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OZET

Urhan, B. Mevsimsel allerjik rinitli cocuklarda egzersiz ile tetiklenen nazal
obstriiksiyonun degerlendirilmesi. Eskisehir Osmangazi Universitesi Tip
Fakiiltesi Cocuk Saghg1 ve Hastaliklar1 Anabilim Dah Tipta Uzmanhk Tezi,
Eskisehir, 2012. Allerjik rinit burun kasintisi, hapsirma, burun tikanikligi, burun
akintisi ile karakterize bir tablodur. Bu ¢alismada mevsimsel alerjik rinit (MAR)'l1
cocuklarda polen mevsimi disinda gelisen rinit semptomlarina egzersizin etkisinin
arastiritlmasi planlanmistir. Cocuk Alerji BD poliklinigine Kasim 2010-Subat 2011
tarihleri arasinda basvuran 10-18 yas arasinda MAR'li1 20 hasta ile ayn1 say1 ve
cinsiyette saglikli ¢ocuk c¢alismaya alindi. Olgularin tiimiine modifiye Bruce
protokoliine goére kosu bandinda egzersiz testi yaptirildi. Test Oncesinde ve
sonrasinda rinomanometre ile nazal akim ve direng 0-5-10-15- 30 ve 60.dakikada
150 Pa basingta 6l¢iildii. Calisma ve kontrol grubu burun tikanikligi, hapsirik, burun
akintisi/post nazal akinti ve burun kasintis1 semptomlar1 agisindan islem Oncesi ve
Ol¢iimler sirasinda sorgulandi. Gorsel analog skalasi ile test dncesi ve oOlglimler
sirasinda 0-10 aras1 bir puan vererek burun acikliklarini degerlendirmeleri istendi.
Egzersiz sirasinda ve/veya sonrasinda burun tikanikligi ile birlikte, total nazal
akimda %40 diisme ve/veya total nazal direngte %100 artis olan olgularda test pozitif
olarak degerlendirildi. MAR'll hastalarda % 40 oraninda egzersiz sonrasi nazal
obstriiksiyon saptandi. Kontrol grubunda bu oran % 5 olarak bulundu (P< 0.05).
Anterior rinomanometri ile gorsel analog skala skorlari arasinda anlamli korelasyon
saptandi. MAR'l' hastalarin nazal pasajlarinda alerjen temasinin olmadigi
donemlerde de saptanan inflamatuar hiicreler ve mediatdrler minimal persistan
inflamasyona yol agmakta, bu inflamasyon alerjenlere ve non-spesifik irritanlara
kars1 duyarlilikta artisa neden olmaktadir. Bu durum ¢alismamizda da oldugu gibi
egzersiz gibi uyaranlara karsi artmis cevaptan sorumlu olabilir. Egzersize bagli nazal
obstriiksiyonun tanisinda anterior rinomanometrinin etkin ve objektif bir test yontemi
olarak kullanilabilecegi, rinomanometri Ol¢limii yapilamayan durumlarda gorsel
analog skala skorununda giivenilir oldugunu ortaya konuldu. Egzersizin; MAR’I1
cocuklarda allerjen temasmin olmadigt donemde burun tikanmikligt ve rinit
yakinmalarina neden olabilecegi saptandi.

Anahtar Kelimeler: egzersiz, nazal obstriiksiyon, rinomanometri, gorsel analog skoru
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ABSTRACT

Urhan, B. Evaluation of exercise induced nasal obstruction in children with
seasonal allergic rhinitis. Eskisehir Osmangazi University, Medical School,
Department of Pediatrics. Thesis of Specialization in Medicine, Eskisehir, 2012.
Allergic rhinitis is a common clinical condition characterized by itching, sneezing,
nasal obstruction or watery rhinorrhea. The aim of this study was to evaluate the
exercise induced rhinitis symptoms in children during non-polen exposure. In this
study, 20 children with seasonal allergic rhinitis which have been admitted to
Pediatric Allergy Unit and age-and sex matched 20 controls enrolled between
November 2010 and February 2011. A modified Bruce protocol has been used for all
patients and controls. Measurement of nasal airflow and resistance to airflow have
been evaluated with nasal rhinomanometry before challenge and after at 0, 5, 10",
15", 30™ and 60™ minutes of exercise test (150 pa). Nasal obstruction, sneezing,
rhinorrhea and postnasal discharge has been assessed by the physicians before,
during and after test. Visual analog scale which was anchored from 0 to 10 for nasal
obstruction, have been performed before and after the test. With rhinomanometry,
the results areaccepted as positive when nasal obstruction with a 40% decrease in
total nasal airflow and/or when airflow resistance increases by 100% during or after
exercise test. 40% out of children with seasonal allergic rhinitis have nasal
obstruction after exercise test, comparing 5% in controls (p<0.05). Results of anterior
rhinomanometry have been positively correlated with visual analog scale scores. In
subjects with seasonal allergic rhinitis, have been found inflammatory cell infiltration
and adhesion molecules in the nasal mucosa, called minimal persistent inflammation,
even without threshold doses of allergen, may contribute to hyperreactivity and
increased susceptibility to allergens and non-spesific irritants. This condition might
be associated with increased susceptibility to exercise which shown in our study.
Anterior rhinomanometry could be used an effective and objective test for the
definition of exercise induced nasal obstruction. Visual analog scale scoring could be
use for the diagnosis when rhinomanometry is not available. | our study we showed
that exercise might be associated with nasal obstruction and other complaints of
rhinitis in children with seasonal allergic rhinitis without allergen exposure.

Key Words: Exercise, Nasal Obstruction, Rhinomanometry, Visual Analog Scale
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1. GIRIS

Egzersiz; astim, rinit, anaflaksi ve iirtiker gibi bir ¢ok asir1 duyarlilik
reaksiyonunun 6nemli bir tetikleyicidir (1). Egzersizin solunum yollarinda daralma
ile iliskisi ilk kez MS 1. yiizyilda Kapadokyali Aretaeus tarafindan bildirilmistir. Sir
John Floyer 1698 yilinda asir1 egzersizin astimlilarda nefes darligina yol agtigini
gozlemlemis, Henry Hyde Slater ise 1864 yilinda ¢ok soguk ve riizgarli kis
giinlerinde, hizli yiirime veya kosmanin astimi tetikledigini bildirmis ve soguk
havanin lokal bir irritan oldugu goriisiinii ileri siirmiistiir. Egzersize bagli astim
bilimsel yontemler ile ilk defa 1946 yilinda Herxheimer tarafindan gosterilmistir(2).
Gilinlimiizde egzersize bagli astim/bronkokonstriiksiyon (EBA/B) spor yapan
kisilerin sagligini ve fiziksel performansini etkileyen énemli bir sorun olarak kabul
edilmektedir. Egzersizin iirtiker ve anafilaksi ile iliskisi ilk kez 1979 yilinda ortaya
konmustur (3). Giinlimiize kadar binden fazla olgu bildirilmistir ve bildirilen olgu
sayist her gegen giin artmaktadir.

Egzersizin burun fizyolojisi lizerine olan etkileri ise tartismalidir. 1800°lerin
sonunda Blackley acik havada yapilan eksersizin, mevsimsel allerjik rinitli hastalarda
yakinmalart  kotiilestirdigini  gézlemis ve hastalara acik havada eksersiz
yapmamalarini tavsiye etmistir. 1968’de Richerson ve Seebohm egzersizin
mevsimsel allerjik rinitli hastalarda nazal hava yolu direncini azalttigin1 gosteren ilk
bilimsel ¢aligsmay1 yaymlamiglardir (1, 4). Daha sonraki yillarda nazal direng ve hava
akimin1  6lgmek amaciyla rinomanometrinin  kullanima girmesiyle yapilan
caligmalarda bir ¢ok arastirmaci tarafindan, egzersiz sirasinda sempatik sistem
aktivasyonuna bagli gelisen vazokonstriiksiyonun total nazal direnci azaltarak burun
acikliginda artiga yol actigr bildirilmistir. Karsit olarak egzersizin 6zellikle allerjik
rinitli hastalarda rinit semptomlarini tetikledigini ve nazal obstriiksiyon gelisimine
neden oldugunu savunan ¢alismalarda bulunmaktadir (5). Allerjik rinit (AR) spesifik
allerjenlere kars1 olusan IgE aracili nazal mukozanin eozinofilik inflamasyonu ile
karakterize bir hastaliktir. AR, semptomlarin ortaya ¢ikis ve allerjene temas edilen
zaman dilimine gore mevsimsel allerjik rinit (MAR) ve perennial allerjik rinit (PAR)
olmak tizere ikiye ayrilir (6, 7, 8). Mevsimsel allerjik rinit mevsimsel burun akintisi,

burun tikanikligi, gbézde ve burunda kasinti ve hapsirikla karakterizedir.



Bu semptomlar periyodiktir ve duyarli hastalarda bitkilerin tozlasma zamaninda
ortaya ¢ikar (8). AR’nin en sik birlikte goriildiigli hastalik astimdir. Her iki hastalik
arasindaki yakin iliskiyi gosteren epidemiyolojik veriler ile birlikte, alt ve iist
solunum yollar1 arasindaki immiinolojik ve anatomik benzerliklerin ortaya konmasi
AR ve astimin tek hava yolu tek hastalik olarak kabul edilmesine neden olmustur (6).

Bu calismada MAR’l1 hastalarda allerjen temasinin olmadigi sezon dist
donemde, objektif yOntem olarak anterior rinomanometri kullanilarak fiziksel
egzersizin nazal obstriikksiyon ve rinit semptomlar1 ile iligkisinin arastirilmasi
amaglanmakta, egzersiz sonrasi nazal obstriikksiyon ve rinit gelisen hastalarda
anterior rinomanometri ile Olglilen total hava akimi ve total nazal direng
degisiklikleri ile gorsel analog skala skoru arasindaki iligkisinin belirlenmesi

planlanmaktadir.



2. GENEL BILGILER

2. 1. Allerjik Rinit

2. 1. 1. Tammm ve Simiflama

AR bir veya birkag allerjen duyarliliginin neden oldugu, burun mukozasinin
IgE aracilikli enflamasyonu ile karakterize bir hastaliktir (6). Duyarli olunan antijen
ile karsilasma; burun kasintisi, hapsirik, burun tikanikligi ve burun akintist gibi sik
goriilen yakinmalar yaninda, kulakta ve bogazda kasinti, basagrisi, halsizlik, koku
alma duyusunda azalma ve kulaklarda tikaniklik hissi gibi daha nadir goriilen
yakinmalara da neden olmaktadir (7).

Allerjik rinit yaklasik %80 oraninda mevsimsel ozelliktedir ve bu sekli
mevsimsel allerjik rinit olarak tanimlanir. Hastalarin %20’sinde ise allerjik rinit yil
boyu goriiliir ve perennial allerjik rinit olarak adlandirilir. Mevsimsel allerjik rinitte
karsilasilan en sik etkenler ot ve agag¢ polenleridir. Polenler nisan-eyliil aylari
arasinda etkendirler (8). Perennial allerjik rinit ise ev tozu akarlari, hayvan kaynakli
proteinler, hamambdcegi, ev i¢i mantar sporlar1 ve evcil hayvanlara baglh olarak
gelismektedir (9).

Duyarli olunan allerjene goére yapilan bu smiflama her zaman klinik
goriiniimii yansitmamaktadir. Pek ¢ok hasta hem mevsimsel hem de perennial olmak
tizere birden fazla allerjene karsi duyarhidir ve yilin gesitli donemlerinde veya yil
boyunca semptom gosterirler veya inflamasyonun hafif oldugu olgularda polen
doneminde mevsimsel 6zellik olusturacak kadar belirgin yakinmalar olmayabilir.
Belirli cografi bolgelerde polenler ve kiifler atmosferde yil boyu kalabildiginden
perennial alerjenlerdir. Bu nedenle hastalarda yil boyu siiren yakinmalara yol
agmaktadirlar. Mevsimsel allerjik rinit semptomlari burun mukozasindaki “priming
etki” ve “minimal persistan inflamasyon” fenomenine gore her zaman sadece
tanimlanan allerjen mevsiminde ortaya ¢ikmaz. Infeksiyonlar, egzersiz, sigara ve
keskin kokular gibi nonspesifik uyaranlar, allerjenle karsilasma olmasa dahi
yakinmalarin ortaya ¢ikmasina neden olabilmektedirler (6).

Bu nedenle Diinya Saglik Orgiitii (World Health Organization) (WHO) ile
isbirligi i¢inde yiiriitiilen “allerjik rinit ve astim tizerine etkisi (ARIA)” baglikh

caligmada tiim bu One siiriilen gerekgelerle allerjik rinite yeni bir smiflama



getirilmistir. Yeni Onerilen bu allerjik rinit siniflamasi, yakinmalarin siirekliligi ve
siddetini esas almaktadir. Yakinmalarin siirekliligine gore intermittan ve persistan;
siddete gore hafif ve orta-agir olarak gruplandirilmasi {izerinde durulmaktadir. Bu
siniflamada intermittan hastalarda yakinmalarin haftada 4 giinden az veya yilda 4
haftadan kisa siirdligii; persistan hastalarda ise yakinmalarin hem haftada 4 giinden
daha fazla hem de yilda 4 haftadan uzun siirdiigii kabul edilmektedir. Ayrica hastalik
siddetinin de hafif veya orta-agir olmak tizere iki alt baslik altinda incelenmesi
onerilmektedir (6).(Tablo 2.1.)

Tablo 2.1. Allerjik rinitin siniflandirilmasi (6).

Intermittan Persistan
Semptomlarin siiresi Semptomlarin siiresi
e Haftada 4 giinden az ya da e Haftada 4 giinden fazla ya da
e 4 haftadan kisa e 4 haftadan uzun
Hafif Orta-Agir
e Normal uyku Bir yada daha fazlasi
e Normal giinliik aktivite/spor e Uyku bozuklugu
e Normal is ve okul hayat: e Giinliik is, spor ve eglence
e Agir semptom yok aktivitelerinin kisitlanmasi
e s ve okul hayatinda sorunlar
e Agir semptomlar

2. 1. 2. Epidemiyoloji

Allerjik rinit global bir saglik problemi olup, geligsmis iilkelerde toplam
niifusun % 10-20’sini etkilemektedir. Anket, objektif test veya fiziksel incelemeye
dayali ¢esitli calismalar Avrupa iilkelerinde prevalansinin son on yilda giderek
arttigin1 gostermektedir (9). Cocukluk yas grubunda da prevelans: siirekli artis
gosteren allerjik rinit, giniimiizde ¢ocukluk yas gurubunun en sik goriilen kronik

allerjik hastaligidir (10). Anket yontemiyle AR ve diger allerjik hastaliklarin



sikligmin  arastirildign  ISAAC (International Study of Asthma and Allergies in
Childhood) Faz 1 ¢alismasinda AR prevalansi, 6-7 yas arasi ¢ocuklarda (38 iilkede
91 merkez) % 0.8-14.9, 13-14 yas aras1 ¢ocuklarda ise (56 iilkede 155 merkez) %
1.4-39.7 olmak tizere ¢ok degisken degerlerde bulunmustur (11).

Ulkemizde rinit ile ilgili ilk epidemiyolojik arastirma Ankarada 1966-67
yillart arasinda yapilmis ve arastirmaya katilan 6-13 yas aras1 ilkokul cagindaki 1163
cocugun %41.6’sinda perennial allerjik rinit saptanmistir. 2006 yilinda ISAAC Faz 2
calismalar1 kapsaminda Ankara’da yapilan diger bir arastirmada ise, 9-11 yaslari
arasindaki 2774 okul c¢agi c¢ocugunda allerjik rinit prevalanst %30 olarak
bildirilmistir (12). Denizli ilinde 2006 yilinda 13-14 yas grubunda 3004 ¢ocuk ile
ISAAC anketi uygulanarak yapilan c¢alismada hayat boyu rinit ve doktor tanili
allerjik rinit yayginhigi swrastyla % 34.2 ve % 4.3 olarak bulunmustur (13).
Ulkemizde allerjik rinit prevalansma yonelik olarak yapilan diger ¢aligmalarda
allerjik rinit prevalanst % 2.9 ile % 17.6 arasinda degisen oranlarda saptanmistir (14,

15).

2. 1. 3. Risk Faktorleri

Genetik faktorler: Genetigin roli atopik egilimin aktarilmasi ve genel IgE
cevabinin kontrolii iizerinedir. Atopi ile iligkisi ilk olarak saptanan genetik alan
kromozom 11q13’tlir ve bu alanin IgE cevabimin diizenlenmesinde etkili oldugu
bildirilmigtir (16). Antijen bagimli mast hiicre degraniilasyonu, sitokin salinimi ve
IgE ile iligkili FceR1p ( IgE icin yiiksek afiniteli reseptor beta subiinit) zincir geninin
de 11923 bolgesinde lokolize oldugu ileri siiriilmiistiir (17). Kromozom 5 tizerinde
allerjik rinitle iliskili olabilecek bir ¢ok gen mevcuttur. 1L-3,4,5,9,13,GM-CSF
genleri bu kromozom {iizerinde yer alir ve total serum IgE diizeyi iizerine etkili
olduklar1 gosterilmistir (18). Interferon gama (IFN-y) T helper 1 (Th 1) lenfositlerden
salgilanan ve T helper 2 (Th 2) lenfositleri baskilayan dolayisi ile atopinin ortaya
¢ikmasini Onleyen bir sitokindir. Atopik bebeklerde periferik kan mononiikleer
hiicrelerinin IFN-y sentez etme yeteneginin azaldigi ve 12. Kromozomda bulunan ve
IFN-y sentezini kodlayan genlerde bir defekt olabilecegi diisiintilmektedir (19).

Ailede allerjik hastalik oykiisii, alerji gelisimi icin en 6nemli risk faktoriidiir

(20). Bir allerjik ebeveyni olan cocugun allerji gelistirme riski % 30 iken,



ebeveynlerinden her ikisi de allerjikse bu oran % 50’ye yiikselmektedir. Eger her iki
ebeveyninde de benzer allerjik yakinmasi varsa ¢ocukta allerji gelisme riski % 72
olmaktadir (21). Ailede atopik hastalik Oykiisiiniin ve erken atopik dermatitin,
ilerleyen yaslarda asttim ve allerjik rinit gibi solunum yolu allerjilerine yatkinlik
yaratan baslica etmenler oldugu ileri stiriilmektedir (22). Erken ¢ocukluk doneminde
allerjik hastalik belirtilerinin sirali gelismesi atopik yiiriiyiis olarak adlandirilir. Buna
gore yasamin ilk yilinda atopik dermatit ve diger deri allerjileri ortaya ¢ikmaktadir.
Bundan sonra atopik dermatit siklikla ilk birkag¢ yil igerisinde gerilerken, bronglar
allerjik uyaranlara kars1 hedef organ olmakta ve astim bronsiyale ortaya ¢ikmaktadir.
Astimin siklig1 da 6-8 yaslar arasinda azalma gosterirken, bu yaglardan itibaren

allerjik rinit prevalansi artmaktadir (23) (Sekil 2.1).

Sekil 2.1. Atopik yiiriiyiis. Atopik hastaliklarin yasla birlikte
degisimi (6).

Cevresel faktorler ve hijyen hipotezi: Allerji gelisiminde genetik yatkinliga
ek olarak cevresel faktorlerde rol oynamaktadir. Tek yumurta ikizleri ile ilgili
caligmalar genetik olmayan faktorlerin giiglii roliinii ortaya koymaktadir. Allerjik
duyarlanma igin genetik yatkinlikla birlikte allerjen temasi gereklidir. Allerjenler
duyarli kisilerde spesifik IgE yapimimi uyaran ve bu antikor ile reaksiyona giren

antijenlerdir. Oral, parenteral veya solunum yolu ile viicuda alinabilirler.



Aeroallerjenler allerjik rinite neden olan en 6nemli allerjen grubudur. Ev tozu
akarlari, hayvan allerjenleri, hamambdcegi allerjeni ve mantarlar i¢ ortam allerjeni
olarak tanimlanir. Dis ortam allerjenleri ise polenler, mantarlar ve hayvan
allerjenleridir.

Annenin hamilelik sirasinda diisiik antioksidan alimi, antibiyotik kullanimi,
yogun allerjen temasi ve buna bagli artmis maternal IgE diizeyleri, annenin sigara
icmesi Ve sezaryen dogumun (dogum kanali florasi ile kolonizasyon eksikligi
nedeniyle) artmis atopi riski ile birlikte oldugu one siiriilmistiir, Polen mevsiminde
dogmak da allerjik rinit riskini artiran faktorlerdendir (24-30). Dogum sonrasi
ozelllikle ilk 4-6 ay sadece anne siitii ile beslenmenin koruyucu etkileri oldugu
bildirilmistir (26, 27, 31, 32). Bu durumun anne siitiiniin immiinmodiilatér etkilerine
ek olarak anne siitii ile beslenen bebeklerde inek siitii ve diger besinlerle geg
karsilasmaya da bagli olabilecegi diisiiniilmektedir. Yiiksek sosyoekonomik diizey,
sehir yasaminin Ozellikleri olan Kirli hava, asir1 kalabalik, k&tii havalandirma,
uygunsuz 1sinma, sigara ve ev i¢i allerjenlerle temas atopik hastaliklarin gelisimini
veya siddetini artirmaktadir (33, 34). Aile yapisindaki bozukluklar ve uygunsuz
sosyal destek gibi psikososyal faktorler de atopi gelisme riski ile uyumlu
bulunmustur (35). Allerjik rinit ve astim ergenlik oncesi donemde erkeklerde daha
stk goriilmekte iken, piiberte sonrasi ise tam tersine ve ¢ok daha yiiksek oranda
kadinlarda daha sik goriilmektedir (36-38). Bu durum erkek steroid hormonlarinin
immiinsiipresif etkilerine karsin, dstrojenlerin proinflamatuvar etkilerinin olmasi ile
aciklanmaktadir (39).

Ailedeki ¢ocuk sayist ile allerjik rinit gelisimi arasinda negatif bir iligki
oldugu saptanmig ve biiylik kardeslerle hijyenik olmayan temasin allerjik
hastaliklarin gelisimini engelleyebilecegi ileri siiriilerek bu goriis “Hijyen hipotezi”
olarak tanimlanmistir (40, 41). Daha sonraki yillarda yapilan epidemiyolojik
caligmalar hijyen hipotezinin tek bir etkenle iliskili olmadigini, kisisel hijyenin artisi,
asilama oranlarinda artig, azalmis infeksiyon orani, antibiyotik kullaniminda artis ve
beslenmede olan degisikliklerin de rolii oldugunu gostermistir (41). Hijyen
hipotezinin immiinolojik temelinde tip 1 (Th-1) ve tip 2 (Th-2) T helper hiicrelerin
rol oynadigi iki ana immiinolojik yoldan s6z edilmektedir. Bu iki efektor hiicre grubu

karsilikli  inhibitor ve regiilator Ozelliklere sahiptir. Th-1 ve Th-2 hiicreler ya



gecikmis hiicresel yanit ve diisiik serum IgG diizeyi (Th-1) ya da yiliksek IgE diizeyi,
eozinofili, atopi ve hava yolu asir1 duyarliligt (Th-2) ile sonuglanan sitokin ve
kemokin etkilesim siirecini baslatir (42). Bebekler Th2 baskin yanit ile dogarlar(43).
Enfeksiyon etkenleri 6zellikle de intraselliiler patojenler makrofajlardan Interlokin
12 (IL-12) iretimini uyararak IFN-y ve timor nekrozis faktor alfa (TNF-a)
sekresyonuna yol agmakta, sonugta Thl tip immiin yanit olusarak Th2 immiin yanit
baskilanmaktadir. Cocukluk ¢aginin ilk donemlerinde IL-12 iiretimi olmazsa Th-2
hiicreler baskin olacak ve genetik olarak yatkin ¢ocuklarda atopi gelisecektir (43, 44)
(Sekil 2.2).
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Sekil 2.2. Hijyen hipotezi

2. 1. 4. Allerjik Rinitin Patofizyolojisi

Burun mukozasi burunu olusturan kemik ve kikirdak yapinin iizerini orten,
disaridan igeriye dogru 3 bolgeye ayrilir. Tlk giris vestibiil olup gok katl stratifiye
yassi epitel ile oOrtiiliidiir. Biraz arkada istmus vardir. Daha geride ise asil nazal
mukozay1 olusturan psddostratifiye epitelle ortiilii nazal kavite vardir. Bu kavitede
alt, orta ve iist konka ile bunlarn arasindan olusan meatus vardir. Ozellikle konkalar
olmak {izere bu yapilar inhale edilen havanin temizlenmesi, nemlenmesi Ve

1sitilmasinda gorev alir. Solunum sistemi direncinin %50’sinden burun sorumludur



(45). Nazal kavitedeki hava akimi nazal kavitenin farkli yerlerinde, inspiryumda,
ekspiryumda, istirahat halinde veya egzersiz sirasinda farkli Ozellikler gosterir.
Istirahat esnasinda inspiryumda laminar bir akim s6z konusudur. Ekspiryumda ise
akim tiirbiilandir. Egzersizde hava akiminin tiirbiilans1 artar. Burun bosluklariin
solunum havasina kars1 gosterdikleri dirence nazal direng denir. Nazal direng burun
fonksiyonlart agisindan ¢ok Onemlidir. Nazal direng sayesinde gelisen tiirbiilans,
hava ile nazal mukoza arasindaki temas yiizeyini arttirarak havanin nemlenmesini,
isitilmasini ve temizlenmesini saglar. Ozellikle vendz siniizoidlerin kanlanma
derecesi nazal direnci etkiler. Otonom sinir sisteminin kontroliindeki nazal kavitede
sempatik sistem uyarist vazokonstriksiyona, parasempatik sistemin uyarilmasi ise
glandiiler sekresyonlarin artmasina, vazodilatasyona ve nazal konjesyona neden olur.
Nazal direncin degerlendirilmesinde rinomanometri ve nazal peak flow testleri
kullanilmaktadir.

Allerjik rinit mukozal inflamasyon ile karakterizedir. Mukozal inflamasyonun
olugsmasi i¢in 4 ana basamak gerekmektedir; 1) Antijen sunumu. 2) T hiicre

farklilasmasi. 3) IgE sentezi. 4) Mast hiicre degradasyonu

Antijen Sunumu

Allerjik rinitin gelismesi i¢in allerjene karst atopik bir duyarlilik ve
duyarlilasan kisinin allerjenle karsilagsmasi gereklidir. Burun mukozasina ulasan
allerjenler, antijen sunan hiicreler (deride Langerhans hiicreleri, mukozada dendritik
hiicreler) tarafindan fagosite edilerek lizozomal enzimlerle 4-7 aminoasit
uzunlugundaki peptidlere pargalanir. Antijen sunan hiicreler i¢inde hazirlanmis
peptitler, klass I MHC molekiillerine baglanir ve ilk once hiicre yiizeyine daha sonra
tonsil dokusuna ve bolgesel lenf nodlaria taginirlar. Burada antijen sunan hiicreler

tarafindan farklilasmamis yardimer T (ThO) hiicrelerine antijen sunumu gergeklesir
(46).

