir ifadeyle;
¢imen sp-IgE sonucu pozitif olanlarin ¢ogunlugunun (%68,3) immunoterapi
tedavisi aldigi gozlenmistir. Benzer bir sekilde; inhalen alerjen panel sp-IgE
pozitif olanlarin ¢odunlugunun (%92,2) immunoterapi tedavisi aldigi
g6zlenmigtir. Yine; hastalarin gida P5 sp-IgE pozitifligi ile immuanoterapi alma
durumu arasinda anlamli bir iliski gézlenmistir (p=0,007). Bagka bir ifadeyle;
gida P5 sp-lgE pozitifligi, immuinoterapi alma durumuna goére farkhlik
gOstermis ve gida P5 sp-IgE pozitif olanlarin ¢ogunlugunun (%43,5)

immunoterapi tedavisi aldigi gdzlenmistir (Tablo-6). Buna karsin; yukarida
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sayllan IgE degiskenleri disinda kalan diger IgE’ler ile immunoterapi tedavisi
alma durumu arasinda anlamli bir iligki gézlenmemistir (p>0,05). Gida P5 sp
IgE icerisinde : yumurta aki, sit, morina bahgi, bugday, yer fistigi, soya

fasllyesi bulunmaktadir.

Tablo-6: immiinoterapi tedavisi alma durumuna gére spesifik IgE pozitifliginin
dagihmi.

immiinoterapi
Kontrol grubu Ll e 2
grubu *p.
N % N %
inhalen alerjen panel sp-IgE 14 70,0 47 92,2|,016
Cimen sp IgE 29,2 41 68,3|,001
Akar sp-IgE 50,8 40 67,8(,054

Mantar sp-IgE (alternaria) 14,1 13 23,211,196

Wk
R O|IRP[P|IO[0 |0

Yabani ot sp-IgE 50,0 2 66,7(,709
Gida P5 sp IgE 5,6 10 43,5],007
Hayvan sp IgE (kdpek) 0,0 3 50,0(,350

Hayvan sp IgE (kedi) 444 7 63,6(,391

* Ki-kare testi sonuglarina gore anlamlilik diizeyleri. Calismadaki veriler sayi (n) ve ytzde (%)
olarak ifade edilmigtir.

IV. Deri Prik Testi

Calismamizda tum hastalara deri prik testi yapiimigtir. Cimen poleni,
tahil poleni, aga¢ poleni, yabani ot poleni, mantar, evcil hayvan, akar, besin
ve latex grubu olmak Uzere 9 gruptan olusan alerjen maddelerle test
yapilmistir. Deri prik testinde 44 ayri alerjen madde kullaniimigtir. Hastanin
anamnezine ve klinik durumuna goére alerjen madde tercihi yapilmistir.
Calisma grubundaki olgularda prik testi ile saptanan alerjen duyarlilik oranlari
tablo-7'de goruldugu gibidir. Grass miks: Poa, Festuca, Dactylis, Lolium,
Phleum, Redtop Anthoxanthum; Secale miks; Secale, Triticum, Hordeum,
Avena; Trees miks: Alnus, Betula, Corylus; Weed miks: Xantium Spinosum,
Amarantus Netrofoxus, Plantago Lancelaolata, Chenopodium Album

polenlerinin karigsimindan olugsmaktadir.
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Tablo-7: Calisma grubundaki hastalarin deri prik testi ile saptanan alerjen
duyarlilik oranlari.

N %
Cimen poleni grubu
Grass Miks (Cimen Polenleri Karigimi) | 59 49,6
Dactylis Glomerata (Domuz Ayrigi) 1 100
Lolium Perenne (ingiliz Cimi) 52 49,1
Phleum Pratense (Cayir Kelp Kuyrugu) | 21 30,9
Cynodon Dactylon (Képek Disi Ayrigi) |45 47
Poa Pratensis (Cayir Salkim Otu) 42 46,2
Anthoxanthum  Odoratum  (Kokulu

1 0,7
Cayir otu)
Tahil poleni grubu
Secale Miks (Tahil Polenleri Karisimi) |0 0
Secale Cereale (Cavdar Poleni) 52 43,3
Triticum Sativum (Bugday Poleni) 46 41,4
Avena Sativa (Yulaf Poleni) 14 21,5
Agacg poleni grubu
Trees Miks (Agac Polenleri Karigimi) |6 6,7
Alnus Glutinosa (Kizil Agag Poleni) 0 0
Betula Verrucosa (Hus Agaci Poleni) |8 7,3
Corylus Avellena (Findik Agaci Poleni) | 6 6,3
Olea Europeae (Zeytin Agaci Poleni) |20 17,2
Fraxinus Excelsior (Digbudak Agaci

: 0 0

Poleni)
Tilia Cordata (Ihlamur Agaci Poleni) 0 0
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Quercus Robur (Mese Agaci Poleni) |0 0
Cupressaceae (Servi Agaci Poleni) 12 13
Yabani ot poleni grubu
Weed Miks (Yabani Ot Polenleri 15 13.6
Karisimi)
Artemisia Vulgaris (Misk Otu) 9 8
Chenopodium Album (Akkaz Ayagi) 8 8,3
Plantago Lanceolata (Dar yaprakli Sinir 13 13.3
otu)
Pariteria Officinalis (Duvar Feslegeni) |0 0
Ambrosia Elatior (Ragweed-Zaylan

2 2,8
otu)
Mantar grubu
Alternaria Alternata 15 12,8
Aspergillus Fumigatus 4 3,6
Cladosporium Herbarum 2 2,0
Penicillium Notatum 1 1,1
Candida Albicans 0 0
Evcil hayvan grubu
Kedi 21 18,4
Kbpek 10 9,2
Akar grubu
D. Farinae (Akar) 72 61
D. Pteronyssinus (Akar) 67 57,8
Acarus Siro (Depo akari) 14 13,9
Besin grubu
Sat 0 0
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Yumurta Beyazi 2 1,7
Yumurta Sarisi 1 0,9
Bugday Unu 0 0

Yer fistigi 1 0,9
Findik 1 0,9
Ceviz 1 0,9
Latex 3 2,8

Hastalarimizda en yuksek alerjen duyarhligi Dermatophagoides
farinae (akar) alerjen maddesine karsi saptanmistir. Deri prik testi yapilan
hastalarin  72’sinde = Dermatophagoides farinae (akar), 67’sinde
Dermatophagoides pteronyssinus (akar) alerjen duyarliigi  oldugu
gorulmustir. Diger alerien maddeler arasinda ise en yuksek alerjen
duyarhliklan sirasiyla Grass mix (Cimen polenleri karisimi), Lolium perenne
(Ingiliz ¢imi), Secale Cereale (Cavdar Poleni), Triticum Sativum (Budday
poleni), Cynodon dactylon (Képek disi ayrigi), Poa Pratensis (¢ayir salkim otu)
seklinde saptanmistir. 21 hastada Kedi ve 21 hastada Phleum pratense (Cayir
Kelp Kuyrugu) pozitif saptanmis olup; Olea Europeae (Zeytin Agaci Poleni) ise
hastalarin 20’sinde pozitif oldugu goértulmuastur (Tablo-7).

Tablo-8'de calisma grubundaki hastalarin immunoterapi tedavi alim

durumlarina gore alerjen duyarlilik oranlarinin kargilastiriimasi goértulmektedir.

Tablo-8: Calisma grubundaki hastalarin immunoterapi tedavisi alim
durumlarina gore alerjen duyarlilik oranlarinin kargilagtiriimasi.

immiinoterapi
Kontrol grubu Immunoterapi
grubu
N % N %
Cimen poleni grubu
Grass Miks (Cimen Polenleri 18 31 a1 67.2
Karigimi)
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Lolium Perenne (Ingiliz Cimi) 17 30,9 35 68,6
Phleucn Pratense (Cayir Kelp 15 30 6 33,3
Kuyrugu)

Cynczdon Dactylon (Képek Disi 16 31.4 29 65.9
Aynidi)

Poa Pratensis (Cayir Salkim Otu) | 15 31,3 27 62,8
Tahil poleni grubu

Secale Cereale (Cavdar Poleni) |13 22,4 39 62,9
Triticum Sativum (Bugday Poleni) |12 21,8 34 60,7
Avena Sativa (Yulaf Poleni) 8 17,4 6 31,6
Agacg poleni grubu

Trees Miks (Agac Polenleri 5 4.9 4 8.3
Karisimi)

Betula_l Verrucosa (Hus Agaci 5 9.6 3 5.2
Poleni)

CorylL_ls Avellena (Findik Agaci 5 9.6 1 23
Poleni)

Olea _Europeae (Zeytin Agaci 10 175 10 16.9
Poleni)

Cupr{assaceae (Servi  Agaci 6 12.2 6 14

Poleni)

Yabani ot poleni grubu

Weed Miks (Yabani Ot Polenleri 6 105 9 17

Karisimi)

Artemisia Vulgaris (Misk Otu) 3 5,6 6 10,3
Cherjopodlum Album  (Akkaz 3 6.3 5 104
Ayagi)

Plantago ' 'Lanceolata (Dar 4 78 9 191
yaprakli Sinir otu)

Ambrosia  Elatior (Ragweed- 1 23 1 3.4
Zaylan otu)

Mantar grubu

Alternaria Alternata 7 12,1 8 13,6
Aspergillus Fumigatus 4 7,1 0 0,0

Cladosporium Herbarum 1 1,9 1 2,0

Penicillium Notatum 1 1,9 0 0,0

Evcil hayvan grubu

Kedi 5 8,8 16 28,1
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Képek 1 1,8 9 17,0
Akar grubu

D. Farinae (Akar) 30 51,7 42 70
D. Pteronyssinus (Akar) 28 49,1 39 66,1
Acarus Siro (Depo akari) 8 17,0 6 11,1

Besin grubu

Yumurta Beyazi 2 3,6 0 0
Yumurta Sarisi 1 1,8 0 0
Yer fistigi 0 0,0 1 1,7
Findik 0 0,0 1 1,9
Ceviz 0 0,0 1 1,8
Latex 1 1,8 2 3,8

*Calismadaki veriler sayi (n) ve yuzde (%) olarak ifade edilmistir.

Calisma grubunda imminoterapi tedavisi alan hastalarin
immunoterapi tedavisi almayanlara gore ¢imen poleni grubu, tahil poleni
grubu, yabani ot poleni grubu, evcil hayvan grubunda bulunan tim alerjen
maddelere duyarhliklarinin daha yuksek oldugu goérulmuastir. Akar grubunda
Dermatophagoides farinae (akar) ve Dermatophagoides pteronyssinus (akar)
duyarhlik oranin immunoterapi tedavisi alan grupta yulksek oldugu; fakat
Acarus Siro (Depo akari) duyarlihginin immunoterapi tedavisi almayan grupta
yuksek oldugu gorulmastur. Agag poleni grubundaki Betula Verrucosa (Hus
Agaci Poleni), Corylus Avellena (Findik Agaci Poleni), Olea Europeae (Zeytin
Agaci Poleni) immUnoterapi tedavisi almayan grupta duyarliliklari daha ylksek
saptanmigtir. Mantar grubunda olan Alternaria Alternata duyarlilik orani
immunoterapi tedavisi alan grupta %13,6 olarak gorulmuagstir. Tum alerjen
maddeler arasinda en yuksek duyarlihdi olan ise immunoterapi tedavisi alan

grupta %70 olarak Dermatophagoides farinae (akar)'dir.
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V. immiinoterapide Kullanilan Preparatlar

Tablo-9'da immunoterapi tedavisi alan hastalarin otlar, akar, mantar

ve otlar+akar preparatlarina gore dagilimi verilmistir.

Tablo-9: imminoterapi tedavisi alanlarin uygulanan preparatlara gore
dagihmi.

immiinoterapi tedavisi alanlar
N %
Otlar 27 42
Akar 27 42
Mantar 2 3,1
Otlar+Akar 8 12,5

* Calismadaki veriler sayi (n) ve yuzde (%) olarak ifade edilmistir.

immiinoterapi tedavisi alan hastalarin %42’sine uygulanan otlar ve
akar preparatlarinin esit oranda oldugu gorilmustiir. immiinoterapi tedavisi
alan hastalarin %3,1’'ine de mantar preparati uygulanmistir. Hastalarin
sadece %12,5'i iki preparat kullanmig olup; bunlarin otlar ve akar preparatlari

oldugu gorulmustar (Sekil-9).

iMMUNOTERAPI PREPARATLARI

= OTLAR = AKAR = MANTAR OTLAR+AKAR

Sekil-9: immiinoterapi tedavisi alanlarin uygulanan preparatlara gére dagilimi.
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VI. Yagam Kalitesini Degerlendirmek Amaciyla Kullanilan
Anketler

Tablo-10'da c¢alisma grubundaki hastalarin immunoterapi tedavisi
alimina gore KINDL anket sonuglari gorulmektedir. KINDL anket sonuglari (%)

olarak verilmigtir.

Tablo-10: Calisma grubundaki hastalarin immunoterapi tedavisi alimina goére
KINDL anket sonuclari karsilastiriimasi.

immiinoterapi
Kontrol immiinoterapi
grubu grubu *p.
Mean | Std. Dev. | Mean | Std. Dev.

Kiddy-KINDL (Hastalik) 63,89 12,73 . . .

