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Bronş Astması 

ve Allerji 
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ifNGUI.AIR®t 
(montelukast sodyum, MSD) 1 O mg Film Tablet 

FORMÜLÜ 
SINGULAIR® her bir 1 O mg' l ık film tabietle 10.0 mg serbest aside mo lar eşdeğer 10.4 mg montelukası sodyum içerir. Ayrıca yardımcı madde olarak titanyum dioksit, kırmızı 
demir oksit ve sarı demir oksit içerir. 
FARMAKOLOJiK ÖZELLIKLER 
Sisteinil lökotrienler (L TC 4, LTD 4, L TE4) , ması hücresi ve eozinofiller dahil çeşitli hücrelerden salınan güçlü inflamatuvar eikozanoidlerdir. Bu önemli pro-astmatik mediatörler 
insan havayolunda bulunan sisteinil lökotrien reseptörlerine (Cysl T) bağlan ır ve bronkokonstriksiyon, müköz sekresyon, vasküler geçirgenlik ve eozinofil birikimi gibi bir dizi 
havayolu aktivitesine neden olurlar. Montelukast, astım inflamasyonu parametrelerini anlamlı derecede iyileştiren güçlü, oral yoldan aktif bir bileşiktir. Biyokimyasal ve farmakalejik 
biyoanalizlere dayanarak, Cysl T1 reseptörüne (prostanoid, kolinerjik veya B-adrenerjik reseptör gibi diğer farmakalejik açıdan önemli havayolu reseptörleri yerine) yüksek bir 
afinite ve seçicilikle bağlanır. Montelukası herhangi bir agonist aktivite göstermeksizin CysLT1 reseptöründe LTC4 , LTD4 ve LTE4'ün fizyolojik etkilerini kuvvetle inhibe eder. 
Oral uygulamadan sonra montelukası hızla ve hemen hemen tamamen emilir. 
Erişkinlere aç karnına 1 O mg'lık film tablet verildiğinde , ortalama doruk plazma konsantrasyonuna 3 saat sonra ulaşılır. Ortalama oral biyoyararlanım %64'dür. Montelukastın 
%99'dan fazlası plazma proteinlerine bağlanır. Montelukastın sabit durum dağılım hacmi ortalama 8-11 litredir. Montelukası kapsamlı bir şekilde metabolize edilir. Terapötik 
dozlarlayapılan çalışmalarda , erişkin ve pediyatrik hastalardaki sabit durumda montelukası metabolitlerinin plazma konsantrasyonları saptanamaz düzeydedir. Sağlıklı erişkinlerde 
montelukastın plazma klirensi ortalama 45 ml/dakikadır. Montelukası ve metabolitleri hemen tamamen safra yoluyla atılır. 
ENDiKASYONLAR 
SINGULAIR® 1 O mg erişkin hastalarda gündüz ve gece semptomlarının önlenmesi dahil, astım ın profilaktik ve kronik tedavisinde, aspirine duyarlı astım hastalarının tedavisinde 
ve egzersizin yol açtığı bronkokonstriksiyonun önlenmesinde endikedir. 
KONTRENDiKASYONLAR 
Bu ürünün herhangi bir bileşenine aşırı duyarlılık. 
UYARlLARlÖNLEMLER 
Oral SINGULAIR®in akut ast ı m ataklarının tedavisindeki ~tkinliği kanıtlanmamıştır. Bu nedenle, akut astım ataklarını tedavi etmek için oral SINGULAIR® tabietleri 
kullanılmamalı ; hastalara mevcut olan uygun ilaçlarla tedavi önerilmelidir. 
Birlikte veri len inhale kortikosteroidin dozu tıbbi denetim altında kademeli olarak azaltılabilirse de, oral veya inhale kortikosteroid tedavisi kesilip yerine hemen SINGULAIR® 
başlanmamalıd ır. 
Lökotrien reseptör antagonistleri dahil olmak üzere anti- astım ajanları alan hastalarda sistemik kortikosteroid dozunun azaltılmasını takiben bazı nadir vakalarda aşağıdakilerden 
biri veya birden fazlası görülmüştür: Eozinofili , vaskülilik döküntü, kötüleşen pulmoner semptomlar, kalp komplikasyonları , ve/veya sistemik bir eozinofilik vaskülit olan ve bazen 
Churg-Strauss sendromu olarak tanımlanan nöropati. Her ne kadar lökotrien reseptör antagonizmi ile nedensel bir ilişki saptanmamış olmakla birlikte, SINGULAIR® alan 
hastalarda sistemik kortikosteroidler azaltıl ı rken dikkat edilmesi ve uygun klinik gözlem tavsiye edilir. 
Gebelik 
SINGULAIR® gebe kadınlarda araştırılmam ı ştır. SINGULAIR ® ancak kesin olarak gerektiğinde gebelik sırasında kullanılmalıdır . 
Emziren Anneler 
SINGULAIR®'in insan sütüne geçip geçmediği bilinmemektedir. Pek çok ilaç insan sütüne geçtiğinden, emziren kadına SINGULAIR® verilirken dikkat edilmelidir. 
Çocuklar 
SINGULAIR®' in altı yaş altındaki çocuk hastalarda güvenilirlik ve etkinliği araştırılmamıştır. 
Yaşlılarda kullanım 