T Hiicre Farkhilasmasi
Antjjenin CD4(+) T hiicre yiizeyindeki antijen reseptdriine baglanmasi ile
proliferasyon ve diferansiyasyon igin gerekli olan ilk sinyal baslar. Naive T

hiicrelerin aktivasyonu i¢in gerekli olan ikinci sinyal, hem T hem de dendritik hiicre
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yiizeyinde bulunan ve kostimiilatdr olarak adlandirilan molekiiller (CD28/ CDS6,
interselliiler adezyon molekiilii ICAM-1, lenfosit fonksiyonu ile iliskili antijen
(LFA)-1, CD40L/ CD40) tarafindan saglanir. Dogal T hiicrelerinin farkli efektor
hiicrelere doniismesinde dentritik hiicreler 6nemli bir etkiye sahiptir. T hiicre yanitini
Thl ve Th2 yoniinde farklilastirma yeteneklerine gore matiir dendritik hiicreler de
dendritik hiicre 1 ve 2 olarak iki gruba ayrilir. Matiir dentritik hiicreler 1L-12
varliginda dentritik hiicre 1, Timik stromal lenfopoetin (TSPL) ve prostaglandin E2
varliginda ise dentritik hiicre 2 yoniinde farklilasirlar (47). TSPL timusta medulla
hassal korpiiskiillerinde eksprese edilir. Astimli hastalarda epitel hiicrelerinde de
eksprese edildigi gosterilmistir. Dentritik hiicrelere TSPL reseptorii ile baglanarak
dogal T hiicrelerinin Th2 yoniinde farklilasmasina neden olur (48, 49). Dendritik
hiicre 1’den salgilanan IL-12, Th hiicrenin Thl yoniinde farklilasmasina neden
olurken, IL-4 ise dentritik hiicre 2 gelisimini uyarir (47). T hiicrelerin Thl ve Th2
yoniinde farklilagmasinda dendritik hiicre tipinin yani sira antijenin tipi, miktar1 ve
ortamda bulunan sitokinler ile transkripsiyon faktorleri rol oynar. Antijen
sunumunun yapildigr ortamda IL-12, IL-18 ve IFN-y’nin miktar1 fazla ise ThO
hiicreleri Th1l yoniinde farklilasir. Thl hiicreleri 1L-2, IFN-y, IL-3, GM-CSF gibi
sitokinler salgilar, gecikmis tipte asir1 duyarlilik reaksiyonunun gelismesine neden
olur. Thl farklilagmasi ile hiicreler I[FN-y tiretir. IFN-y yardimiyla Th2 farklilasmasi
ve IgE yapimini inhibe olur. T-bet (Thl assosiye transkripsiyon faktorii) ise Thl
lenfosit gelisimi, IL-12 ve IFN-y yapimmi kontrol eder. Regulatuvar T (Treg)
hiicreleri de fazla miktarda IL-10 yapimina neden olarak Th2 hiicre fonksiyonlarini
baskilayabilir. Sonug¢ olarak eger karsilagilan antijen bir mikroorganizma ise ve bu
farklilasma Th1lyoniinde olursa ortaya ¢ikan immiin yanit hiicresel immiinite ve geg
tip hipersensitivite yoniinde olur. Antijenin sunuldugu ortamda IL-12 yoksa IL-4 ve
IL-13 fazla ise ThO lenfositler Th2 yoniinde farklilagir. Th2 yoniinde farklilasmaya
GATA-3, c-maf, aktive t hiicrelerinin niikleer faktorii (NF-ATc) ve STAT-6 gibi
transkripsiyon faktorleri aracilik eder GATA3 ve STAT-6 Th2 lenfosit gelisimi ve
IL-5 sentezini denetler. Ortamda bulunan IL-4, Th2 tipi T lenfosit farklilagsmasinin
yani sira B lenfositlerden IgE sentezi, Vaskiiler hiicre adhezyon molekiilii (VCAM-1)
ekspresyonunun artisi, IgE’nin FCe reseptor ve g¢esitli sitokin, kemokin

reseptorlerinin diizeyini de kontrol eder.
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IgE Sentezi

Th2 hiicrelerinden sentezlenen IL-4 ve IL-13 dolasimdaki B lenfositlerinin
olgunlasarak plazma hiicrelerine dontismesini saglar (50). Plazma hiicreleri de
antijene spesifik IgE salgilar. T hiicre yiizeyindeki CD3 ve T hiicre reseptoriinden
olusan kompleksin MHC 1I ile baglanmasindan sonra T hiicre yiizeyinde CD 40
ligand1 ortaya ¢ikar. Bu Ligandin B hiicre yiizeyindeki CD 40’a baglanmas1 da IgE
sentezi i¢in ikinci sinyali olusturur. Boylece allerjik inflamasyonun ilk basamaginda

spesifik IgE’nin sentezlenmesi ile duyarlanma gergeklesmis olur

Mast Hiicre Aktivasyonu, Erken ve Geg¢ Allerjik Reaksiyon

Duyarlanma siireci sonunda olusan spesifik IgE’ler mast hiicrelerinin ve
bazofillerin yiizeyinde bulunan yiiksek afiniteli IgE (FceRI) reseptorlerine baglanir
(51). Spesifik allerjen ile tekrar karsilagilmasi ve allerjenin ayni anda iki farkli
IgE’ye baglanmasi molekiilleri arasinda ¢apraz baglarin olugsmasina ve cesitli sinyal
yollariin aktivasyonuna neden olur. Mast hiicre aktivasyonu sonucunda hiicrede
hazir bulunan ve yeni sentezlenen mediatorler degraniilasyonla salgilanir (52). Basta
histamin olmak {izere sisteinil 16kotrienler ( LT C4, D4, E4) ve prostaglandinler (PG
D2) allerjik inflamasyonun ilk birka¢ dakikasinda olusan ve bir-li¢ saat siirebilen
erken faz yanita yol acar (53). Bu reaksiyon deri allerjisi olan kisilerde 6dem ve
kizariklik, allerjik rinitli kisilerde burun akintisi, hapsirik ve kasinti, astimda ise
higiltt ve nefes darligi bulgularina neden olur. Bu fazda histamin en 6nemli etkiye
sahiptir ve antihistaminikler erken faz semptomlarint % 50-60 azaltirlar (54). Erken
faz yanitin ortaya ¢ikmasindan 4-6 saat sonra hedef dokuda eozinofil ve bazofiller
basta olmak tizere, notrofilleri de igeren inflamatuar hiicre infiltrasyonuyla
karakterize ge¢ allerjik yanit ortaya ¢ikar (46). Geg faz yanitinda IL-3, IL-5, GM-
CSF eozinofilllerin endotele baglanmasini artirirken eotaksin, IL-5 ve RANTES
eozinofil kemotaksisini saglar. Ge¢ donem semptomlar1 gelisen kisilerden alinan
nazal lavaj orneklerinde eosinofil ve nétrofil sayilart oldukca yiiksek bulunmustur
(55). Geg faz yanitin da en 6nemli hiicreler eozinofillerdir. Eozinofillerin dokuda
arttiginin en 6nemli gostergesi eozinofilik katyonik proteinin (ECP) dokuda artigidir
(46). Aktive eozinofiller, eozinofil proliferasyonunu, migrasyonu ve adhezyonunu

stimule eden diger mediatorleri salgilarlar(56). Ayrica aktive eozinofillerden
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salgilanan eozinofil katyonik protein, major bazik protein (MBP), eozinofil kaynakli
ndrotoksin (EDN), eozinofilik peroksidaz (EPO), CysLT’ler, sitokinler, matriks
metalloproteinazlar1 ve reaktif oksijen metabolitleri hedef dokuda hasara neden
olurlar (57). Nazal lavaj Orneklerindeki ECP seviyelerinin 24 saat sonraki
semptomlarla iliskili oldugu gosterilmistir(58). Bu siire¢ deri allerjisinde 6dem ve
kabariklik, allerjik rinitte burun tikanikligi, astimda ise hisiltinin devam etmesi veya
yeniden ortaya ¢ikisi ile karakterizedir.

Son donemlerde ndronal inflamasyonun allerjik rinit patofizyolojisinde
onemli bir faktdr oldugu One siiriilmektedir. Allerjik inflamasyonda ortaya cikan
histamin duyu sinirleri ilizerindeki H1-R reseptorlerine baglanarak, P maddesi,
Norokinin A (NKA), Norokinin B (NKB), Gastrin salic1 peptid (GRP), Kalsitonin
geni iliskili peptid (CGRP) gibi bazi ndropeptidlerin salinimina yol agmaktadir.
Ortaya ¢ikan tasikininler sirastyla NK-1, NK-2, NK-3 06zgiil reseptorlerine
baglanarak vazodilatasyon, vaskiiler gegirgenlikte artma, mukus sekresyonu, ser6z
hiicre ekzositozu, mast hiicre degraniilasyonu, sitokin sentezi, fibroblast ve diiz kas
hiicre prolifersayyonu ve 16kodsit kemotaksisi gibi etkilere neden olmaktadir (59)

(Sekil2.3).
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Priming Etki

Allerjen uyarisinin siirekli oldugu polen mevsiminde olusan siirekli allerjen
uyarist ile mast hiicrelerinin sayisi, yiizeydeki IgE resptorleri ve IgE diizeyleri,
dolayisiyla da histamin iiretimi ve salgilamasinda artis olur. Olusan tiim bu
degisiklikler “priming” olarak adlandirilir. Priming sonrasinda allerjenle tekrarlayan
karsilagmalar sirasinda, mast hiicrelerinin degraniilasyonu ve sonugta allerjik rinit
semptomlarinin ortaya ¢ikmasi i¢in gerekli allerjen miktar1 da azalir (60, 61).
Priming etki lokal bir olgudur. Tek tarafli nazal tetikleme yapilan bireylerin, sadece
tetiklenen burun deliklerinde asir1 duyarlilik ortaya ¢ikmistir. Aeroallerjen diizeyinin
azalmasina karsin hasta semptomlarmin devam etmesinin ve polen mevsiminden

once baslanan tedavinin etkin olmasinin nedenidir (62).

Minimal Persistan inflamasyon

Minimal persistan inflamasyon allerjene maruz kalan mukoza hiicrelerinde
Klinik bulgularin yoklugunda bile inflamatuvar hiicre infiltrasyonu ve interselliiler
adezyon molekiilii ekspresyonunu ifade eden fizyopatolojik bir olgudur (63). Allerjik
reaksiyonlarda semptomlar “Buz daginin tepesi” olarak nitelendirilebilir.
Inflamasyon ve hiperreaktivite ise buz dagmin gériinmeyen kismidir. Semptomlar
allerjik hastaligin tek gostergesi olarak kabul edilemez. Hem inflamasyon hem de
hiperreaktivite, allerjen temasi 6ncesi ve sonrasi1 semptomlar olmaksizin devam eder
(64) (Sekil 2.4).
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Sekil.2.4. Minimal persistan inflamasyon
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2.1.5. Klinik Bulgular ve Tam

Allerjik rinitin tipik semptomlart berrak burun akintisi, hapsirma, burun
tikanikligr ve burun kasintisidir (65). AR ¢ocukluk yas grubunun en sik goriilen
kronik hastalifi olmasina karsin, ¢ocuklarin yakinmalarini sézel olarak yeterince
ifade edememeleri ve yakinmalar giinlik yasami engellemedigi igin tani
konulmasinda siklikla giigliik yasanmaktadir (20). AR tamis1 tipik oyki, fizik

muayene bulgular1 ve uygun labaratuar testlerine dayanmaktadir.

Oykii

Tim hastaliklarda oldugu gibi allerjik rinit tanisida oncelikle iyi bir dyki
alinmasi ile baslar. Hastanin yakinmalar1 degerlendirilir. Rinit yakinmalarindan en az
ikisinin glinde 1 saatten fazla devam etmesi oyki i¢in tipiktir (66). Sklerada batma,
yanma ve kasinti ve konjonktival kizariklik gibi g6z semptomlar: hastalarin %40-60’
mda bulunur (67). Yakinmalarin baslama yasi, siklig1 ve siddeti 6nemlidir. Allerjik
hastaliklar ¢ogunlukla g¢ocukluk doneminde baslar. Rinitli olgularin % 90’inda
semptomlar 10 yasindan 6nce ortaya ¢ikar. Allerjik yakinmalar genellike uzun siireli
olsa da allerjen temasmna bagli olarak epizodik ozellik gosterebilir. Ozellikle
mevsimsel nitelikteki semptomlar aga¢ ve ot duyarliligini disiindirir. Ev
igerisindeki potansiyel allerjenler (evcil hayvan, rutubet, yatak ve oyun materyalleri )
tiitlin iiriinleri ile temas ve egzersiz gibi hastanin yasadig1 ¢evre ve yakinmalarin

ortaya ¢ikmasina yol agan durumlar sorgulanir. Ailede atopi oykiisii degerlendirilir.

Fizik inceleme

Fizik muayenede nazal spekulum ve 151k kaynagi ile burnun 6n 1/3’{nii
degerlendirmek mimkiindiir. Tipik olarak soluk bazen mavimsi renkte ddemli ve
inflame nazal mukoza, konkalarda sis goriinlim ve agik renkli burun akintis1 vardir.
Nazofarenkste agik veya krem renginde akinti ve lenfoid hipertrofi (kaldirim tasi
goriiniimii) goriilebilir (68). Allerjik riniti olan ¢ocukta burun kasintist nedeniyle
burun ucunun avug i¢iyle yukarit dogru itilmesi seklinde siirekli tekrarlanan hareket
(allerjik selam) ve sonucunda burnun 1/3 alt kisminda transvers bir ¢izginin olugsmasi
goriilebilir (69). Bu ¢izgi iki yildan daha uzun siiren allerjik rinit isaretidir. Kronik

burun tikanikliginda agizdan solunuma baglh olarak allerjik yiiz goriiniimii, yiiksek
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kavisli damak ve dislerde ortodontik kusurlu kapanis ya da fazla asinma gozlenebilir.
Goz altlarindaki hiperpigmente halkalar, kronik burun tikanmasi ve vendz staza bagli
olarak g6z altinda 6dem ve deri renginin koyulagsmasi ile iligkilidir ve allerji
halkalar1 (allerjik shiners) ismini alir (70). Skleralar kasintili ve nadiren 6demli
olabilir, alt g6z kapaklarinda aralikli 6demden dolay1 ortaya ¢ikan fazladan deri
kivrimlart  (Dennie-Morgan ¢izgileri) goriilebilir (71). Allerjik konjonktivit
oldugunda palpebral konjonktiva kaldirim tas1 seklindedir.

Laboratuar

Allerjik hastaliklarin tanisinda kullanilan temel testler invitro testler ve invivo
testler olmak tizere iki grup altinda toplanmaktadir:
Invitro testler: Hastanin vendz kan veya serum Orneginin kullanildigi testlerdir.
Bunlar total eozinofil sayimi, total serum IgE, serum spesifik IgE, allerjenle
indiiklenen mediatdr salinim testi, histamin salinim testi, CysLT salinim testi, flow
sitometrik bazofil aktivasyon testi ve nazal eozinofil sayimi (nazal smear) dir.

Invivo testler: Deri testi ve provakasyon testleridir.

Kanda Total Eozinofil Saymm

Eozinofiller doku yerlesimli hiicrelerdir. Periferik kana gore kemik iligi ve
dokuda 100-300 kat daha fazla bulunurlar (72). Periferik kanda 450 hiicre/mm3’iin
tistiindeki degerler patolojik olarak yiiksek kabul edilmektedir (73). Periferik kan
eozinofil sayis1 etkilenen dokulardaki eozinofil tutulumunun genellikle tam bir
gostergesi degildir ve bu nedenle allerjik hastaliklarin tanisinda periferik eozinofil
sayisinin sinirlt bir anlami vardir. Eozinofili atopik hastaliklar disinda paraziter
enfeksiyonlar, hematopoetik sistem hastaliklari, baz ilaglar, neoplastik hastaliklar ve

kollagen doku hastaliklar1 gibi pek ¢ok hastalikta da saptanabilir.

Total Serum IgE Diizeyi

Immiinoglobulin E ilk kez 1966 yilinda kesfedilmis ve birka¢ yil icerisinde
kanda total ve allerjen spesifik IgE Ol¢timii pratik olarak uygulanmaya baslanmistir
(74, 75). Serum IgE diizeyinin yiikselmesi allerjik hastaliklar igin tanisal deger
tasimakla birlikte atopi i¢in giivenilir bir belirte¢ degildir. Serum total IgE diizeyi
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allerjik hastaliklar diginda; mantar enfeksiyonlari, viral enfeksiyonlar, paraziter
hastaliklar, immiin yetmezlik sendromlar1 ve kollajen doku hastaliklar1 gibi pek ¢cok
hastalikta yiikselebilir (8). Bu nedenlerle gliniimiizde serum total IgE diizey 6l¢timii

allerjik rinit tanisinda 6nemini yitirmistir.

Serum Spesifik IgE

Allerjen ile temas Oykiisli olan bir bireyde duyarlilik gelisip gelismedigini
gostermekte kullanilan en 6nemli serolojik test allerjen spesifik IgE antikorudur (76).
Allerjen spesifik IgE 6l¢iimii i¢in kullanilan ilk yontem Radioallergosorbent testtir
(RAST) (74). RAST yonteminin ilk tanimlandigr 1967 yilindan giiniimiize kadar
spesifik IgE antikor Ol¢lim yontemleri onemli gelismeler gostermistir. Kalitatif
Olclimler yapan birinci kusak testler (RAST, MAST, EAST)den sonra, yar1 kantitatif
Olciim yapan ikinci kugak test yontemleri (AutoCAP, Alastat, HYTech, Matrix,
MagicLite), daha sonra da kantitatif Ol¢lim yapan lclincii  kusak yoOntemler
(ImmunoCAP, Immulite 2000) gelistirilerek kullanima girmistir (77).

Allerjik hastaliklarin tanisinda serum spesifik IgE 6lgim endikasyonlari,
allerjen ile Onceden anafilaksi gibi hayati tehdit eden reaksiyon Oykiisii, siddetli
dermografizm, aktif dermatit ve ihtiyozis gibi derinin anormal durumlarinin varlig,
siddetli ani tip allerjik reaksiyondan sonraki 2 haftalik donem (mast hiicre mediator
kaybmin refrakter donemi), ila¢ kesildikten sonra etkinligini yitirmesi i¢in gerekli
siirenin uzun oldugu (6rn. uzun etkili antihistaminler) veya ila¢ kesilmesinin
hastaligin tedavisini aksatabilecegi(orn. trisiklik antidepressanlar) durumlar ve
mental veya fiziksel bozukluklara bagli hasta uyumsuzlugu olarak sayilabilir (78).
Sonug olarak serum spesifik IgE deri testleri kadar duyarli degildir, ¢ok daha
pahalidir ve sonug elde etme siiresi uzundur. Serum spesifik IgE diizeyleri allerjik
yakinmast olan bireylerin bir kisminda saptanamazken, hi¢ yakinmasi olmayan bazi
bireylerde pozitif ¢ikabilir. Bu nedenle belirtilen endikasyonlar disinda allerjik

hastaliklarin tanisinda tek basina kullanilmasi 6nerilmemektedir (76).

Multiallerjen IgE Antikor Tarama Testi
Serum spesifik IgE antikorlar1 her bir allerjen igin ayr1 ayr1 bakilabilecegi gibi

ayni serum Orneginde ¢oklu allerjen taramasi da yapilabilir (76). Tek bir RAST testi
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ile birden fazla allerjenin taranmasi s6z konusudur (79). Coklu allerjen tarama
testleri baglangigta yaklasik 15 ana aeroallerjene karsi IgE antikor varligini tarama
amaciyla gelistirilmistir (80). Giiniimiizde, testin i¢erdigi allerjen sayilar1 birbirinden
kiiciik farkliliklar gdsteren birkag farkli ¢oklu allerjen tarama testi kullanilmaktadir.
Ayrica gida ve aeroallerjenlere karsi olusan IgE antikorlarini saptayan ve daha
kiigiik ¢ocuklara yonelik gelistirilen ¢oklu allerjen tarama testleri de bulunmaktadir
(81). Coklu tarama testlerinde sonuglar rakamsal degil pozitif/negatif olarak
verilmektedir. Pahali olmasi, spesifik allerjen ve/veya alerjenlerin belirlenememesi,
tilkeler ve yas gruplar1 arasinda allerjenlerin ve allerjen duyarliliklarinin farkli olmasi
nedeniyle her yas grubu ve lilkeye 6zgii ¢oklu tarama testi gereksinimi ve allerjen
Ozgilliigiliniin tiretici firmalara gore belirsiz ve farkli olmasi testlerinin dezavantajidir
(77, 81). Negatif test sonucu atopik hastalik tanisin1 diglamakta ve testlerin tarama
testi olarak kullanimini degerli kilmaktadir. Ayrica pozitif test sonrasi, yeniden kan
alinmasina gerek olmaksizin saklanan serum Orneklerinde ayr1 ayri spesifik IgE

diizeyleri galisilabilmektedir (77, 81).

Nazal Sitoloji
Nazal sitolojik inceleme allerjik rinit ayirict tanisinda kullanilan bir
yontemdir. Allerjik rinit a¢isindan anlamli 6ykiisii olan ve deri prick testi duyarlilig

pozitif saptanan bir hastada ek bir tanisal degeri yoktur (82, 83).

Diger In Vitro Testler.

Allerjiyle baglantili hiicrelere ait medyatorlerin 6l¢iimii  allerji  siddeti
hakkinda bilgi amaciyla kullanilabilir. Bazofiller, mast hiicreleri ve eozinofil
kaynakli histamin, eozinofil kaynakli eozinofilik katyonik protein ve mast hiicre
kaynakl1 triptaz buna 6rnektir. Histaminin kisa yar1 6mrii sadece provokasyon sonrasi
Olglimler de anlamli olmasina neden olur. Eozinofilik katyonik protein o6zellikle
allerjik ve allerjik olmayan reaksiyonlarin ayiriminda ise yarayabilir. Bazofil
mediyator salgilama testi tam kan veya lokosit preparatlarna allerjen eklenip
ardindan salgilanan histamin, lokotrien C4 gibi mediyatorlerin 6l¢limii esasina
dayanir. Ancak bu dolayli allerjik enflamasyon iiriinlerinin 6l¢iimii pratik olmamalari

ve duyarliliklarinin zayif olmasi nedeniyle rutin kullanima girememistir (76, 82).
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Deri Testleri

Deri testleri kolay ve ¢abuk uygulanmasi, kisa siirede yanit alinmasi ve ucuz
olmas1 nedeniyle allerjik hastaliklarin tanisinda en sik kullanilan tani testidir. Hasta
ile doktor arasinda direkt iletisim saglamasi diger bir olumlu yoniidiir. Deriye
uygulanan provakasyon testleridir. Deriye uygulanan antijenin derideki mast hiicre
yiizeyindeki IgE molekiiliine baglanarak tip 1 immiin reaksiyon olusturmas: ve mast
hiicrelerinden salinan histamine bagli kasinti, kizariklik ve kabariklik gelisimi ile
ortaya ¢ikan reaksiyonlardir.

Cesitli fizyolojik durumlar ve patolojiler deri testi yanitini etkilemektedir.
Deri testlerinin uygulandigi bolge onemlidir. Ciinkii deri duyarlilifi bolgeden
bolgeye degisiklik gosterir. En duyarli bolge sirttir. Sirtin orta ve iist boliimii diger
kisimlara gore daha duyarlidir. Daha sonra sirasiyla sirtin alt kismu, iist kol, dirsek,
on kol ve bilek gelmektedir (84). Deri testlerin bilekten 5 cm, dirsek ¢ukurundan 3
cm uzaga uygulanmasi Onerilir (85). Tiim yaslarda deri testleri yapilabilir. Ancak cilt
duyarlihg: yasa gore degisiklik gosterir. Ozellikle 2 yasm altindaki gocuklarda
yetiskinlere gore daha azdir (86). Derinin histamine verdigi yanit ¢ogu bireyde
yasamin 3 ayindan itibaren baglar, 2. dekata kadar giderek artar ve 60 yasindan sonra
yavas bir diisiis gosterir (87). Bu nedenle 2 yas altindaki ¢ocuklarda deri testlerinin
yorumlanmasi zordur ve histamin ile pozitif kontrol ¢apmin 6l¢iilmesi gereklidir.
Bazi hastaliklarin varligi da deri yanitini etkilemektedir. Deri testlerinin derinin
lezyonsuz bdlgelerine yapilmasi gerekir. Kronik bobrek yetmezligi, kronik
hemodiyaliz hastalari, baz1 kanser tiirleri, spinal kord hasarlar1 ve diyabetik ndropati
gibi periferik sinir anormallikleri deri yanitin1 azaltabilir (88). Polen duyarliligi,
polen mevsimi sonrast en Yyiiksektir ve mevsim baslangicina dogru giderek
azalmaktadir (89, 90). Duyarli kisilerde dilalti veya subkutan olarak uygulanan
immiinoterapi sonrasi deri duyarliliginda azalma olmaktadir (91).

Bazi ilaglarin alimi deri testi sonuglarini etkilemektedir. Antihistaminikler
alerjene deri duyarliligint ve histamine verilen yamiti baskilamaktadirlar.
Antihistaminik ilaglarin etki siireleri her molekiiliin kendi farmakokinetigine bagl
olarak farkhidir. Birinci kusak HI1 reseptor antagonistlerinin deri yanitin1 baskilama
siireleri ortalama 24 saattir. Ikinci kusak antihistaminikler de ise bu siire 2

(feksofenadin) ile 10 giin (klemastin) arasinda degismektedir (92). Topikal olarak
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(intranazal) kullanilan antihistaminik ilaglarla ilgili sonuglar ¢eliskilidir. 48 saat 6nce
kesilmeleri Onerilmektedir (93). H2 reseptdr antagonisti ilaglar da yanlis negatif
sonuglara yol agabilir. Deri testinden 24 saat dnce alinmamasi bu etkiyi ortadan
kaldirmak i¢in yeterlidir (94). Terapétik dozlarda ve kisa siirede oral kortikosteroid
kullanimi deri testlerini etkilemez (95). Uzun siireli steroid tedavisi histaminle olusan
vaskiiler  reaksiyonlar1  etkilemez ancak deri mast hiicresi  yanitini
baskilayabileceg§inden ve deride yapisal degisikliklere neden olabileceginden
testlerin yorumunu gii¢lestirebilir. Topikal steroidler endurasyon olusumunu baskilar,
testten 2-3 hafta once kesilmelidir (96). Beta agonist, teofilin, epinefrin, sistenil
l16kotrien antogonistleri dekonjestanlar ve kromolin ile inhale ve nazal steroiddlerin
deri reaksiyonu {izerine etkileri yoktur (79, 88, 97, 98). Trisiklik antidepresanlar ve
doksepin de uzun bir siire deri testlerini baskilar, 6 giin 6nce kesilmelidir (92).