Kiddy-KINDL (TYK) 73,96 | 12,86 |79,17| 1525 |,700
Kid-KINDL (Bedensel alan) 70,14 26,42 75,00 17,79 ,481
Kid-KINDL (Ruhsal alan) 68,29 | 19,76 | 80,94 14,83 |,020
Kid-KINDL (Ozsaygi) 71,53 | 24,53 75,31 18,53 |,566
Kid-KINDL (Aile) 72,45| 12,41 | 85,00 16,52 |,005
Kid-KINDL (Arkadas) 78,24 | 18,54 |88,44 13,03 |,041
Kid-KINDL (Okul) 55,32 17,13 63,44 14,09 |,091
Kid-KINDL (Hastalik) 56,67 16,03 : : :

Kid-KINDL (TYK) 69,33| 13,51 78,02 10,60 |,021
Kiddo-KINDL (Bedensel alan) 48,75 | 23,39 75,35 18,12 |,003
Kiddo-KINDL (Ruhsal alan) 53,69 | 36,54 79,17 10,72 ,010
Kiddo-KINDL (Ozsayg!) 76,81 16,06 |57,99| 29,22 |,086
Kiddo-KINDL (Aile) 76,39 | 14,58 | 87,50 10,72 |,033
Kiddo-KINDL (Arkadas) 47,22 | 20,04 |80,21 15,50 |,001
Kiddo-KINDL (Okul) 59,86 | 30,49 70,83 | 24,63 |[,323
Kiddo-KINDL (Hastalik) 58,33 | 15,02 76,04 14,58 |,177
Kiddo-KINDL (TYK) puan 63,07 10,25 75,18 12,20 |,017

*Bagimsiz (Independent) T-testi sonuglarina goére anlamlilik dizeyleri. Calismadaki
degiskenler icin ortalama (mean), standart sapma (Std Dev.) olarak ifade edilmistir.

8-12 yas araligindaki c¢ocuklara uygulanan Kid-KINDL anket
sonuglarina bakildiginda ($ekil-10); hastalarin Kid-KINDL (Ruhsal alan) anket
sonucunda, immunoterapi tedavisi alma durumuna goére istatiksel olarak
anlamli bir farkhlik gézlenmistir (p=0,020). Burada; immunoterapi tedavisi

alanlarda Kid-KINDL (Ruhsal alan) anket puani %80,94 oldugu goértlmus olup;
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daha ylUksek bulunmustur. 8-12 yas araligindaki immunoterapi tedavisi alan

¢ocuklarin ruhsal agidan yasam kalitelerinin daha iyi oldugu anlagiimaktadir.

Immiinoterapi tedavisi alimina gore Kid-KINDL sonuglar

Kid-KINDL(TYK)
Kid-KINDL (Hastalik)
Kid-KINDL(Okul)
Kid-KINDL(Arkadas)
Kid-KINDL (Aile)
Kid-KINDL(Ozsayg1)

Kid-KINDL(Ruhsal alan)

il

Kid-KINDL(Bedensel alan)

o
=
o
)
(=]
w
o
.
o
[
o
[=a]
(=]
-~
o
5]
o
(Ve
o
8

imminotzrapigubu 0 M Yontol grubu

Sekil-10: immunoterapi tedavisi alimina gére Kid-KINDL anket puanlarinin
kargilastirmasi.

Benzer sekilde; hastalarin Kid-KINDL (Aile) anket sonucunda,
immunoterapi tedavisi alma durumuna gore istatiksel olarak anlamli bir farkhlik
g6zlenmigtir (p=0,005). Kid-KINDL (Aile) anket sonucu immunoterapi tedavisi
almayanlarda %72,45, alanlarda %85 saptanmis olup; Kid-KINDL (Aile) anket
sonucu immunoterapi tedavisi alanlarda daha yuksek bulunmustur. Hastalarin
Kid-KINDL (Arkadag) anket sonucunda, immunoterapi  tedavisi alma
durumuna gore istatistik olarak anlamli bir farklilik goézlenmistir (p=0,041).
Burada; Kid-KINDL (Arkadas) anket sonucu immunoterapi tedavisi alanlarda
daha ylksek bulunmustur. Kid-KINDL (Arkadas) %88,44 olarak c¢alisma
grubunda alinan en ylksek puan olarak goérUimustir. Hastalara duygusal
yonden bakildiginda immunoterapi tedavisi alanlarin hastaliginin daha g¢ok
farkinda olmasi, semptomlarinin daha fazla azalmasi nedeniyle daha mutlu
olduklari gériilmistir. Imminoterapi tedavisinin hastalarin aileleri ve
arkadaslariyla olan iligkilerini olumlu ydnde etkiledigi dustunulmagtir.
Hastalarin Kid-KINDL (TYK) anket sonucunda immdinoterapi tedavisi alma
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durumuna gore istatistik olarak anlamli bir farkhlik gézlenmistir (p=0,021). Kid-
KINDL (TYK) anket sonucu immunoterapi tedavisi almayanlarda %69,33,
alanlarda %78,02 saptanmis olup; Kid-KINDL (TYK) anket sonucu
immunoterapi tedavisi alanlarda daha yuksek bulunmustur. Bu da
immunoterapi tedavisi alan hastalarin yagamlarina total anlamda bakildiginda

daha iyi durumda olduklari disundimustar.

Immiinoterapi tedavisi alimina gére Kiddo-KINDL sonuglari

Kiddo-KINDL(TYK)
Kiddo-KINDL(Hastalk)
Kiddo-KINDL(Okul)
Kiddo-KINDL(Arkadaslk)
Kiddo-KINDL(Aile)
Kiddo-KINDL (Ozsaygi)

Kiddo-KINDL({Ruhsal alan)

I

Kiddo- KINDL (Bedensel alan)

o
=
o
)
o
w
o
B
o
U
o
o]
o
~
o
o]
o
D
o
3

Immiinoterapi grubu W Kontrol grubu

Sekil-11: immiinoterapi tedavisi alimina gére Kiddo-KINDL anket puanlarinin
kargilagtirmasi.

13-16 yas arahdindaki cocuklara uygulanan Kiddo-KINDL anket
sonuglarina bakildiginda (Sekil-11); hastalarin Kiddo-KINDL (Bedensel alan)
anket sonucunda, immunoterapi tedavisi alma durumuna gore istatistik olarak
anlamli bir farklihk gézlenmistir (p=0,003). Burada; Kiddo-KINDL (Bedensel
alan) anket sonucu immunoterapi tedavisi alanlarda daha yiuksek bulunmustur.
13-16 yas arahdindaki imminoterapi tedavisi alan hastalarin bedensel
aktivitelerinin daha az etkilenmis oldugu diusunulmektedir. Hastalarin Kiddo-
KINDL (Ruhsal alan) anket sonucunda, immunoterapi tedavisi alma durumuna
gore istatistik olarak anlamli bir farklilik gézlenmistir (p=0,010). Burada; Kiddo-
KINDL (Ruhsal alan) anket sonucu immunoterapi tedavisi alanlarda daha
yuksek bulunmustur. Hastalarin Kiddo-KINDL (Aile) anket sonucunda,
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immunoterapi tedavisi alma durumuna gore istatistik olarak anlamli bir farklilik
g6zlenmigtir  (p=0,033). Burada; Kiddo-KINDL (Aile) anket sonucu
immunoterapi tedavisi alanlarda daha yuksek bulunmustur. Kiddo-KINDL
anket puanlari icerisinde Kiddo-KINDL (Aile) anket sonucunun %87,5 olarak
en yuksek puan oldugu gorulmus olup aile iligkilerinin iyi oldugu dusulmustar.
Hastalarin Kiddo-KINDL (Arkadas) anket sonucunda, immunoterapi tedavisi
alma durumuna gore istatistik olarak anlamli bir farkhlik gézlenmistir (p=0,001).
Burada; Kiddo-KINDL (Arkadas) anket sonucu immunoterapi tedavisi
alanlarda 9%80,21, almayanlarda ise %47,22 oldugu go6rulmustur.
immiinoterapi tedavisinin hastalarin arkadaslariyla olan alaninda yasam
kalitesinin belirgin artmis oldugu goértlmektedir. Hastalarin Kiddo-KINDL (TYK)
anket sonucunda immunoterapi tedavisi alma durumuna gore istatistik olarak
anlamli bir farklihk gézlenmistir (p=0,017). Kiddo-KINDL (TYK) anket sonucu
immunoterapi tedavisi almayanlarda %63,07, alanlarda %75,18 saptanmis
olup; Kiddo-KINDL (TYK) anket sonucu immunoterapi tedavisi alanlarda daha
yuksek bulunmustur.13-16 yas araligindaki immunoterapi alan gocuklarin
genel olarak yagsam kalitelerinin daha iyi oldugu; arkadas ortaminda kendilerini
daha iyi ifade edebildikleri, aile iliskilerinin daha iyi oldugu disunulmustar.

5-7 yas arahdindaki c¢ocuklara uygulanan Kiddy-KINDL anket
sonuglarina bakildiginda; hastalarin anket sonuglarinda, immunoterapi
tedavisi alma durumuna gore istatistik olarak anlamli bir farkhlik
g6zlenmemistir (p>0,05).

Hastalarin yukarida sayilanlar disinda kalan diger dlgumlerinde ise,
immunoterapi tedavisi alma durumuna gore istatistik olarak anlamh bir farklilik

g6zlenmemigtir (p>0,05).
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Tablo-11: Calisma grubundaki hastalarin immunoterapi tedavisi alimina
gore C-AKT ve AKT anket sonuglarinin karsilastiriimasi.

immiinoterapi
Kontrol grubu | immiinoterapi grubu |
Mean | Std. Dev.| Mean Std. Dev. P-
C-AKT (4-11yas) |18,89| 5,13 23,78 2,33 ,012
AKT (12-18yag) |16,52| 4,57 22,19 2,87 ,001

*Bagimsiz (Independent) T-testi sonuclarina goére anlamlilik dizeyleri. Calismadaki
degiskenler i¢in ortalama (mean), standart sapma (Std Dev.) olarak ifade edilmistir.

Hastalarin C-AKT (4-11 yas) anket sonucunda, immunoterapi
tedavisi alma durumuna gore istatistik olarak anlamli bir farklihk gézlenmistir
(p=0,012). Burada; C-AKT (4-11 yas) anket sonucu immunoterapi tedavisi
alma durumuna gore degismis ve immunoterapi alanlarda daha yuksek
bulunmustur (Tablo-11).

Hastalarin AKT (11 yas Ustl) anket sonucunda, immunoterapi
tedavisi alma durumuna gore istatistik olarak anlamli bir farklilik gdézlenmistir
(p=0,001). Burada; AKT (11 yas ustl) anket sonucu immunoterapi alanlarda
daha yuksek bulunmustur (Tablo-11).

Tablo-12: Calisma grubundaki hastalarin immunoterapi tedavisi alimina gére
CIYKO (Cocuklar Igin Yagsam Kalitesi Olgegi) anket sonuclarinin
kargilastiriimasi.

immiinoterapi
Kontrol gruby | IMmunoterapi .
grubu p.
. Mean | Std. Dev.|Mean | Std. Dev.
gllj\a(ﬁ()) (psikososyal saglik toplam 66.68 20 72| 80.47 16.58| 024
ggﬁ,()) (fiziksel sagik toplam 72,66| 12,99|8450|  17,53|,026
CiYKO (toplam puan) 70,99 13,03|82,87 14,38],011

*Bagimsiz (Independent) T-testi sonuglarina goére anlamlilik dizeyleri. Calismadaki
degiskenler icin ortalama (mean), standart sapma (Std Dev.) olarak ifade edilmistir.

Tablo-12'de calisma grubundaki hastalarin immunoterapi tedavisi
alimina gére CiYKO anket sonuglari goriilmektedir. CiYKO anket sonuglari

(%) olarak verilmistir. Hastalarin CiYKO (Psikososyal saglik toplam puani)
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anket sonucunda, immunoterapi tedavisi alma durumuna gore istatistik olarak
anlamli bir farklilik gézlenmistir (p=0,024). Burada; CiYKO (Psikososyal saglik
toplam puani) anket sonucu %80,47 olarak immunoterapi tedavisi alanlarda
daha ylksek bulunmustur. Hastalarin CiYKO (Fiziksel saglik toplam puani)
anket sonucunda, immunoterapi tedavisi alma durumuna gore istatistik olarak
anlamli bir farkhihk gézlenmistir (p=0,026). Burada; CiYKO (Fiziksel saglik
toplam puani) anket sonucu %84,5 olarak immunoterapi tedavisi alanlarda
daha yuksek bulunmustur. 17-18 yaslarindaki immunoterapi tedavisi alan
hastalarimizda yasamin fiziksel, psikososyal alanlarinda daha iyi olduklari

dusunulmustdr.

immidnoterapi

M Kontrol grubu
M immanoterapi grubu

Mean

o CIYKO (PSIKOSOSYAL CIYKO(FIZIKSEL CIYKO (TOPLAM
SAGLIK TOPLAM SAGLIK TOPLAM PUAN)%
PUAN)% PUANI%

Sekil-12: iImminoterapi tedavisi alimina gore CiYKO anket puanlarinin
kargilastirmasi.

Hastalarin CiYKO (Toplam puani) anket sonucunda, immiinoterapi
tedavisi alma durumuna gore istatistik olarak anlamh bir farklihk goézlenmigstir
(p=0,011). Burada; CiYKO (Toplam puani) anket sonucu olarak immiinoterapi
tedavisi alanlarda %82,87, immunoterapi tedavisi almayanlarda ise %70,99

olarak gérulmastur (Sekil-12).

VII. KINDL Anket Sonuglarinin Cinsiyete Gore Degerlendirilmesi

Asagidaki tabloda; hastalarin KINDL anket sonuglarinin cinsiyete
gore karsilastirma sonugclari verilmistir. Buna gore bakildiginda; hastalarin

Kiddo-KINDL (hastalik) anket sonucu cinsiyete gore istatistik olarak anlaml
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bir farklihk goézlenmigtir (p=0,046). Burada; Kiddo-KINDL (hastalik) anket
sonucu cinsiyete gore degismis ve kiz cocuklarinda daha yuksek bulunmugtur
(Tablo-13). Buna karsin; hastalarin diger tim KINDL anket sonuglarinda

cinsiyete gore istatistik olarak anlaml bir farklilik gézlenmemistir (p>0,05).