Klinik çalışmalarda, SINGULAIR""' in etkinlik veya güvenilirlik profillerinde yaşa bağlı farklılıklar saptanmamıştır. 
YAN ETKiLER/ADVERS ETKiLER 
SINGULAIR® genellikle iyi tolere edilir. Çoğunlukla hafif tabiattaki yan etkiler genellikle tedavinin kesilmesini gerektirmemiştir. SINGULAIR® ile bildirilen genel yan etki 
insidansı plaseboya benzer bulunmuştur. 

SINGULAIR® klinik çal ışmalarda 15 yaş ve üzerindeki 2600 erişkin hastada değerlendirilmiştir. iki tane benzer tasarımi ı 12 haftalık plasebo kontrollü klinik çalışmada , 
SINGULAIR® ile tedavi edilen hastalarda plasebo ile tedavi edilenlere kıyasla %1 ve daha yüksek insidansta ilaca bağlı istenmeyen etkiler olarak yalnızca baş ağrısı ve 
abdeminal ağrı bildirilmiştir. Bu olayların insidansları her iki tedavi grubu arasında anlamlı derecede farklı bulunmamıştır. iki yıla kadar süren uzun süreli tedavilerde istenmeyen 
etki profilinde değişim gözlenmemiştir . Karın ağrısı, bulantı , diyare, gastroenterit, influenza, farenjit, sinuzit, öksürük, nazal konjestiyon, yorgunluk, kırgınlık ve uyku hali diğer 
istenmeyen reaksiyonlardır. Klinik çalışmalarda kanıtıanmayan ancak şüphelanilen istenmeyen etkiler: Ödem, ajitasyon ve huzursuzluğu içeren psikiyatrik reaksiyonlar, anafilaksi, 
anjioödem ve ürtiker içeren a1erji , göğüs ağrısı , titreme, ağız kuruluğu , baş dönmesi ve artralji. 