Allerjenlere kars1 olusan kizariklik ve kabarikligin dogru yorumlanmasi igin,
deri testleri sirasinda pozitif ve negatif kontroller mutlaka yapilmalidir. Negatif
kontrol uygulamasi spesifik olmayan reaksiyonlar1 ve prick testine bagl ortaya ¢ikan
dermografizmi degerlendirmek acisindan gereklidir (85). Pozitif kontrol deri
yanitinin ilaglara veya hastaliklara bagli olarak baskilanip baskilanmadigini,
histamine zayif yanit veren hastalar1 ve uygulayicidan kaynaklanan degiskenlikleri
ortaya koymak bakimindan &nem tagimaktadir. Negatif kontrol olarak allerjen
ekstrelerinin ¢oziiclileri kullanilmakta iken pozitif kontrol olarak prick testlerde
Img/ml dozda, intradermal testlerde ise bu dozun 100 kati sulandirilmis histamin
kullanilir (88).

Deri testleri degerlendirilirken standart bir yontem kullanilmalidir.
Reaksiyonlar genellikle diizensiz sinirli oldugu i¢in milimetrik bir cetvelle hem
kizarikligin hem de kabarikligin uzun ve kisa cap1 Olgiliir, toplanir ve ikiye
boliinerek reaksiyonun ortalama ¢api bulunur. Prick testlerde, negatif kontrolde hig
reaksiyon yokken kabariklik ¢apt >3 mm ve/veya kizariklik ¢apt >10 mm ise test
pozitif kabul edilir. Negatif kontrolde reaksiyon olusmus ise, allerjen ile olusan
reaksiyonun pozitif kabul edilebilmesi i¢in negatif kontroldeki reaksiyondan 3 mm
daha biiyiik olmasi gerekir.

Deri testleri epikutan (perkutan) ve intradermal (intrakutandz) olmak {izere iki

farkli sekilde yapilir. Epikutan testler scratch (¢izme) testi, patch (yama) testi ve
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prick (delme) testidir. Scratch testi travmatik ve agrili olmasi, test sonrasi ¢ok sayida
cizgisel izler birakmasi nedeniyle fazla kullanilmamaktadir. Epikutan testler icinde
en sik prick testi yontemi kullanilir. On kolun i¢ kismi veya sirt bolgesinde test
uygulanacak yerler bir kalemle isaretlendikten sonra test edilecek allerjen genellikle
kiigiik bir damla olarak damlatilir. Daha sonra damladan gegecek sekilde epidermis
delinir. ignenin cilde girisi yada ¢ikis1 kanamaya neden olmamalidir. Her bir allerjen
yalanci pozitif reaksiyonlar1 6nlemek i¢in en az 2 cm araliklarla damlatilmali ve her
bir alerjen i¢in yeni bir lanset kullanilmalidir. Her kolda birbirinden en az 4-5 cm
uzakta olacak sekilde iki parelel prick kolonu olusturulur. Akson refleksi nedeni ile
reaksiyonlarin birbirine karigsmamasi i¢in mesafe daha az olmamalidir. Test sirasinda
bir negatif kontrol yaninda 10 mg/ml histamin hidroklorid (%50 griserosalin iginde)
pozitif kontrol amaci ile uygulanmalidir. Reaksiyonlar 15-20 dakika sonra okunur.
Multi test yonteminde 6zel aplikator cihazi kullanilarak, bes veya sekiz farkli alerjen
cilt lizerine ayn1 anda uygulanir.

Intradermal testler prick testi negatif ise yapilir. Prick testi pozitif ise

intradermal test gereksizdir ve hatta anaflaksi riski agisindan kaginilmalidir.

Provokasyon Testleri

Hedef organa allerjen uygulama sonrasi allerjik semptomlarin goériilmesi ve
bu yolla tan1 konulmasini amaglayan testlerdir. Provakasyon testleri, hastanin 6ykiisii
ile in vivo ve in vitro testlerinin uyumsuz oldugu durumlarda veya tanida kullanilan
test sonuglar1 arasinda ¢eliski saptandiginda hastanin duyarlilik durumunu gostermek
icin kullanilmaktadir. Nazal provakasyon testi spesifik allerjenin kontrollii bir sekilde
burun  mukozasina  uygulanmasi ve ortaya c¢ikan  allerjik  yanitin
degerlendirilmesinden olusur. Allerjik yanit burun kasintisi, burun akintisi, hapsirma,
burun mukozasinda 6deme bagl burun tikanikligi ve burun hava akim direncinde
artma ile karakterizedir (99). Gerekli durumlarda solunum fonksiyon testleri,
rinoskopi, rinomanometri ve hatta laringoskopi provokasyona yanit olup olmadiginin

objektif kanitlarin1 gosterebilmek amaciyla kullanilmalidir.
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2. 1. 6. Rinomanometri

Rinomanometri solunum sirasinda nazal hava yolu direnci ve akim hizim
Olgen dinamik bir yontemdir. Burun fonksiyonlar1 hakkinda bilgi verir (100).
Rinomanometri Kklinik uygulamada burun agikliginin objektif degerlendirilmesinde,
ila¢g etkinliginin degerlendirilmesinde, ameliyat Oncesi ve sonrasinda tedavi
etkinliginin ~ degerlendirilmesinde ve nazal provakasyon testleri sirasinda
kullanilmaktadir(101). Rinomanometri ile yapilan olgiimlerde degerli olan total nazal
havayolu direncidir. Direkt Olgiilen nazal hava akimi ve trans nazal basing Ohm
kanununa uyarlanarak hesaplanabilmektedir. Nazal rezistans su sekilde formiile edilir
(102).

R=P/V
R=Hava akimina diren¢ (cm H2O/It/sn veya Pa/cm3/sn)
P= Transnazal basin¢ (cm H2O veya Pa)

V= Nazal hava akimi (It/sn veya cm3/sn)

Degerler arasinda doniistiirme yapilirken 1 cm H2O/L/sn yaklasik olarak 0.1
Pa/ cm3/sn ile esdeger kabul edilmektedir (103). Transnazal basing, atmosfer basinci
ile nazofarinks hava basinci arasindaki farki, nazal hava akimi ise belirli bir siirede
burun iginden gegen hava miktarini ifade etmektedir (104). Total nazal direng (TNR)
ise her iki nazal pasajin direnci ayr1 ayr1 hesaplandiktan sonra elde edilen direngler,
Ohm kanunun paralel bagli direncler formiiliinden uyarlanan asagidaki formiile

uygulanarak elde edilir (102).

Total TNR =R sag x R sol/(R sag+R sol)

TNR’nin yetiskinlerde normal degeri 0.15-0.3 Pa/cm3/s arasinda

degismektedir (105). Nazal diren¢ 0.3 Pa/cm3/s’nin istiine ¢iktiginda burun
tikanikligr semptomlari ortaya ¢ikmaktadir (104, 105). Cocuklarda ise infantlarda en
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yiiksek diizeyde olup yaklasik 1,2 Pa/cm3/s dir, 5-12 yas arasinda 0,6 Pa/cm3/s’ye
diiser, 13-19 yas arasinda ise 0, 22 Pa cm3/s’ye kadar azalir (106).

Inspirasyonun baslangicinda hiz diisiik iken akim laminerdir. Transnazal
basing 40-80 Pa’in lizerine ¢iktigi zaman akim tiirbiilan akima doner. Akim
oranindaki siirekli degiskenlik basing ve akim arasindaki iligkinin stirekli
degismesine neden olur. Hesaplamalarda bu degiskenlik nedeniyle basing-akim
egrisinde basing i¢in sabit bir nokta belirlenir ve akimin degisikligi bu noktaya gore
hesaplanir. Avrupa Rinomanometri Standardizasyonu Komitesi 1984'den itibaren
150 Pa sabit degerini 6nermis ve bu Oneri yaygin kabul gormiistiir (107)

Rinomanometri‘de yontemler transnazal basing ve transnazal hava akimini
Olgmekte kullanilan tekniklere gore siniflandirilir. Anterior rinomanometri, Posterior
(peroral) rinomanometri ve Postnazal (pernazal) rinomanometri olmak iizere 3
yontem kullanilir. Bu yontemler arasindaki temel farklilik basing dedektorlerinin
yerlesim yerleridir. Anterior yontemde basing dedektdrii nostril a¢ilimina, posterior
yontemde orofarenkse veya yakinina ve postnazal yontemde ise nazofarinkse
yerlestirilir. Rinomanometri aktif veya pasif olarak yapilabilir. Posterior
rinomanometri zaten aktif bir yontemdir. Anterior rinomanometri ise aktif ve pasif
yontemlerden olusmaktadir (104). Aktif anterior rinomanometri’de basing 6l¢iimii
icin nazal kaviteden ge¢mesi gereken hava akimi hastanin kendi solunum cabasina
bagli iken, pasif rinomanometri’de eksternal pozitif bir basing kaynagindan, hastanin
nazal kavitesi boyunca sabit bir hava akimi gegirilerek 6l¢lim yapilmaktadir. Aktif
yontemde hastanin kendi solugunun kullanilmasi normal fizyolojiye daha uygun
oldugu i¢in giiniimiizde se¢ilen yontemdir. Standardizasyon komitesi aktif anterior
rinomanometri’nin nazal ventilasyonu Ol¢mede tercih edilmesi gereken yontem

olduguna karar vermistir (103).

Anterior Rinomanometri

Bu yontem bir burun pasaji kapatilip buradan hi¢ hava akimi olmadigi
durumda, bu nostrildeki basincin nazofaringeal basinca esit oldugu varsayimi {lizerine
gelistirilmistir. Bu teknikte bir burun pasaji bir basing probu ile kapatilarak hava
kagag1 olmayacak sekilde tespit edilir. Hastanin agiz ve burnunu igine alan bir maske
hastanin yiiziine oturtulur. Hasta burundan nefes alip verir (Sekil 2.5). Bu sirada

Olclilen burun i¢indeki basing, nazofaringeal basing olarak kabul edilir. Transnazal
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basing ise atmosfer basincindan bu dlcililen basing degeri cikarilarak hesaplanir.
Clinkii burunun 6niindeki basing atmosfer basincidir. Bir basing transdiiktorii basinci
elektriksel sinyale cevirir. Transdiiktor uygun bir elektronik devre ile baglantilidir.
Basingtaki degisiklikler uygun voltaj degisikligi seklinde ortaya ¢ikar ve bu da kayit
edici bir cihaz tarafindan okunur. Diger acik birakilan burun pasajindan gegen hava
akimi ise, yiize yerlestirilen maske yardimi ile bu hava akiminin pnémotakografa
yonlendirilmesi ile olgtliir. Anterior rinomanometrinin avantajlari, zaman alict bir
yontem olmamasi, hastalar tarafindan minimal diizeyde uyum gerektirmesi, basing
probu sadece nostril bolgesine yerlestirildigi i¢in hasta icin rahatsiz edici bir
uygulama yontemi olmamasidir. Dezavantajlari ise elde edilen total nazal direncin
her iki burun deligi icin ayr1 ayr1 degerlendirme yapilmasini engellemesi ve tek
tarafli Olgiilen nazal direncin nazal siklustan fazlaca etkilenmesi nedeniyle

sonuglarda asir1 sapmalar goriilebilmesidir (108).

BASINC AKIM
DEVRESINE ~ DEVRESINE

Sekil 2.5. Anterior rinomanometri

Transnazal basingla akim arasindaki dinamik iliski x/y ekseninde
incelenebilir. Transnazal basing arttikga nazal hava akimi artar. Buradaki goriintii
“S” veya sigmoid seklinde bir egridir. Basing x eksenine ve akim y eksenine

yerlestirilir. Havayolu ne kadar tikali ise belirli bir akimi saglamak icin gereken
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basing o kadar fazladir. Basing-akim orani ne kadar yiiksek ise egri basing eksenine o
kadar yakin olur. Dolayisiyla daha fazla tikali olan hava yoluna ait olan egri saat
yoniine dogru donerek basing eksenine o kadar yaklasir. Inspiryum grafigin saginda,

ekspiryum solunda gosterilir (Sekil 2.6).

Inspiryum

Akam

- < Daha az tikali havayolu
b

«{ Daha ¢ok tikali havayolu

Lap |

Basing

-

Ekspiryum

Sekil 2.6. Rinomanogram

Posterior Rinomanometri

Posterior rinomanometride nazofarengeal basing burun yerine agizdan
orofarenkse yerlestirilen bir kateter ile olgiilmektedir. Her iki nazal pasajdaki hava
akimi ve basing birlikte kaydedilir. Bu sekilde 6lgiilen nazal rezistans, her iki nazal

kavitenin rezistansidir. Bu yontem c¢ocuklar i¢in ¢ok uygun degildir.

Postnazal Rinomanometri

Nazofarenks basinci burundan gecirilen kateter yardim ile dl¢iiliir.

2. 1. 7. Allerjik Rinite Eslik Eden Hastaliklar ve Komplikasyonlar

Allerjik rinit sadece buruna lokalize bir hastalik degildir. Allerjik yanit,
sistemik bir yanittir ve mevcut kronik inflamatuvar siire¢ benzer sistem ve organlari
etkilemektedir. Epidemiyolojik veriler ve prospektif ¢alismalar allerjik rinitin; astim,
konjonktivit, akut ve kronik siniizit, akut otitis media, serdz otit, nazal polip gelisimi
ve adenoid hipertrofinin siddetlenmesi ile yakindan iligkili oldugunu gostermektedir.
Allerjik rinitin mental komplikasyonlar1 ise O0grenme giicliigii, okul basarisinda

gerileme, uyku bozukluklar1 ve hayat kalitesinde azalmadir(10, 109, 110) (Sekil 2.7).
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ASTIM

X

ADENOID
VEJETASYON

“__/ALLERJIK
RINIT

- @
\( .

NAZALPOLIP

KONJONKTIVIT

Sekil. 2.7. Allerjik rinite eslik eden hastaliklar ve komplikasyonlar

Astim

Astim, bir¢ok hiicre ve hiicre bileseninin rol oynadigi, havayollarinin kronik
inflamatuar bir hastaligidir. Havayolu hiperreaktivitesi ve buna bagli olarak ndbetler
halinde ortaya ¢ikan oksiiriik, nefes darligi, tekrarlayan hisiltili solunum ve gogiiste
stkigma hissi ile karakterizedir (111). Allerjik astim ve allerjik rinitte goriilen IgE
aracilt inflamasyon ayni Ozellikleri tagir ve T hiicreleri, eozinofiller, mast hiicreleri
ve bunlarin salgiladiklar1 ¢ok sayida medyatdr ve sitokin tarafindan olusturulur
(112). Allerjik rinitle birlikte en sik goriilen hastalik allerjik astimdir (113). AR
hastalarinin %38’inde astim, astim hastalarinin %78’inde AR goriilmektedir (114).
Astim ve AR’nin benzer immiinopatolojik mekanizmalar ile gelismesi ve astim ile
AR birlikteligini ortaya koyan ¢aligmalar sonucu, AR ve astim “Tek hava yolu, tek
hastalik” olarak kabul edilmektedir (6, 115).

AR’in astimla iliskisini agiklamaya yonelik birgok teori gelistirilmistir.
Bunlardan ilki, AR’de siddetli burun tikanikli§1 nedeniyle agiz solunumu yapilmasi
ve alman havanin 1sitilip nemlendirilmesinin bozulmas: sonucu alt hava yollaria
ulasan soguk havanin astimi tetiklemesidir. Bu teori klinik gozlemlerle

desteklenmistir. Nazal farinksten akcigerlere inflamatuvar materyalin drene olmasi
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veya aspirasyonu ve list hava yolu inflamatuvar medyatdrlerinin sistemik dolagimla
akcigerlere yayilmasi teorileri ise insanlarda kanitlanmamistir (116). Ust hava
yollarinin allerjenle uyarilmasi sonucunda alt hava yollarinda bronkokonstriksiyon
yanitin olustugunu savunan nazobronsiyal refleks teorisi ile ilgili de yeterli klinik
kanit bulunamamistir. Astim ile allerjik rinit arasindaki birlikteligin klinik 6nemi,
astiml1 olgularda var olan allerjik rinitin tedavisi ile asttm bulgularmin gerilemesi,
ilag ihtiyact ve semptom skorlarinin azalmasidir. Bazi yayinlarda da astimin

tedavisinin AR bulgularin1 gerilettigi belirtilmektedir (117).

Siniizit

Siniizit paranazal siniislerden en az birinin inflamasyonu olup, yliksek maliyet
ve yasam kalitesinde ciddi bozulma ile karakterizedir. Dogumdan itibaren sekiz
yasina kadar izlenen c¢ocuklarin % 13.1° inde siniizit saptanmis ve bu g¢ocuklarda
siniizit gelisimine yol agan en 6nemli predispozan faktoriin AR oldugu gdsterilmistir
(118). Siniiziti olan ¢ocuklarin % 80'inden fazlasinda allerjik rinit igin pozitif aile
Oykiisii vardir ve tersine, astim ve AR’li ¢cocuklar da kronik siniizitin daha yiiksek
insidanst oldugu bildirilmistir (119). PAR’l1 ¢gocuklarin siniis grafilerinin % 80’inde,
MAR’Il ¢ocuklarin siniis grafilerinin % 16’sinda siniizit lehine degisiklikler
saptanmistir (120). Akut ve/veya kronik siniiziti olan hastalarda inhaler alerjenlere
kars1 yiiksek duyarlilik mevcuttur (121). Allerjik rinit ile siniis hastaliklar1 arasindaki
iliskiyi aciklamaya yonelik bir ok mekanizma 6ne stiriilmiistiir.
1-Allerjik inflamasyon sonucu burun mukazasinda gelisen 6demin, siniis ostiumlarini
kapattigi ve sonugta bozulan mukus drenajinin siniizit gelismesine yol actig
diistiniilmektedir (122).
2-AR hastalarin yarisinda, alerjen provokasyonu sonrasinda siniis boslugunda
opasite gelismesi ve kronik siniiziti olan allerjik rinitli hastalarin antral lavaj sivilar
ile nazal lavaj s1v1 igeriklerinin benzer olmasi, inhale allerjenlerin siniis mukozasina
ulasarak siniis icerisinde allerjik reaksiyonu baslattigini diistindiirmektedir. Sonugta
sinis mukozasinda ortaya ¢ikan konjesyon sinilis drenajim1  bozarak siniizit
gelismesine neden olmaktadir (123).
3- Duyarl hastalarda alerjenle karsilasma, IL-5 ‘in sistemik salmimmin tetikledigi

eosinopoezis ve periferik eozinofili yolu ile siniis hastaligina yol agabilir (123, 124).
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Konjonktivit

Allerjik rinitli hastalarin biiyiik bir ¢cogunlugunda goz ile ilgili yakinmalar
mevcuttur. Bu nedenle sik olarak allerjik rinokonjonktivit terimi kullanilmaktadir
(125). Goz ile ilgili yakinmalar dis ortam allerjenlerine duyarli hastalarda, ev igi
allerjenlerine duyarli hastalara gore daha sik goriilmektedir (65, 126). Go6z
semptomlart MAR’l1 hastalarin % 70’inde, PAR’I1 hastalarin % 50 ‘sinde saptanir
(127). Ozellikle ¢imen polenlerinin diger aeroallerjenlere gore goz bulgular ile daha
yaygin bir iliskisi oldugu disiiniilmektedir (126). Hastaligin siddeti, hafif formlardan
yasam kalitesini 6nemli 6l¢iide bozan ve gorme fonksiyonlarinda azalmaya yol agan

siddetli formlara kadar degiskenlik gosterir.

Otitis Media

Otitis media (OM) orta kulak mukozasinin inflamasyonudur. Cocuklarin %
80’1 3 yasina kadar en az bir kez, %401 ise 3 veya daha fazla otitis media atagi
gecirmektedir (128). Cocuklarda AR ve OM birlikteligi ¢esitli ¢alismalarda %5 ile %
80 arasinda degismekle birlikte, cogunlukla % 23 olarak bildirilmistir (129).

Allerjik rinit daha ¢ok kronik effiizyonlu otitis mediaya sebep olur. Allerjik
rinitli hastalarda kronik otitis media gelisimine nazal mukozadaki allerjik
inflamasyonun neden oldugu ostaki tiip disfonksiyonu ve siliyer aktivitede azalmanin
neden oldugu o6ne siirlilmiistiir. Eftizyonlu otitis mediasi olan atopik hastalarin, orta
kulaktan alinan efiizyon sivisinda, Ostaki tiipiiniin her iki tarafinda da allerjik
inflamasyonu diisiindiirecek sekilde allerjik inflamatuvar mediatérlerde (T lenfosit,
IL-4 mRNA + hiicreler) artis saptanmistir (130). Bu bulgular orta kulagin tek hava

yolu kavraminin bir bileseni olabilecegi fikrini desteklemektedir (10).

Adenoid Hipertrofi

Ozellikle inhale alerjen duyarliiginin adenoid doku immiinolojisinde
degisikliklere yol actigr bildirilmistir. Allerjik ¢ocuklarin adenoid dokularinda non
allerjik ¢ocuklara gore daha fazla CDla + Langerhans hiicreleri ve eozinofiller ile

IL-4 ve IL-5 mRNA pozitif hiicreler bulunmustur (123, 130, 131).
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Nazal Polip

Cocuklarda erigkinlere gore c¢ok az goriilmekle birlikte allerjik rinitli
cocuklarda nazal polip sikliginda anlamli artis vardir (122). Nazal polipler genelde
rinosiniizal mukozadan, siklikla da sintlislerden koken alan infiltratif 6zellikte hiicre
iceren liziim tanesi seklindeki mukozal yapilardir (133). Nazal polibi olan allerjik
rinitli olgularda dikkat edilmesi gereken bir durum da aspirin intoleransi ve aspirin

ile indiiklenen astimdir (134).

Ogrenme, Okul Performansi ve Sosyal Yasam Uzerine Etkisi

AR, hastalarin hafiza ve 6grenme gibi entelektiiel performanslarini olumsuz
etkiler. Semptomlar1 yeteri derecede kontrol altina alinamayan hastalarda gece uyku
kalitesinde ve siiresinde azalma giin igerisinde yorgunluk ve 6grenme problemlerine
yol agmaktadir (135). Allerjik rinitin kendi semptomlar1 da primer olarak kognitif
fonksiyonlarda bozulma ile iligkili bulunmustur (135, 136). Allerjik rinit ile
depresyon ve anksiyete gelisimi arasinda gii¢lii bir iliski oldugu bildirilmistir (137).
Allerjik rinitli gocuklarin alerjenden kaginma g¢abalari, piknik gibi aile faaliyetlerine
katilmalarini, evcil hayvanlarla oynamalarini engelleyerek aile igerisinde bile
kendilerini izole hissetmelerine neden olmaktadir. Ayrica bu ¢ocuklar siirekli burun
ve gozlerini kagimalari, burunlarini ¢ekmeleri ve burun akimtilarinin olmasindan

dolay1 yasitlarinin alayci davraniglariyla karsilasmaktadirlar (138).

Ekonomik Etkileri

Allerjik rinit, tim diinyada en yaygin kronik hastaliklardan biridir. Cok agir
seyretmemekle birlikte iilke ekonomilerine dogrudan ve dolayli olarak onemli
maliyetler getirmektedir. Dogrudan maliyetler hekim ziyaretlerini, laboratuvar
testlerini, ilaglar1 ve spesifik immiinoterapi’yi kapsamakta, is ya da okulda
bulunamamanin ya da fonksiyon bozuklugunun sonucunda ortaya ¢ikan tiretkenlikte
azalma sonucu ortaya ¢ikan maliyetler ise dolayli maliyet olarak adlandirilmaktadir.
Otitis media, rinosiniizit ve astim gibi iliskili inflamatuvar bozukluklarin tedavi
edilmesi sonucunda ortaya ¢ikan maliyet de, allerjik rinitin toplam maliyetini daha da
yiikseltmektedir (139). Amerika Birlesik Devletleri'nde 2002 yilinda allerjik rinite

bagli nedenler ile 14 milyon tibbi bagvuru olmus, muayene, tan1 araglar ve ilaglari
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kapsayan dogrudan maliyet 4.5 milyar dolar, yaklasik 4 milyon giinliik is ve okul
kaybina denk gelen dolayli maliyet ise 4 milyar dolar olarak bildirilmistir (140).

2.1. 8. Ayirict Tam

Rinit hapsirma, burun kasintisi, burun akintisi, ve/veya burun tikaniklig: ile
karakterize, postnazal akinti gibi belirtilerinde eslik ettigi burun mukozasinin
inflamatuvar bir hastaligidir (141). Cok sayida nedeni vardir. Cocukluk ¢aginda
ortaya ¢ikan rinitlerin yaklagik % 50’si allerjik nedenlidir. Ayirict tan1 diger rinit
nedenlerini (Tablo 2.2) ve riniti taklit eden durumlari kapsayacak sekilde
yapilmalidir (Tablo 2-3).

Hormonal Rinitler

Gebelik, piiberte, menstrual siklus gibi fizyolojik durumlar ile hipotroidi ve
akromegali gibi spesifik endokrin hastaliklarin rinit ile iliskisi bilinmektedir (142).
Hormonal rinitler icerisinde en sik goriileni hamilelige bagl rinittir ve hamilelerin

ticte birinde goriilmektedir (143).

Tlaclara Bagh Rinit

Rinit yakinmalarina yol agan bir¢ok sistemik ve topikal ila¢ bildirilmistir
(58). Rinitle iligkili sistemik ilaglarin baglicalar1 aspirin ve diger nonsteroid
antiinflamatuar ilaglar, B blokdrler, ACE inhibitorleri, rezerpin, metil dopa,

guanetidin, hidralazin ile oral kontraseptiflerdir (144).

Besinlere Bagh Rinit

Allerjik olmayan mekanizmalar araciligiyla besinlere bagli izole rinit oldukca
nadirdir. Alkolii iceceklerde bulunan etanol burunda vazodilatasyon yaparak nazal
konjesyona neden olmaktadir. Kirmizi biber muhtemelen igerigindeki capsaicin
aracilifiyla duyusal sinir uglarindan tasikininlerin salinimini uyararak rinoreye yol
acmaktadir. Ayrica besinler icindeki boya ve katki maddeleri de nadiren rinit

yakinmalar1 olusturabilir (145).



Tablo 2.2. Rinit nedenleri

ENFEKSIiYONLAR

Viral

Bakteriyel

Diger ajanlar

ALLERJIK

Intermittan

Persistan

MESLEKI (Allerjik ve nonallerjik)

Intermittan

Persistan

ILACLAR

Aspirin

Diger ilaglar

HORMONAL ETMENLER

DiIiGER ETMENLER

Nonallerjik Rinit Eozinofili
Sendromu (NARES)

[rritanlar

Besinler

Emosyonel

Atrofik

Gastroozofageal reflii

IDIYOPATIK(vasomotor)

Emosyonel Faktorlerle iliskili Rinit

30

Stres otonom sinir sisteminin stimiilasyonu araciligiyla nazal yakinmalara yol

agmaktadir.