Tablo-13: Calisma grubundaki hastalarin cinsiyete gore KINDL anket

sonuclari.
Cinsiyet
E K .
Mean | Std. Dev. | Mean | Std. Dev. P
Kiddy-KINDL (Hastalik) 19,17 31,44 ,00 ,00 131
Kiddy-KINDL (TYK) 73,75 11,63 75,00 14,63 ,847

A8 AINIPL (oeensel 70,98 | 24,07 | 7401 | 21,98 | ,663

alan)

Kid-KINDL (Ruhsal alan) | 72,32 19,43 75,66 18,03 ,555
Kid-KINDL (Oz saygt) 68,08 22,97 80,59 18,74 ,055
Kid-KINDL (Aile) 76,56 15,83 79,61 15,14 014
Kid-KINDL (Arkadas) 82,37 17,93 82,89 16,12 ,918
Kid-KINDL (Okul) 58,26 17,52 59,54 14,64 , 794
Kid-KINDL (Hastalik) 1,93 10,24 12,06 25,15 ,062
Kid-KINDL (TYK) 71,43 14,66 75,39 9,91 ,310

Kiddo-KINDL (Bedensel 6875 | 2197 | 61,94 26,75 487

alan)

zl'gg)‘"K'ND" dRlsd 73,96 | 2025 | 64,11 | 33,49 | ,349
Kiddo-KINDL (Ozsaygl) | 64,93 | 24,64 | 62,92 | 3232 | ,858
Kiddo-KINDL (Aile) 85,07 | 13,06 | 8125 | 13,26 | ,483
Kiddo-KINDL (Arkadas) | 73,26 | 21,63 | 61,11 | 24,96 | ,203
Kiddo-KINDL (Okul) 69,44 | 26,33 | 62,64 | 2830 | 542
Kiddo-KINDL (Hastallk) | 9,26 | 26,95 | 34,72 | 34,80 | ,046
Kiddo-KINDL (TYK) 7257 | 13,85 | 6827 | 10,48 | ,421
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VIII. Alerjik Hastalik Tanisina Gore Hastalarin Anket Sonuglarinin

Degerlendirilmesi

Tablo-14: Calisma grubundaki hastalarin alerjik hastalik tanisina gére CIYKO
anket sonuclarinin karsilastiriimasi.

Astim Alerjik Rinit | Astim*Alerjik

Rinit -
Std. Std. Std. '
Mean Dev. Mean Dev. Mean Dev.

CiYKO (psikososyal
saglik toplam puani)

CIYKO (fiziksel saglhk
toplam puani)

74,25| 11,94 [72,93| 22,88 | 79,31 | 17,83 | ,668

7292| 7,65 |[81,87| 18,60 | 81,77 | 18,26 | ,380

CIYKO (toplam puan) | 73,79 | 8,77 |78,86| 17,05 | 80,52 | 15,06 | ,584

*Tek yonli ANOVA testi sonuglarina gére anlamhlik dizeyleri; a, b, c: Gruplar arasi farkliligi
gosterir (Duncan post-hoc testi. Calismadaki degiskenler icin ortalama (mean), standart
sapma (Std Dev.) olarak ifade edilmistir.

Tablo-14'te hastalarin CiYKO anket sonugclarinda astim ve/veya AR
tanisi alma durumuna goére kargilastirma sonuglari verilmigtir. Buna gore
bakildiginda; hastalarin yukaridaki tablodaki anket sonuclarinda, astim
velveya AR tanisi alma durumuna gore istatistik olarak anlaml bir farkhlik
g6zlenmemistir (p>0,05).

Tablo-15'te hastalarin KINDL anket sonuglarinin astim ve/veya AR
tanisi alma durumuna gore kargilastirma sonugclari verilmistir. Buna gore
bakildiginda; hastalarin yukaridaki tablodaki KINDL anket sonuglarinda, astim
velveya AR tanisi alma durumuna gore istatistik olarak anlaml bir farkhlik

g6zlenmemistir (p>0,05).
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Tablo-15: Calisma grubundaki hastalarin alerjik hastalik tanisina gére KINDL
anket sonuclarinin karsilastiriimasi.

Astim Alerjik Rinit Astim+Alerjik

Rinit
std std ks
Mean Dev. Mean Dev. Mean |Std. Dev.

Kiddy-KINDL
T 75,00 _ . | s834| 11,79 | 454
NERFANINEL 81,67 1003| 7083| 14,09 71,88 1042|305
(TYK)
NieAIN DI 6823 27,63| 7244| 2020| 7548| 2440|741
(Bedensel alan)
Kid-KINDL 66,67| 1515 79,26| 20,26| 70,67| 17,38|,138
(Ruhsal alan)
Kid-KINDL 7083| 1341| 72,16| 2453| 76,92| 24,92| 764
(Ozsaygl)
Kid-KINDL (Aile) 69,79 10,60| 81,53 12,86| 78,85| 20,81|,101
NI AR 7396| 12,73| 8551| 16,97| 8558| 1899|127
(Arkadas)
Kid-KINDL (Okul) 59,38| 16,75| 59,38| 16,11| 57,21 17,28 | ,923
Kid-
KINDL (Hastalik) 84| L79] 0042] 2063) 7083 i
Kid-KINDL (TYK) 68,14| 965 7505| 1201| 7412| 1659|320
Kiddo-KINDL 6542| 2516| 7569| 2641| 5833| 16,54 ,296
(Bedensel alan)
Kiddo-KINDL 68,97| 3547| 7639| 1026| 66,67| 2539|710
(Ruhsal alan)
Kiddo-KINDL 66,39| 27,38 66,67| 2997| 5972| 2560|835
(Ozsaygl)
a‘i}:g?'K'NDL 8542| 1250| 82,64| 1424| 8333| 13,62|,902
Kiddo-KINDL 61,81| 2604| 7361| 2292 7222| 2076 512
(Arkadas)
Kiddo-KINDL: 68,89| 2554| 6597 2900| 6667 2847|973
(Okul)
Kiddo-KINDL 57,29 12,44 83,33 . 83,33 0| ,082
(Hastalik)
g?(c:(c;-KINDL 72,09 11,88| 73,50| 14,85| 67,83 12,25| ,637

*Tek yénli ANOVA testi sonuglarina gére anlamhlik dizeyleri; a, b, c: Gruplar arasi farkliligi
gOsterir (Duncan post-hoc testi). Calismadaki degiskenler icin ortalama (mean), standart
sapma (Std Dev.) olarak ifade edilmistir.
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IX. Ek Alerjik Hastalik Varligina Gore Hastalarin Anket

Sonuglarinin Degerlendirilmesi

Tablo-16: Imminoterapi tedavisi almayan hastalarda ek alerjik hastalik
varligina gore KINDL anket sonuglarinin kiyaslanmasi.

Ek Alerjik Hastalik
Yok Var
Std. Std. *p.
Mean Dev. Mean Dev. P

Kiddy-KINDL (Hastalik) 50,00 ) 70,84 | 5,89 212
Kiddy-KINDL (TYK) 75,38 1484 | 70,83 | 7,21 ,531
Kid-KINDL (Bedensel alan) 75,42 23,56 | 63,54 | 29,29 | ,254
Kid-KINDL (Ruhsal alan) 74,58 20,52 | 60,42 | 16,28 | ,063
Kid-KINDL (Oz sayg1) 78,33 25,75 | 63,02 | 20,89 | ,108
Kid-KINDL (Aile) 74,58 11,92 | 69,79 | 13,01 | ,328
Kid-KINDL (Arkadas) 82,50 18,93 | 72,92 | 17,34 | ,187
Kid-KINDL (Okul) 57,08 17,18 | 53,13 | 17,58 | ,561
Kid-KINDL (Hastalik) 61,46 13,77 | 37,50 . 217
Kid-KINDL (TYK) 73,75 13,99 | 63,80 | 11,07 | ,056
Kiddo-KINDL (Bedensel alan) | 58,33 22,94 | 29,58 | 6,88 ,078
Kiddo-KINDL (Ruhsal alan) 56,25 40,12 | 48,58 | 35,48 | ,788
Kiddo-KINDL (Ozsaygt) 79,17 17,53 | 72,08 | 14,60 | ,569
Kiddo-KINDL (Aile) 81,25 15,31 | 66,67 | 7,22 ,170
Kiddo-KINDL (Arkadas) 46,88 20,44 | 47,92 | 23,66 | ,947
Kiddo-KINDL (Okul) 66,67 23,94 | 46,25 | 43,25 | ,379
Kiddo-KINDL (Hastalik) 58,33 15,02 . ) )

Kiddo-KINDL (TYK) 64,76 7,20 15968 | 16,28 | ,521

*Bagimsiz (Independent) T-testi sonuglarina goére anlamlilik dizeyleri. Calismadaki
degdiskenler icin ortalama (mean), standart sapma (Std Dev.) olarak ifade edilmigtir.

Tablo-16’de immunoterapi tedavisi almayan hastalarda, KINDL anket
sonuglarinin ek alerjik hastalik varligina goére karsilastirma sonuglari
verilmistir. Buna gore bakildiginda; hastalarin KINDL anket sonuglarinda ek
alerjik hastalik varligina goére istatistik olarak anlamh bir farklilk

g6zlenmemigtir (p>0,05).
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Tablo-17: imminoterapi tedavisi almayan hastalarda ek alerjik hastalik
varligina gore AKT anket sonuglarinin kiyaslanmasi.

Ek Alerjik Hastalik
Yok Var .
Mean Std. Dev. | Mean | Std. Dev. P
C-AKT (4-11 yas) 20,60 4,84| 16,75 495| ,116
AKT (12-18 yas) 15,43 450 18,71 415 ,123

*Bagimsiz (Independent) T-testi sonuglarina goére anlamlilik dizeyleri. Calismadaki
degiskenler icin ortalama (mean), standart sapma (Std Dev.) olarak ifade edilmigtir.

Tablo-17’de immunoterapi tedavisi almayan hastalarda, AKT anket
sonuglarinin ek alerjik hastalik varligina goére Kkarsilastirma sonuglari
verilmistir. Buna gore bakildiginda; hastalarin AKT anket sonuglarinda ek
alerjik hastalik varligina gore istatistik olarak anlamli bir farklilik

g6zlenmemistir (p>0,05).

Tablo-18: immi_]notgrapi tedavisi almayan hastalarda ek alerjik hastalik
varhgina gore CIYKO anket sonuglarinin kiyaslanmasi.

Ek Alerjik Hastalik
Yok Var
Std. Std. *p.

Mean Dev. Mean Dev

62,86 24,01 73,05 | 13,14 ,358

CiYKO (psikososyal
saglik toplam puant)
AN firal S el 70,94 | 13,18 | 7552 | 13,32 | ,513
toplam puani)

CIYKO (toplam puan) 69,24 | 13,47 | 73,91 | 12,90 | ,506

*Bagimsiz (Independent) T-testi sonuglarina goére anlamlilik dizeyleri. Calismadaki
degdiskenler icin ortalama (mean), standart sapma (Std Dev.) olarak ifade edilmigtir.

Tablo-18'da immiinoterapi tedavisi almayan hastalarda, CIYKO
anket sonuglarinin ek alerjik hastalik varligina gore karsilastirma sonuglari
verilmistir. Buna gore bakildiginda; hastalarin CiYKO anket sonuglarinda ek
alerjik hastalik varligina goére istatistik olarak anlamli bir farkhlik

g6zlenmemigtir (p>0,05).
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Tablo-19: immiinoterapi tedavisi alan hastalarda ek alerjik hastalik varligina
gore KINDL anket sonuglarinin kiyaslanmasi.

Ek Alerjik Hastalik

Yok Var
Std. Std. *p.
Mean Dev Mean Dev. P

Kiddy-KINDL (Hastalik) )

Kiddy-KINDL (TYK) 79,17 ) ) ) }
Kid-KINDL (Bedensel alan) 79,17 | 18,75 | 71,59 | 17,09 ,357
Kid-KINDL (Ruhsal alan) 79,86 | 15,87 | 81,82 | 14,65 (78
Kid-KINDL (Oz saygt) 75,69 | 19,12 | 75,00 | 18,96 ,936
Kid-KINDL (Aile) 92,36 | 10,72 | 78,98 | 18,39 ,070
Kid-KINDL (Arkadas) 87,50 | 13,26 | 89,20 | 13,43 ,780
Kid-KINDL (Okul) 65,28 | 8,33 | 6193 | 17,78 ,611
Kid-KINDL (Hastalik) . ) ) . )
Kid-KINDL (TYK) 79,98 | 851 | 76,42 | 12,21 470
Kiddo-KINDL (Bedensel alan) | 70,00 | 17,63 | 82,03 | 17,50 ,168
Kiddo-KINDL (Ruhsal alan) 80,63 | 9,52 | 77,34 12,47 ,535
Kiddo-KINDL (Ozsaygt) 50,63 | 25,08 | 67,19 | 33,03 ,243
Kiddo-KINDL (Aile) 90,00 | 10,29 | 84,38 | 11,08 ,282
Kiddo-KINDL (Arkadas) 76,25 | 17,38 | 85,16 | 12,02 237
Kiddo-KINDL (Okul) 73,13 | 26,20 | 67,97 | 23,96 ,672
Kiddo-KINDL (Hastalik) 83,33 ) 73,61 | 16,84 ,667
Kiddo-KINDL (TYK) 73,44 | 13,35 | 77,34 | 11,08 ,517

*Bagimsiz (Independent) T-testi sonuglarina gére anlamhlik duizeyleri. Calismadaki
degdiskenler icin ortalama (mean), standart sapma (Std Dev.) olarak ifade edilmigtir.