BEKLENMEYEN BiR ET K i GÖRÜLDÜGÜNDE DOKTORUNUZA BAŞVURUNUZ 

iLAÇ ETKiLEŞiMLERi 
SINGULAI~ astım ın profilaktik ve kronik tedavisinde rutin olarak kullanılan diğer tedavilerle birlikte uygulanabilir. ilaç etkileşim çalışmalarında , montelukastın önerilen klinik 
dozunun aşağıdaki ilaçların farmakokinetiği üzerinde klinik açıdan önemli bir etkisi saptanmamıştır: teofilin, prednizon, prednizolon, oral kontraseptiller ( etinil östradiyoV naretindren 
35/1 ), terfenadi n, digoksin ve varfarin. Birlikte fenobarbital uygulanan hastalarda, montelukasi plazma konsantrasyon eğrisi altında kalan alan (AUC) yaklaşık% 40 azalmıştır. 
SINGULAIR"" için doz ayarlaması önerilmemektedir. Montelukasi hepatik stokrom P-450 CYP3A4 ile metabolize olur ve fenitoin, fenobarbital , rifampisin gibi bu enzimin 
indükleyicisi olan maddeler ile birlikte verildiğinde plazma değerinde gözle görülür bir azalma olur. 
KULLANIM ŞEKLi VE DOZU 
Onbeş yaş ve üzeri erişki nler için günlük dozaj yatmadan önce alınan 1 O mg' lık bir tablettir. 
Genel Öneriler 
SINGULAIR®' in astım kontrol parametreleri üzerindeki terapötik etkisi bir gün içinde ortaya çıkar. SINGULAIR"" yemekle birlikte veya ayrıca alınabilir. Hastalar, astım ın 
kötüleştiğ i dönemlerin yanı sıra , astı mları kontrol altında iken de SINGULAIR® almaları konusunda öğütlenmelidir. · 
Yaşlılar , böbrek yeters i zl i ği veya hafif ile orta derecede karaciğer bozukluğu olan ya da her iki cinsiyetten hastalar için doz ayarlaması gerekmez. 
Diğer Astım Tedavileri ile Birlikte SINGULAIR"" Tedavisi 
SINGULAIR® hastanın mevcut tedavi rejimine eklenebilir. 
Birlikte Uygulanan Tedavide Doz Azaltımı 
Bronkodilatatör Tedaviler: Tek başına bronkodilatatör kullanımı ile yeterli düzeyde kontrol altına alınamayan hastaların tedavi rejimine SINGULAIR® eklenebilir. Klinik yanıt 
(Jörüldüğünde (çoğunlukla ilk dozdan sonra) , hastanın bronkodilatatör tedavisi tolere ettiği oranda azaltılabilir. 

Inhale Kortikosteroidler: Inhale kortikosteroidler ile tedavi edilen hastalarda SINGULAIR® tedavisi ek bir klinik yarar sağlar. Kortikosteroid dozu tolere edildiği oranda 
azaltılabilir. Doz tıbbi denetim altında kademeli olarak azaltı lmalıdır. Bazı hastalarda inhale kortikosteroidlerin dozu tamamen kesilebilir. inhale kortikosteroid tedavisi aniden 
kesilerek yerine SINGULAIR® başlanmamalıdır . 
DOZ AŞIMI 
SINGULAIR® ile doz aşımının tedavisi hakkında spesifik bir bilgi yoktur. Kronik astım çalışmalarında , hastalara 22 hafta süreyle 200 mg/gün ve kısa dönem çalışmalarda 
yaklaşık 1 hafta süreyle 900 mg/gün dozuna kadar SINGULAIR® uygulanmış ve klinik açıdan önemli herhangi bir istenmeyen olay gözlenmemiştir . 
Montelukastın periten veya hemodiyaliz yoluyla diyalize edilip edilmediği bilinmemektedir. 
SAKLAMA KOŞULLARI 
Oda sıcaklığ ında 15-30°C'de; nem ve ışıktan koruyarak saklanmalı dır. 
iKAZLAR 
Hekime danış ı lmadan kullanılmamalıdır. 
Çocukların ulaşamayacağı yerlerde ve ambalajında saklayınız. 
TiCARi TAKDiM ŞEKLi VE AMBALAJ MUHTEVASI 
28 tabietlik ambalajlarda 
PiYASADA MEVCUT DiGER FARMASÖTIK DOZAJ ŞEKiLLERI 
SINGULAIR® 5 mg Çiğneme Tabieti 

Reçete ile satı lır . 