Mesleksel Rinit

Mesleksel rinit semptomlarin is yerindeki allerjen ve irritanlara bagl olarak

ortaya ¢ikmasiyla karakterizedir. Mesleksel rinit etkenleri; laboratuvar hayvani, un,

tahta tozu, lateks, koku, boya, sa¢ spreyi, sigara, soguk hava ve asit anhidrit gibi

kimyasal maddelerdir. Semptomlarin is yerinde ortaya c¢ikmasi, is yerinden

uzaklasildiginda yakinmalarin azalmasi tan1 agisindan ¢ok degerlidir.

Gastroozofageal Reflii Ile iliskili Rinit
Ozellikle cocuklarda GORH rinit semptomlarina yol acabilmektedir.
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Nonallerjik Rinit Eozinofili Sendromu (NARES)

Y1l boyu siiren ve tekrarlayici alevlenmeler gosteren bir hastaliktir. Genellikle
orta yaslarda ve kadinlar da daha sik goriiliir. Orta yaslarda baslamasi ile allerjik
rinitten ayrilir. Cocukluk yas grubunda ¢ok ender goriiliir. Nazal eozinofili goriilen
cocuklarin % 2 sinden daha azinda bulunmustur (146). Hastanin 6zge¢mis veya
soyge¢miginde allerji hikayesi yoktur (142). Nazal polipler goriilebilir. Bu
sendromun aspirin duyarlilig1 ve nazal poliposizin erken bir evresini olusturdugu 6ne

stiriilmektedir (147).

Atrofik Rinit

Primer atrofik rinit nazal mukoza ve kemik yapisinda progresif atrofi ile
birlikte burunda kotii kokulu kabuklanma, burun tikanikligi, burunda kuruluk ve
anozmi ile karakterizedir (148). Etyolojisi tam olarak bilinmemesine karsin
Klebsialla ozaenae sorumlu tutulmaktadir. Allerjik rinit ile ayirici tanisi tipik klinik

Oykii ve burun muayenesinde kabuklanmanin saptanmasi ile yapilir.

Vazomotor Rinit

Vazomotor rinit allerjik, enfeksiyoz, farmakolojik, hormonal, metabolik,
atrofik ve yapisal biitiin patolojilerin ekarte edildigi kronik bir rinittir. Bu nedenle
sik olarak idiyopatik rinitde denmektedir (144). Genellikle erigkin yasta ve 30 yas
tizerinde ortaya cikar. Kadmlarda erkeklere gore 2 kat daha sik goriilir (149).
Semptomlar yilin herhangi bir zamaninda, allerjik ve/veya infeksiydz olmayan bir
tetikleyici faktor ile aniden ortaya ¢ikar. Tetikleyici faktorler soguk ve kuru hava,
yiiksek nem, keskin kokular, sigara dumani, yorgunluk, stres ve bazi gidalar olabilir
(150). Son galismalar altta yatan patolojik siiregten sorumlu olabilecek potansiyel
mekanizmalar olarak nosiseptif sinir bozuklugu, otonomik disfonksiyon ve hastalarin
bir grubunda atopi olmaksizin lokal IgE sentezinin yol a¢mis oldugu lokalize

alerjinin bulundugu diistiniilmektedir (151, 152).

Infeksiyoz Rinit
Akut viral rinosiniizit toplumda sik karsilasilan bir saglik problemi olup,

Rinovirus, Influenza ve Parainfluenza gibi viriisler neden olmaktadir. Ani baslangica
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ek olarak, ates, kas ve eklem agrilar1 gibi sistemik belirtilerde goriilebilir. Oksiiriik
tabloya eslik edebilir. Burun muayenesinde konkolarda asir1 6dem, burunda ser6z bir
sekresyon goriilebilir, orofarinks genellikle hiperemiktir ve hastanin bogaz agrisi
vardir. Bakteriyel enfeksiyoz rinitlerde ise, hastanin genellikle bas agrisi, yiiz agrisi,
agizda kotii koku gibi yakinmalar vardir ve nazal endoskobide orta meada piiy
goriiliir. Bakteriyel rinit etkeni olarak Streptococcus pneumoniae, Haemophilus
influenza ve daha nadir olarak Moraxella catarrhalis, Staphylococcus aureus ile
anaerobik bakteriler goriilmektedir (152).

Allerjik rinitin ayirict tanisinda nazal bulgular ile kendini gosteren ve rinit
benzeri semptomlara yol acan hastaliklar da yer almalidir. Ayirict tani, ayrintili bir
fizik muayene ve endoskopik inceleme yaninda gerekirse radyolojik goriintiileme ve

biyopsi ile yapilir (152).

Tablo 2.3. Rinitleri taklit eden durumlar

. Polipler
. Mekanik Nedenler
Septum deviasyonu
Burun kanatlariin hipertrofisi

Adenoid hipertrofisi

Osteomeatal kompleksin anatomik varyasyonu
Yabanci cisimler

Koanal atrezi

Benign
Malign

. Graniilomlar
Wegener graniilomatozu
Sarkoid
Enfeksiyoz
. Silier bozukluklar
. Serebrospinal rinore (BOS kacagi)

1
2
[ ]
[ ]
[ ]
[ ]
[ ]
[ ]
3. Tiimorler
[ ]
[ ]
4
[ ]
[ ]
[ ]
5
6
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3.1.9. Tedavi

Tim allerjik hastaliklarda oldugu gibi allerjik rinit tedavisi de allerjenden
korunma, ilag tedavisi ve allerjen spesifik immiinoterapiyi ig¢erir. Hasta ve ailesinin
egitimi ile birlikte ¢evrenin uygun sekilde diizenlenmesi tedavinin 6nemli bir kismini

olusturmaktadir.

Allerjenden Korunma

Allerjenden korunma, allerjik rinitte tedavinin en onemli basamaklarindan
birini olusturmaktadir. Allerjiden korunmanin baslica hedefleri: allerjik hastaliklarin
insidansini azaltmak, allerjik hastaligi olan kisilerde yeni atopik belirtilerin ortaya
cikma riskini azaltmak, hastaligin siddetini ve siddetli hastaligir olan kisi sayisini
azaltmak ve iyilesme olasiligini arttirarak hastalarin yasam kalitesini yiikseltmektir
(153). Cocukluk ¢aginda allerjenden korunmada 3 basamak s6z konusudur.
Primer korunma: Allerjik duyarlanma igin yiiksek risk tasiyan grupta, prenatal ve
postnatal IgE yapimi ve IgE aracili duyarlanmayi 6nlemeye yonelik yontemleri
hedeflemektedir. Atopik aile Oykiisii ve yiliksek kord kani IgE diizeyleri allerjik
duyarlanma igin yiiksek risk grubunu olusturmaktadir. Bu amagla ilk 4-6 ay sadece
anne siitll ile beslenme, anne siitii ile beslenme miimkiin degilse hidrolize formiil
mama kullanim1 ve tiitlin triinleri ile temasinin engellenmesi kanit diizeyi yiiksek
onlemlerdir (154).
Sekonder korunma: Duyarlanmis g¢ocuklarda allerjik hastalik semptomlarinin
ortaya ¢ikmasini Onlemeye yonelik yontemleri igerir. Hedef grup kronik hastalik
gelistirmeden Onceki erken veya hafif atopik semptomlar1 bulunan, 6zellikle de besin
(siit, yumurta) veya inhalan alerjen duyarliligi olan ¢ocuklardir (149). Bu agidan en
onemli yaklasim, atopi riski tasiyan bebeklerin ve ¢ocuklarmn rutin muayeneler
sirasinda gida veya inhalan duyarliligmin cilt testleri veye serumda spesifik IgE
Olgtimleri ile ortaya konmasidir (155).
Tersiyer korunma: Duyarlanma sonrasi hastalik bulgulari gelismis bir ¢ocukta,
semptomlarin tekrarlamasini dnlemeye yonelik girisimleri icermektedir. Allerjik rinit
tedavisinde semptomlar1 Onleyici olarak kullanilmakta ve semptomlara yol agan
faktorlerin kontrolii amaglanmaktadir(156). Hedef alevlenmeleri 6nlemek ve idame

tedavisini miimkiin oldugunca azaltarak hastalig1 kontrol altina almaktir (157).
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Allerjenden Kacinma Y ontemleri

Semptomlara neden olan allerjenin saptanabildigi hallerde s6z konusu
alerjenden ka¢inmak, allerjik hastaliklarin tedavisinde temel prensiplerden birisidir.
Allerjenden kaginma yontemlerinin( 6zellikle ev tozu akar1 ve evcil hayvanlar) hem
allerjen diizeylerini azaltmada, hem de hastaligin kontroliinii saglamada oldukca
etkili oldugu gosterilmistir (158).

Ev tozu akarlarinin ¢ok yaygin olmasi, etkili olmasi i¢in ¢oklu onlemlerin
alinmasin1 gerektirmektedir. Sicak ve nemli ortamlarda yasamay1 sevdiklerinden ev
i¢ci neminin %55’in altinda tutulmasi onerilmektedir. Havalanmasi az olan ve ¢ift
cam gibi onlemlerin alindig1 evlerde diizeyi fazladir. Egyalarin miimkiin oldugunca
azaltilmasi, halilarin kaldirilmasi, yatak, yastik kiliflar1 ve nevresimlerin haftada en
az bir kez 55 C fizerindeki 1sida yikanmasi, evin sik havalandirilmasi, merkezi
1sitmalara filtre takilmasi, kumas kapli mobilya tercih edilmemesi, tiiyli peliis
oyuncaklarin evden uzaklastirilmasi, evde nem ve buhar yapict kullanilmamasi ve
yatak, battaniye ve yastiklarin allerjen gecirgen olmayan kiliflar igerisinde
kullanilmas1 alinabilecek dnlemlerdir.

Polenlerden kaginmak icin, polen mevsiminde ev ve araba kapi ve
pencerelerin kapali tutulmasi, ev ve araba igerisinde klima kullanilmasi, polen
mevsiminde ev dis1 aktivitelerin azaltilmasi, camasir kurutma isleminin i¢ ortamlarda
yapilmasi, yasanilan ortamdaki bitkilerin kaldirilmasi, giines gozIigii kullanilmasi,
eve giriste kiyafet degistirilerek dus alinmasi ve polen filtresi kullanimi1 yakinmalari
ve ilag gereksinimi bir miktar azaltabilir.

Mantar sporlart hem i¢ hem de dis mekanlarda tiim yil boyunca mevcutturlar.
Mantar sporlart polen tanelerine gore daha biiyiik oldugu i¢in filtrasyon ile
uzaklastirllmalar1 daha zordur. Ev i¢i mantar sporlarnin kontroliinde ilk adim,
evdeki mantar iireme alanlarini saptayip ortadan kaldirmaktir. Bodrum ve banyo gibi
evin karanlik ve nemli boélgeleri mantar gelisimi i¢in ¢ok uygundur. Nemin
giderilmesi ve bu bélgelerin su-camasir suyu (1/10 oraninda ) ile temizlenmesi
gerekmektedir. Mantar sporlarinin iiremesine katkida bulundugundan ev i¢inde ¢icek
bulundurulmamasi onerilir. Mantar sporlar igin 6zellikle pencere pervazlari, banyo
esyalar1, dus perdeleri, tuvalet ve lavabo arkalarina ve fayanslara 6zel bir dikkat

gostermek gerekir. Ev dis1 mantar sporlarmin kontrolii i¢in kanal ve su yollarinin
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kapali olmamasi, yaprak ve biriken dokiintiilerin diizenli olarak kaldirilmast,
giibrelerin uzak masafeye konmasi, ¢im bigme ve yaprak tirmiklama gibi
aktivitelerden kacinilmasi, eger zorunlu ise maske takilmasi onerilmektedir.

Hayvanlar1 evden uzaklastirmak, neden olduklar1 allerjiler ile miicadelenin
en etkili yoludur. Hayvan allerjenleri ¢ok yapiskan ozellikte olup hayvan evden
uzaklastirildiktan sonra bile uzun siireler ortamda varliklarini siirdiiriirler. Ornegin
bir evden kedi uzaklastirildiginda, allerjen miktarinin yakinmalara neden olmayacak
diizeye inmesi yaklasik 20 hafta siirmektedir (159). Hayvan miimkiin oldugunca ev
disinda tutulmali, yatak odasma girmesine izin verilmemeli, iyi bir havalanma
saglanmali, ev igerisinde hava temizleyicileri kullanilmali, halilar silteler ve koltuklar
diizenli olarak elektrik siipiirgesi ile temizlenmeli ve hayvanin haftada bir diizenli
yikanmasi saglanmalidir.

Hamam bdocegi allerjik rinitte 6nemli bir etkendir. Uygun ve etkin bir
ilaglama ile birlikte 6li bocek ve artiklarinin temizlenmesi, evin besin ve su
artiklarindan arindirilmasi, mutfakta biitiin gidalarin kapaginin kapali tutulmasi, kirli
bulasik birakilmamasi ve ¢oplerin agzinin sikica kapatilmasi onerilmektedir. Hamam

bocegine yonelik zararli miicadelesi en az 6 ay siirdiiriilmelidir (160).

Ila¢ Tedavisi

Hafif intermittan allerjik rinit: Hafif intermittan allerjik rinitli hastalarda
semptomlar kisa siireli oldugu igin oral veya intranazal H-1 antihistaminikler ile
beraber kisa siireli nazal topikal ya da sistemik dekonjestan yeterlidir.
Dekonjestanlarin kullanimi ¢ocuklarda kisa siireli ve uygun dozda ( 10 gilinden az
olmali, ayda 2’den fazla tekrarlanmaz) olmalidir. Sistemik dekonjestanlar ¢ocuklarda

onerilmez (6).

Orta-agir intermittan allerjik rinit: Oral veya intranazal H-1
antihistaminikler ile dekonjestanlar kullamlir. Intranazal steroidler ve/veya bazi
olgularda kromonlar kullanilabilir. Sistemik steroidler yan etkileri nedeniyle

onerilmezler (6).

Hafif persistan alerjik rinit: Hafif persistan allerjik rinitli olgularda ise oral

ve intranazal H-1 antihistaminikler ile dekonjestanlar semptom giderici olarak
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kullanilabilirler. Bu hastalarda diisiik doz intranazal steroidler de oldukea etkilidir.
Baz1 olgularda ise nazal topikal kromolin ve benzeri nonsteroid antiinflamatuarlar
ilaclar da etkili olabilir. Genel olarak hastanin tedavisinde basamak tedavisi
kullanilir. Hasta 2-4 hafta araliklarla izlenir. Baslangic semptomlar1 tamamen
diizelmis veya azalmis ise tedaviye devam edilir veya kortikosteroid dozu azaltilir.
PAR’da semptomlar tekrarlayabilir, bu nedenle tedavi uzun siire verilir. MAR’da ise

tedavi polen sezonu siiresince verilir. Iyilesme yok ise bir basamak yukar1 ¢ikilir (6).

Orta-agir persistan allerjik rinit: Orta/agir persistan allerjik rinitte basamak
tedavisi uygulanir. Ilk ilag olarak intranazal kortikosteroidlerin kullanilmas1 dnerilir.
Burun tam tikali ise tedavi siiresi 10 giinden az olarak dekonjestan ajanlar (sistemik
veya lokal) tedaviye eklenir. Bu hastalarda semptomlar1 azaltmada ve eslik eden
diger allerjik hastaliklarin tedavisinde Lokotrien reseptor antagonistlerinden (LRA)
de faydalanilabilir. Hasta 2-4 hafta sonra tekrar degerlendirilir. Eger bulgularda
iyilesme varsa 1 basamak asagi inilerek tedaviye 3 ay veya polen mevsimi siiresince
devam edilir. lyilesme yok ise ila¢ yanitinin yetersizliginin nedenleri arastirilir.
Bunlar persistan allerjen temasi, siddetli nazal mukozal 6demin topikal steroidin
yeterli dagilimma engel olmasi, ilacin uygun sekilde veya uygun dozda
kullanilmamasi, ilave nazal patoloji (nazal polip, siniizit) veya nazal septal deviasyon
ve yanlis tan1 olabilir. Ana semptom burun tikaniklig1 ise glukokortikosteroid dozu 2
katina c¢ikarilmalidir. Kagmti, hapsirma veya akinti ana semptomlar ise HI

antihistaminik, akint1 ana semptom ise ipratropium bromiir tedaviye eklenir (6).
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Sekil 2.8 Allerjik rinit tedavisi (6)

Allerjik Rinit Tedavisinde Kullanilan Ilaclar
Allerjik rinit tedavisinde kullanilan ilag gruplari antihistaminikler, topikal
kortikosteroidler, kromonlar, dekonjestanlar, antikolinerjikler ve 16kotrien reseptor

antogonistleridirler. Bu ilaglarin allerjik rinit semptomlara olan etkinlikleri tablo
2.4 de gosterilmistir.
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Tablo 2.4. Allerjik rinit tedavisinde kullanilan ilaglarin yakinmalara etkisi

Oral Nazal  Nazal Nazal Ipratroprium Nazal

Antihis. Antihis. steroid Dekonjestan bromiir kromon
AKint1 ++ dFar +++ 0 AFar +
Hapsink ++ dFar +++ 0 0 +
Kasinti ++ ++ +++ 0 0 +
Tikamkhik + + +++ ++++ 0 +
Goz ++ 0 ++ 0 0 0
Etkinin

lsaat | 15dak. | 12 saat | 5-15 dak. 15-30 dak. Degisken
baslamasi
Etki Siiresi | 12-24 6-12 12-48
3-6 saat 4-12 saat 2-6 saat
saat saat saat

Antihistaminikler

Antihistaminikler, hedef organda H1 baglama noktalar1 i¢in histamin ile
yarisarak etkilerini bloke ederler. Antihistaminikler, H1 reseptorlerinin uyarilmasi
sonucu kan damarlarinda ortaya c¢ikan vazodilatasyonu, miik6éz glandlarin
hipersekresyonunu ve refleks irritasyonu engelleyerek burun akintisi, kasmnti ve
hapsirma gibi histamine bagl yakinmalarin sikligin1 azaltirlar. Burun tikanikligini
onlemede sinirli bir etkinlikleri vardir (161). Birinci kusak antihistaminikler yiiksek
lipofilik o6zellikleri nedeniyle, kolayca santral sinir sistemine gecerler. Bu durum
sedasyon ve biligsel fonksiyonlar {izerinde yan etkiler meydana gelebilir Diisiik
dozlarda secici olarak sadece H1 reseptorlerini etkilerken, yiiksek dozlarda ise
secicilikleri azalir ve muskarinik tipteki asetilkolin reseptorlerini de bloke ederler.
Ikinci kusak antihistaminikler molekiillerindeki degisiklikler nedeniyle lipofobik
yapidaki bu ilaglar santral sinir sistemine ¢ok az oranlarda gecgerler. Sedatif etkileri
minimaldir (162). H1 reseptorleri i¢in daha segicidirler ve antikolinerjik etkileri
yoktur. 1.kusak antihistaminiklere gére etki siireleri daha uzundur. Ikinci kusak
antihistaminikler giivenli , etkin , iyi tolere edilen ve giinde bir kez kullanilan

ilaglardir. Bu nedenle allerjik rinit tedavisinde daha ¢ok tercih edilmektedirler (163).
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Topikal Antihistaminikler
Azelastine, antazoline, levocabastine ve olopatadine oftalmik ve intranazal
olarak kullanilan H1 reseptdr antagonistleridir (164). intranazal H1-antihistaminikler

uygulandiklar tarafta kasintiy1, hapsirmayi, burun akintisim1 ve tikanikligi azaltirlar
(165).

Topikal Nazal Kortikosteroidler

Sistemik kortikosteroidlerin yan etkileri nedeniyle kullanimlarmin kisith
olmasi ve nazal mukoza igerisindeki reseptor bolgelerinde yiiksek ilag
konsantrasyonlarina ulasarak yiiksek diizeyi koruma diisiincesi topikal nazal
kortikosteroidlerin gelistirilmesine yol agmustir (110). Kortikosteroidler giiniimiizde
allerjik rinit tedavisinde kullanilan en etkili ilaglardir. Orta ve agir allerjik rinit
tedavisinde ilk basamak ilag olarak oOnerilmektedirler (9). Bu ajanlar etkilerini
reseptorlerine  baglandiktan sonra ulastiklar1  niikleusta ¢esitli  genlerin
transkripsiyonunu etkileyerek gosterirler. Etkilerinin belli bir siire kullanildiktan
sonra ortaya ¢ikmasinin sebebi bu transkripsiyon mekanizmasinin zaman almasidir.
Intranazal kortikosteroidler nazal inflamasyonu azaltir, nétrofil kemotaksisini
engeller, nazal vazodilatasyon ve 6demi azaltirlar. Allerjene mast hiicresi kaynakli
gec faz yanitini baskilarlar (8). intranazal kortikosteroidler allerjik rinitli hastalarda
burun akintisi, burun tikanikligi, hapsirma ve postnazal akinti gibi semptomlari
gidermede oral ve topikal antihistaminiklerden daha etkilidirler (166, 167). Onerilen
dozlarda hipotalamo-hipofizier aksi1 baskilamadiklart ve biliyiime geriligi

yapmadiklari diisiiniilmektedir (168).

Lokotrien Reseptor Antagonistleri

Lokotrien reseptdr antagonistleri, mevsimsel ve perennial allerjik rinit
tedavisinde etkili yeni bir ilag grubudur (144). Lokotrienlerin aktivitelerini hem
sentezlerini inhibe ederek hem de reseptorlerini bloke ederek yaparlar. Etkinlikleri
oral antihistaminiklerle hemen hemen esit fakat intranazal kortikosteroidlerden daha
distiktir (169). Hapsirma, burun kasintisi, burun akintis1 ve allerjik rinitle iliskili
burun tikanikliginin  kontroliinde etkilidirler (170). Oral I6kotrien reseptor

antagonistleri, MAR tedavisinde diger ilaglara ek olarak veya diger ilaglar tolere
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edemeyen hafif-orta rinitli hastalarda ikinci sira ilag¢ olarak kullanilmaktadir (171).
Lokotrien reseptor antagonistleriyle oral antihistaminiklerin birlikte kullanilmasi

antihistaminiklerin tek baslarina kullanilmasindan ¢ok daha etkili bulunmustur (169).

Kromonlar

Disodyum kromoglikat ve sodyum nedokromil gibi kromolinler allerjik
hastaliklarin tedavisinde kullanilmaktadir. Kromonlar etkilerini alerjene karsi
hassaslagmis olan mast hiicrelerinin ayni allerjen ile karsilasmasinda degraniile
olmasimi engelleyerek gosterdiklerinden, allerjenle temastan Once erken ve
profilaktik kullanimi Onerilmektedir (169). Antihistaminikler ve steroidler ile
karsilastirildiklarinda, tedavi edici etkileri daha zayiftir. Bu nedenle allerjik rinit
tedavisinde higbir zaman major terapotik secenek degildirler. Erken-hafif rinitin

profilaktik tedavisinde ve allerjik konjonktivit tedavisinde kullanilabilirler (166).

Antikolinerjikler

Parasempatik uyari, salgi bezlerinde vazodilatasyon ve klasik otonomik
transmitter asetilkolin ile sulu sekresyona sebep olur. Seromusindz bezlerin
muskarinik reseptorleri antikolinerjik ilag¢ ipratropium bromide ile bloke edilebilir
(166). Antikolinerjik ajanlar burun salgilarinin iretimini azaltarak etki gosterirler,
burun kasintisi, hapsirma ve burun tikaniklig: lizerine etkileri yoktur. Burun akintisi
on planda olan ve diger tedavilere yanit vermeyen hastalarda kullanilabilir. Etki

baslangic1 hizlidir ve klinik etkilerine tolerans gelismez.

Dekonjestanlar

Alfa adrenerjik reseptorler tizerindeki etkileri ile vazokonstriksiyon yaparlar.
Nazal mukozaya gelen kan akimini azaltmak yoluyla nazal 6demi ve dekonjesyonu
onlerler (110). Pseudoefedrin gibi oral dekonjestanlar, allerjik ve nonallerjik riniti
olan hastalarda burun tikaniklig1 iizerine etkilidir (167). Hapsirma, burun kagintisi ve
burun akintis1 gibi diger rinit semptomlar iizerine etkileri yoktur. Bu nedenle
antihistaminikler ile kombine edilerek allerjik rinitte goriilen tim semptomlari,
okiiler kasmmma semptomlar1 da dahil olmak iizere tedavi etmek amaciyla

kullanilirlar. Topikal dekonjestanlarin uzun siireli kullanimlari ile (10 giinden fazla)
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rebound konjesyon, kronik rinit, tasifilaksi ve nazal mukoza irritasyonu ile
karakterize rinitis medikamentoza gelisebilmekte ve bu durum ilacin kesilmesi ile
kaybolmaktadir. Dekonjestanlarin terapotik ve toksik doz araligr dar oldugu igin 1

yas altindaki ¢cocuklarda kullanilmas1 sakincalidir.

Immiinoterapi

Allerjen spesifik immiinoterapi (IT) hastanin duyarli oldugu allerjenin belirli
araliklarla ve giderek artan dozlarda verilerek, alerjene karsi tolerans gelismesini
amaglayan bir tedavi yontemidir (172). Allerjik hastaliklarin tedavisinde oncelikli
yaklagim allerjenden sakinma ve ilag tedavisidir. iT allerjenden sakinma 6nlemleri ve
ilaclar ile etkisiz olmasi nedeniyle yakinmalar1 kontrol altina alinamayan hastalarda
uygulanir. Coklu ila¢ kullanan veya ilag tedavisini kabul etmeyen hastalarda da
tercih edilebilir. Immiinoterapi ile serumda alerjene spesifik IgE iiretimi azalirken,
allerjen spesifik IgG blokan antikor diizeyinde artis olur. Serumda alerjene 6zgi
IgG blokan antikorlarin artisi, allerjene 6zgii IgE iretiminin azalmasi, mevsimsel
yiiksek IgE degerlerinde diisme, mast , bazofil ve lenfositlerin antijenlere yanitinda
azalma, antijene 6zgii supressor T hiicresi liretimi ve bazi lenfokinlerin yapiminda
azalmay1 iceren immiinolojik degisiklikler yapar (173). Alerjen immiinoterapinin
giintimiizdeki baslica endikasyonlar1 allerjik rinit, allerjik astim ve ari(venom)
allerjisidir. AR’I1 ¢ocuklarda astim gelisim riskini azalttig1 gosterilmistir. Ayrica yeni
alerjenlere kars1 duyarlilik gelismesini de Onlemektedir.Spesifik immiinoterapi
subkutan, nazal, sublingual veya oral olarak uygulanir. Allerjen IT’yi takiben lokal
yada sistemik komplikasyonlar goriilebilmektedir. Lokal komplikasyonlar enjeksiyon
bolgesinde sislik, kizariklik ve kasintidir. Sistemik komplikasyonlar ise anaflaktik

sok, astim krizi, larengeal 6dem, iirtiker veya serum hastaligidir.
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2.2. Egzersiz ve Allerjik Hastahiklar

Egzersize bagli asir1  duyarlilik reaksiyonunlari spor yapan kisilerin
performansini olumsuz etkilemekte, egzersize bagli astim ve anafilaksi nadir de olsa
Olim riski tasimaktadir. Bu hastaliklar daha sik olarak allerjik duyarliligi olan

kisileri etkilemektedir (174).