Tablo-19’da immuUnoterapi alan hastalarda, KINDL anket sonuglarinin

ek alerjik hastalik varligina gore karsilastirma sonuglari verilmigtir. Hastalarin

yukaridaki tabloda KINDL anket sonuclarinda ek alerjik hastalik varligina gore

istatistik olarak anlamli bir farklilik gozlenmemigtir (p>0,05).

Tablo-20: immiinoterapi tedavisi alan hastalarda ek alerjik hastalik varligina
gore AKT anket sonuglarinin kiyaslanmasi.

Ek Alerjik Hastalik
Yok Var N
Mean | Std. Dev. | Mean | Std. Dev. P
C-AKT (4-11yasg) | 24,50 1,29 23,20 2,95 ,443
AKT (12-18 yas) 22,57 2,65 21,43 3,36 ,404

*Bagimsiz (Independent) T-testi sonuglarina gére anlamhlik dizeyleri. Calismadaki
degdiskenler i¢in ortalama (mean), standart sapma (Std Dev.) olarak ifade edilmisti
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Tablo-21: i_mmijnoterapi tedavisi alan hastalarda ek alerjik hastalik varligina
goére CIYKO anket sonuglarinin kiyaslanmasi.

Ek Alerjik Hastalik

Yok Var .
- Mean | Std. Dev.|Mean | Std. Dev. P
CIYKO (psikososyal saglik 7556| 17.87 |83.23| 1571 ,276
to.plam puani)
CIYKO (fiziksel saglik 7951| 2365 |87.30| 13.03 ,296
toplam puani)
CIYKO (toplam puan) 76,93| 17,20 [86,21| 11,83 |[,124

*Bagimsiz (Independent) T-testi sonuglarina gbére anlamhlik dizeyleri. Calismadaki
degdiskenler icin ortalama (mean), standart sapma (Std Dev.) olarak ifade edilmistir.

Tablo-20 ve tablo-21'de immunoterapi alan hastalarda, AKT ve
CiYKO anket sonuclarinin ek alerjik hastalik varligina goére karsilastirma
sonuclari verilmistir. Hastalarin yukaridaki tabloda AKT ve CiYKO anket
sonuglarinda ek alerjik hastalik varligina gore istatistik olarak anlamli bir
farklihk gozlenmemigtir (p>0,05). Ek alerjik hastalik varliginin yapilan anket

sonuglarina goére yasam kalitesi Gzerine etkisinin olmadid1 disunaldu.
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TARTISMA

Astim ve AR c¢ocukluk doneminde sik gorulen kronik
hastaliklardandir. Yasam kalitesini kotu yonde etkiledigi bilinen bu
hastaliklarin gunumuizde tedavisinin ana amaci semptom kontrolinin
saglanmasi ve hastalarin yasam kalitesini arttirmaktir.

Epidemiyolojik verilere gore rinit ve astim siklikla birarada bulunur.
Rinitli hastalarin %10-40’inda, ayni zamanda astim oldugu bildirilmistir (204).
Bizim calismamizda 132 hastanin 35’i (%26,5) sadece astim, 59'u (%44,7)
sadece AR ve 38’i (%28,8) hem astim hem AR tanisina sahipti. AR tanisi
varligi ile immunoterapi alma durumu arasinda istatistik olarak anlamli bir iligki
g6zlenmigtir (p<0,05). SCIT, alerjik astim ve riniti klinik olarak kontrol altina
alabilmekte, yeni duyarlanmalari geciktirmekte veya engellemektedir. Ayrica
AR’li hastalarda astim gelisimini de geciktirebilir veya engelleyebilir (113).
Buna gore; calismamizda AR’li gocuklarin astim gelisimini dnleyebilmek veya
geciktirebilmek adina etkili oldugu duasunulen immunoterapi tedavisini daha
fazla kullandigi gorulmustar.

Cantani ve ark’nin italyada 300 astim hastasi ¢ocuk ve
ebeveynlerini inceledigi bir calismada ailede atopi yluzdesi %43,2 saptanmistir
(205). Melen ve ark. tarafindan isvec¢'te %74 olarak bildirilmistir (206).
Kinikkaya ve ark.’nin Ankara’da astim ve astim-AR ile takipli hastalarda
yaptigi calismada aile dykisunde atopi orani %37,1; annede atopi orani
%11,8, babada atopi orani %16,9, kardeste atopi orani %18,6 olarak bulundu
(207). Ailede atopi Davutoglu ve ark. tarafindan yine Diyarbakir ilinde %55,
Bayram ve ark. tarafindan Adana ilinde %61 ve Cengizlier ve ark. tarafindan
Ankara ilinde %57,6 olarak bildirilmistir (208-210). Ulkemizde Ankara’da
Harmanci ve ark.’nin yaptidi ¢alismada 152 AR’li olgunun 60’inda (%39,4)
ailede alerjik hastalik dykusu mevcuttu (211). Bostanci ve ark.’nin Ankara’da
yaptigi calismada 473 AR’li cocukla yaptidi calismada %32,1 oraninda ailede
alerjik hastalik oykusu mevcuttu (212). Yazicioglu ve ark.’nin Edirne’de
yaptigi prospektif calismada yaslari 4-17 arasinda degisen 539 astim ve AR’li
olgunun %48,2’sinde ailede alerjik hastalik dykiust mevcuttu (213). Yine Dold
ve ark.’nin Almanya’da yaptigi ¢alismada AR’li 586 olgunun 346’sinda
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(%59,04) ailede atopi saptanmistir (86). Singapur’da Kidon ve ark.’nin 2003-
2004 yillarinda yaptidi calismada AR’li ¢ocuklarin %69’unda ailede atopi
OykUsu saptanmistir (214). Bizim ¢alismamizda annede alerjik hastalik orani
%23,5, babada alerjik hastallk orani %15,9, kardeste %18 olarak
bulunmustur. Ailede alerjik hastalik oranlarinin literatire gore daha dusuk
saptanmasinin nedeni astim veya alerjik hastaliklarin Ulkemizde ge¢mis
yillardaki farkindahdinin yeterince olmayisi sebebiyle tani alamamasi,
ailelerin alerjik hastaliklar hakkindaki bilgi eksikligi, yanlis tani ile
degerlendiriimeleri (enfeksiyon vb), 6zgeg¢mis bilgilerinin eksikliklerden
kaynaklaniyor olabilecegi dusunuldu.

GUnUmuzde uluslarasi AR ve astim kilavuzlarinda alt ve Ust hava
yollarinin benzer inflamatuvar yanita sahip olduklari ve sadece anatomik
olarak degil, pek c¢ok farkli mekanizma ile iliski iginde olduklari
vurgulanmaktadir. Dolayisiyla, SIT gindeme geldigi zaman kiginin AR, astim
ve konjuktivitinin aslinda tek bir hastaligin farkli parcalari olarak kabul edilmesi
uygun olacaktir. Eriksson ve ark.’nin Isveg'te yapmig oldugu bir calismaya
gore astimli hastalarin %63.9’'unda AR, AR’li hastalarin ise %19.8’inde astim
saptanmistir (215). Aydin ve ark.nin Eskisehirde yapmis olduklari
cocuklardaki AR, astim ve atopik dermatitle adipokinlerin iligkisini
arastirdiklari bir galismaya goére AR ve astim birlikteligi %23,8 saptanmigtir
(216). Perkin ve ark.’nin 1073 ¢ocuk ile yaptigi calismada AR’i olan gocuklarin
%51,1inde eslik eden alerjik konjonktivit varligi saptanmistir (217). Bizim
calismamizda 132 hastanin %28,8’inde astim ve AR birlikte bulunmaktaydi.
Calismamizda astimli hastalarin %52 sine AR; AR'li hastalarin %39’una astim
eslik etmekteydi. Literatirle uyumlu olan bu bulgumuz ‘tek havayolu tek
hastalik’ gorusunu desteklemektedir.

Bostanci ve ark.’nin Ankara’da yaptigi ¢alismada Gazi Universitesi
Cocuk Alerji ve Astim poliklinigine Ocak 1995 - Kasim 1998 yillari arasinda
bagvuran ve astim ve/veya AR tanisi alan 867 c¢ocukta ortalama tani
yasl:10,9+3,5 yil olarak saptanirken, semptomlarin baslangi¢ zamani 7,7+4,4
yil olarak saptanmigtir (212). Yazicioglu ve ark.’nin Edirne’de yaptigi
prospektif calismada yaslari 4-17 arasinda degisen 539 astim ve AR’li
olgunun yas ortalamasi 7,8+2,87 olarak saptanmistir (213). Calismamizda

immunoterapi alan hastalarin semptom baslangi¢c yasinin 8,08 oldugu
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gorulmastur ve literatire bakildiginda benzerlik gosterdigi gorulmustur.
Calismamizda immunoterapi baslangic ortalama yasi 11,45 yil oldugu
gorulmustur. Buna gore semptom gelisimi Uzerinden gegen ortalama 3,3 yil
boyunca takip ve farmakoterapi uygulanan hastalarin hastaliginin kontrol
altina alinamadigi ve immunoterapi tedavisine baglandigi gorulmektedir.
Seksen sekiz aday galismanin degerlendirildigi ve kriterlere uygun 16
¢alismanin analiz edildigi gincel bir Cochrane derlemesinde immunoterapinin
ilag ihtiyacini azalttigi ortaya konulmustur (218). Ug ile on sekiz yas arasi 441
gocugu igeren, 9 galismanin degerlendirildigi son donemlerde yayinlanan bir
meta-analizde ise standardize alerjen ekstreleri ile yapilan immunoterapinin
plaseboya gore 2 mimetik ihtiyacini anlaml olarak azalttigi bildiriimistir (159).
Immiinoterapinin astimh gocuklarda etkinligi Penagos ve ark’nin 2008 yilinda
yaptigd1 meta-analizde 9 ¢ift kor plasebo kontrolll ¢alisma ile degerlendirilmis
ve standardize alerjen kullaniimasi halinde ilag ihtiyacinin immunoterapi ile
azaltilabilecegi bildiriimistir (159). Bir diger meta-analizde ise 14 yas altindaki
astim ve/veya rinitli gocuklarda immunoterapinin ila¢ kullanimini azaltmada
bagarili oldugu gdsterilmistir (219). iImminoterapinin gocuklarda allerjik rinitte
semptom ve ilag kullanimini azalttigi 2006 yilinda Penagos ve arkadaslarinin
meta-analizinde rapor edilmistir. Buna ek olarak immunoterapinin mevsimsel
alerjik AR’de ila¢ kullanimini azalttigi Calderon ve arkadaglar tarafindan
yapilan bir bagka meta-analizde gosterilmigtir (220). Ev tozu akarina alerjisi
olan astiml ve rinokonjunktivitli hastalarda ev tozu akari igin verilen
immunoterapinin astim ve rinokonjunktivit semptomlarini ve bunlar igin
duyulan ilag ihtiyacini anlamli oranda azalttigi goOsterilmistir (161).
Calismamizda; immunoterapi tedavisi almayan grupta inhale salbutamol,
inhale Kkortikosteroid, antihistaminik, nazal kortikosteroid ve omalizumab
tedavilerini immunoterapi alan gruba gore istatistiksel olarak anlamli bir
sekilde daha fazla kullandigi goérulmustir (p<0,05). Burdan immunoterapi
kullanan hastalarda bu tip ilaglarin kullaniminin azaldigini anlamaktayiz.
Bizim c¢alismamizda immunoterapi tedavisi alanlarin tani aldigi
andaki medyan total IgE deg@erinin 633,39 IU/ml dizeyinde oldugu
immunoterapi almayanlarin medyan total IgE degerinin 331,48 1U/ml
dizeyinde oldugu gorulmustur. Bizim ¢alismamizdaki verilere bakildiginda;

immunoterapi baslanma karari alinan hastalarin total IgE degerlerinin ylksek
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oldugu anlamina gelmektedir. Lee ve ark. yaptigi ¢calismada total IgE duzeyi
ve astim siddeti arasinda dogru oranti saptanmigtir (221). Yavuzyilmaz ve
ark’nin istanbul’da yapmis oldugu bir calismada ise astim hastalik siddeti ile
Total IgE duzeyi arasinda anlamli iliski bulunmustur (222). Literatlrdeki total
IgE yuksekligi ve hastalik giddeti arasindaki dogru oranti bizim
calismamizdaki immunoterapi alan hastalarin total IgE duzeylerinin yuksek
olmasini desteklemektedir.

Rak ve ark’'nin yapmis oldugu SIT tedavisi alan ve steroid tedavisi
alan astim ve AR’li hastalarin kiyaslandigi bir caligmaya gore; bakilan
eozinofil sayisi steroid tedavisi alan hastalarda, immunoterapi alan hastalarla
benzer oldugu gézlenmistir (223). Bizim calismamizda da immunoterapi alan
ve immunoterapi almayan farmakoterapi alan hastalar arasinda eozinofil
saylisI arasinda anlamli bir iligki saptanmamistir.