Ruhsat Tarihi : 14.12.1998 

Ruhsat No: 105/15 

Üretim Yeri: MERCK SHARP & DOHME Shotton Lane, Cramlington, Nothumberland, ingiltere 
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MİSAFİR EDiTÖR'DEN 

Allerji hastalıkları ve astma tıbbın son dönemdeki en popüler konularıdH. 
Farklı ülkelerden gelen epidemiyolojik veriler gerek astma ve gerekse allerjik 
hastalıkların artmakta olduğunu göstermektedir . Bu nedenle sürekli olarak yeni 
tedavi metodları gelişti rilmekte, her geçen gün yeni ilaçlar piyasaya çıkmakta ve 
bilgilerde süratli değişiklikler o l maktadır. Medya da bu konulara olağanüstü ilgi 
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da allerj i ile ilgili bir haber çıkmaktadır. Konunun bu derece gündemde oluşu 
bazı kişilerce istismarına da yol açmaktadır. Yapılan mucizevi ve bilimsel temeli 
olmayan tedavi reklamları hastaları gereksiz davranışlara yöneltmektedi r . İşte 
böyle bir ortamda sizlere Göğüs , Allerji ve Çocuk Hastalıklarının ortak 
nokta l arından , astma ve bazı allerji konularında l999'a ait son bilgi ve 
derlemeleri ul aştırmay ı istedik. 
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ASTMADA HAVA YOLU 

İNFLAMASYONU 

Haluk Türktaş 

Astma hava yo llarının kronik inflaınatuar bir hastalığıdır . Daha önceki yıllarda bronş düz 
kasının kas ılınası sonucu oluşan, epizodik öksürük, nefes darlığı ve wheezing olarak taııını­
lanırken, 1980'li yı llardan sonra yapı lan biyopsi ve lavaj ça lı şma l arında hafif astma b bebeklerde 
bile hava yollarında eozinofıl ağırlıklı inflamasyonun varlığı gösterilm i ştir. Astnıalı hastada 
fizyolojik bozukluklar ve klin ik bulgular hava yollarındaki kronik intlamasyona sekonder ortaya 
ç ıkmaktadır. 

Risk Faktörleri ve Hastalığın Seyri 

Hava yo lu inflamasyonunun oluşmasında genetik ve çevresel faktörler rol oynar. Y ıllardH 
astma ve atopiııin ailesel geçiş gösterdiği biliıımekte, kalıtımın %40-60 gibi oranlarda rol 
oynadığ ı tabmin edilmektedir. Genel popülasyonda astma %5- 10 oranında görülürken, özellik­
Ic anne astmalı ise doğacak bebckte astma görülme olasılığı %20-30'a yü.kse lmekte, anne ve 
babanın her ikisi de astmal ı ise oran %60-70'lere çıkmaktadır. Bu bu lgular astmalı hastalarda 
genetik faktörlerin ne kadar önemli o lduğunu göstennektedir. Yapılan çok sayıda çalışma atopi 
ve astınada genetik geçişin basit Mendelian 6pte olmadı ğını , birden fazla kromozomun rol 
oynad ı ğı poligenik bir geçişin söz konusu olduğunu göstennektedir. Ancak astma fenatipinin 
be lirlenmesinde tek başına genetik faktörlerin yeterli olmadığı , genetik yatlanlığı olan kişilerde 
çevresel faktörlerin de önemli roller ü stlendiği bilinmektedir ( l ). 

Ai les inde atopi ve astma öyküsü olan bebeklerde intrauterin dönemde ve yaşamın ilk yıl­

larında karşılaştıkları çevresel faktörler bebeğin astma fenatipine programlanmasına neden 
olmaktadır (Şeki l- I). 