2.2.1.Egzersize Bagh Astim/ Bronkokonstriiksiyon

Egzersize bagli astim (EBA); altta yatan astim hastaligt olan kisilerde
Oksiiriik, higilt1 (wheezing) ya da dispne semptomlar1 ve alt solunum yolu
obstriiksiyonu olarak tanimlanmaktadir. Astma olmayan kisilerde ayni klinik

goriiniim egzersize bagli bronkokonstriiksiyon (ETB) olarak adlandirilir (174, 175).

Epidemiyoloji

EBA/B’nin ¢ocukluk yas grubundaki genel goriilme sikligi % 9 ile % 20.8
arasinda degismektedir (176). EBA astimli hastalarda % 50-90, allerjik rinitli
hastalarda ise % 20-50 oraninda goriilmektedir (175, 176). EBA/B sporcularda da sik
olarak ortaya ¢ikan bir durumdur. Sporcularda EBA/B siklig1 yapilan spor dalina
gore degisiklikler gostermekle birlikte % 10 ile % 55 arasinda degismektedir (177).

Patofizyoloji

ETA/B’nin  patogenezi olasilikla multifaktoriyeldir ve tamamiyla
anlagilamamistir. Egzersiz sirasinda solunum yolu sivisinin buharlagsmasi ile olusan
hiperozmolar  solunum yolu siwvisi, egzersiz ile tetiklenen astim ve
bronkokonstriiksiyonun baglica patofizyolojik tetikleyicisidir. Reaktif hava yolu
hiperemisi ile birlikte 1s1 kaybi ETA/B’nin olusumunda One siiriilen ikinci bir
yoldur(174).
Sivi kayb1 hipotezi: Egzersiz sirasinda solunan havanin nemlendirilmesine bagl
olarak havayolu ylizey sivisinda azalma olur. Yiizey sivisindaki azalma
havayollarinda ozmolarite artisina yol acgar. Hiperosmolarite; bronkospazm,
vazopermeabilite ve mukus hipersekresyonuna sebep olan mediatdrlerin salinimi igin
epitel ve mast hiicrelerini aktive eder. Sonugta sisteinil 16kotrienler, prostaglandin

D2, histamin gibi bronkokonstriktor mediyatdr salinimi sonucu havayolu diiz
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kaslarinda kasilma ve bazen de 6demin katkisiyla havayollarinda daralma ortaya
cikar.

Is1 kaybi hipotezi: Bu hipoteze gore artan solunum hizi, soguk hava solunmasinin da
katkisiyla hava yollarinda 1sinin azalmasina yol agar. Havayolunun sogumasi refleks
olarak bronglarda daralmaya neden olur. Ayrica egzersiz sonrasi soguyan
havayollarini tekrar 1sitabilmek i¢in bronsial kan dolasiminda artis olur. Olusan bu
reaktif hiperemi ve buna bagli olarak gelisen 6dem havayollarinin daralmasina

katkida bulunur (178) (Sekil 2.8).

i B HIPERVENTILASYON i B
Sportif faktorler Bireysel faktorler
Hava yollarinda isi kaybi Hava yollarindan sivi kaybi
Hava yollarinin sogumasi Artmis ozmolarite
Tekrar isitilma, hiperemi Hiicresel CI~ Ve Ca* girisi
Vaskiiler genisleme ve 6dem Epitelyal ve mast hiicrelerin
inaktivasyonu, mediyator salinimi

E——

Sekil 2. 9. EBA/B Patofizyolojisi (170)

Klinik

ETA/B’de klinik belirtiler, performansta hafif azalmadan ciddi bronkospazma
ve solunum yetmezligine kadar varabilen bir spektrumda ortaya ¢ikmaktadir (179).
Belirtiler genellikle egzersiz basladiktan sonra 15. dakikada zirve yapar ve 2 saat
icinde kendiliginden diizelir. En sik goriilen belirtiler oksiiriik(en sik), hisilti, gogiis
agrisi, gogiiste sikigma hissi ve nefes darhigidir (180). Ozellikle sporcularda
egzersizden sonra gelisen Oksiiriik soyunma odas1 dksiirtigii olarak tanimlanmaktadir.

Daha az siklikta da karin agrist (kiiglik cocuklarda), bogaz agrisi (kiigiik ¢ocuklarda),
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halsizlik, kas kramplari, yan agris1 ve bas agrisi gibi belirtiler ortaya g¢ikabilir (175,
179, 181)

Tam

Egzersize bagli astim/bronkospazm tanisinda 6ykii ve semptomlar spesifik ve
giivenilir degildir. Bu nedenle taninin esasini standart egzersiz testi olusturmaktadir.
Egzersiz testi kosu bandi ve bisiklet gibi araglar kullanilarak laboratuvarda
yapilabilecegi gibi, labaratuvar disinda ugrasilan spor dalinda egzersiz yaptirilarak da
uygulanabilir. FEV1°de %10 ve iizerinde azalma tanisal olarak kabul edilir (175,
179). Laboratuvar kosullarinda, bronsial hiperaktivite gelisimini gostermek amaciyla
uygulanan metakolin, histamin, soguk hava, salin, adenozin ve mannitol ile
provakasyon testleri hassas fakat 6zgiil degillerdir. Buna karsin egzersiz testinin ise

ozgilligi yiiksek fakat duyarlihg disiiktiir (175).

Ayirier Tam

Egzersize bagli bronkospazm ayirict tanisinda efor sonrast dispne gelisen
pulmoner ve kardiyak hastaliklar, egzersize bagli larinks disfonksiyonu,
gastrodzofageal reflii hastaligi, egzersize bagli hiperventilasyon, egzersize bagl
anafilaksi ve nadir olarak da egzersiz sirasinda olusan idiyopatik arteriyel hipoksemi
ve mitokondrial miyopatiler disiiniilmelidir (175). Egzersize bagli larinks
disfonksiyonu EBA/B ile en sik karistirilan durumdur. Egzersiz sirasinda olusan
paradoksal vokal kord disfonksiyonu, laringeal prolapsus ve laringomalaziden olusur
(182, 183). Cogunlukla adolesan kizlarda goriiliir (180). En 6nemli bulgusu egzersiz
sirasinda ortaya ¢ikan inspiratuvar stridor ve bogulma hissidir. Belirtiler egzersizin
ardindan bes dakika icinde diizelir (175). Gastrodzefagial reflii hastaligi (GORH)
olanlarda, egzersiz sirasinda intratorasik basing azalmasina karsin artan
intraabominal basing 6ksiiriik ve dispne gibi belirtilere yol agabilir. Ayrica GORH’ e
% 63 ile % 89 gibi degisen oranlarda vokal kord disfonksiyonu eslik etmektedir.
Egzersize bagli hiperventilasyon hipokapni, diizensiz solunum, gogiiste sikisma hissi
ve nefes darligi nedeniyle EBA/B ile sik karisabilen bir durumdur. Etyolojisinde
panik atak ve iliskili anksiyete bozukluklart yer alir (175, 184).
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Tedavi

EBA/B tedavisi ilag tedavisi ve ilag dist tedavi olmak tizere ikiye ayrilir.

Tla¢ Dis1 Tedavi

Sportif faaliyetten dnce en yiiksek egzersiz yiikiiniin %50-60’1n1 saglayacak
sekilde 10-15 dakikalik hafif 1sinma, 2-3 saatlik refrakter donem olusturarak EBA/B
gelisimini  Onleyebilir (185). Egzersiz sirasinda salgilanan katekolamin ve
prostaglandinlerin refrakter donem gelisiminde etkisi oldugu One siiriilmektedir
(186). Egzersiz sirasinda yliz maskesi kullanmak, burun solunumu yapmak, allerjik
hastalarda ¢evresel onlemler almak ve uygun beslenme yaklasimi (omega 3 yag asidi
ve antioksidan alimi, diisik sodyum alimi) EBA/B belirtilerini onleyebilir veya

azaltabilir (175, 187).

Ila¢ Tedavisi

Ilag tedavisi fiziksel aktivite doncesi semptom gelismesini énlemeye yonelik
premedikasyon ve giinliik koruyucu antiinflamatuvar tedaviden olusmaktadir.
Egzersiz oncesi kullamilabilecek ilaglar. Giiniimiizde EBA/B premedikasyonu
amactyla en sik kullanilan ilaglar inhaler beta-2 agonistlerdir. Bu ilaglarin etkileri
kisa siirede (15 dakika) baslamakta, 15-60 dakikada pik yapmakta ve 3 saat sonra
kaybolmaktadir (188). Siklikla kisa etkili beta agonistler kullanilmakla birlikte uzun
etkili beta agonistlerin de etkili oldugu gdsterilmistir. Ozellikle formoterol etkisinin
hizli baglamasi nedeniyle tercih edilmektedir (189). Cocuklar giinlik fiziksel
aktivitelerini onceden planlayamadiklar igin uzun etkili inhaler beta-2 agonistlerden
daha ¢ok fayda goriirler. Kromolin sodyum ve nedokromil sodyum gibi mast hiicre
stabilizatorleri EBA/B igin ikinci en sik kullanilan profilaktik ilaglardir. Her iki ilacin
egzersizden 15-20 dakika oOnce kullanilmasinin EBA/B gelisimini 6nledigi
gosterilmistir.
Koruyucu antiinflamatuvar tedavi. EBA’st olan g¢ocuklarda, altta yatan astim
hastaliginin kontrol altina alinmast EBA’nin da kontrol altina alinmasini ve ¢ocugun
fiziksel ve sportif aktivitelere katilabilmesini miimkiin kilacaktir. Hafif astiml
cocuklarda ii¢ ay siire ile uygulanan diizenli diisiik doz inhaler budesonid tedavisi ile
ETA’nin da belirgin olarak diizeldigi gosterilmistir (175). Plasebo ile karsilagtirmali

calismalarda montelukast alim1 egzersizle indiiklenen astima kars1 6nemli bir koruma
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saglamaktadir. Fosfodiesteraz enzim inhibitorleri ve antikolinerjik ilaglar,
EBA/B’nin giinliik tedavisinde 1. ve 2. segenek ilaglarin ve kombine tedavilerin

etkisiz oldugu durumlarda 6nerilmektedir (175, 179).

2. 2. 2. Egzersize Bagh Urtiker ve Anafilaksi

Egzersize baglh iirtiker ve anaflaksi (EBU/A), fizik aktivite sirasinda ve/veya
sonrasinda gelisen havayolu obstriiksiyonu, iirtiker ve hipotansiyon ile karakterizedir
(190). EBU/A iirtikeri tetikleyen presipitan faktor, iirtikerin morfolojisi ve vaskiiler
kollapsin eslik edip etmemesi goz Oniine alinarak kolinerjik iirtiker ve egzersize bagl

anafilaksi olmak iizere iki ana grupta incelenir.

Kolinerjik Urtiker

Kolinerjik tirtiker eritemli hale ile gevrili, 2-5 mm ¢apli kagintili kabarikliklar
ile karakterizedir. Is1 artigi, egzersiz ve duyusal strese yanit olarak ortaya
cikmaktadir. Agir olgularda anjioddem, bronkospazm ve hipotansiyon
gozlenebilmesine karsin klasik egzersize bagli kolinerjik {irtikere genellikle vaskiiler
kollaps eslik etmez. Belirtiler genellikle egzersiz basladiktan 5-6 dakika sonra ortaya
cikar ve 10-25 dakika boyunca giderek artar. Lezyonlar ¢ogunlukla gogiisiin {ist
kism1 ve boyunda goriilmekle birlikte tim viicuda yayilabilir. Kolinerjik iirtikerin
olus mekanizmasi tam olarak bilinmemektedir. Ancak viicut 1sisindaki artisa karsi
abartili bir kolinerjik cevaptan kaynaklanabilecegi diisiiniilmektedir. Asetilkolin
salgilanmasinin  bilinmeyen muhtemelen dolayli bir mekanizma ile mast
hiicrelerinden  histamin salgilatmast sonucu trtikerin ortaya c¢iktigt One
stirilmektedir. Tanida 6ykii en 6nemli aragtir. Siipheli olgularda metakolin deri testi
ve viicudun pasif olarak 1sitilmasi da tan1 amaciyla kullanilabilir. Tedavide uyarici
faktorlerden uzak durmak ve reaksiyon olustugunda antihistaminik kullanmak

yeterlidir. Agir olgularda epinefrin enjeksiyonu gerekebilir (191).

Egzersize Bagh Anafilaksi
Egzersize bagli anafilaksi nadir, potansiyel olarak oliimciil ve gelisimi
onceden tahmin edilemeyen fiziksel alerji formlarindan biridir. Egzersize bagh

anafilaksi’de anafilaksi belirti ve bulgulart gida alimindan bagimsiz olarak yalniz
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egzersiz ile uyarilirken, egzersize bagli anafilaksinin alt tipi olan besin iligkili
EBA’da (BIEBA) sorumlu besinin tiiketilmesini takiben yapilan egzersiz sonrasi
anafilaksi belirtileri ortaya ¢ikar (192). Avrupalilarda en sik etken besinler domates,
tahillar ve yerfistig1 iken Japonlarda bugday ve 6zellikle omega-5 gliadin en sik
sorumlu besinler olarak bildirilmektedir. Diger etken besinler arasinda deniz
mahsulleri (6zellikle midye), tohumlar, inek siitii, narenciye, sogan, {iziim, ev tozu
akarlar1 ve Penicillium kiifiiyle bulasmis besinler, alkol, kirmiz1 fasiilye, mantar ve

salyangoz sayilabilir (193).

Epidemiyoloji

EBU/A tiim anafilaksi olgularinin %5 ile %15 ‘inden sorumludur (194, 195).
Japonya’da yapilan ve 76266 Ogrencinin degerlendirildigi bir calismada egzersize
bagli anafilaksi insidans1 %0.031, besin iligkili egzersize bagli anafilaksi insidansi ise
%0.017 olarak bulunmustur (196). Ingiltere de yapilan bir baska calismada ise
insidans % 0.032 olarak bildirilmistir (197).

Patofizyoloji

Egzersize bagh anafilaksi ve BIEBA patofizyolojisi tam olarak
anlagilamamistir. Cilt biyopsi sonuglari semptomatik ataklar sirasinda deride mast
hiicre degraniilasyonu oldugunu gostermektedir (198). Egzersizin dogrudan ve
dolayli olarak (endorfin ve gastrin salimimi yoluyla) mast hiicre degraniilasyonu
hizlandirdig ve aktivite sonrasi 5 ila 10. dakikada serum histamin diizeylerinde artiga
neden oldugu ileri siriilmiistiir. Mast hiicre degraniilasyonunda rolii oldugu
diistiniilen diger faktorler kreatin fosfokinaz ve laktat artisi, kompleman sisteminin
alternatif yol ile aktivasyonu, artmis gastrointestinal gegirgenlik, aspirin ve steroid
dis1 antiinflamatuar ilag kullanimi, artmis doku transglutaminidaz enzim aktivitesi ve
interlokin (IL)-6 diizeyi, kan akiminin yeniden dagilimi (Redistribiisyon), artmis
osmolalite ve egzersize bagl kan pH degisiklikleridir (193, 198, 199). Belirtilerden
mast hiicrelerinden salinan vazoaktif mediyatorler sorumlu tutulmaktadir.
Semptomatik hastalarda triptaz diizeyi ve lokotrienler gibi mast hiicre

degrantilasyonunun diger iiriinlerinin serum diizeyleri de yliksek bulunmustur (200).
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Ayiricl Tani
Egzersize bagli anafilaksi ayirict tanist  vazovagal senkop, aritmi,
kardiyovaskiiler hastaliklar, pulmoner embolizm, kolinerjik f{irtiker, idiyopatik

anafilaksi, egzersizin tetikledigi astim ve mastositoz ile yapilmalidir (193, 200).

Klinik Bulgular

Egzersize bagli anafilaksi semptomlar1 genellikle orta derecede yogun
egzersizle ortaya ¢ikar. Kosu EBA ile en sik iliskili egzersiz tipidir (193). Oliim son
derece nadirdir. Simdiye kadar sadece bir olgu rapor edilmistir (200). Gidalarin
tetikledigi egzersize bagli anafilaksi yakinmasi olan hastalarin % 50’sinde,
egzersizden 3 ile 4 saat Oncesinde spesifik gida alimini mevcuttur. Bu siire bazi
hastalarda 30 dakika ile 24 saat arasinda degismektedir (201). Klinik bulgular 4
evrede incelenebilir (202).
1- Evre prodromal donemdir. Egzersizden yaklasik 10 dakika sonra baglayan
yorgunluk, 1s1 artis1, kizariklik, eritem ve kasinti ile karakterizedir.
2-. Evre erken donem olarak adlandirilir. Avug i¢i, ayak tabanlar ve yilizde, birlesme
egiliminde olan iirtikeryal lezyonlar ve anjiyoddem ile karakterizedir. Lezyonlarin
ortalama ¢ap1 10-15 mm dir.
3- Evre tiim bulgularin ortaya ¢iktigi hastalik donemidir. Mukokiitanodz (lirtiker ve
anjiyoddem), gastrointestina (bulanti, kusma ve karin agris1), kardiyovaskiiler(
dolagim bozuklugu ve hipotansiyon), solunum sistemi (bronkospazm, laringeal ve
mukozal 6dem ) ve norolojik (% 30-75 hastada biling kaybi) bulgularla seyreder.
4- Evre ge¢ faz olarak adlandirilir. 24 ile 72 saat arasinda devam eden basagris1 ve

yorgunluk yakinmasi vardir.

Tam

Egzersize bagli anafilaksi tanis1 6ykii ve fizik muayene bulgulari ile konulur.
Bir hastada egzersizle iligkili anafilaktik belirtiler olusuyorsa EBU/A var demektir.
Ancak belirtilerin egzersizle iligkisi mutlaka kanitlanmalidir. Egzersize bagh
anafilaksi tamis1 icin gerekli sartlardan biri de BIEBA olmadiginin gosterilmesidir.
Bunun i¢in dogru oykii alinarak, modifiye egzersiz-besin provokasyon testi

uygulamak gerekir.
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Korunma

Egzersizden en az 6 saat Once tahil ve kabuklu deniz iriinleri gibi
yiyeceklerin yenilmemesi, egzersiz Oncesi aspirin ve NSAII almmamasi, adet
doénemlerinde, ¢ok soguk ¢ok sicak ve nemli ortamlarda egzersiz yapilmamasi, polen
duyarliligt olanlarin polen mevsiminde spor yapmaktan kaginmasi onerilmelidir.
Hastalarin yaninda daima kullanima hazir epinefrin otoenjektorii bulunmalidir. Aile
bireyleri, 6gretmenler ve antrenorler otoenjektor kullanimi konusunda egitilmeli,
egzersiz sirasinda prodromal dénem bulgularimin gelismesi halinde aktivitenin

sonlandirilarak otoenjektdr ile epinefrin uygulanmasi saglanmalhidir (193, 200, 201).

Tedavi

EBU/A’nm akut tedavisi diger nedenlerle olusan anafilaksi tedavisinden
farkli degildir (202). Belirtiler ortaya giktiktan sonra egzersiz hemen sonlandirilir.
Havayolu agikligi, kardiyovaskiiler durum ve biling gézden gegirilerek hizla tedaviye
ve gerekiyorsa reslisitasyona baglanir. Dolagim kollapst ve anjiyoddeme yonelik
olarak epinefrin, intraven6z mayi, Vazopressor ajanlar ile difenhidramin ve
hidroksizin kullanilir (191, 200). Profilaktik tedavide antihistaminiklerin, 16kotrien
antagonistilerinin, Na-kromoglikat ve ketotifeninin basariyla kullanildig:r olgular
bildirilmistir (191).

2. 2. 3. Egzersize Bagh Nazal Obstriiksiyon/Rinit

Egzersize bagli nazal obstriiksiyon/rinit (EBNO/R) fizik aktivite sirasinda
ve/veya sonrasinda gelisen; burun kasintisi, hapsirik, burun akintis1 ve/veya
postnazal akinti, burun tikanikligi ve bazende anozminin eslik ettigi bir tablodur
(173). Egzersizin rinit {izerine etkisi hakkinda az sayida caligma olsa da fiziksel
aktivitenin burnu etkiledigi ve olusan rinit semptomlarinin egzersiz yapmay1
sinirlandirdig@r  bilinmektedir (1). Egzersiz, rinit sendromlarmin gelisimi igin
potansiyel bir neden olarak kabul edilmistir (203). Egzersize bagli nazal
obstriiksiyon/rinitin patogenezinde; egzersiz sirasinda hava yolundan sivi kaybi
sonucu gelisen hiperosmolar havayolu sivisinin ve/veya vazomotor rinite benzer
sekilde nosiseptif ve otonomik sinir disfonksiyonunun rol oynadig: diistiniilmektedir

(1, 150, 174). EBNO/R tanisi tipik Oykiiye ek olarak egzersiz testi sonrasi burun
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tikanikligiin ~ objektif  Olglimlerle  gdsterilmesi  (rinomanometri,  akustik

rinomanometri ve nazal peak flowmetre) temeline dayanir (174).
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3. GEREC VE YONTEM

Bu calisma, Eskisehir Osmangazi Universitesi Tip Fakiiltesi Pediatrik Alerji
Bilim Dali Poliklinigine bagvuran, asagidaki kriterlere uygun, mevsimsel allerjik
rinitli cocuklarda Kasim 2010 ile Subat 2011 tarihleri arasinda yapildi. Kontrol grubu
olarak da ayni sayi, yas ve cinsiyette saglikli ¢ocuk ¢alismaya dahil edildi. Tim
olgular ve olgularin ailelerine ¢alisma hakkinda bilgi verilerek, yazili onam alindi.
Calisma icin ESOGU Tip Fakiiltesi Etik Kurulunun 11 Mayis 2011 tarihli
toplantisinda 2011/114 sayili onay karar1 alinmigtir.

Calismaya katilan tiim ¢ocuklara taniy1 desteklemek amaciyla, serumda
eozinofil diizeyi, serum total IgE diizeyi ve Multi-RAST (Phadiatop) diizeyi
caligilarak tiim olgulara prick deri testi uygulandi. Egzersiz testi oncesinde tiim
cocuklara test hakkinda detayli bilgi verilerek antropometrik Ol¢limleri ve vital
bulgular kayit edildi. Tiim olgulara test dncesi ayni hekim tarafindan ayrintili bir
fizik muayene yapildi. Egzersiz testi olarak kosu bandinda modifiye Bruce protokolu
uygulandi. Tiim olgular test sirasinda kalp hizi ve oksijen satiirasyonu agisindan
monitorize edildi. Test Oncesinde ve test sonrasi 0-2-5-10-15 ve 30. dakikalarda
solunum fonksiyon testi yapilarak, her hangi bir donemde FEV 1 degerinde %10 ve
daha fazla diisiis egzersizle indiiklenen bronkospazm i¢in pozitif olarak kabul edildi.
Toplam nazal akim ve nazal direnc test Oncesinde ve sonrasinda anterior
rinomanometri ile 0-5-10-15-30-60. dakikalarda 150 Pa basingta 6lgiildii. Olgular
burun tikanikligi, hapsirik, burun akintist ve burun kasintis1 semptomlar1 agisindan
islem Oncesi ve Olclimler sirasinda sorgulandi. Egzersiz sirasinda ve/veya sonrasinda
burun tikaniklig1 gelisen, total nazal akimda %40 diisme ve/veya total nazal direncte
%100 artis olan olgularda test pozitif olarak. Tiim olgulardan gorsel analog skalasi
ile test oncesi ve Ol¢limler sirasinda 0-10 arasi bir puan vererek burun agikliklarini
degerlendirmeleri istendi. Egzersiz testi sonrasi klinik bulgu gelisen ¢ocuklara inhale
salbutamol ve nazal dekonjestan verildi. Egzersiz testinin bitiminde tiim ¢ocuklar 2
saat boyunca poliklinikte gézlemlendi. 2 saat sonunda klinik belirti ve bulgular

gerileyen, SFT ve rinomanometri 6l¢iimleri normal olan ¢ocuklar evlerine génderildi.
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Mevsimsel allerjik rinitli hastalarin ¢alismaya alinma kriterleri

a.10-18 yas arasinda olmasi

b.Oykiide polen mevsiminde ortaya cikan burun akintisi, tikamiklik, kasinti ve
hapsirik gibi tipik allerjik rinit yakinmalariin varligi

c. Prick deri testinde polen duyarlilig1 olan hastalar

d.ARIA kriterlerine gore hafif intermittan hastalig1 olanlar

e.Nazal polip, adenoid vejetasyon, anatomik patoloji ve rinosiniizit yakinmasi
olmayan hastalar

d.Son 4 haftadir list solunum yolu infeksiyonu gegirmemis olmasi

e.Eslik eden bagka bir akciger ve kalp hastalig1 olmamasi

f.Son bir hafta igerisinde beta agonist, anti kolinerjik, teofilin, l6kotrien antagonisti,

antihistaminik, sistemik ve lokal steroid alinmamis olmasi

Kontrol grubunun ¢alismaya alinma kriterleri

a.10-18 yasinda olmas1

b.Olgularin dykiilerinde doktor tanili atopik hastalik olmamasi, atopik hastaliga ait
bulgu bulunmamast

c.Son 4 haftadir iist solunum yolu enfeksiyonu gegirmemis olmasi

d.Son bir hafta igerisinde beta agonist, anti kolinerjik, teofilin, 16kotrien antgonisti,
antihistaminik, sistemik ve lokal steroid almamis olmasi

e.Prick deri testinin ve phadiotop sonucunun negatif olmasi

f.Eslik eden baska bir akciger ve kalp hastalig1 olmamasi

3. 1. Semptom Skoru

Egzersiz sirasinda ve sonrasinda nazal obstriiksiyon gelisen ve beraberinde
total nazal akimda %40 diisme ve/veya total nazal direngte %100 artis olan olgularda
test pozitif olarak degerlendirildi(204). Nazal obstriiksiyon gelisen hastalar hapsirik,
burun akintist ve burun kasintis1 semptomlari agisindan sorgulandi. Her bir
semptomun siddeti 0-3 puan verilerek degerlendirildi. 0 = semptom yok, 1= hafif
(semptom var, ancak rahatsiz edecek derecede degil), 2=orta (semptom var, az

rahatsiz ediyor), 3= siddetli( semptom var, ¢cok rahatsiz ediyor).
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Allerjik rinitli hastalara yapilan nazal provokasyon testi sonrasinda, bazi
hastalarda burun tikanikliginda artis olurken bazi hastalarda ise burun akintisi,
hapsirik ve burun kasintis1 gelismektedir. Nazal obstriiksiyon olmadan gelisebilecek
diger semptomlar1 degerlendirebilmek amaciyla asagidaki skorlama sistemi
kullanildi. Burun akintisi: 0-2 puan (yok: 0, orta: 1, agir : 2 ) hapsirma (0-2 hapsirma:
0 puan, 3-4 hapsirma: 1 puan, 5 ve lizerinde hapsirma: 2 puan), G6z ve bogazda
kasintr: 1 puan, Oksiiriik , konjonktivit, iirtiker ve/veya nefes darligi: 2 puan. Bu
grupta toplam semptom skoru 2’den fazla ve nazal akimda % 20’den fazla diisiis olan

olgularda test pozitif olarak kabul edildi(205).