Meksika’da 597 ¢ocuk ve erigskin AR hastasiyla yapilan 2014 yilina
ait calismada, subtropik iklimlerde goérilen ARIA fenotiplerinin alerjen
sensitizasyonuyla iligkisi incelenmis, subtropikal kusaktaki hastalarin
%87’sinin ev tozu alerjisi oldugu saptanmistir (224). Ulkemizde Basaran ve
arkadaslarinin Akdeniz bdlgesinde yaptigi arastirmada astim tanisi alan
cocuklarda; alerjen dagilimlari en sik ev tozu akari (%66), sonra ot/tahil polen
karisimi (%51,2) ve sonra agag¢ polen karisimi (%50,9) olarak bildirilmigtir
(225). Arikoglu ve ark.’nin Mersin’de yaptigi ¢alismada astimli ¢ocuklarda
akar en yuksek (Dermatophagoides ptronyssinus %67,9, Dermatophagoides
farinae %67,2), sonra Alternaria alternata (%19,4) takip etmektedir (226). Yurt
disinda yapilan galismalara bakildiginda Kim ve ark., Kore’de astiml
hastalarda ev tozu akarini (%47,9), Boulet ve ark., Kanada’'da yaptigi astim
AR’li olgularda ise ev tozu akari (%84,2), kedi tlyu (%76,5), kdpek tuyd (%63),
Avusturalya’da 3 ayri bolgede Peat ve ark. yaptigi calismada yine ev tozu
akarlarinin en 6n planda oldugu saptanmistir (227-229). Calismamizda
literatr ile uyumlu olarak akar duyarhligi en sik oranda saptanmistir.
Dermatophagoides ptronyssinus (%57,8) ve Dermatophagoides farinae
(%61) icin saptanan yuksek duyarhlik oranlarinin bodlgemizdeki iklim
kosullarina bagh olarak yasanilan nemli ortamlarda; ev tozu akarlarinin

yogunlugunun yuksek olmasiyla ilgili oldugu dastunulmustar.
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Calisma grubunda immunoterapi tedavisi alan hastalarin immunoterapi
tedavisi almayanlara gore ¢imen poleni grubu, tahil poleni grubu, yabani ot
poleni grubu, evcil hayvan grubunda bulunan tum alerjen maddelere
duyarhliklarinin  daha yuksek oldugu goérulmastir. Akar grubunda
Dermatophagoides farinae (akar) ve Dermatophagoides pteronyssinus (akar)
duyarhlik oranin immunoterapi tedavisi alan grupta yiksek oldugu; fakat
Acarus Siro (Depo akari) duyarhliginin immunoterapi tedavisi almayan grupta
yuksek oldugu gorulmusgtur. Agac poleni grubundaki Betula Verrucosa (Hus
Agaci Poleni), Corylus Avellena (Findik Agaci Poleni), Olea Europeae (Zeytin
Agaci Poleni) immunoterapi tedavisi almayan grupta duyarlliklari daha
yuksek saptanmistir. Mantar grubunda olan Alternaria Alternata duyarlilik
orani immunoterapi tedavisi alan grupta %13.6 olarak goérulmustir. TUm
alerjen maddeler arasinda en yuksek duyarliidi olan ise immunoterapi
tedavisi alan grupta %70 olarak Dermatophagoides farinae (akar)’dir.

Ulkeler arasinda hatta ayni Ulke icinde bolgeler arasinda iklim
sartlarinin, bitki ortGsunun farkli olmasina bagh olarak polen duyarhhgi
etkilense de literatlre baktigimizda astim ve/veya AR olan olgularda yuksek
oranlarda ortaya ¢ikmaktadir. Bizim ¢alismamizda da akarlardan sonra en sik
gorulen ¢imen polen duyarlihgl olmustur. Duyarhlik oraninin belirgin yuksek
olmasi; bolgemizin iklim sartlari ve bitki ortustine baglanabilir.

AR cocuklarda yasam kalitesini etkileyen, birbirinden oldukga farkh
sorunlara yol acgabilmektedir. Bunlar sik sik burnu ve gozleri ovalamak
zorunda kalmak, siumkurmek, yaninda selpak tagsimak veya ilag almak gibi
pratik sorunlara bagl olabilecegi gibi, okulda 6grenme guglugine, ya da
fiziksel aktivitelerde alerjisi nedeniyle yaptigi kisitlamalara, duygusal olarak
kendini yasitlarindan farkli, tek basina huzursuz, utanmis veya yorgun
hissetmesine bagli olabilmektedir (230). Filanowicz ve ark’nin Polonya’'da
yapmis oldugu immunoterapi tedavisi sonrasi ve tedavi strecinde AR ve astim
tanili hastalarin yasam kalitelerinin dlguldigu bir calismada hastalarin yasam
kalitesinde 6nemli derecede iyilesme gozlenmis (231). Bousquet ve ark’nin
yapmis olduklari bir diger calismada ise ev tozu akarlarina bagli alerjik astimli
SLIT uygulanan hastalarda yasam kalitesinde immunoterapi almayan
hastalara kiyasla énemli dlglide artis saptanmistir (232). Yine ayni sekilde;

Walker ve ark’nin yapmis olduklari gimen poleni immunoterapisi yapilan astim
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ve AR’li hastalarda immuanoterapinin yagsam kalitesine olan etkisinin
arastiriimasi sonucunda yasam kalitesinde bariz iyilesme gdzlenmistir (233).
Kanmaz ve ark'nin astimli gocuklar Uzerinde immunoterapi ve yasam
kalitesinin incelenmesi hususundaki PAQLQ yagsam kalite olgegi kullanilarak
Turkiye’de yapmig olduklari ¢galismasina gore; semptomlar, fiziksel aktivite ve
toplam saglik yasam kalitesi puanlari degerlendirildiginde immunoterapi alan
hastalarin bu alanlardaki yagsam kalitelerinin daha iyi oldugu goruimusgtur.
Ancak PAQLQ duygusal puaninin immunoterapi alan ve almayan hastalarda
benzer oldugu gorulmagstir (234). Literatur ile kiyaslandiginda bizim
calismamizda da immunoterapi tedavisi alanlarda 8-12 yas araliginda
uygulanan Kid-KINDL (Ruhsal alan), Kid-KINDL (Aile), Kid-KINDL (Arkadas),
KINDL (TYK), 13-16 yas araliginda uygulanan Kiddo-KINDL (Bedensel alan),
Kiddo-KINDL (Ruhsal alan), Kiddo-KINDL (Aile), Kiddo-KINDL(Arkadas),
Kiddo-KINDL(TYK) anket sonuglarina goére immunoterapi tedavisi alanlarin
yasam Kkalitesi puanlarinin istatistiksel olarak anlamli bir sekilde daha yuksek
oldugu goérulmustir (p<0,05). 17-18 yas grubundaki ¢ocuklara uyguladigimiz
CiYKO (Cocuklar igin Yasam Kalitesi Olgegi) psikososyal saglik toplam puani,
fiziksel saglik toplam puani, toplam puanlarinin immunoterapi tedavisi alan
astim ve/veya AR’li gocuklarda immunoterapi tedavisi almayan farmakoterapi
alan astim ve/veya AR’li gocuklara gore daha yuksek oldugu goéruldi (p<0,05).
Bu da immunoterapi tedavisi alan c¢ocuklar hastalikla ilgili yakinmalarinin
azaldigini, yasam Kkalitelerinin Olglilen alanlarin pek c¢ogunda daha iyi
oldugunu dusundurmektedir.

Shayeb ve ark’nin yapmis olduklari astim tanili hastalarda tekli ve ¢oklu
immunoterapi  tedavilerinin  immunoterapi almadiklari ddéneme gore
kiyaslamalarinin ve astim kontrol testi puanlarinin arastirildigi bir ¢calismaya
gore tekli immunoterapi uygulananlarda AKT puani 16.1’den 21.2'ye, ¢oklu
immunoterapi uygulananlarda ise 14.3 ten 18.3'e yukseldigi sonucuna
variimigtir (235). Bizim ¢alismamizda ise C-AKT ve AKT kullaniimigtir. 4-11
yas grubundaki hastalara uyguladigimiz C-AKT puanin 20’den yuksek olmasi
astimin iyi kontrolde oldugunu, 19 ve altinda olmasi iyi kontrolde olmadigini
ve 15'in atinda bir skor ise kotu kontrolde oldugu anlamina gelmektedir. 11
yas ustl ¢ocuklara uyguladigimiz AKT nin ise toplam puani 25 ise tam kontrol,

20-24 ise kismi kontrol, 19 ve alti ise kontrolsuz olarak degerlendiriimektedir.
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immiinoterapi tedavisi alan astimli gocuklarin AKT ortalamasi 22,19 (kismi
kontrolde), C-AKT ortalamasi 23,78 (iyi kontrolde); immunoterapi tedavisi
almayan astimli ¢ocuklarin AKT ortalamasi 16,52 (kontrolstiz), C-AKT
ortalamasi 18,89 (iyi kontrolde degil) seklinde oldugu gorulmustir. Bununla
iligkili olarak; immunoterapi tedavisinin astimin kontrolinu saglamada etkili bir
tedavi yontemi oldugu dusunulmasgtar.

Calismamiza katilan 5-18 yas arasi astim ve/veya AR tanisi almis
132 hastanin 75° erkek, 57’si ise kiz idi. Yaptigimiz calismada cinsiyet
faktorandan kullanilan Kiddy-KINDL puanlari, Kid-KINDL tam alt grup puanlari
ve toplam yasam Kkalitesi puaninda, Kiddo-KINDL 6 alt grup puaninda ve
toplam yasam kalitesi puani Uzerinde herhangi bir etkisinin olmadigini tespit
ettik. YUksel (2009), Boran (2008), Reichenberg (2000), ve La Scala (2005)
ve arkadaslarinin yapmis oldugu ¢alismalarda da cinsiyet faktérinin PAQLQ
skoru uzerinde etkisinin olmadigi ve yasam kalitesini etkilemedigi saptanmisg.
Biz calismamizda PAQLQ anketini degil; KINDL anketini kullandik. PAQLQ
astimli gocuk hastalar igin dizenlenmis bir yasam kalitesi anketidir. YUksel ve
ark’nin  Pediatrik Astim Yasam Kalitesi Anketi'ni (PAQLQ) Turkge'ye
uyarlamak ve psikometrik performansini ortaya koymak icin yapmis oldugu
calismada PAQLQ ve KINDL anketleri uygulanmis. Guvenirlik analizi i¢
tutarlilik ve madde-toplam puan korelasyonlarindan olusurken, gecerlilik yapi
gecerligi ile test edilmis. Aktivite, belirtiler ve duygusal alanlari i¢in Cronbach
alfa puanlari tatmin edici sonuglanmis olup, madde-alt digek ve toplam puan
korelasyonlarinin anlamli oldugu gértlmus. Toplam PAQLQ puaninin KINDL
toplam ve bedensel ve ruhsal alanlari ile korelasyonlarinin anlamli oldugu
gorulmustar (187, 236, 237, 238).

Calismamizda sadece Kiddo-KINDL alt puanlarindan hastalik puanin
(kronik hastaligi olanlarin veya hastanede yatigi olanlarin doldurmasi
amaciyla ankete eklenmisg sorularin cevaplandiriimasi sonucunda hesaplanan
alt puan) kiz gocuklarinda daha yiiksek oldugu gériimustir. ileri cocukluk yas
déneminde cinsiyet faktérinin yasam kalitesine etki edebilecegine dair
literatirde farkh yayinlarin da oldugu goértilmektedir. Boran (2008),
Reichenberg (2000) ve arkadaslarinin yapmis oldugu caligsmalarda yas
ilerledikce yasam kalitesinin daha az etkilendigi belirtimektedir (187, 237).

Zandieh ark’nin addlesanlar Uzerinde yapmis oldugu ¢alismada astiml erkek
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cocuklarin yasam kalitesinin astimli kiz gocuklarina gore olumsuz yonde daha
cok etkilendigi tespit edilmis ve neden olarak da erkek gocuklarin daha kuguk
hava yoluna dolayisiyla daha yuksek hava yolu rezistansina sahip olmalari ve
erkek gocuklarin daha fazla aktivite icinde olmalari ile agiklanabilecegi ileri
surilmds (239). Rydstrom ve ark’nin yapmis oldugu c¢alismada da kiz
cocuklarinin yasam kalitesinin ve toplam PAQLQ skorunun erkek ¢ocuklara
go6re daha iyi oldugu tespit edilmistir (240). Yine Nougeria ark’nin addlesan
yas grubu Uzerinde yapmis oldugu g¢alismada astimli kiz gocuklarinin daha iyi
yasam kalitesine sahip oldugu saptanmis ve bunda bayanlarda kigisel
bakimin daha iyi olmasi ve hormonal faktérlerin etkili olabilecegi ileri
surtlmastir (241). Juniper (1998), Larson (2006) ve arkadaslarinin yapmis
oldugu yayinlarda ise astimh kizlarin yasam kalitesinin daha kotu oldugu
saptanmigtir (242, 243). Calismamizda sadece 12-16 yas araligindaki ek
kronik hastaligi olan kiz ¢gocuklarinin yagsam kalitesi puanin erkek ¢ocuklarina
gore yuksek oldugunu gorduk. Literaturde yapilan bu c¢aligmalarin sadece
astimli gcocuklarda yapilmig olmasi, bizim galismamizda astim, AR, hem astim
hem AR olan hastalarimizin da olmasi ve hasta sayisinin az sayida olusu
nedeniyle farkhlik gorilmus olabilecedi dusunulda.