Risk 

Faktörleri 

Genetik Yatkınlık 

~ 
~ 

Çevresel Faktörler 
Alleıjenler 

İnfeksiyon l ar 
Sigara 
H ava kirliliği 
Beslenıne 

Hastalığın Hastalığın Hastalığın 

Başlaması Yerleşmesi İlerlemesi 

Akut intlamasyon 

Sitokinler Vınıslar Faktörleri • ( 

Allcrjenler ) Büyüme 

~ Havakirliliği ~ 

/ "' \ Diyet / "' 
Th2 yönünde Kalıcı Yapısa l 

'"""'••m• ~r•••• '·"c·~)'" 

Bronş 

Hiperı·rktivitesi 

Senıptoınlar 

Şekil-I: Bronş astmasının gelişimi 



2 ASTMADA HAVA YOLU INFLAMASYONU 

Atopik anneden doğan bebeklerin kord kanından a lınan T lenfositlerin aeroallerjenlere 
yanıt verdikleri gösterilmiş tir. Bu bulgu intrauterin dönemde annenin aldığı a ll eıj e nl erin plasen­
ta yoluyla fetusa geçtiğini ve fetusu sensitize ettiğini göstennektedir (2). Ayrıca hamilelik döne­
ıninde annenin sigara içmesi , intrauterin yetersiz beslenme gibi çevresel faktörlerin de bebeğin 
atopik ve astınalı doğmasında rol oynadığı kabul edilmektedir. 

Astmanın ortaya çıkmasında intrauterin faktörlerin yanı s ıra özellikle yaşamın ilk 2-3 yılı n­

da bebeğin karşılaştı ğı çevresel faktörl er de önemli rol oynarlar. Bu dönemlerde karşılaş ıl an 
aeroallerjenler bebeğin sensitizasyonunda ve hava yolu inflamasyonunun başlamasında önem­
lidir. Evde sigara içilmes i, hava kirliliği ve viral solunum yo lu enfeksiyonları bebeğin duyarl an­
masını kolaylaştırırlar. Son yıllarda yapıl an çalışmalar bebeklik çağında geçirilen kabakulak, 
tüberküloz gibi enfeksiyonların atopi ve astma oluşmasım önlediğiııi göstermektedir (3). S ık 
geçiril en bebeklik enfeks iyonlarının IL-12, IL-18 ve IFNg sentezini arttırdığı , bu sitokinlerin de 
Th2 yanıtını baskıladığı , dolayısıyla atop i ve astma ri skini azalttı ğ ı va rsayılmaktadır. Birden 
fazla kardeşi olan çocuklarda astmaıun daha az görü lmesi bu çocuklarda enfeks iyo nl arın sık 

görülmesine bağlanmaktadır . 

Hava Yolu İnflamasyonu (4,5) 

Hava yo lu inflamasyonunun geli şınes ind e ilk adım antij enin CD4+ (T helper) lenfositl ere 
sunulmasıdır. İnhalasyon yo lu il e alınan antijen, solunum yo llarında epite l hücreleri arasında bol 
miktarda bulunan dendritik hücreler tarafından fagosite edilip, parça l anır. Antijen parçacığı 
(epitop) dendritik hücrelerin yüzeyinde bu lunan MHC class TT doku uyum antij eni arac ılı ğı il e 
CD4+ lelıfos itl ere sunulur. MHC class II molekülü ile antij eni T lenfos itlere sunan bu hücrelere 
"antijen sunan hücreler" [antigen presenting cell s (APC)] denir. CD4+ lenfosit ler, T hücre 
rcseptörleri (TCR) ile sunul an antij eni a lgılayıp aktiv ite kazanırl ar ve fark lı spektruında sitokin 
üreten, farklı immün yanıtın ge li şmesin e neden olan iki ayı·ı alt gruba diferansiye olurlar. Bun­
lar Thl ve Th2 lenfositlerd ir. Tlıl hücrelerden IL-2 , IFNg ve TNFb yapılırken , Th2 lenfositler­
den IL-4, IL-5 , IL-6, IL- lO ve IL-13 gibi sitokinler sentez edilir. IL-3 , GM-CSF ve TNFa ise 
her iki T hücre alt grubunda da yapılırl ar. T lenfos itleri n, Thl veya Th2 olarak diferans iye 
olmasmda değişik faktörler rol oynar. Bunlardan en önemli si mikroortaında bulunan sitokin 
yoğunluğudur. Eğer ortanıda IL-4 yoğun olarak buhınuyorsa T hücrel er Th2 olarak diferansiye 
olurken, IL- 12 ve IFN-g'nın yoğun olarak bulunmas ı Thl diferansiasyo nuna neden o lmaktadı r. 