3. 2. Gorsel Analog Skoru(GAS)
Tiim olgulardan gorsel analog skalasi ile, test oncesi ve dlglimler sirasinda 0-
10 arast bir puan vererek burun agikliklarini degerlendirmeleri istendi. 0= burun

tamamen tikali 10=Burun tikaniklig1 yok olarak kabul edildi.

0 10

Buren tamamen tikah Baran tkamkhgy yok

Sekil 3.1. Gorsel analog skala (GAS)

3.3. Periferik Kan Eozinofil Sayis1 ve Total Serum IgE Diizeyi

Hastalardan alinan vendz kan oOrneklerinden ESOGUTF  hematoloji
laboratuvarinda Beckman Cocelter kan sayimi1 cihazi, LH750-GNS analizorii ve VCS
yontemi ile tam kan sayimi (beyaz kiire sayisi, absolii notrofil sayisi, absolii lenfosit
sayist ve absolii eozinofil sayisi) ve MODULAR ANALYTICS E170 cihazi
kullanilarak total IgE diizeyi ¢aligildi.

3. 4. Phadiatop

Phadiatop (alerji tarama testi) floroenzimimmiinoassay prensibi ile Pharmacia
Diagnostics firmasmnin Unicap 100 adli cihazi ile hastanemiz mikrobiyoloji
laboratuvarinda calisildi. Phadiotop alerji tarama testi 4 ¢esit miks ve 3 tek spesifik

alerjen icermektedir. Bunlar gross (g)x4 (gl-Kokulu yonca [Ilkbahar otu], g5-Delice
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otu [Yemlik ¢imen], g7-Hasir otu, gl2-Cavdar, gl3-Sar1 dar), tree (t)x4 (t7-Mese
agaci, t8-Kara agag, t11-Cinar, t12-So6giit, t14-Kavak), wheat (w)x1 (wl-Adi tohum,
w6- Misk otu [Karadeniz poleni], w9-Sinir otu, w10-Akkaz ayagi, wll- Dikenli
Coven [Kalya otu]), mold (m)x1 (ml-Penicillium notatum, m2-Clodosporium
herbarum, m3-Aspergillus fumigates, m6-Alternaria alternate [Alternaria tenius]), ev
tozu akari (¢), el-Kedi epiteli, e2-kopek epiteli, d1-Dermatophagoides pteronyssinus

(ev tozu akar1) seklinde siralanmaktadir.

3. 5. Deri Testi

Bu calismada tiim olgulara 32 allerjen (polenler, mantar sporlari, ev tozu
akarlar1) kullanilarak prick (delme) yontemi ile deri testi uygulandi. Deri testlerinde
pozitif kontrol olarak histamin (histamin hidroklorit 10mg/mL), negatif kontrol
olarak serum fizyolojik kullanildi. Deri testleri ilgili hekim tarafindan uygulandi ve
uygulandiktan 15 dakika sonra ayni hekim tarafindan degerlendirildi. Negatif
kontrolde herhangi bir endurasyon olusmadigi ve iyi bir histamin yanit1 alindigi

durumlarda, 3 mm ve {izeri endurasyon varliginda test pozitif kabul edildi

3. 6. Solunum Fonksiyon Testi

Solunum fonksiyon testi MIR spirolab 111 (italya) adli spirometre ile yapildi.
Islem 6ncesi hastanin kimlik bilgileri, dogum tarihi, yas1 ve boyu spirometrenin bagl
oldugu bilgisayar programina girildi. Testin nasil yapilacagi hakkkinda hastaya bilgi
verildi. Test hastanin burnu 6zel siinger destekli mandalla kapatildiktan sonra zorlu
bir inspirasyon sonrast zorlu ekspirasyon manevrasi ile spirometrenin okuyucu
kismina tiflenerek uygulandi. Test {i¢ kez tekrarlanip elde edilen en yiliksek degerler
kaydedildi. FVC, FEV1, PEF ve FEF 25-75 degerleri, yasa ve boya gore beklenenin
yiizdesi olarak ifade edildi.

3. 7. Rinomanometri

Aktif anterior rinomanometri 6lgiim egrilerinden elde edilen 150 Pa referans
basingtaki “R” degeri Koko-Rhino ile (Louisville, US) &lgiildii. Ol¢iim sonrasinda
ortalama basin¢ farki (P) ve nazal kaviteden gecen akim miktar1 (V) “R=P/V”
formiili kullanilarak NR (R) her bir kavite i¢in ayr1 ayr1 “Pa/cm3/sn” degeri seklinde
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bilgisayar mikroislemcisi ile otomatik olarak hesaplanmis oldu. Total NR (nazal
direnc) ise paralel direnglerde Ohm kanuna gore, yani “Rtotal = (RsagxRsol)/(Rsag +

Rsol)” formiilii ile saptandi.

3. 8. Istatistiksel Analiz

Tim veri analizleri SPSS 18.0 ve SigmaStat 3.5 paket programlar ile
yapilmustir. Siirekli nicel veriler; n, ortalama ve standart sapma olarak, Nitel veriler
ise n, ortanca deger, 25’inci ve 75’inci ylizdelik degerler olarak ifade edilmistir.
Bagimli ve Bagimsiz 6l¢iimlerden olusan ve normal dagilim gosteren siirekli veriler,
grup sayilarina bagh olarak, One Way Repeated Measures Analysis of Variance (bu
testin ¢oklu karsilastirmalarinda Tukey Testinden yararlanilmistir) ve T Testi ile
analiz edilmis olup normal dagilim gostermeyen skor degiskenlerinden olusan veriler
ise grup sayilarina gore Friedman Repeated Measures Analysis of Variance on Ranks
(bu testin c¢oklu karsilagtirmalarinda Tukey Testinden yararlanilmistir) ve Mann-
Whitney U testi ile analiz edilmistir. Degiskenler arasindaki iligkiyi gosterebilmek
icin normalite testleri sonucuna gore Spearman Correlation testlerinden
yararlanilmigtir.  Kategorik yapidaki veri setlerine ise Chi-sgare testleri

uygulanmistir. P<0.05 olasilik degerleri 6nemli olarak kabul edilmistir.
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4. BULGULAR

Calismaya Eskisehir Osmangazi Universitesi Tip Fakiiltesi Pediatrik Alerji
Bilim Dalinda mevsimsel allerjik rinit tanisi ile izlenen 10-18 yas arasi 13'ii (%65)
erkek, 7'si kiz (%35) 20 hasta, kontrol grubu olarak ayni yas ve cinsiyette 20 saglikli
¢ocuk alindi.

Calismaya alinan mevsimsel allerjik rinitli hastalar ve kontrol grubunundaki
olgular arasinda cinsiyet, yas, kilo, boy ve viicut kitle indeksi (VKI) acisindan

istatistiksel bir fark yoktu (p>0.05) (Tablo 4.1).

Tablo 4.1. Allerjik rinitli hastalarin ve kontrol grubunun demografik 6zellikleri

(ortalama+SD)
Hasta(n=20) Kontrol(n=20) p degeri
Yas(yil)£SD 13.2+ 1.6 13.3£1,7 0,989
Kilo(kg)+SD 47.4+10.1 48,4+11.1 0,903
Boy(cm) £SD 157.9+9.8 158.1+9.9 0,957
VKi(kg/m2) +SD 18.842.1 19.242.7 0.677

Mevsimse allerjik rinitli hastalarin hastalik siiresi ortalama 5.10+2.31 yildu.
MAR’li hasta grubunda 15 (%75) olguda, kontrol grubunda ise 2(%10) olguda
ailede allerji Oykiisii pozitif idi (p<0.001). MAR’li 20 hastanin 12 sinde allerjik
rinitle birlikte allerjik konjonktivit vardi. Kontrol grubunda goz bulgular1 olan olgu
yoktu.

Mevsimsel allerjik rinitli hastalar ile kontrol grubu arasinda serum total IgE
diizeyi agisindan istatistiksel olarak fark saptanmazken (p=0.062), periferik kan
eozinofil sayist agisindan anlamli farklilik saptandi (p<0.001) (Tablo 4.2).




57

Tablo 4.2. Allerjik rinitli hastalarin ve kontrol grubunun total serum IgE ve periferik

kan eozinofil sayis1 degerleri (ortanca, %25-%75)

Hasta(n-20) Kontrol (n=20) P degeri
IgE (U/ml) 81.7 47.7 0.062
(47.9-104.1) (34.8-67.7)
Total eozinofil sayisi 200 120 <0.001
(mm3) (200-320) (100-145)

Calismamizda deri prick testine ek olarak hasta ve kontrol grubunda
Phadiotop inhalan c¢alisildi. Deri prick testi pozitif olan hastalarm % 75’inde
Phadiatop inhalan pozitif saptandi. (Tablo 4.3).

Tablo 4.3. Allerjik rinitli hastalarin ve kontrol grubunun deri prick testi ile

Phadiatop inhalan sonuglarinin karsilastirilmasi

Hasta (n=20) Kontrol (n=20)
Deri Prick Testi Deri Prick Testi

+ - + -

Phadiotop + 15 0 0 0
- 5 0 0 20

Mevsimsel allerjik rinitli hastalar ve kontrol grubunda bildirime dayali olarak
saptanan anne ve/veya baba kaynakli 9 pasif sigara icici ¢ocuk vardi. Hasta ve
kontrol grubunda pasif sigara i¢icisi ¢gocuklarin bazal olarak olciilen ortalama FEV1,
FVC ve FEF 25-75 degerleri pasif sigara igicisi olmayan ¢ocuklara gdore anlamli
olarak diisiik saptandi(p<0.05). PEF degerleri arasinda fark saptanmadi
(p>0.05)(Tablo 4.4).
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Tablo 4.4. Allerjik rinitli hastalarda ve kontrol grubunda pasif sigara igiciliginin

solunum fonksiyonlarina etkisi

Solunum HASTA(n=20) KONTROL(n=20)
fonksiyon ortalama+SS ortalama+SS
testi Pasif sigara iciciligi Pasif sigara iciciligi
+(n=9) =(n=11) P +(n=9) =(n=11) p

FEV1% 92.0+4.8 97.5+6.0 | 0.040 | 90.7+2.0 97.9+4.8 | <0.001

FVC% 93.1£3.5 97.3+4.3 | 0.031 | 93.8+1.4 99.44+4.5 0.002

PEF% 90.9+5.0 90.5+4.0 | 0.832 | 88.443.0 90.8+2.9 0.086

FEF 25759 | 88.3+3.0 91.7£3.6 | 0.036 | 88.94+2.6 03.4+3.8 0.008

Hasta ve kontrol grubunda pasif sigara i¢icisi ¢ocuklar ile pasif sigara igicisi
olmayan ¢ocuklar arasinda total nazal hava akimi ve total nazal direng agisindan

istatistiksel olarak fark saptanmadi (p>0.05)(Tablo 4.5).

Tablo 4.5. Allerjik rinitli hastalarda ve kontrol grubunda pasif sigara igicisi olan ve

olmayan c¢ocuklarin total nazal diren¢ ve hava akimi degerlerinin

karsilastirilmasi
HASTA(n=20) KONTROL(n=20)
ortalama£SS ortalama+SS
Pasif sigara iciciligi Pasif sigara igiciligi
+(n=9) =(n=11) P +(n=9) =(n=11) p
Total hava | 558.6+68.9 | 551.45+89.5 | 0.845 | 562.2+65.3 | 518.7+51.1 | 0.112
akimi
(ml/sn)
Total nazal | 0.27+0.03 | 0.28+0.03 | 0.490 | 0.28+0.03 | 0.29+0.03 | 0.127
direng
(Pa/cm3/sn)

Mevsimsel allerjik rinitli hastalar ve kontrol grubu arasinda egzersiz testi
oncesi bazal olarak oOlciilen total hava akimi, total nazal diren¢, FEV1, FVC, PEF,
FEF 2575 gorsel analog skala skoru agisindan istatistiksel olarak fark izlenmedi
(p>0.05)(Tablo 4.6). Ortalama total hava akim1 ve nazal direng iizerine yas, boy ve
cinsiyetin etkisi yoktu.
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Tablo 4.6. Allerjik rinitli hastalarin ve kontrol grubunun egzersiz testi dncesi bazal

rinomanometri, SFT ve GAS degerleri

Parametreler Hasta (n=20) Kontrol(n=20) P degeri
ortalama£SS ortalama£SS
Total hava akimi1 554.7£79.0 538.3+60.5 0.466
(ml/sn)
Total nazal direng 0.27+0.03 0.28+0.03 0.443
(Pa/cm3/sn)
FEV1 % 95.5+ 6.0 94.6+5.2 0.636
FVC % 95.4+ 4.3 96.8 £4.4 0.305
PEF % 90.6+4.3 89.7+£3.0 0.347
FEF 25.75 % 90.24+3.6 91.3+£3.9 0.457
Gorsel analog 8.50+0.81 8.35+0.76 0.550

skoru (GAS)

Mevsimsel allerjik rinitli hastalarin 3° {inde (% 15) ve kontrol grubunda 1
(%5) olguda egzersize bagl astim/bronkokonstriikksiyon (EBA/B) saptandi. Her iki
grup arasinda EBA/B siklig1 agisindan anlamli bir fark saptanmadi (p=0.605).

MAR’ 11 grupta EBA/B saptanan 3 hastada da ayn1 zamanda egzersize bagli
nazal obstriiksiyonda gelisti. MAR’11 hasta grubunda 5 hastada, kontrol grubunda ise
1 hastada sadece nazal obstriiksiyon gelisti. Kontrol grubunda 1 hastada ise sadece
bronkokonstriiksiyon gelisti (Tablo 4.7).

Tablo 4.7. Calisma grubunda EBNO gelisen ve gelismeyen hastalarda EBA/B

dagilimi
HASTA(n=20) KONTROL (n=20)
EBNO(+) EBNO(-) EBNO(+) EBNO(-)
EBA/B(+) 3 - - 1

EBA/B() 5 12 1 19
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Egzersiz sonrasi total nazal diren¢ 5. dakikada bazal degere gore hasta
grubunda % 34.5, kontrol grubunda ise % 33.4 oraninda azalma gosterdi. Bu azalma
10.dakikada hasta grubunda % 37.9 kontrol grubunda ise % 36.9 oldu. Bazal degere
gore hasta grubunda 10. dakikada, kontrol grubunda ise 5. 10. ve 15. dakikalarda
istatistiksel olarak anlamli fark saptandi.

Mevsimsel allerjik rinitli hastalarda ortalama total nazal direng egzersiz
sonrasi 10. dakikadan sonra artarak 30. dakikada bazal diizeyin {izerine ¢ikti.
Kontrol grubunda ise artis 15. dakikada basladi. 60. dakikada bazal diizeyin % 96
sia ulasti. Egzersiz sonrast 5. ve 10 dakikalarda gruplar arasinda ortalama total
nazal direng agisindan istatistiksel olarak anlamli fark yoktu (p>0.05), 15. dakikadan
itibaren 30.ve 60. dakikalarda istatistiksel olarak anlamli fark gézlendi (p<0.05)
(Tablo 4.8) (Sekil 4.1) (Sekil 4.2) (Sekil 4.3).

Tablo 4.8. Allerjik rinitli hastalarin ve kontrol grubunun egzersiz testi sonrast TNR

degerlerinin karsilastirilmasi (ortalama + SD), (Ortanca %25-75)

EGZERSIZ EGZERSIiZ SONRASI
ONCESI
Bazal 5. dk 10. dk 15. dk 30 .dk 60. dk
Hasta
0.27+0.03 0.21+0.08 0.24+0.15 0,27+0.15 0.35+0.14 0.35+0.11
0.29 0.19 0.18 0.23 0.30 0.30
TOTAL (0.24-0.30) (0.18-0.23) | (0.15-0.25) | (0.16-0.34) | (0.245-0.50) (0.26-0.48)
N'AZAL
DIRENC Kontrol
0,28+0.03 0.200.02 0.19+0.03 0.200.06 0.24+0.06 0.27+0.09
0.29 0.19 0.18 0.18 0.23 0.25
(0.25-0.30) (0.19-0.23) | (0.16-0.22) | (0.16-0.22) (0.21-0.26) (0.23-0.28)
p
degeri 0.443 0.624 0.127 0.05 0.05 0.05
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Sekil 4.2. Allerjik rinitli hastalarda egzersiz sonrasi total nazal direng degisimi
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Sekil 4.3. Saglikli kontrol grubunda egzersiz sonrasi total nazal direng degisimi

Allerjik rinitli 20 hastanin 8’inde (%40), kontrol grubundaki 20 olgunun
I’inde (%5) kosu bandi ile egzersiz provakasyon testi sonrasi egzersize bagli nazal
obstriiksiyon saptandi. Her iki grup arasinda egzersize bagli nazal obstriiksiyon
gelisen hastalarin sayis1 agisindan istatistiksel olarak anlamli fark saptandi(p=0.02)

(Sekil 4.4).

25 -
20 -
=
s
15 -
) .
o B NAZAL OBSTRUKSIYON
10 + B NORMAL
p=0.02
5 |
0 ||
Hasta Kontrol

Sekil 4.4 Egzersiz sonrast hasta ve kontrol grubunda EBNO varligi
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Egzersize bagli nazal obstriiksiyon gelisen mevsimsel allerjik rinitli olgularin
5’1 erkek (% 62.5), 3’i kiz (% 37.5) idi. Kontrol grubunda egzersize bagh
obstriiksiyon gelisen 1 hasta erkek idi. Mevsimsel allerjik rinitli hasta grubunda
egzersize bagl obstrikksiyon (EBNO) gelisen 8 hasta ile egzersiz sonrasi
obstriiksiyon gelismeyen 12 hasta arasinda kilo, boy, VKI, hastalik siiresi, serum
IgE ve total eozinofil sayis1 agisindan istatistiksel bir fark yoktu (p>0.05) (Tablo 4.9)
(Tablo 4.10).

Tablo 4.9. EBNO gelisen hastalar ile EBNO gelismeyen hastalarin demografik
Ozellikleri ve  labaratuvar  sonuglar1  (ortalama +  SD),

Ortanca (%25-75)

EBNO (+) (n=8) EBNO(-) (n=12) p degeri
Yas(yil)=SD 13.6+£ 1.5 13.1+1,8 0.500
Kilo(kg)+SD 50.1+12.4 45.7+8.4 0.261
Boy(cm) £SD 161.0+7.6 155.8+10.9 0.346
VKi(kg/m2) £SD 19.1£3.0 18.7 £2.3 0.880
Hastalik siiresi 5.2+0.6 5.0£1.0 0.660
(y1)=SD
IgE (U/ml) 74.0 (57.3-153.4) 86.1 (31.1-104.0) 0.877
Total eozinofil sayisi 205(162.5-340) 200(200-275) 0.677
(mm3)

EBNO gelisen MAR’l1 hastalarda, egzersiz sonrast en sik karsilagilan
semptomlar sirasiyla burun tikanikligi, burun akintisi, burun kasintisi, postnazal

akinti, oksiiriik ve hapsirik idi (Sekil 4.5).
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Burun tikanikhig Burun akintisi

Burun kasintisi

Postnazal

Hapsirik

akinti, oksiirik

Sekil 4.5. EBNO gelisen hastalarda semptomlarin dagilimi

Tablo 4.10. EBNO gelisen hastalar ile EBNO gelismeyen hastalarin total nazal

direng degisimi

EGZERSIZ EGZERSIZ SONRASI
ONCESI
Bazal 5. dk 10. dk 15. dk 30 .dk 60. dk
TOTAL EBNO 0.27+0.02 0.23+0.12 0.32+0.13 0.39+0.15 0.52+0.04 0.49+ 0.04
NAZAL -
DIRENC n=8
Pa/cm3/sn
EBNO 0.27+0.04 0.20+0.03 0.18:£0.04 0.18+0.04 0.24+0.04 0.26+0.03
¢
n=12
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Sekil 4.6. EBNO gelisen hastalar ile EBNO gelismeyen hastalarin total nazal direng

degisimi

Hasta ve kontrol grubunun egzersiz sonrasi total nazal direng ve vizuel analog
skorlar1 karsilastirildiginda hasta grubunda 10. dakika (r=-0.673, p<0.01). 15 dakika
(r=-0.768, p<0.01). 30. dakika (r=-0.855, p<0.01) ve 60. dakikada(r=-0.849, p<0.01)
total nazal diren¢ ve gorsel analog skorlar1 arasinda negatif korelasyon saptandi.
Benzer iliski kontrol grubunda 5. dakika (r=-0.491, p<0.05) 10. dakika (r=-0.455,
p<0.05) 15. dakika (r=-0.691, p<0.01) ve 30. dakikada (r=-0.462, p<0.05) gozlendi
(Tablo 4.11) (Sekil 4.7).

Tablo 4.11. Total nazal direng Ve gorsel analog skala skorunun egzersiz 6ncesi ve

egzersiz sonrasi degisimi

EGZERSIZ EGZERSIZ SONRASI
ONCESI
Bazal 5. dk 10. dk 15. dk 30. dk 60. dk
TOTAL Hasta 0.290 0,190 0.180** 0.225** 0.300%* 0.300%*
NAZAL (0.235-0.300) (0.175-0.225) (0.150-0.250) (0.155- (0.235- (0.255-0.475)
DiRENC 0.355) 0.500)
Kontrol 0.285 0.190* 0.180* 0.180** 0.225% 0.245
(0.250-0.305) (0.190-0.230) (0.160-0.220) (0.160- (0.210- (0.225-0.275)
0.220) 0.260)
GORSEL Hasta 8,50 9,02 8,55** 8,07** 7.05** 6.85**
ANALOG
SKORU
Kontrol 8.00 9.00* 10.00% 9.75%* 9.00% 9.00
(8.00-8.75) (8.75-9.75 (9.00-10.00) (9.00- (8.75-10.00) (8.25-9.50)
10.00)

Spearman *p<0.05 **p<0.01
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Sekil 4.7. Mevsimsel allerjik rinitli hastalarda egzersiz sonras1 30. dakikada total

nazal direng ve gorsel analog skala skoru arasindaki korelasyon

Hasta ve kontrol grubunun egzersiz sonrasi total hava akimi ve gorsel analog
skorlar1 arasinda hasta grubunda 10. dakika (r=0.654, p<0.01) 15. dakika (r=0.772,
p<0.01) 30. dakika (r=0.939, p<0.01) ve 60. dakikada (r=0.862, p<0.01), kontrol
grubunda ise 5. dakika (r=0.505, p<0.05) ve 15. dakikada (r=0.655, p<0.01) pozitif
korelasyon saptandi (Tablo4.12) (Sekil 4.8).
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Tablo 4.12. Total hava akimi ve gorsel analog skala skorunun egzersiz oncesi ve

egzersiz sonrasi degigimi

EGZERSIiz EGZERSIZ SONRASI
ONCESI
Bazal 5. dk 10. dk 15. dk 30. dk 60. dk
TOTAL Hasta 530 776 837** 659** 495%* 478%*
HAVA (498-596) (643-830) (772-948) (417-933) (311-626) (315-566)
AKIMI
Kontrol 524 757 830 816** 652 605
(490-597) (634-784) (689-923) (671-925) (578-720) (539-691)
GORSEL Hasta 8,50 9,02 8,55%* 8,07** 7.05%* 6.85%*
ANALOG
SKORU
Kontrol 8.00 9.00* 10.00 9.75%* 9.00 9.00

(8.00-8.75)  (8.75-9.75)  (9.00-10.00)  (9.00-10.0)  (8.75-10.0)  (8.25-9.50)

Spearman * p<0.05 ** p<0.01
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500,00
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Sekil 4.8. Mevsimsel allerjik rinitli hastalarda egzersiz sonras1 30. dakikada total

hava akimi1 ve gorsel analog skala skoru arasindaki korelasyon

Egzersize bagli nazal obstriiksiyon(EBNO) gelisen hastalar ve gelismeyen
hastalarin egzersiz sonrasi total nazal direng¢ ve gorsel analog skala skorlari
karsilastirildiginda, egzersize bagli nazal obstriiksiyon gelisen hastalarda egzersiz

sonrasi total nazal direng ve gorsel analog skorlar1 arasinda 10. dakika (r=-0.865,
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p<0.01) ve 15 dakikada (r=-0.964, p<0.01) negatif korelasyon saptandi. Egzersize
bagli nazal obstriiksiyon gelismeyen hastalarda total nazal direng ile gorsel analog

skala arasinda iliski saptanmadi (Tablo 4.13).