Bizim calismamizda astim, AR ve hem astim hem AR’li olgularin
birlikte bulunmasi nedeniyle yasam Kkalitesini degerlendirmek icin genel
yasam kalitesi 6lgeklerini (Ornegin KINDL, PedsQL) kullanmamizi daha
anlamh kilmistir. Bu Olgekler kullanilarak yapilan c¢alismalarda rinit
birlikteliginin yasam kalitesi dlgek skorlarini kotli yonde etkiledigi gosterilmistir
(244). Calismamizda astim ve/veya AR tanisi alma durumuna gére CIYKO ve
KINDL puanlarinda farklik saptanmadidi gézlenmistir. Son yillarda astim ve
AR semptomlarini birlikte degerlendiren yasam kalitesi Olgekleri de
dizenlenmigtir. Cocuklar igin CARATKIds, adélesanlar iginse RHINASTHMA-
Adolescents, hastalarin hem astim hem de rinitleri ile iligkili semptomlarini
sorgulayarak yasam kalitelerini 6lcmektedir (245)(246). Ancak bu ¢alismalarin
henlz Turkge validasyonu yapiimamigstir. Bu sebeple biz de ¢alismamizda bu
anketleri kullanmadik.

Boran ve arkadaslarinin yaptigi 305 olguluk bir ¢alismada; astimli
Turk cocuklarinin yasam kalitesinin degerlendiriimesi ve yasam kalitesini

etkileyen faktorlerin belirlenmesi amacglanmigtir. Hastalarin yasam kalitesi
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PAQLQ ile degerlendirilmigtir. Astimin AR ile birlikteligi PAQLQ skorunu giglu
ve negatif olarak etkiledigi goértilmustir (187). Bizim ¢alismamizda da yasam
kalitesini degerlendirmek amaciyla uygulan KINDL anket puanlarinda astim,
AR ve astim-AR birlikteligi agisindan degerlendirildiginde farklihk olmadigi
goérilmis. Astim-AR birlikteliginin KINDL ve CIYKO skorunu olumsuz
etkilemedigi gorulmustur. Bizim galismamizda astim-AR birlikteligi olan 38
hasta olmasi nedeniyle bu agidan daha net ve guvenilir sonuglar i¢in daha
blayuk hasta gruplarinda degerlendirme yapilmasi daha uygun olacaktir.

Calismamizda astim ve/veya AR’li gocuklarda ek alerjik hastalik
varliginin yasam kalitesini etkilemedigi gozlenmistir. Literatirde de
Reichenberg ve ark’nin yapmis oldugu calismada astimli ¢ocuklarda eslik
eden egzemanin yasam kalitesi skorlarini etkilemedigi saptanmigtir (237).
Szabo ve ark’'nin yaptidi yayinlarda da eslik eden ek alerjik hastalik
OykUsundn olmasinin yasam kalitesini ayrica etkilemedigi saptanmis (247).
Calismamizda astim ve/veya AR tanisi olan hastalarda ek alerjik hastalik
dykusinin olmasinin CIYKO ve KINDL puanlarinda farkhlik yaratmadig
gorulmus olup; yasam kalitelerinin benzer oldugu dusunulmastar.

Calismamiz; astim ve AR'li olgularin, sosyodemografik verileri, klinik
tetkik sonuclari, astim kontrolli, genel yasam kalitesi (KINDL ve CiYKO)
anketleri ile degerlendirildigi genis bir ¢alismadir. Bilindigi gibi immunoterapi
tedavisinin amaglari; hastalarin semptomlarini azaltmak, daha az ilag
kullanmalarini saglamak ve yagsam kalitelerini arttirmaktir.

Sonug olarak galismamiz; immunoterapi tedavisi alan ve almayan
astim ve/ veya AR’li hastalarda, immunoterapi tedavisinin yagsam kalitesine
etkisinin degerlendirildigi 6zgiin bir calismadir. immiinoterapi tedavisi ile astim
ve AR’'ye bagl semptomlarda ve hastaligin kontrolu icin gerekli olan ilag
kullanim ihtiyacinda azalma, alerjik hastalarda yeni sensitizasyonlari
engelleme, hastaligin dogal seyri Uzerine etki ederek AR’li hastalarda astim
gelisimini  6nleme ve yasam Kkalitesini arttirma amaclanmaktadir.
Calismamizin sonucunda da immunoterapi tedavisi alan astim ve/veya AR’li
cocuklarin yasam kalitelerinin klasik astim ve/veya AR tedavi protokolleri alan

cocuklara kiyasla daha iyi oldugu gorulmustar.
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SONUG

1. Calismaya dahil edilen 132 hastanin 35'i (%26,5) sadece astim,
59'u (%44,7) sadece AR ve 38'i (%28,8) hem astim hem AR tanisina sahipti.

2. Calismamizda immunoterapi alan ve almayan hastalarin semptom
baglangic yaslari arasinda anlamh bir iliski saptanmamistir (p=0,56).
immiinoterapi baslangic ortalama yasi 11,45 yil oldugu gorilmistir. Buna
gbre semptom gelisimi Uzerinden gegen ortalama 3,3 yil boyunca takip ve
farmakoterapi uygulanan hastalarin hastaliginin kontrol altina alinamadigi ve
immunoterapi tedavisine baslandigi goérilmektedir.

3. Calismamizda hastalarin cinsiyetine gére immunoterapi alma
durumu arasinda anlamli bir iligki oldugu (p<0,05) ve erkek hastalarin daha
fazla immunoterapi tedavisi aldigi gézlenmistir.

4. inhale salbutamol, inhale Kkortikosteroid, antihistaminik, nazal
kortikosteroid ve omalizumab tedavilerini alanlarin immunoterapi almayan
grupta gogunlukta oldugu gérulmastur.

5. KINDL.:

« Immiinoterapi tedavisi alanlarda Kid-KINDL (Ruhsal alan) anket
puani (%80,94) daha ylksek bulunmustur.

* Kid-KINDL (Aile) anket sonucu immunoterapi tedavisi almayanlarda
%72,45, alanlarda %85 saptanmis olup; Kid-KINDL (Aile) anket sonucu
immunoterapi tedavisi alanlarda daha yuksek bulunmustur.

* Kid-KINDL (Arkadas) anket sonucu immunoterapi tedavisi alanlarda
daha yuksek bulunmustur. Kid-KINDL (Arkadas) %88,44 olarak c¢alisma
grubunda alinan en yuksek puan olarak gorulmustar.

* Kid-KINDL (TYK) anket sonucu immunoterapi tedavisi almayanlarda
%69,33, alanlarda %78,02 saptanmis olup; Kid-KINDL (TYK) anket sonucu
immunoterapi tedavisi alanlarda daha yuksek bulunmustur.

* Kiddo-KINDL (Bedensel alan) anket sonucu immunoterapi tedavisi
alanlarda daha yuksek bulunmustur.

 Hastalarin Kiddo-KINDL (Ruhsal alan) anket sonucu immunoterapi

tedavisi alanlarda daha ylksek bulunmustur.
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+ Kiddo-KINDL (Aile) anket sonucu immunoterapi tedavisi alanlarda
daha yuksek bulunmustur. Kiddo-KINDL anket puanlari igerisinde Kiddo-
KINDL (Aile) anket sonucunun %87,5 olarak en yuksek puan oldugu
gordimustar.

* Kiddo-KINDL (Arkadag) anket sonucu immunoterapi tedavisi
alanlarda %80,21, almayanlarda ise %47,22 oldugu gorldimustar.
immiinoterapi tedavisinin hastalarin arkadaslariyla olan alaninda yasam
kalitesinin belirgin artmis oldugu gorulmektedir.

* Kiddo-KINDL (TYK) anket sonucu immunoterapi tedavisi
almayanlarda %63,07, alanlarda %75,18 saptanmis olup; Kiddo-KINDL (TYK)
anket sonucu immunoterapi tedavisi alanlarda daha yuksek bulunmustur.

+ 5-7 yas araligindaki cocuklara uygulanan Kiddy-KINDL anket
sonuglarina bakildiginda; hastalarin anket sonuglarinda, immunoterapi
tedavisi alma durumuna goére istatistik olarak anlamli bir farkhlik
g6zlenmemistir (p>0,05).

» Hastalarin tim KINDL anket sonuglarinda cinsiyete gore istatistik
olarak anlamh bir farklihk gozlenmemigstir (p>0,05). Sadece Kiddo-KINDL
(hastalik) anket sonucu cinsiyete gore dedismis ve kiz ¢ocuklarinda daha
yuksek bulunmustur.

» Astim ve/veya AR tanisi alma durumuna gore istatistik olarak anlamli
bir farklhik gdzlenmemistir (p>0,05)

* Calismamiza katillan tim c¢ocuklarda KINDL anket sonuglarina
bakilarak ek alerjik hastaligin yagsam kalitesini etkilemedigi gorulmustuar.

6. CIYKO:

« imminoterapi tedavisi alan hastalarin CIYKO psikososyal saglik
toplam puani %80,47, CIYKO fiziksel saglik toplam puani %84,5, CIYKO
Toplam puani %82,87 olarak gérilmustir. CiYKO puanlarinda immiinoterapi
tedavisi alma durumuna gore istatistik olarak anlamli bir farklilik gézlenmistir
ve immunoterapi tedavisi alanlarda daha yuksek bulunmustur (p<0,05).

«Astim ve/veya AR tanisi alma durumuna gore CiYKO puanlarinda
farlilik saptanmamigtir.

« Ek alerjik hastalik variginin yapilan CiYKO anket sonuglarina gére

yasam kalitesi Uzerine etkisinin olmadigi disunulmustar.
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7. AKT ve C-AKT

* C-AKT (4-11 Yas) anket sonucu immunoterapi tedavisi alma
durumuna gobre degismis ve immunoterapi alanlarda daha yuksek
bulunmustur. AKT (11 Yas ustu) anket sonucu immunoterapi alanlarda daha
yuksek bulunmustur.

» AKT sonucu astim ve/veya AR tanisi alma durumuna goére degismis
ve hem astim hem AR tanisi alanlarda daha yuksek bulunmustur. Buna
karsin; hastalarin C-AKT sonucunda astim ve/veya AR tanisi alma durumuna
gore istatistik olarak anlamli bir farklilik gozlenmemigtir (p>0,05).

* Ek alerjik hastalik varligi AKT ve C-AKT sonugclarini degistirmedigi

dusunulmustdr.
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EKLER

Ek-1: Kisaltmalar

ABD: Amerika Birlesik Devletleri

AKT: Astim Kontrol Testi

AR: Alerjik Rinit

ARIA: Alerjik Rinit ve Astim Uzerine Etkisi

BMI: Vicut kitle indeksi

CHQ: Child Health Questionnaire

CTLA: Sitotoksik T Lenfosit Antijen

C-AKT: Cocukluk Cagi Astim Kontrol Testi

CiYKO: Cocuklar igin Yasam Kalitesi Olcegi

DSO: Diinya Saglik Orgiiti

EAACI: European Academy of Allergy and Clinical immunology
FEV1: 1. Saniyedeki Zorlu Ekspiratuar Volim

FDA: Food and Drug Administration

FVC: Zorlu Vital Kapasite

GINA: Global Initiative for Asthma

IFN-y: interferon Gama

IL: interldkin

lg: iImminglobulin

ISAAC: Uluslararasi Cocukluk Cagi Astim ve Alerji Calismasi
KINDL: German Quality of Life Questionnaire

LT: Lokotrien

OTP: Olgek Toplam Puani

PAQLQ: Pediatric Asthma Quality of Life Questionnaire
PedsQL: Pediatric Quality of Life Invertory

PEF: Zirve Akim Hizi

RSV: Respiratuar Sinsityal Virls
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SCIT: Subkutan immiinoterapi
SFT: Solunum Fonksiyon Testi
SIT: Spesifik immunoterapi

SLIT: Sublingual immiinoterapi
SPT: Deri Prik Testi

Th: T Helper

TGF: Transforming Growth Faktor
TYK: Toplam Yasam Kalitesi Puani
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Ek-2: Tablolar Listesi

Tablo-1: Ulkemizde 1990'dan sonra ISAAC yoéntemiyle Astim ve bulgularinin
sikliginda yapilan galigmalar.

Tablo-2: Alerjik Rinit Siniflandirmasi.

Tablo 3A: Demografik ve klinik veriler-1.

Tablo-3B: Demografik veriler-2.

Tablo-4: imminoterapi tedavisi alma durumuna goére demografik ve klinik
verilerin dagihmi.

Tablo-5: immiinoterapi tedavisi alma durumuna gére eozinofil sayisi, ylizdesi
ve total IgE sonuglarinin kiyaslanmasi.

Tablo-6: Imminoterapi tedavisi alma durumuna gore spesifik IgE pozitifliginin
dagihmi.

Tablo-7: Calisma grubundaki hastalarin deri prik testi ile saptanan alerjen
duyarlilik oranlari.

Tablo-8: Calisma grubundaki hastalarin immunoterapi tedavi alim
durumlarina gore alerjen duyarlilik oranlarinin kargilastiriimasi.

Tablo-9: imminoterapi tedavisi alanlarin uygulanan preparatlara gore
dagilimi.

Tablo-10: Calisma grubundaki hastalarin immunoterapi tedavisi alimina gore
KINDL anket sonuclarinin kargilastiriimasi.

Tablo-11: Calisma grubundaki hastalarin immunoterapi tedavisi alimina goére
C-AKT ve AKT anket sonuglarinin kargilastiriimasi.

Tablo-12: Calisma grubundaki hastalarin immunoterapi tedavisi alimina goére
CIYKO (Cocuklar Igin Yasam Kalitesi Olgegi) anket sonuglarinin
kargilastiriimasi.

Tablo-13: Calisma grubundaki hastalarin cinsiyete goére KINDL anket
sonuglari.

Tablo-14: Calisma grubundaki hastalarin alerjik hastalik tanisina gére CiYKO
anket sonuglarinin karsilagtiriimasi.

Tablo-15: Calisma grubundaki hastalarin alerjik hastalik tanisina gére KINDL

anket sonuclarinin karsilastiriimasi.
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Tablo-16: imminoterapi tedavisi almayan hastalarda ek alerjik hastalik
varligina gore KINDL anket sonuglarinin kiyaslanmasi.