Astrnalı hastalarda mukoza biyopsisi ve lavaj incelemelerinde bronş ımıkozas ında Th2 
lenfosi tl erin arttı ğı değ i ş ik çalışmalarda gösterilmiştir . Hava yo lu inflamasyonunda Th2 lenfo­
si tl er intlaınasyonun modülasyonundan sorumlu hücrelerdir. Th2 kaynaklı sitokinl erden IL-4 ve 
IL- 13 normal koşullarda IgG ve IgM üreten B lenfasitleri uyararak bu hücreleri lg E sentezietne­
ye yönlendirirler (isotype switching). Dolayısıyla IL-4 ve IL-13 atopinin ortaya çıkmas ında rol 
oynayan sitokinlerdir. Th2 kaynaklı di ğer sitokinlerden IL-5, IL-3 ve GM-CSF ise eozinofillerin 
ınatürasyonu , intlamasyon bölgesinde birikmesi , aktivasyonu ve yaşam sürelerinin uzamasııu 
sağlayarak astınada hava yollarında oluşan eozinofilik inflamasyonda önemli rol oynarlar 
(Şekil 2) . 

Th2 hücrelerin uyarısı ile B lenfasitlerden aşırı miktarda IgE sentezlenm eye başlanması 
artık ki şinin sensitize olduğunu gösterir. Bunlarda senıın total ve spesifik IgE düzeyleri yük­
se lmiştir. Duyarlanmış bu kişilerin allerjen ile tekrar karşılaşması mast hücrelerinin 
degranülasyonuna neden olur. Mast hücrelerinde sentezlenip sitoplazmik granüllerde depolanan 
hi stamin, triptaz gibi mediatörler hücre dışına çıkarken, IgE uyarı sı ile lökotri en ve 
prostaglandinler gibi yeni mediatörler de sentez edilir. Mast hücre kayııaklı bu mediatörler bron ş 
ınukozasmda vazodilatasyon, ödem, ınüküs sckresyonu ve broııkospazın oluşturarak astmalı 

hastada akut inflaınatuar atakların ortaya çıkmas ına neden olurlar. Son y ıll arda , ınas t 

hücrelerinin yukarıda belirtilen mediatörlerin yam sıra IL-4, IL-5 , IL-6 ve IL-13 gibi bir çok 
değişik sitakinleri de sentezleyebildiği gösterilmiştir. 
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Bronş mukozasında sayıl arı ve aktiviteleri artmı ş olan mast hücreleri ve Tb2 lenfositlerden 
a çığa çıkan sitokinler mukozaya eozinofi llerin göçüne neden olurlar. Sitokinlerin (IL-5) uyarı sı 

il e kemik iliğinde diferansiye olup maturasyonunu tamamlayan eozinofiller dolaşıma geçerler. 
Kap ill er kanda endotele rastgele temas ederek akıp giden eozinofiller sitokinlerin uyarısı ile 
kapiller endotelde ekspresyomı artan adezyon molekülleri aracılı ğı il e o luşan adezyon-deadez­
yonlar sayesinde endotel üzerinde yuvarlanmaya (rolling) başlarlar ve hız l arı yavaşlar. Adez­
yonun ilk aşamasında selektin grubu adezyon moleküll eri rol oynar. Eozinofiller yüzeylerinde 
yap ısa l olarak bulunan L-selektin ve Sialyi-Le x a racılığ ı il e endotelde beliren E-sel ektin ve P­
selektine bağlanırl ar. Selektinler eozinofıllerin kapill er endotele zayı f ve reversibi bağ lar il e 
bağl anmasına neden olur. 

Epitel hücresi 

Antijen 

',- ~-~ -
M ast hücres i 

Med i a törl e ı· ~ 

Antijen sunumu 

lg ';_ ... 