Tablo 4.13.EBNO gelisen hastalar ile EBNO gelismeyen hastalarin total nazal direng
ve gorsel analog skala skorunun egzersiz Oncesi ve egzersiz sonrasi
degisimi

EGZERSIZ EGZERSIZ SONRASI
ONCESI

Bazal 5. dk 10. dk 15. dk 30. dk 60. dk

TOTAL EBNO(+) 0.27+0.02 0.23+0.12 0.32+0.13** 0.39+0.15**  0.52+0.04 0.49+ 0.04
NAZAL

DIRENC

EBNO(-) 0.27+0.04 0.20+0.03 0.18+0.04 0.18+0.04 0.24+0.04 0.26+0.03
GORSEL  EBNO(+) 8.43+0,65 8.93+1.65 7.06£3.00%%  587+2.41%*  4,00+0.92 4.00+0.53
ANALOG
SKORU

EBNO(-) 8.54+0.94 9.37+0.60 9.54+0.50 9.54+0.72 9.08+0.90 8.75+0.75

Spearman ** p<0.01

EBNO gelisen hastalarda egzersiz sonrasi total hava akimi ve gorsel analog
skorlar1 arasinda 10. dakika (r=0.865, p<0.01) ve 15. dakikada (r=0.964, p<0.01)
pozitif korelasyon saptandi. EBNO gelismeyen hastalarda total hava akimi ile gorsel

analog skala arasinda 5. ve 10. dakikalar arasinda pozitif bir korelasyon vardi (Tablo
4.14).
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Tablo 4.14 EBNO gelisen hastalar ile EBNO gelismeyen hastalarin total hava akimi

ve gorsel analog skala skorunun egzersiz Oncesi ve egzersiz sonrasi

degisimi
EGZERSIiZ
ONCESI
Bazal
TOTAL EBNO(+) 550+51
HAVA
AKIMI
EBNO(-) 503
(491-631)
GORSEL  EBNO(+) 8.43+0,65
ANALOG
SKORU
EBNO(-) 8.54+0.94

Spearman *p<0.05

** p<0.01

5. dk
7194214
786*
(643-830)

8.93+1.65

9.37+0.60*

EGZERSIZ SONRASI
10. dk 15. dk 30. dk
618+320%** 455+248%* 296+24
841 832 617
(800-948) (650-967) (498-679)
7.06+3.00%*  5.87+2.41%** 4.00+0.92
9.54+0.50 9.54+0.72 9.08+0.90

60. dk
307+29
542
(496-593)

4.00+0.53

8.75+0.75
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5. TARTISMA

Allerjik rinit i¢in en onemli risk faktorlerinden biri ailede atopi Gykiisiidiir
(20). Giiner ve ark. Konya’ da 6-18 yas arasindaki allerjik rinitli ¢ocuklarda ailesel
atopi sikligim1 % 44.3 olarak bildirmislerdir (206). Misirlioglu ve Cengizlier (207)
2003 yilinda Ankara’da yaptiklar retrospektif bir ¢calismada perineal allerjik rinitli
hastalarin %49.4 iinde, mevsimsel allerjik rinitli hastalarin %46.3 iinde ailesel atopi
saptamislardir. Benzer sekilde Sultész ve ark. (208) ilkogretim ¢agindaki ¢cocuklarda
yaptiklart ¢aligsmada, allerjik rinitli hastalarin %31.7 sinde ailede atopi dykiisii tespit
etmislerdir. Ayni ¢aligmada allerjik riniti olmayan hastalarda pozitif aile dykiisii %
17.1 olarak bulunmustur. Bizim ¢alismamizda literatiir ile uyumlu olarak MAR’l1
hastalarin % 40’1nda, saglikli kontrol grubunun ise %10’unda ailede atopi Oykiisii
vardi. Calismamizda MAR’l1 hastalar ve saglikli kontrol grubu arasinda ailede atopi
Oykiisli acisindan istatistiksel olarak anlamli fark bulundu (p<0.001). MAR’l1 tim
cocuklarin atopik olmasi, saglikli kontrol grubunun ise 6zellikle atopik olmayan
bireylerden segilmesi nedeniyle bu beklenen bir sonugtur. Bu sonug, allerjik
hastaliklar i¢in genetik yatkinligin onemli bir risk faktorii oldugu bilgisini
desteklemektedir.

Van Cauwenberge ve ark. (209) allerjik rinitli hastalara konjonktivit eslik
etme sikligin1 %33-56, Bousquet ve ark. (6) ise %70-80 arasinda bildirmistir. Bizim
calismamizda ise mevsimsel allerjik rinitli hastalarin %60’1nda konjonktivit saptanda.

Calismamizda MAR’l1 hastalarin ortalama periferik kan eozinofil sayilart
saglikli kontrol grubuna goére anlamli olarak yiiksek (p<0.001), total serum IgE
diizeyleri ise anlamli olmamakla beraber yiiksek bulundu (p=0.062). Periferik kan
eozinofil sayisinin ve serum total IgE diizeylerinin yiiksek olmasi allerjik
hastaliklarda beklenen bir durumdur ve allerjik hastaliklar i¢in tanisal deger
tagimaktadir. Ancak her iki testinde duyarliligr diistiktiir ve normal diizeyleri allerjik
hastaliklar1 dislamaz (210). Calismamizda hasta grubunun periferik kan eozinofil
sayist ve serum total IgE diizeyleri kontrol grubuna gore yiiksek olmakla birlikte
normal aralikta saptanmistir. Winther ve ark. (211) mevsimsel allerjik rinitli
hastalarin kan eozinofil diizeylerinin polen mevsimi baslangicinda ve polen mevsimi

sonras1 saglikli kontrol grubu ile benzer oldugunu, temmuz ay1 sonunda Olgiilen



71

degerlerin ise allerjik rinitin siddetiyle paralel olarak anlamli olarak yiiksek oldugunu
bildirmislerdir. Marcucci ve ark. (212) mevsimsel allerjik rinitli hastalarin polen
mevsimi diginda ¢alisilan periferik kan eozinofil sayilarinin saglikli kontrol grubuyla
benzer ve normal aralikta oldugunu, temmuz ayinda yapilan dl¢iimlerde ise belirgin
bir artis oldugunu Olgiilen saptamiglardir. Serum total IgE diizeylerinin
degerlendirildigi ¢aligmalarda Lund ve ark. (213) mevsimsel allerjik rinitli hastalarin
% 50 sinde total serum IgE diizeyinin normal oldugunu ortaya koymuslar, Hamilton
ve ark. (77) polen allerjisi olan bireylerde serum IgE diizeyinin polen mevsimi
stiresince 2-4 kat arttigini, polen temasinin olmadigi dénemde ise diizeyinin bir
sonraki polen mevsimine kadar gittik¢e diistiigiinii bildirilmislerdir.

Allerjik hastaliklarin tanisinda deri testleri yiiksek duyarlilik ve 6zgiilliik
oranlar1 ile en sik kullanilan yontemdir. Ancak soliisyonlardaki allerjenlerin stabil
olmamasi, sonuglarin kullanilan ilaglardan etkilenmesi, sistemik reaksiyon riski ve
kiigik ¢ocuklarda uygulama giigliigii nedeniyle daha giivenilir ve daha az riskli
testlere gereksinim olmustur. Phadiotop inhalan bu amagla yaygin olarak kullanilan
invitro bir tarama testidir. Tek bir serum 6rnegi ile sik karsilasilan aeroallerjenlere
kars1 olusan c¢oklu spesifik IgE Ol¢iimii i¢in tasarlanmistir. Atopik hastaliklarin
tanisinda spesifik IgE antikorlarinin degerinin arastirildigr ve alti farkli lilkede 6-81
yas arasi 894 hastanin degerlendirildigi bir ¢alismada Padiotop inhalan’in duyarlilik
ve oOzgilligi %93 ve %89 olarak saptanmustir (214). Eriksson (215) yetigkin
hastalarda deri testi ile Phadiatop inhalan sonuglarini karsilagtirmig, Phadiatop
inhalan’in alerji tanisi igin yararli bir yontem oldugunu belirterek duyarliliginin %92,
Ozgiilliigiiniin %98 ve pozitif prediktif degerinin (PPD) %98 oldugunu ortaya
koymustur. Cocuklarda yapilan ve deri testi ile Phadiotop inhalan sonuglarinin
karsilastirildig ¢alismalarda, phadiotop inhalan duyarliligi % 85 ile % 98, 6zgilligii
ise % 85.5 ile % 100 arasinda bulunmustur. Calismalarda Phadiatop inhalan’in
negatif prediktif degeri % 86 ve lizerinde saptanmistir (81-216-217). Calismamizda
mevsimsel allerjik rinit tanisinin dogrulanmasinda ve kontrol grubunda taninin
dislanmasinda 6ykii ve deri testlerine ek olarak Phadiatop inhalan calisildi. Deri testi
sonuglariyla karsilastirildiginda Phadiatop inhalan duyarliligi % 75 olarak saptandi.

Deri testi sonuglari ile Phadiatop inhalan sonuglari arasindaki farkliligin, deri
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testlerininin Phadiatop inhalan’a gore daha fazla mevsimsel allerjen icermesine bagh
oldugu diisiiniildii.

Pasif sigara igiciligi, sigara igmeyen bir kisinin yakin iliskide bulundugu
insanlarin ictigi sigaranin dumani ile karsi karsiya kalmasidir. Literatiirde pasif
icicilik yerine yan akim dumani, g¢evresel sigara dumani, ikinci el igicilik gibi
tanimlamalarda kullanilmaktadir. Pasif sigara igiciligi c¢ogunlukla anne baba
kaynaklidir. Jarvis ve ark. (218) Ingiltere’de 11-15 yas aras1 okul cocuklarinda
tikkriikte kotin Ol¢limii yaparak pasif sigara igiciligi oranmni %54.5 olarak
bulmuslardir. Benzer sekilde iilkemizde de Boyaci ve ark. (219) idrarda kotin Sl¢iimii
ile gocuklarda pasif sigara iciciligini %53 olarak bildirmislerdir. Ulkemizde bildirime
dayali yapilan arastirmalarda ise pasif sigara igiciligi sikligin1 Ersu ve ark. (220) %
81, Giineser ve ark. (221) % 67 olarak saptamiglardir. Calismamizda hasta ve saglikli
kontrol grubunda bildirime dayali pasif sigara igiciligi orani esit ve % 45 olarak
bulundu.

Bir ¢ok arastirma sonucunda sigara tirlinleri ile temasin brong duyarliligi ve
brons gecirgenligini arttirdig1 gosterilmis ve bu patolojinin solunum fonksiyonlarini
bozdugu ileri stirlilmiistiir (222). Tiitiin dumani inflamatuvar hiicre aktivasyonu ile
hava yollarinda inflamasyona neden olmakta, proinflamatuvar mediyator salinimi ve
norojenik inflamasyonu artirmaktadir (223). Wang ve ark. (224) annenin sigara
icimine bagl olarak sigara dumani ile temas eden 6-10 yas grubundaki ¢ocuklarda
FEV1, FEV1/FVC ve FEF 25-75% degerlerinin, Venners ve ark. (225) ise babasi
sigara igen 8-15 yas grubundaki cocuklarda icilen sigara miktariyla orantili olarak
FEV ve FVC degerlerinin diisik oldugunu gostermislerdir. Ayata ve ark. (222)
bebeklik doneminden beri evinde sigara igilen pasif igici ¢cocuklarla, sigara dumani
ile ev i¢i temas Oykiisi olmayan cocuklarin solunum fonksiyon testlerini
karsilastirmiglar, pasif icici ¢ocuklarin VC, FVC ve FEV1 degerlerinin kontrol
grubuna gore azalmis oldugunu bulmuslardir. Benzer sekilde bizim ¢alismamizda her
iki grupta da pasif sigara igicisi ¢ocuklarda FEV1, FVC ve FEF 25-75 degerleri
sigara igmeyen ¢ocuklara gore anlaml olarak diisiik bulundu (p<0.05). ilging olarak
saglikli kontrol grubunda bu fark daha belirgindi.

Aktif ve pasif sigara i¢iminin allerjik rinit gelisimi riskini arttirdigini gosteren

calismalar yaninda etkisi olmadigini savunan ¢alismalarda mevcuttur. Annesi ve ark.
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(226) adolesanlarda sigara i¢imi ile astim, allerjik rinit ve egzama gelisimi arasinda
onemli diizeyde baglanti oldugunu bildirmislerdir. Torres-Borrego ve ark. (27) ise
cevresel tiitin dumani ile karsilasmanin ¢ocuklarda astim ve rinit gelisimi riskini
arttirdigin1 rapor etmislerdir. Keil ve ark. (227) annenin sigara igmesinin sadece
genetik yatkinligi olan ¢ocuklarda yasamin ilk 10 yil icinde allerjik duyarlanma ve
astim semptomlari i¢in giiglii bir risk faktorii oldugunu, atopik olmayan ebeveynlere
sahip ¢ocuklarda ise anlamli olmadigini ortaya koymuslardir. Bu durumun tiitiin
dumanina maruz kalma ile degistirilmis genetik varyantlara baglh olabilecegini 6ne
stirmislerdir. Karsit olarak Hjern ve ark. (228) 6909 yetiskin (16-49 yas) ve 4472
cocugu (3-15 yas) degerlendirdikleri ¢aligmalarinda giinde en az 15 sigara igen
annelerin ¢ocuklarinin, hi¢ sigara igmemis annelerin ¢ocuklarina gére daha az oranda
allerjik rinokonjunktivit, allerjik astim, atopik ekzema ve gida alerjisine sahip
oldugunu belirtmislerdir. Benzer iliski babanin sigara i¢imi ile de bildirilmistir.
flging olarak sigara icen ebeveynlerin kendilerinde de daha diisiik oranlarda atopi
tespit edilmistir. Bizim ¢alismamizda mevsimsel allerjik rinitli hastalar ile saglikli
kontrol grubu arasinda, anne ve baba kaynakli evde sigara i¢cimi ve sonugta pasif
sigara dumanina temas ile allerjik duyarlanma ve allerjik rinit gelisimi agisindan
anlaml fark saptanmamustir.

Tiitlin dumani ile temasin nazal fizyoloji lizerine olan etkileri tartigmalidir.
Agius ve ark. (229) pasif sigara igicisi kisilerde nazal silial hareket sikliginin
kontrollere gore anlamli derecede azaldigimi saptamislar, Zavras ve ark. (230) ise
cevresel tiitin dumani ile temas eden cocuklarda akustik rinometre ile yapilan
Olglimlerde, nazal volimun azaldigini bildirmislerdir. Vinke ve ark. (231) pasif
sigara igicisi non atopik c¢ocuklarin burun mukozasinda allerjik rinitli hastalarin
bulgularina benzer sekilde eozinofil ve IgE+ hiicrelerinde artis oldugunu saptamislar,
sigara dumaninin nazal inflamatuvar cevabi arttirdigini 6ne siirmiislerdir. Pasif sigara
icimininin hem yetiskinlerde hem de ¢ocuklarda nazal semptomlar1 arttirdig:
bildirilmistir (232). Pasif sigara igicisi olan allerjik rinitli g¢ocuklarda burun
tikanikligimin daha sik ve belirgin olarak hissedildigi, allerjik riniti olmayan
cocuklarda ise burun tikanikligi egiliminin artmis oldugu saptanmistir (233).
Literatiirde sigara ve {irlinlerinin nazal diren¢ ve nazal hava akimi {izerine etkilerinin

aragtirlldigt az sayida calisma vardir. Dessi ve ark. (234) anterior rinometri
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kullanarak yaptiklar1 bir arastirmada sigara i¢en yetigkinlerde nazal direncin anlamli
derecede arttigin1 saptamislar, sigara icen olgularin nazal mukoza duyarliliginda
azalmaya bagli olarak burun tikanikligini hissetmedikleri sonucuna varmislardir.
Montafio-Velazquez ve ark. (235) idrarda kotin 6l¢limii pozitif olan perinneal allerjik
rinitli 25 cocukta, pasif sigara i¢iciliginin kiginin hissettigi semptom algisindan
bagimsiz olarak nazal havayolu direncini arttirdigin1 saptamiglardir. Virkkula ve ark.
(236) perinneal allerjik rinitli 3-6 yas aras1 95 ¢ocugu degerlendirdikleri galismada,
pasif sigara i¢imi ile anterior rinomanometri ile 6lgiilen nazal direng arasinda iliski
saptamamislardir. Ek olarak sigara ve iirlinlerinin atopi gelisimi {izerine etkisi
olmadigini bildirmislerdir. Bizim ¢aligmamizda pasif sigara igiciligi ile her iki grupta
egzersiz testi Oncesi Olgiilen nazal hava direnci ve nazal hava akimi arasinda iliski
saptanmamuistir.

Egzersize bagli astim/ bronkospazm (EBA/B), hava yolu reaktivitesi artmis
bireylerde siddetli fiziksel aktivitenin akut, gecici hava yolu daralmasini tetikledigi
durumu tanimlamaktadir. EBA/B atopik kisilerde daha sik olmakla birlikte her yas
grubundan saglikli insanda goriilebilir. Fiziksel aktiviteleri yiliksek oldugu icin
ozellikle ¢cocuklar ve geng erigkinleri daha ¢ok etkilemektedir (178). Atopik hastalik
tanist olmayan ve solunum fonksiyon testleri normal olan kisilerde de egzersiz
sonrasi EBB olusabilmektedir. Bu durumda egzersiz uyaricit faktdr olarak rol
oynamaktadir. Toplumda goriilme siklig1 % 3-11 arasinda degismektedir (178, 237).
EBA/B siklig1 astimli ¢ocuklarda % 45-90, allerjik rinitli ¢ocuklarda ise % 20-50
olarak bildirilmistir (174, 237, 238). Astim hastalig1 eslik etmeyen % 60.4’i orta ve
agir persistan rinitli 53 ¢ocugun degerlendirildigi bir ¢alismada, FEV1 de % 10
diigiisiin anlamli kabul edilerek EBA/B sikligi % 20.7 olarak saptanmistir (239).
Bizim c¢aligmamizda EBA/B sikligi mevsimsel allerjik rinitli grupta % 15(n=3),
saglikli kontrol grubunda ise % 5(n=1) olarak bulundu. Her iki grup arasinda EBA/B
siklig1 agisindan anlamli bir fark saptanmadi (p=0.605).

EBA/B saptanan olgularda FEV1 deki diislis egzersiz sonras1 3. dakikada
baslamakta ve en yiiksek diislis 5-10 dakikalarda gézlenmektedir (179, 240). Bizim
calismamizda EBA/B saptanan olgularda egzersiz 6ncesi bazal degerlere gore FEV 1
’deki en belirgin diisiis MAR 11 grupta 3. ve 5. dakikalarda, kontrol grubunda ise 5.
dakikada gerceklesmistir.
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Calismamizda MAR I1 grupta EBA/B saptanan 3 hastanin tamaminda ayni
zamanda egzersize bagli nazal obstriikksiyonda gelisti. Serra-Batlles ve ark. (241)
yetiskinlerde rinit, astim ve rinit+astimi olan hastalar ile saglikli bireylerde yaptiklar
caligmada egzersize nazal ve bronsiyal yaniti  degerlendirmigler, astimi ve
astim+riniti olan hastalarin %50 sinde egzersize bagli astim gelistigini
saptamiglardir. Calismada kontrol grubunda ve sadece riniti olan hastalarda EBA/B
gorilmemis ve caligmaya alinan higcbir olguda egzersize bagli nazal obstriiksiyon
bildirilmemistir. Aksine EBA/B gelisen olgularda nazal akimin daha yiiksek oldugu
belirtilerek egzersize nazal ve bronsiyal cevabin birbirine karsit oldugu One
stiriilmigstiir. Calismamiza benzer sekilde Syabbalo ve ark. (242) astim ve
astim+allerjik riniti olan yetiskin hastalar ile saglikli deneklerde egzersizin nazal
hava yolu direnci iizerine olan etkilerini arastirmislar, olgulara farkli is yiiklerinde
egzersiz yaptirarak nazal direng ve pik ekspiratuvar akim hizin1 6lgmiislerdir. 11
astimli hastanin 4 (% 36)’ linde EBA gelismis, aynt zamanda allerjik riniti olan
EBA’l1 4 hastanin 2’sinde egzersiz sonrasi nazal obstriiksiyon saptanmistir. EBA/B
patogenezi glinlimiize kadar tam anlasilamamistir. Egzersiz sirasinda solunum yolu
stvisinin buharlagmasi ile olusan hiperozmolar solunum yolu sivist ve reaktif hava
yolu hiperemisi ile birlikte 1s1 kayb1 EBA/B’nin olusumunda one siiriilen
mekanizmalardir (174). Benzer sekilde soguk havanin hiperventilasyon kosullarinda
onemli miktarlarda nazal su ve 1s1 kaybina neden oldugu, gelisen hiperosmalarite ve
nazal mukozal 1s1 kaybinin sensorindral stiimiilasyon aracilifi ile glandiiler
sekresyonlarin indiiksiyonuna ve vaskiiler konjesyona yol actig1 one stiriilmektedir.
Boylece mukozal kuruma ve hasar1 6nlemek i¢in su kayb1 yerine konarak, homeostaz
korunmaya c¢alisilmaktadir (243). Diger fiziksel ve kimyasal irritanlar ile inhale
partikiillere karsida benzer sekilde hapsirma, glandiiler sekresyon artis1 ve nazal
vaskiiler konjesyon seklinde reaksiyonlar goriilmektedir. Sonu¢ olarak egzersiz
sirasinda hava yolundan sivi kaybi1 sonucu gelisen hiperosmolar havayolu sivisinin
EBA/B ve belkide egzersize bagli nazal obstriiksiyon/rinit i¢in temel patofizyolojik
tetikleyici oldugu diigiiniilmektedir (174). Allerjik rinitli hastalarin birgogunda
metakolin veya histamine karsi artmis bir bronsiyal duyarlilik mevcuttur. Bu
nonspesifik bronsiyal duyarliligin nedeni olarak, her iki mukozanin innervasyonunu

saglayan serbest sinir uclarinin vagal kaynakli olmasi1 ve bu ayni sinir agindan dolay:
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gelisen nazobronsial refleks gosterilmektedir. Ciprandi ve ark. (244) polen alerjisi
olan allerjik rinitli 100 yetiskin erkek hastaya polen mevsiminde ve polen dist
mevsimde metakolin ile brons provokasyon testi yapmislar, hem polen mevsiminde
hemde polen dis1 mevsimde ayni sayida hastada (54 hasta) bronsiyal asir1 duyarlilik
saptamiglardir. AR’li hastalarda bronsiyal duyarliligin diger bir kanit1 ise metakolin
ile nazal provakasyonun bronsiyal obstriiksiyon bulgularinin gelismesine yol
actiginin gosterilmesidir(245). Astimli hastalarda brons igerisine yapilan alerjen
uyarilar1 burunda, AR hastalarda buruna yapilan uyarilar ise bronglarda inflamasyona
yol acar. Inal ve ark. (246) allerjik rinitli hastalarda nazal mukozaya olan alerjen
provakasyonu ile bronsial mukozada, astimlilarda ise bronsial allerjen provakasyonu
ile nazal mukozada eozinofilik inflamasyon oldugunu gostermislerdir. Bu bulgular,
egzersize bagli nazal obstriiksiyon ve egzersize bagli astimin, olasilikla benzer
patofizyolojik mekanizmalarla olusmasi ve birlesik hava yolu hastaligi i¢in One
stiriilen gilicli kanitlar dogrultusunda ayni ortak tablonun bilesenleri olabilecegini
diistindiirmektedir.

Calismamizda MAR’l1 hasta grubunda 5 hastada kontrol grubunda ise 1
hastada sadece nazal obstriiksiyon, kontrol grubunda 1 hasta da ise sadece
bronkokonstriiksiyon geligsmistir. Yiiksel ve ark. (247) ayn1 polen duyarliligina sahip
AR’li hastalar ile astim ve AR’in birlikte bulundugu hastalarda vaskiiler endotelyal
biiytime faktorii (VEGF)’nin inferior konka nazal mukozasinda allerjik olmayan
bireylere gore anlamli olarak yiiksek oldugunu gézlemlemisler, piir allerjik riniti olan
olgularda dokuda VEGF-reseptoriiniin hem AR hem de astimi olan olgulara gore
anlamli olarak diisiik oldugunu bildirmislerdir. Bu durum, ayni allerjen duyarliliginin
baz1 kisilerde sadece AR’e neden olurken, bazilarinda hem AR hemde astim
gelisimine yol agmasinin genetik belirleyicilere bagli oldugunu diisiindiirmektedir.
Benzer sekilde havayolunun egzersize cevabi genetik egilimlere bagli olarak aym
anda nazal obstriiksiyon ve bronkokonstriiksiyon seklinde olabilecegi gibi, sadece
bronkokonstriiksiyon veya nazal obstriiksiyon seklinde de olabilir.