Tablo-17: immiinoterapi tedavisi almayan hastalarda ek alerjik hastalik
varhigina gére AKT anket sonuglarinin kiyaslanmasi.

Tablo-18: imminoterapi tedavisi almayan hastalarda ek alerjik hastalik
varligina gére CiYKO anket sonuglarinin kiyaslanmasi.

Tablo-19: immiinoterapi tedavisi alan hastalarda ek alerjik hastalik varligina
gore KINDL anket sonuglarinin kiyaslanmasi.

Tablo-20: imminoterapi tedavisi alan hastalarda ek alerjik hastalik varligina
gore AKT anket sonuglarinin kiyaslanmasi.

Tablo-21: immiinoterapi tedavisi alan hastalarda ek alerjik hastalik varligina

goére CIYKO anket sonuglarinin kiyaslanmasi.
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Ek-3: Sekiller Listesi

Sekil-1: Astim Tedavisinin Basamaklari ve 5 yas Altindaki Cocuklarda Tedauvi.
Sekil-2: Astim Tedavisinin Basamaklari ve 5 Yas Ust( Cocuklarda Tedavi.
Sekil-3: Rinit- astim iligkisinde sistemik olarak inflamasyonun yayilmasi.
Sekil-4: Calismada hasta grubunun belirlenmesi.

Sekil-5: imminoterapi tedavisi alma durumunun cinsiyete gére degisimi.
Sekil-6: imminoterapi tedavisi alimina gére alerjik rinit tanisinin dagihmi.
Sekil-7: imminoterapi tedavisi alimina gore alerjik hastalik tanilarinin
dagihmi.

Sekil-8: immiinoterapi tedavisi alimina gére eozinofil sayisi, yiizdesi ve total
IgE sonuglarinin dagihmi.

Sekil -9: imminoterapi tedavisi alanlarin uygulanan preparatlara gore
dagihmi.

Sekil-10: imminoterapi tedavisi alimina gére Kid-KINDL anket puanlarinin
kargilastirmasi.

Sekil-11: imminoterapi tedavisi alimina gére Kiddo-KINDL anket puanlarinin
kargilagtirmasi.

Sekil-12: immiinoterapi tedavisi alimina gore CIYKO anket puanlarinin

karsilastirmasi.
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Ek-4 KINDL® Kiigiik Cocuklar icin Yasam Kalitesi Anketi

SIRA NO:

(}.)\,\ gocuklamn A o
..Q ex

Kiddy-KINDL®

b

Merhabal
Senden gegen hafta boyunca neler hissettigini 6grenmek istiyoruz ve bu amagla
yanitlamani istedigimiz bir kag soru hazirladik.
= Simdi sana sorular okuyacagim.
> Gegen hafta boyunca seninle ilgili neler oldugunu diginmeni istiyorum, Daha
sonra da,

= sana en uygun gelen yaniti bana séylemeni istiyorum.

Dogru veya yanlig yanit yoktur. Sadece senin ne digindigin dnemli.

Doldurma tarihi:

(Gun / Ay / Yil)

© Xud Kindt* / & ! yay / Ravess-Sieberer & Bullinges' 2000 / sayta |
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i k i 7

Sen bir kiz misin yoksa oglan mi? O kiz O eglan
Kag yagindasin ? yagindayim
Kag kardesin (erkek, kiz kardesin veya ablan, abin) var?
OO0 O1 O2 O3 O4 OS5 0OB5denfazla

Bir ana ckuluna veya krese gidiyor musun?
O Ana okulu O Kres O Ikisine de gitmiyorum

Simdi sana bir grnek okuyacagim:
Su climleyi duydugunda : "Gegen hafta canim dondurma yemek istedi” | bana bunun ne kadar
siklikta oldugunu sdyleyebilir misin ?

Bu sorunun g tane cevabi slabilir: Higkir zaman, bazen ve gok sik
Bu durumda senin cevabin hangisi elurdu? Sunlardan hangizini séylerdin, .
&egen hafta boyunca camim higbir zaman dondurma yemek istemedi

&ecen hafta boyunca canim bazen dondurma yemek istedi vaya
Gegen hafta boyunca canim gok sik dondurma yemek istedi

fFocudun cevaby Edfer gocuk cevap verme gekiini anlamiz gdriniyersa birinei seru ife devam
adin, Adikzi halde drnedi fekrariayin,

Gok iyiydin. Hadi gimdi baglayalim.

1. Oncelikle bedensel saghginla ilgili birgeyler é§renmek istiyoruz. ..

Gegen hafta boyunca... highir zaman bazen cok sik
1. ... Kendimi hasta hissettim o o |
|2. ... Bag agrim veya karin agrim oldu | =] | =] | (=]

2. ... ve genel clarak neler hissettigin hakkinda bir kag sey...

l | Gegen hafta boyunca... | higbir zaman bazen | gok sik
[1. ... Eglendim ve gok guldim | o | =] | o
|2. .. Camm sikildi l =] | =] | =]
3. ...ve kendin hakkindaki duygularin...
Gegen hafta boyunca... highir zaman bazen ok sik
1. ... Kendimle gurur duydum = o o
2._{endimden memnun oidum) = = =

© Kid Kind® / &7 vay | Ravens-Sieberer & Bullmger’ 2000 / sayfa 2
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4. Asadidaki sorular ailen ile ilgilidir ...

Gegen hafta boyunca... highir zaman bazen gok sik
. ... Annem babamla aram iyiydi =] m o
|2. ... Evde kendimi iyi hissettim | o | = [=]

5. ... ve arkadaglarin hakkinda.

Gegen hafta boyunca... highir zaman bazen ok sik
1. ... Arkadaslanmla oynadim m) o o
2. ... Arkadaslanimla iyvi geginiyordum m) | =] o

6. Simdi, ana okulu/kres hakkinda bazi seyler 8§renmek istiyorum.

ﬂ:;a okulukreste oldugum gectigimiz highir zaman bazen Gok sik
1 ...Ana ckuluwkreste varilen édevieri — = o o
gdrevieri yapabiliyordum

|2 ....Ana ckulundan / kresten hoslandim | m| m | o

7. Su anda hastanede mi kaliyorsun veya uzun siireli bir hastaliin var mi?

O Evet ise O Hayir ise

Litfen asagidaki 6 soruyu

anket bitmistir
yarnitla

Gegen hafta boyunca.... highir zaman bazen gok sik

1. ... Hastahgimin kétllesmesinden korktum a O

|2 ... Hastaligim nedeniyle Gz0ldim

|

I

|3 ... Hastahgimla ¢ok iyi bagsa gikabildim I

4. ... Annem babam bana hastaligim |
nedeniyle bir bebek gibi baktilar

5 ... Diger insanlann hastaligimi |
farketmelerinden cakindim

& .. Hastahgim nedeniyle ana ckulunda |

veya kreste bazi seyleri kacirdim

O 0O O oaO
0O O O oo
0O 0O OO O

1]

Bize yardim ettigin igin tesekkir ederiz !

& Kad ﬁlﬂ-ll"l-'-'m- Raveai-Swberer & Bullnges' 2000/ savia 3
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Ek-5: KINDL® Cocuklar i¢in Yasam Kalitesi Anketi

SIRA NO:

wlarin A4
00\) Kid-KINDL"® nk e
O e

——

)

Merhabal

Senden gegen hafta boyunca neler hissettigini 6§renmek istiyoruz ve bu amagla
yanitlaman istedigimiz bir kag soru hazirladik.

> Litfen her bir soruyu dikkatle oku.

= Gegen hafta boyunca seninle ilgili olan geyleri digiin,

> Her satirda sana en uygun gelen yaniti se¢ ve altindaki kutucuga carpi isareti

koy.

Dogru veya yanhs yanit yoktur. Sadece senin ne diglind(g§ln dnemli.

Qm‘ﬂn—-/ e nadiren bazen siklikla o
aman zaman

Gectigimiz hafta boyunca canim :

mizik dinlemek istedi. = o a o

Doldurma tarihi:

(Gin / Ay / Yil)

© Kid Kind™ / 8-11 yay / Ravens-Sieberer & Bullinger’ 2000 / sayfa |
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Ben bir: O kizim O eglamim
Yasim:

Kag kardesgin var?

Hangi okula gidiyersun?

00 O1 Oz O3 O4 O85 0OB&denfazla

1. Oncelikle bedensel saghginla ilgili bir seyler égrenmek istiyoruz. ..

Gecen hafta boyunca... ;::';r?al:'l nadiren | bazen | siklikla z:n:;n
.. Kendimi hasta hissettim O O o | O
|2. ... Bag ajnm veya kann agrim oldu | o ] | a | (=] | (=]
|3. ... Yorgun ve bitkindim | a a | a | m] | ]

... Kendimi glgli ve enerji dolu
4. hissattim (=] O o ] ]
2. ... ve genel olarak neler hissettigin hakkinda bir kag sey...

Gegen hafta boyunca... :&Im:'l nadiren | bazen | siklikla z:r;;n
. ... Eglendim ve cok glldim (=] O a ] ]
|2. ... canim sikildi | o | o | o | o | o
| 3. ... Kendimi yalniz hissettim | [m| | O | a | m| | m ]
[4. .. Korktum | o | o | o | o | O

3. ...ve kendin hakkindaki duygularin. ..

| Gegen hafta boyunca... | ::E:-IL nadiren ‘ bazen | siklikla z:r::n
| 1. ... Kendimle gurur duydum | (m| | | | a | m] | m]
2. ... Kendimi her sayin Ostinde | o ‘ O ‘ o | o | o

hissattim

|3, ... Kendimden hognutiuk duydum | o | O | (] | o | o
|4- ... Birgok glizel disincem vard | o | m] | (=] | ] | =]

& Kod Bindt™ ¢ 8-11 yny / Bavens-Sisberes & Bullmger 3000 / sayfa 2
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4. Azagidaki sorular ailen ile ilgilidir ...

hichir : her
Gegen hafta boyunca... zaman nadiren | bazen | siklikla Zaman
1. ... Annem babamla aram iyiydi O m] m} a |
|2. ... Evde kendimi iyi hissettim | o = m| o o
| 3. ... Evde tartistik | O o O (| o
4. ... Annem babam bazi seyleri
| yapmami engellediler | O o~ o~ - -
5. ... ve arkadaglarin hakkinda. ..
highir " her
Gegen hafta boyunca... Zaman nadiren | bazen | siklikla ZEman
1. ... Arkadaslarnimla oynadim O O O O O
2. ... Diger ¢cocuklar benden |
| hoslandilar = o - o o
| 3. .. Arkadaglarnmla iyi geginiyordum | O ] ] a a
4. .. Kendimi dider cocuklardan farkl |
| veya dnemsiz hissettim - g — o o~
6. Simdi, ana okulu/kres hakkinda bazi geyler 8§renmek istiyorum.
. highbir her
Okulda oldugum gectigimiz hafta... | _ . | nadiren | bazen | siklkla | _ .
1. ... Okul &devimi yapmak kolayd O a ] a a
|2. .. Derslerden hoglandim | O (] m (m] O
3. .. OnGmozdeki haftalann gelmesini
dért gdzle bekledim - o - o o
[4. ... Zayif notlar almaktan korktum | O = m) O o

& Kad Kind™ | £.11 yag / Ravens-Sisbever & Bullmges’ 2000 | myfs 3
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7. Su anda hastanede mi kaliyorsun veya uzun sireli bir hastaligin var mi?

O Evet ise O Hayir ise
Lutfen asagidaki 6 soruyu anket bitmigtir
yanitla
higbir her
Gecen hafta boyunca... SRMan nadiren | bazen | siklikla e
1. ... Hastaligimin kétUlegmesinden
korktum o = o o o
Iz, ... Hastaligim nedeniyle dzdldam | O o o | ) | o
3. ... Hastaligimla ¢cok iyi bagsa
¢ikabildim a o a 8 £l
4. ... Annem babam bana hastaligim
nedeniyle bir bebek gibi a a a m) a
davrandilar
5. ... Diger insanlarin hastaligim fark -
etmelerinden ¢ekindim
6. ... Hastaligim nedeniyle okulda bazi
seyleri kagirdim o~ 0 o~ - o

Bize yardim ettigin igin tesekkir
ederiz !

© Kid Kindl™ / 8-11 yag / Ravens-Seeberer & Bullmger' 2000 / sayfs 4
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Ek-6: KINDL® Ergenler igin Yasam Kalitesi Anketi

SIRA NO:

" X

Kiddo-KINDL"?

@

b

Merhabal

yanitlamanizi istedigimiz bir kag soru hazirladik.
= Litfen her bir soruyu dikkatle okuyun.
= Gegen hafta boyunca sizinle ilgili neler oldugunu distnin.

= Her satirda sana en uygun gelen yaniti se¢ ve altindaki kutucuga garpi isareti
koy.

Dogru veya yanhs yanit yoktur. Sadece sizin ne digindiglniz dnemlidir.

Mﬂ‘_/ Righie nadiren bazen sikhikla e
zaman zaman
Gegtigimiz hafta boyunca canim
muzik dinlemek istedi. a o o a
Doldurma tarihi:
(Gun / Ay / YIl)
© Kaddo Kandi® / 1216 yay / Raveus-Sseberer & Bullinger’ 2000 / sayfa |
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Ben bir: O kizim O eglarm

Yasim: —
Kag kardegin var? OO0 O1 O2 O3 O4 OB 0OB6denfazla

Hangi okula gidiyersun?

1. Onecelikle sizden bedensel sagliinizla ilgili bir seyler sgrenmek istiyoruz. ..

Gegen hafta boyunca... z'jfnb:; nadiren | bazen | siklikla zth:run
1. ... Kendimi hasta hissettim O O O O O
[2. ... Agnm eldu | o o (= = o
[3. .. Yorgun ve bitkindim | o =] O =] O
4. e r;?ndin‘_li glglll ve enerji dolu O O o O O

issettim
2. ... ve genel olarak neler hissettiginiz hakkinda bir kag sey...

Gegen hafta boyunca. .. ;:f"b;:‘ nadiren | bazen | siklikla zuhn::m
1. ... Eglendim ve gok glldim O m] O [} O
|2. .. Canim sikildi | (| o a | O
|3. .. Kendimi yalniz hissettim | O | O O -

4 .. Korktum veya kendime glvenimi
kaybettim - o O = c
3. ...ve kendiniz hakkindaki duygulariniz...

‘ Gegen hafta boyunca... :T:‘Ib;:\ nadiren | bazen | siklikla zahr::n

| 1. ... Kendimle gurur duydum O ] | O O
2 .. Kendimi her seyin Ostlnde

| hissattim O c = = =
|3. .. Kendimden hognutiuk duydum | m| O | ] O
|4. .. Birgok glzel distncem vard [ O m [m | O
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4. Agagidaki sorular aileniz ile ilgilidir ...

Gecen hafta boyunca... oY | nadiren | bazen | sikikia | T
1. ... Annem babamla aram iyiydi | O O O |
|2. ... Evde kendimi iyi hissettim | o m) m] O m
| 3. ... Evde tartigtik | | | (| a ]
4 .. Annem babam tarafindan
kisitlandidirm hissattim L o o o L
5. ... ve arkadaglariniz hakkinda
Ce highir . her
cen hafta boyunca... Zaman nadiren | bazen | sikhkla J——
1. ... Arkadasglanmla birlikte bir seyler
yaptik | | a O O
2 ... Arkadaslanmin arasinda
basariliydim - O o O -
3. ... Arkadaslanmla iyi geciniyordum a ] o a a
4. ... Kendimi diger arkadaslarimdan
farkh hissettim - - o~ = -
&. Simdi, ana okulu/kres hakkinda bazi seyler 8§renmek istiyorum.
Okulda oldugum gegtigimiz hafta... | NS | nadiren | bazen | sikikla | _er
1. ... Okuldaki édevleri basarnyla
yaptim o ] | a |
[2. ... Ders ilgimi gekti | o = O O =
3. .. Okulda bundan sonra
gecirecedim glnler beni O O O O O
kaygilandiriyor (endiselendiriyor)
|4. .. Zayif not almaktan korktum | O O O O O
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7. Su anda hastanede mi kaliyorsun veya uzun sdreli bir hastaligin var mi?

[J Evet ise O Hayir ise
Lutfen asagidaki 6 soruyu anket bitmistir
yanitla
Gegen hafta boyunca hicbir | adiren | bazen | sikikia | _Mer
oFe e zaman zaman
1. ... Hastahgimin kétdlesmesinden
korktum = = = = D
|2. ... Hastaligim nedeniyle GzGldOm ] ) ] =] | O | O
3. ... Hastaligimla ¢ok iyi basa I | |
‘ cikabildim Q Q o o a
4. ... Annem babam bana hastaligim
nedeniyle bir bebek gibi () a a () )
davrandilar
5. ... Diger insanlarin hastaligimi fark | | |
| etmelerinden ¢ekindim o o o = o
8. ... Hastaligim nedeniyle okulda | | |
| bazi seyleri kacirdim | - - o | - -

Bize yardim ettiginiz igin tesekkiir
ederiz !
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Ek-7: 17-18 yas igin kullanilan CiYKO anketi

COCUKLAR iCiN YASAM KALITESi OLCEGi COCUK FORMU

(13-18 YAS)

Adi Soyad:
Tarih:

COCUKLAR iCIiN YASAM KALITESi OLCEGI

Cocuk Degerlendirme Formu (13-18 yas)

Bir sonraki sayfada cocugunuz igin sorun olabilecek durumlarin listesi
bulunmaktadir.

Litfen son bir aylik siire icinde her birinin ¢ocugunuz i¢in ne kadar sorun
olusturdugunu daire i¢ine alarak belirtiniz.

Eger ¢ocugunuz i¢in hicbir zaman sorun degilse 0
Eger ¢ocugunuz i¢in nadiren sorun oluyorsa 1
Eger ¢cocugunuz i¢in bazen sorun oluyorsa 2
Eger ¢cocugunuz i¢in siklikla sorun oluyorsa 3
Eger ¢ocugunuz i¢in hemen her zaman sorun oluyorsa 4

Burada yanlis ya da dogru cevaplar yoktur.
Eger herhangi bir soruyu anlayamazsaniz liitfen yardim isteyiniz.
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Son bir ay icinde asagidakiler ¢ocugunuz icin ne kadar sorun yaratt1?

Higbir Hemen
Fiziksel islevsellik ile ilgili sorunlar zar%an Nadiren | Bazen | Sikhkla her
zaman
1. Bir bloktan fazla yiirtimek 0 1 2 3 4
2. Kogmak 0 1 2 3 4
3. Spor ya da egzersiz yapmak 0 1 2 3 4
4. Agir bir sey kaldirmak 0 1 2 3 4
5. Kendi basina dus ya da banyo yapmak 0 1 2 3 4
6. Evdeki giinliik isleri yapmak 0 1 2 3 4
7. Acisinin ya da agrisinin olmasi 0 1 2 3 4
8. Diisiik enerji diizeyi 0 1 2 3 4
Hicbir Hemen
Duygusal islevsellik ile ilgili sorunlar za|$1an Nadiren | Bazen | Siklikla her
Zzaman
1. Korkmus ya da tirkmiis hissetmek 0 1 2 3 4
2. Hiiziinli ya da iizgiin hissetmek 0 1 2 3 4
3. Ofkeli hissetmek 0 1 2 3 4
4. Uyku ile ilgili zorluklar 0 1 2 3 4
5. Kendisine ne olacagi konusunda endise duymak 0 1 2 3 4
Hicbir Hemen
Sosyal islevsellik ile ilgili sorunlar za|$1an Nadiren | Bazen | Siklikla her
Zzaman
1. Yasitlari ile ge¢imi 0 1 2 3 4
2. Yasitlarinin onunla arkadas olmak istememesi 0 1 2 3 4
3. Yasitlari tarafindan alay edilmesi 0 1 2 3 4
4. Yasitlariin yapabildigi seyleri yapamamast 0 1 2 3 4
5. Yasitlarina ayak uyduramamasi 0 1 2 3 4
Hicbir Hemen
Okul ile ilgili sorunlar ¢ Nadiren | Bazen | Sikhikla | her
Zzaman
zaman
1. Sinifta dikkatini toplayamamasi 0 1 2 3 4
2. Baz1 seyleri unutmast 0 1 2 3 4
3. Derslerinden geri kalmasi 0 1 2 3 4
4. Kendini iyi hissetmedigi i¢in okula gidememesi 0 1 2 3 4
5. Doktora ya da hastaneye gittigi i¢in okula gidememesi 0 1 2 3 4
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Ek-8: AKT ( Astim Kontrol Testi)

Bes sorudan olusan testte son 4hafta icerisinde astim kontrolu ile ilgili sorular sorulmaktadir
ve 25 puan alan astimlilar tam kontrolde, 20-24 puan arasinda olanlar hedefe yakin, 20
puanin altindaki astimlilar kontrol altinda degil olarak kabul edilmektedir.

1) Son 4 hafta icerisinde astiminiz sizin iste okulda veya evde yeterince ¢alismanizi ne siklikta
engelledi?

1. Her zaman

2. Cogu zaman

3. Bazen

4. Cok az

5. Hicbir zaman

2) Son 4 hafta icerisinde ne siklikla nefes darligi hissettiniz?
1. Glinde birden fazla

2. Ginde 1 kez

3. Haftada 3-6 kez

4. Haftada 1 veya 2 kez

5. Hicbir zaman

3) Son 4 hafta icerisinde astim sikayetleriniz (hirilti, 6ksurik, nefes darligi, gégis sikismasi
veya agrisi) kag kez gece veya sabah normal kalkis saatinizden 6nce sizi uyandirdi?
1.Haftada en az 4 gece

2.Haftada 2-3 gece

3.Haftada 1 kez

4.Bie veya 2 kez

5.Hi¢bir zaman

4) Son 4hafta igerisinde rahatlatici inhaler cihazinizi veya albuterol tiirii nebulizer ilacinizi kag
kez kullandiniz?

1. Glnde 3 kez veya daha fazla

2. Glinde 1 veya 2 kez

3. Haftada 2 veya 3 kez

4. Haftada 1 veya daha az

5. Hi¢bir zaman

5) Son 4 haftadaki astim kontrolliniizii nasil degerlendirirsiniz?
1. Kontrol disi

2. Cok az kontrol altinda

3. Biraz kontrol altinda

4. Epey kontrol altinda

5. Tamamen kontrol altinda

Toplam puan:
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Ek-9: C- AKT (Cocukluk Cagi Astim Kontrol Testi)

ASTIM KONTROL TESTI

1. Bugiin astiman nasil?

o 1 2 3
Cok kit Kt iyi Cok ivi
2 Kosarken, egzersiz ve va spor yaparken astiimin seni ne kadar etkiliyor?
o 1 2 3
Cok fazls rahatziz Rahaisix ediyor, Birae rohatsiz ediyor Rahatsiz etmi yor
ediyor. [stedigim seyleri | bundan hoglanmiy orum ama dnemli degil
VPRI 0T
3. Astiman nedeniyle Gkstiriirmilsiin?
0 1 2 3
Evet her zaman Evet, gofu zaman Evet, bazen Hayir, highir zaman
4. Astimin nedeniyle gecelert uyamrmsm?
o 1 2 3
Evet her zaman Evet, gofu zaman Evel, bazen Hayir, higbir zaman

5 .Son 4 hafta bovunca, cocugunuz kag giin gindizlen astum belintilerinden birini yasodi?

5 4 3 2 1 o

Higbir giin 1-3 giin 4-10 giin 11-18 giin 19-24 giin~ Her giin

6, Son 4 hafta boyunca, gocufunuz Kag giin astim viziinden glindiizleri arilul solude?

5 4 3 2 1 ]
Higbir giin 1-3 giin 4-10 giin 11-18 giin 19-24 giin ~ Her giin
7. Son 4 hafta boyunca, gocufunuz kag giin astim vilziinden geceleri uyandi?

5 4 3 2 | o

Highir giin 1-3 glin A-10 giin 11-18 glin 19-24 glin ~ Her glin
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TESEKKUR

Uludag Universitesi Cocuk Saghgi ve Hastaliklari Uzmanlik egitimi
suresince bize bilgileri ve deneyimleriyle ile yol gosteren Ana Bilim Dal
Bagkanimiz Sayin Hocam Prof. Dr. Nilgun Koksal’a gok tesekkur ederim.

Hayata, hekimlik sanatina ve bilime dair kendisinden pek cok sey
ogrendigim Pediatri egitimimde ve tez caligmalarimda tUzerimde ¢ok emegi
olan, adeta bir baba gibi bana destek olan Sayin Hocam Prof. Dr. Nihat
Sapan’a ¢ok tesekkur ederim.

Asistanlik surecimde egitimime katki saglayan tum hocalarima,
beraber c¢alisma imkani buldugum yandal uzmanlarimiza, zor c¢alisma
sartlarini, birbirimize olan sevgimiz ve destedimiz ile atlattigimiz es kidem
arkadaglarima ve zorlu uzmanlik egitimim sirasinda birlikte caligmaktan buyuk
keyif aldigim tim asistan arkadaslarima tesekklr ederim.

Her zaman yanimda olan, destegini Uzerimden hi¢ eksiltmeyen, bana
her zaman guvenen ve her ne olursa olsun hep arkamda olan, tim hayatim
boyunca higbir fedakarliktan kacinmayarak bugunlere gelmemi saglayan
sevgili annem Fatma ENGIN ve sevgili babam Kemalettin ENGiIN’e ve canim
kardesim Serenay ENGIN’e sonsuz tesekkiir ederim.

Evlendigimiz ginden bugune kadar destegini her zaman hissettigim,
beni anlayan, zorluklari beraber astigim ve bu hayattaki en bluyuk sansim olan
degerli esim ve hayat arkadasim Dr. Onur SEZER’e tesekkuir ederim.

Cocuklarin  mutlu, gunesli gunlere wuyanacagi, iyi ve saglkl

hissedebilecedi bir diunyada meslegimi hakkiyla yapabilmek umuduyla...
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1991 yilinda Bursa’nin Mustafakemalpasa ilcesinde dogdum. ilk ve orta
Ogretimimi Bursa’da tamamladiktan sonra 2009 yilinda yapilan Universite
sinavinda Zonguldak Karaelmas Universitesi Tip Fakiltesi'ni kazandim.
Lisans egitimimin ilk yilinda Ingilizce hazirlik egitimi aldim. 2009-2016 yillari
arasinda Zonguldak Karaelmas Universitesi Tip Fakiltesi'nde lisans egitimimi
tamamladim.

Mezun olduktan sonra Eylil 2016’da Mustafakemalpasa Toplum Saghgi
Merkezi’'nde pratisyen hekimlik gérevime basladim. Mecburi hizmet stremi
doldurduktan sonra 2018 yili haziran ayinda uzmanlik egitimim icin Bursa
Uludag Universitesi Tip Fakdltesi Cocuk Sagligi ve Hastaliklari Ana Bilim
Dal’'nda goreve basladim. Halen mevcut gorev yerimde arastirma gorevlisi

olarak ¢calismaya devam etmekteyim.
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