Burunun agik veya kapali olarak hissedilmesini belirleyen en énemli etken,
burun igerisinden gegen hava akimimin karsilastigi total hava yolu direncidir. Nazal
hava yolu direnci yas, ¢evre 1sis1, viicut postiirii, ilaglar, hiperventilasyon, burun

mukozasindaki inflamatuar siirecler, hormonal faktorler ve egzersiz gibi bir¢cok
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faktorden etkilenmektedir. Total nazal direncin Ol¢iim yOntemlerinden biri
rinomanometridir(248). Rinomanometri burun tikanikliginin belirlenmesi ve nazal
provokasyon testlerinin degerlendirilmesinde kullanilmakta, nazal hava akimi ve
direncin objektif olarak olgiilmesinde altin standart olarak kabul edilmektedir(104).
Burun tikanikligi olan 1000 yetiskin hasta {iizerinde yapilan bir caligmada
rinomanometrik bulgularin burun tikaniklig hissi ile uyum gosterdigi saptanmustir.
Bu ¢alismada belirti vermeyen saglikli yetiskinler igin normal total nazal direng 0.15-
0.3 Pa/cm3/sn. araliginda 6l¢iilmiistiir (105). Benzer sekilde ¢ocuklarda aktif anterior
rinometri ile yapilan ¢alismalar, Ozellikle provakasyon testleri sirasinda nazal
semptomlar ile rinomanometrik Olglimlerin uyumlu oldugunu gostermistir (249,
250). Bizde ¢alismamizda egzersiz testi dncesinde ve sonrasinda, burun hava akimi
ve hava yolu direncinde ortaya g¢ikabilecek degisikliklerin degerlendirilmesi ve bu
degisikliklerin siibjektif yakinmalarla iligkisini aragtirmak amaciyla aktif anterior
rinomanometri ile dlgiimler gergeklestirdik. Calismamizda mevsimsel allerjik rinitli
hastalarda ve saglikli kontrol gurubunda yapilan dlgiimlerde islem Oncesi total hava
akimi ve nazal diren¢ MAR’li grupta sirasiyla 554.7£79 ml/sn ve 0.27+0.03
Pa/cm3/sn, saglikli kontrol grubunda ise 538.3+60 ve 0.28+0.03 olarak bulundu. Her
iki grup arasinda anlamli fark saptanmadi (p=0,466 ve p=0.443). Zapletal ve
Chalupova (251) normal rinomanometrik parametreleri belirlemeyi amagladiklar
calismalarinda 2-19 yas araligindaki 192 saglikli ¢cocukta anterior rinomanometri ile
150 Pa basingta 6l¢tim yapmuiglar ve total nazal akim ve nazal direncin sirastyla 392-
842 ml/sn ve 0.18-46 Pa/cm3/sn arasinda degistigini bildirmislerdir. Nazal akimin
yas ve boy ile orantili olarak arttigini, nazal direncin yas ve boy ile ters orantili
olarak azaldigmi ve her iki parametre iizerine cinsiyetin etkisinin olmadigim
saptamiglardir. Benzer sekilde Vig ve ark. (106) saglikli kisilerde yas ve cinsiyetin
nazal solunum fonksiyonlar1 iizerine etkilerini arastirdiklari ¢alismalarinda, nazal
direncin yas ile ters orantili olarak azaldigmmi ve kadinlarda erkeklere gore daha
diisiik oldugunu saptamiglardir. Calismada nazal direng¢ erkeklerde ortalama olarak
5-12 yas arasinda 0,6 Pa/cm3/s, 13-19 yas arasinda 0.29 Pa/cm3/s ve 20 yas lizerinde
0.22 Pa/cm3/s olarak olgiilmiistiir. Kizlarda ise bu deger sirasiyla 0.55 Pa/cm3/s,
0.17 Pa/cm3/s ve 0.20 Pa/cm3/s olarak bulunmustur. Kobayashi ve ark. (252)

ilkdgretim ¢agindaki 892 Japon ¢ocukta anterior rinomanometri ile referans olarak
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100 Pa basinci kullanarak yaptiklar1 ¢alismada ortalama nazal direnci 0.43+ 0.50
Pa/cm3/sn olarak 6l¢miisler, total nazal direnci etkileyen en 6nemli degiskenin boy
oldugunu, yasin Oneminin yas arttikca boyun uzamasindan kaynaklandigini
belirtmislerdir. Total nazal direncin, akut ve kronik rinit, allerjik rinit, siniizit ve
saptal deviasyon gibi nazal hastaligi olanlarda anlamli olarak yiiksek oldugunu
bulmuslardir. Bizim ¢alismamizda 6l¢iilen total nazal direng ve hava akimi degerleri
calisma grubununun ortalama boy ve yasina gore literatiirle uyumlu idi. Cinsler
arasinda anlamli fark yoktu. Hasta ve kontrol grubunda bazal degerler arasinda fark
olmamasinin nedeni olarak ¢alismanin MAR’I1 hastalarin duyarli olduklari allerjen
ile temaslarinin olmadig1 bir donemde yapilmis olmasi, her iki grupta islem Oncesi
nazal yakinmalarin olmamasi ve fizik muayene bulgularinin normal olmasi olabilir.
Egzersizin nazal hava yolu direnci ve nazal hava akimi tizerine olan etkileri
diren¢ ve hava akimi 6l¢limil i¢in farkli yontemler kullanilarak bir ¢ok arastirmaci
tarafindan ¢alisilmistir. Bu konuda ilk ¢alisma 1968 de Richerson ve Seebohm (4)
tarafindan yapilmis ve egzersiz sonrast mevsimsel allerjik rinitli hastalarda nazal
direncin azaldig1 gosterilmistir. Forsyth ve ark. (253) yaslar1 20 ile 40 arasinda
degisen 20 saglikli yetiskinin dahil edildigi bir ¢alismada bisiklet ergometresiyle
yapilan egzersiz sonrasi nazal direng 6l¢iimii yapmuislar, egzersiz sonrasi deneklerin
% 75’inde % 30’dan daha fazla azalma saptamislardir. Nazal direncte olusan
azalmanin egzersiz sirasinda ilk 5 dakikada en yiiksek diizeye ulagtigim
gozlemlemislerdir. Nazal direngte ortaya ¢ikan bu azalmanin egzersizin siddetiyle
dogru orantili oldugunu siiresiyle iliskisinin olmadigini bildirmislerdir. Syabbalo ve
ark. (242) saglikli denekler ile asttim ve allerjik riniti olan yetiskin hastalarin
hepsinde % 39.5 ile % 49 arasinda Olgiilen oranlarda nazal direngte azalma oldugunu
bildirmislerdir. Egzersiz sonrasi nazal direngte azalma seklinde ortaya ¢gikan ve daha
1yl havalanma i¢in nazal hava akimini arttirmaya yonelik olan bu degisiklik baska
birgok arastirmaci tarafindan da gozlenmistir (241, 254-256). Bu reaksiyonu
aciklamak amaciyla bir ¢ok neden oOne siirlilmiistiir. Calisan kaslarda azalmis
vaskiiler diren¢ sonucu kanin pasif yeniden dagilimi1 ve bdylece nazal mukozadan
uzaklastirilmasi, ala nasi kaslarinin kontraksiyonu, burun damarlarinda artmis tonusa
bagl olarak aktif dekonjesyon bunlardan birkagidir (4, 253, 256). Giiniimiizde

egzersize bagli  sempatik  sinir  sistemi  aktivasyonu sonucu  gelisen
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vazokonstriiksiyonun, nazal mukozada dekonjesyona yol actigi goriisii kabul
edilmektedir (1, 256). Bizim ¢alismamizda da literatiirle uyumlu olarak total nazal
direng, egzersiz sonrasit 5. dakikada bazal degere gore hasta grubunda % 34.5,
kontrol grubunda ise % 33.4 oraninda azalma gosterdi. Bu azalma 10.dakikada hasta
grubunda % 37.9 kontrol grubunda ise % 36.9 oldu. Her ik grup arasinda fark
saptanmadi. Mevsimsel allerjik rinitli hastalarda ortalama total nazal direng egzersiz
sonrasi 10. dakikadan sonra artarak 30. dakikada bazal diizeyin {izerine ¢ikti. Kontrol
grubunda ise artis 15. dakikada basladi. 60. dakikada bazal diizeyin % 96 sina ulasti.
Forsyth ve ark. (253) total nazal direncin egzersiz sonrasi 5-15 dakikada egzersiz
oncesi diizeyine dondiigiinii bildirirken, Serra-Batlles ve ark. (241) bu siireyi 25
dakika olarak saptamislardir. Her iki ¢alismada atopik bireyler ile saglikli kontroller
arasinda egzersize nazal cevapta fark yokken, ¢alismamiza benzer sekilde Ohki ve
ark (254) egzersiz sonrasi azalan total nazal direncin, allerjik rinitli hastalarda hizlica
egzersiz Oncesi seviyeye donme ve bu seviyeyi gecme egiliminde oldugunu
saptamislardir.

1985 yilinda Hasegawa ve ark. (257) 30 astimli ¢ocuk ve 7 saglikli ¢ocukta
egzersizin nazal diren¢ {lizerine etkilerini incelemisler, egzersiz sonrasi 14-19.
dakikada 9 astimli ¢ocukta (% 30) tek tarafli nazal direngte artis gelistigini
saptamiglardir. Bu  durum “egzersizle indiiklenen nazal obstriiksiyon” olarak
adlandirilmigtir. Ohki ve ark. (254) 16-38 yas araliginda allerjik rinitli 90 hastanin ve
17-31 yas araliginda 26 saglikli olgunun katildigi ¢aligmalarinda, kosu band ile
egzersiz sonrasi anterior rinomanometri ile nazal diren¢ Ol¢iimii yapmislar, 90
hastanin 20 sinde (% 22) 10-30 dakika sonra tek tarafli nazal direncgte artis tespit
etmislerdir. Ohki ve ark. (256) egzersizin nazal diren¢ ve nazal kan akimi {izerine
olan etkilerini arastirdiklar1 diger bir ¢alismalarinda, ev tozu akarlarina duyarh
perinneal allerjik rinitli 18 hasta (17-27 yas) ve saglikli kontrol grubunda, egzersiz
sonrast anterior rinomanometri ile nazal diren¢ ve doppler yardimiyla nazal kan
akimini 6lgmiisler, allerjik rinitli hastalarin % 75, kontrol grubundaki hastalarin ise
%77’sinde egzersizin ilk donemlerinda nazal diren¢ ve kan akiminda diisme
oldugunu bildirmislerdir. Allerjik rinitli 2 hastada (% 11) egzersize bagli nazal
obstriiksiyon saptamiglardir. Benzer sekilde Syabbalo ve ark. (242) EBA/B ile

birlikte nazal obstriiksiyon gelisen 2 olgu bildirmislerdir. Katz ve ark. (258) egzersiz
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ile burun tikaniklig1 ve burun akintisindan yakinan astim hastasi atletlerde egzersiz
sonrasi 50 dakikalik bir periyotda nazal direncin 2-3 Kat arttigini saptamiglardir. Eski
literatiirde egzersize bagli nazal obstriiksiyon olarak tanimlanan bu tablo, egzersiz
sonrasi obstriiksiyon bulgularinin yaninda diger rinit bulgularinin da ortaya ¢iktiginin
gozlenmesinden sonra egzersizle tetiklenen rinit olarak adlandirilmaktadir. Alves ve
ark (259) uluslararas1 diizeydeki yiiziicliler ve kosucularda egzersize karsi nazal
cevabr degerlendirdikleri c¢alismalarinda, ugrasilan spor dalinda yapilan egzersiz
sonrast nazal inspiratuvar tepe akiminda % 20 den daha fazla diisiisli egzersize bagh
rinit olarak degerlendirmisler, her iki grupta egzersize bagli rinit prevalansini
yiizliciilerde %21 kosucularda % 23 olarak benzer saptamiglardir. Egzersiz sonrasi
rinit saptanan tiim olgularin non-atopik oldugunu, burun akintis1 hapsirma ve burun
kasmtisinda belirgin artigin 6zellikle atopik sporcularda goriildiigiini bildirmislerdir.
Silvers ve ark (1) ise egzersiz sonrasi gelisen nazal semptomlari degerlendirmek igin
haftada 2-4 arasi1 egzersiz yapan ve yas ortalamasi 36.3 olan 164 kisiye egzersiz
sirasinda ve sonrasinda gelisen semptomlara yonelik anket uygulamislar, olgularin %
64’linlin egzersiz sirasinda burunlarindan rahat nefes alamadiklarini, % 61’inin
kapali alanda % 56.1 inin ise a¢ik havada yapilan egzersiz sirasinda nazal
semptomlarinin oldugunu bildirmislerdir. Nazal alerjisi olan olgularin gerek kapali
alanda gerekse acik alanda yapilan egzersiz sirasinda alerjisi olmayan olgulara gore
anlaml olarak daha fazla yakinmasi oldugu saptanmis, en sik karsilagilan nazal
yakinmalar ise burun tikanikligi, burun akintis1 ve postnazal akinti olarak rapor
edilmistir. Calismamizda egzersiz sonrasi subjektif olarak burun tikamikligr ile
birlikte total nazal akimda % 40 diisme ve/veya total nazal direngte % 100 artis olan
olgular egzersize bagli nazal obstriiksiyon pozitif olarak degerlendirildi. MAR’I1
grupta 20 hastanin 8 inde (% 40), kontrol grubunda ise 20 olgunun 1 inde (% 5)
egzersize bagli obstriiksiyon gelisti. Allerjik rinitli hasta grubunda saglikli kontrol
grubuna gore anlamli olarak yiiksek idi. Nazal obstrilksiyon disinda en sik
karsilagilan semptomlar sirasiyla burun akintisi, burun kagintisi, post nazal akinti ve
oOksiirtik ve hapsirik olarak saptandi.

Nazal asir1 duyarlilik fiziksel ve kimyasal uyaranlara kars1 nazal mukozanin
fonksiyonel reaksiyonunudur. Bu reaksiyon hapsirma, glandiiler sekresyon artig1 ve

nazal vaskiiler konjesyonu kapsamakta, gelisen burun tikanikliginin nazal mukoza ve
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solunum sistemini bu tiir uyaranlara kars1 koruma amaci tasidigr diisiiniilmektedir.
Sonugta asirt duyarlilik, abartili bir koruma reaksiyonunu olarak degerlendirilebilir.
Nazal semptomlara yol agan fiziksel uyaranlar arasinda en iyi bilenenler soguk, kuru
hava ve hiperosmolar soliisyonlardir (243). 1991 yilinda Silvers (260) kayakgilarda
soguk havada yapilan egzersizlerin nazal semptomlarin gelismesine neden oldugunu
gostermistir. Calismaya alinan 90 kayak¢ida en sik semptom olarak burun akintisi
saptanmis, burun akinti sikligi allerjik ve non allerjik hastalarda esit olarak
bulunmustur. Diger sik goriilen semptomlar ise burun tikaniklig1 ve hapsirik olarak
rapor edilmistir. Egzersizle indiikklenen nazal obstriikksiyon/rinitin  olusum
mekanizmalar1 vazomotor rinit ile benzerlik gostermekle birlikte, nazal asiri
duyarlilik allerjik rinitlerin de 6nemli bir klinik 6zelligidir (1, 261). Togias ve ark.
(262) ise soguk ve kuru havanin aktif allerjik rinitli bireylerde saglikli gruba gore
daha siddetli tepkilere yol actigimi ortaya koymuslar ve allerjik rinitli hastalarda
soguk ve kuru hava ile nazal provakasyon sonrasi nazal yikama sivisinda kinin,
histamin ve prostaglandin D2 diizeylerinin arttigin1 gostermislerdir. Bu c¢aligsmalar
fiziksel uyaranlara karsi nazal asir1 duyarlii@in allerjik rinitli bireylerde daha sik
goriilmesi ve siddetli olmasininin mevcut mukozal inflamasyona bagli oldugu
diisiincesini desteklemektedir. Soguk ve kuru havanin etkilerine benzer sekilde
egzersiz sirasinda da artan mediyatorler, egzersiz ile indiiklenen nazal
obstriiksiyon/rinit tablosunu ortaya ¢ikariyor olabilir. Bu durum egzersiz sirasinda ve
sonrasinda allerjik hastalar allerjik olmayan hastalara gore daha sik ve siddetli
yakinmalarmin olmasmi agiklayabilir. Bizim ¢alismamiz mevsimsel allerjik rinitli
hastalarda teorik olarak allerjen temasinin olmadig1 bir donemde yapilmis olmasina
ragmen kontrol grubuna gore egzersize bagli nazal obstriiksiyon gelisme sikligi
anlamli olarak yiliksek bulunmustur. 1960’larin sonlarindaki calismalarda Connell
(60) tekrarlayan allerjen temasi sonrasi allerjene lokal ve geri doniisiimlii cevabi ve
nonspesifik duyarlilik artisim1 “priming” olarak tanimlamistir. Bir alerjene karsi
olusan priming reaksiyon diger allerjenlere karst1 da hipersensitiviteyle
sonuglanmaktadir. Ayrica giiclii kokular sigara gibi nonallerjik nedenlerle olusan
nazal mukoza asirt duyarliligininda nedenidir (62). Minimal persistan inflamasyon,
allerjenlerin  diisiik seviyeleri 1ile tekrarlayan temasin allerji semptomlar:

olusturmadigy, fakat daha sonra allerjenle yeniden temasin yiiksek sensitif bir duruma
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yol agtig1 olguyu tanimlamada kullanilmigtir. Mevsimsel ve perinneal allerjik rintli
hastalarda semptomsuz donemde nazal mukozada eozinofil ve noétrofil gibi
inflamatuar hiicrelerin varlig1 ve epitelyal hiicrelerde artmis ICAM-1 ekspresyonu ile
karakterizedir (63, 263, 264). Y1l boyu ortamda bulunan alerjenlere (hayvan tiiyii, ev
tozu, akarlar, vs) karst duyarli olan PAR’l1 hastalar, AR semptomlar1 klinik olarak
belirgin olmadiginda bile persistan olarak allerjenle temas halindedirler.
Asemptomatik PAR’l1 hastalarin solunum yolundan alinan 6rneklerde eosinofil ve
notrofil artisini, inflamatuar hiicre aktivasyon belirteglerinin (triptaz, eosinofil X
proteini ve myeloperoksidaz) ve ICAM-1 ekspresyonunun artigin1 kapsayan belirgin
nazal inflamasyonun kanitlar1 ¢alismalarda tekrar tekrar gosterilmistir (264). Lei ve
ark. (265) kobaylarda burun mukozasina ¢ok diisiikk dozlarda ovalbumin uygulayarak
duyarlanma ortaya cikarmislar, hapsirma gibi semptomlar geriledikten sonra hafif
eozinofil infiltrasyonunun ve zayif ICAM 1 ekspresyonunun devam ettigini
gostererek basarili bir MPI modeli olusturmay1 basarmislardir. Requet ve ark. (266)
mevsimsel allerjik rinitli yetiskin hastalarda polen mevsimi disinda yaptiklari bir
calismada, hastalara duyarli olduklar1 allerjenle semptomlar1 ortaya ¢ikaracak alerjen
dozunun 1/100’i ile tekrarlayan tetiklemeler yapildiginda alinan nazal lavaj
orneklerinde yiiksek histamin ve ECP seviyeleri tanimlanmiglardir. Bu “minimal
persistan inflamasyon” ve “priming etki ” alerjenlere ve non-spesifik irritanlara kars1
duyarhilikta artisa yol agarak, bizim ¢aligmamizda da oldugu gibi egzersiz gibi
uyaranlara kars1 artmig cevaptan sorumlu olabilir.

Hastanin kendi durumuyla ilgili algis1 fizik muayene, gézlem ve labaratuvar
yontemleri ile saptanan durumdan farkli olabilir. Bu nedenle agri, burun tikaniklig:
v.b gibi subjektif belirtilerin siddetinin degerlendirilmesi i¢in gorsel analog skala
onerilmektedir. Gorsel analog skala sayisal olarak dlciilemeyen bazi degerleri sayisal
hale ¢evirmek i¢in kullanilir. Testin bir dili olmamasi ve uygulama kolayligr dnemli
avantajidir. Gorsel analog skala allerjik rinit siddetini ve tedavi etkinligini
degerlendirmek amaciyla yaygin olarak kullanilmaktadir (267). Ciprandi ve ark.
(268) persistan allerjik riniti olan yetigkin hastalarda burun tikanikliginin objektif
gostergesi olarak rinomanometri ile dlgililen nazal hava yolu direnci ile gorsel analog
skala skoru arasinda anlaml bir iliski oldugunu saptamislar ve gorsel analog skalanin

rinomanometri ile Ol¢iim  yapilamadigi  durumlarda burun  tikanikligini
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degerlendirmek i¢in giivenilir bir yontem oldugunu bildirmislerdir. Numminen ve
ark. (269) akut viral rinit enfeksiyonu sirasinda, 3. ve 10. giinlerde intranazal
degisiklikleri degerlendirmisler, objektif olarak anterior rinomanometri, akustik
rinometri ve nazal peak ekspratuvar akim OSlgiimleri ile birlikte subjektif yontem
olarak gorsel analog skala kullanmiglar, gorsel analog skala skorlar1 ile
rinomanometri Ol¢iimlerinin  uyumlu oldugunu bulmuslardir. Benzer sekilde
Marseglia ve ark. (270) allerjik rinitli adolesanlarda dekonjestan testi sirasinda
rinomanometri ile dlgiilen nazal hava akimi ve gorsel analog skala skorlar1 arasinda
giiclii bir iligki oldugunu gostermisler, gorsel analog skala yonteminin rinomanometri
Olgiimleri kadar giivenilir oldugunu ve gerekirse rinomanometri yerine
kullanilabilecegini belirtmislerdir. Bizde caligmamizda egzersiz Oncesi ve egzersiz
sonrast burun ac¢ikligini degerlendirmek amaciyla anterior rinomanometri dl¢timleri
ile birlikte gorsel analaog skala uyguladik. Caligmamizda hem hasta hemde kontrol
grubunda gorsel analaog skala ile nazal direng arasinda negatif, nazal hava akimi
arasinda ise pozitif korelasyon saptandi. Gorsel analaog skala skoru burun agik
hissedilirken total nazal diren¢ ve total hava akimi ile uyumlu bulundu. Burun
tikaniklig1 gelisen hastalarda gorsel analaog skala skoru anlamli olarak azaldi. Bu
azalma rinomanometri dl¢iimleri ile uyumlu idi. ilging olarak total nazal direncte
daha fazla artis olmas1 burun tikaniklik hissini degistirmedi. Gorsel analog skala
egzersiz sonrasi nazal obstriiksiyonu saptamada rinomanometri Olgiimleri kadar
giivenilir bulundu.

Sonug olarak bu ¢alismada fiziksel egzersizin; alt solunum yollari, deri ve
kardiyovaskiiler sistemi hedef alan ve ¢ok iyi bilinen etkilerinin yaninda, basta
nazal obstriiksiyon olmak {izere nazal yakinmalarada neden olabilecegi gosterildi.
Egzersizin; MAR’li ¢ocuklarda allerjen temasinin olmadigi donemde  burun
tikaniklig1 ve rinit yakinmalarina neden olabilecegi saptandi. Bu konuda yapilacak
ileri ¢alismalara gereksinim olmakla birlikte birlesik havayolu hastaligi teorisini
destekleyecek sekilde ve birlesik hava yolu hastaliginin sonucu olarak egzersiz
sonrasi nazal obstriiksiyon ve bronkokonstriiksiyonun birlikte olabilecegi goriildii.
Egzersize bagli nazal obstriiksiyonun tanisinda anterior rinomanometrinin etkin ve

objektif bir test yontemi olarak kullanilabilecegi, rinomanometri olglimii
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yapilamayan durumlarda gorsel analog skala skorununda giivenilir oldugunu ortaya

konuldu.
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6. SONUCLAR VE ONERILER

Calismaya Eskisehir Osmangazi Universitesi Tip Fakiiltesi Pediatrik Alerji
Bilim Dalinda mevsimsel allerjik rinit tanisi ile izlenen 10-18 yas aras1 13" (% 65)
erkek, 7'si kiz (%3 5) 20 hasta alinmistir. Kontrol grubunda ise ayn1 yag ve cinsiyette
20 saglikli gocuk bulunmaktadir.

1- MAR’l1 hasta grubunda 15 (% 75) olguda, kontrol grubunda ise 2 (% 10)
olguda ailede allerji dykiisii pozitif idi (p<0.001).

2- MAR’ll 20 hastanin 12 (% 60) sinde allerjik rinitle birlikte allerjik
konjonktivit vardi. Kontrol grubunda goz bulgulari olan olgu yoktu.

3- Mevsimsel allerjik rinitli hastalar ile kontrol grubu arasinda serum IgE
diizeyi acisindan istatistiksel olarak fark saptanmadi(p=0.062). MAR’l1 hastalarin
total eozinofil sayis1 kontrol grubuna gore yiiksek saptandi (p<0.001).

4- Mevsimsel allerjik rinitli hastalar ve kontrol grubunda anne ve/veya baba
kaynakli pasif sigara igicisi ¢ocuk sayist esitti (% 45 ve % 45).

5- MAR’l1 hasta grubunda ve saglikli kontrol grubundaki pasif sigara igicisi
cocuklarin bazal olarak olgiilen ortalama FEV1, FVC ve FEF 25-75 degerleri pasif
sigara igicisi olmayan ¢ocuklara gore anlamli olarak diisiik saptandi (p<0.05). PEF
degerleri arasinda fark saptanmadi (p>0.05).

6- Hasta ve kontrol grubunda pasif sigara igicisi ¢ocuklar ile pasif sigara
icicisi olmayan c¢ocuklar arasinda total nazal hava akimi ve total nazal direng
acisindan fark saptanmadi (p>0.05).

7- Mevsimsel allerjik rinitli hastalarin 3 {inde(% 15) ve kontrol grubunda 1
(% 5) olguda egzersize bagli astim/bronkokonstriiksiyon (EBA/B) saptandi ve iki
grup arasinda EBA/B siklig1 agisindan anlamli bir fark saptanmadi (p=0.605).

8- EBA/B saptanan 3 hastanin tamaminda ayn1 zamanda egzersize bagli nazal
obstriiksiyonda gelisti. MAR’I1 hasta grubunda 5 hastada, kontrol grubunda ise 1
hastada sadece nazal obstriiksiyon, kontrol grubunda 1 hastada ise sadece
bronkokonstriiksiyon gelisti

9- MAR’l1 hastalarda egzersiz sonrasi total nazal direng 5. dakikada % 34.5,
10. dakikada % 37.9 azalma gosterdi. Bu azalma bazal degere gore 10. dakikada
anlamli saptandi(p<0.05).
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10- Kontrol grubunda egzersiz sonrasi total nazal direng 5. dakikada % 33.4,
10. dakikada % 36.9 azalma gosterdi. Bu azalma bazal degere gore 5. 10. ve 15.
dakikalarda anlamli saptandi (p<0.05).

11- Egzersiz sonrasi total nazal direng agisindan MAR’li hasta grubu ve
kontrol grubu arasnda 5. ve 10. dakikalarda anlamli fark yoktu (p>0.05). 15. 30. Ve
60. dakikalarda anlamli fark saptandi(p<0.05).

12- MAR’L1 20 hastanin 8’inde (%40), kontrol grubundaki 20 olgunun 1’inde
(%5) kosu bandi ile egzersiz provakasyon testi sonrasi egzersize bagli nazal
obstriiksiyon saptandi. Nazal obstriiksiyon gelisme orani MAR’l1 hasta grubunda
anlamli olarak daha fazla bulundu (p<0.05).

13- MAR’l1 hasta grubunda EBNO gelisen olgular ile EBNO gelismeyen 12
hasta arasinda kilo, boy, VKI, hastalik siiresi, serum IgE ve total eozinofil sayisi
acisindan istatistiksel olarak fark saptanmadi (p>0.05).

14- Hasta grubunda 10. 15. 30 ve 60. dakikalarda total nazal direng ve gorsel
analog skorlar1 arasinda negatif korelasyon saptandi (p<0.05).

15- Kontrol grubunda 5. 10. 15 ve 30. dakikalarda total nazal diren¢ ve gorsel
analog skorlar1 arasinda negatif korelasyon saptandi (p<0.05).

16- Hasta grubunda 10. 15. 30 ve 60 dakikalarda total hava akimi ve gorsel
analog skorlar1 arasinda pozitif korelasyon saptandi (p<0.05).

17- Kontrol grubunda 10. 15 ve 30. dakikalarda total hava akimi ve gorsel
analog skorlar1 arasinda pozitif korelasyon saptandi (p<0.05).

18- EBNO gelisen hastalarda egzersiz sonrasi total nazal direng ve gorsel
analog skorlar1 arasinda 10. ve 15 dakikalarda negatif korelasyon saptandi (p<0.05).

19- EBNO gelismeyen hastalarda total nazal direng ile gorsel analog skala
arasinda iligki saptanmadi (p>0.05).

20- Cocuklarda pasif sigara iciciliginin atopik hastalik varligindan bagimsiz
olarak solunum fonksiyonlarin1 olumsuz olarak etkiledigi fakat nazal fonksiyonlar
belirgin olarak etkilemedigi saptandi

21- Egzersize bagli obstriiksiyon tanisinda anterior rinomanometrinin etkin ve
objektif bir test yoOntemi olarak kullanilabilecegi, rinomanometri &l¢limi
yapilamayan durumlarda gorsel analog skala skorununda giivenilir oldugunu ortaya

konuldu.
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22- Bu konuda daha fazla calismaya gereksinim olmakla birlikte, birlesik
havayolu hastalig1 teorisini destekleyecek sekilde ve birlesik hava yolu hastaliginin
sonucu olarak egzersiz sonrasi nazal obstriiksiyon ve bronkokonstriiksiyonun birlikte
olabilecegi goriildii.

23- Bu konuda yapilacak ileri ¢aligmalara gereksinim olmakla birlikte
egzersizin  MAR’li ¢ocuklarda allerjen temasinin olmadigi donemde, burun

tikaniklig1 ve rinit yakinmalarina neden olabilecegi saptandi.
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