Eozinofil 
B Lenfos it n Sito kin le r V Büy üme faktö rl eri 

AKUT iNFLAMASYON ---ı•~ KRONiK İNFLAJ\1:ASYON 
Bronkospaznı 

Mükii s sek resyo n u 
Pcrnı.eabilite artışı 

Muk oza ö d e n 'l i 

Şekil 2: Hava Yolu İnflam a syonu 

Y APl SAL DEGiŞiKLİKLER 
E pitel yıkınu 
S ube pite lya l fibro zis 
D üz k as hipe rtr ofi/ hiperplazisi 
R evaskülarizasyon 
G oblet hüc r e hip e r t rofis i 

Daha sonra Th2 lenfositlerden ve ınast hücrelerinden aç ığa ç ıkan IL-4, IL-5 gibi sitokinler 
nötrofill erde bulunmayan, ancak sadece eozinofi l, monosit ve lenfositlerde bulunan bir adezy­
on molekülü olan VLA-4'ün (very Iate antigen) hücre yüzeyinde belirmesine neden olurlar. 
Böylece nötrofill er endotelde tutulınazken, eozinofill er VLA-4 aracılığı il e endoteldeki ligandı 

olan VCAM- 1 'e (vasculer eel) adhesion ınolecu l e) bağl anarak ortaın da birikirler. Bu da 
b ronş i al astmada selektif eozinofilik inflamasyonu açıklayan bir mekanizma olabilir (Ş ekil 3) . 

Endotele sıkıca bağ lamp, inflamasyon bölgesinde tutulan eozinofiller adezyon molekülleri 
arac ı lığ ı il e endoteli geçerek ( diapedez) interstisyel dokuya gelirler. 

Bronş mukozasına göç eden eozinofillerin ortamda sitokinler (IL-5 , IL-3, GM,CSF) 
a rac ı lığı ile apoptozisi yavaş la r, yaşam süreleri uzar ve aktive olurlar. Yüzey reseptör sayı s ı 
artar, intl aın atuar mediatör yapımı artar, degranüle olur ve sitotoksik etkileri artar. Eozinotil­
lerin uyan lmas ı ile daha önce sentez edilip sitopl azmik granüllerde depolanan major bas ic pro­
tein (MBP), eozinofil katyonik protein (ECP) ve eozinofil peroksidaz (EPO) gibi enzimler açığa 
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çıkar. Bunlardan MBP ve ECP bronş epiteli için kuvvetli toksik maddelerdir. Bronş epitelinin 
zedelenmes ine, bütünlüğünün bozu lmasına ve deskuamasyomına neden olurlar. Kronik astmalı 
hastalarm bronş mukozasında o luşan diğer önemli bir değişiklik bazal membran altında bağ 
dokusu aıtış ıdır. Epite l hücrelerinden, mast hücrelerinden ve eozinofi ll erden açığa çıkan IL-1 , 
triptaz, trombosit kaynaklı büyüme faktörü (PDGF), transforming growtlı faktör alfa ve b eta gib i 
büyüme faktö rlerinin etki si ile baza l membran altında tip I, III ve V kollagen birikerek 
subepitelyal fibrozise neden olur. 

Th2 Lenfosit 

~ '' .. \"tı JL-3, IL-5. GM-CSF 
~ ··'~ 

I-
Adezyon ~~"""' hşam •üre)i 

VCAM- 1 { uzar 

.:: · Kemota ksis 

· Aktİvasyon 
Eotaks in, RANTES 

Kemik 
ttiği 

Postkapiller 
Vcnü l 

Şek il 3: Eozinofilik innarnasyon 

Eozinofil 

Kronik Eozinofilik Inflamasyon 
ve Yapısal Değişiklikler " -

Sonuç olarak bronş astması hava yollarının kron ik inflamatuar bir hastalığ ı dır. Genetik 
yatkın lı ğı olan kişilerde çevresel faktörlerin de etkisiyle bronş mukozasında kroııik eozinofilik 
bir infl amasyon oluşm. A llerjenler, vi ral so lunum yo lu enfeksiyonlar, hava kirliliği gibi tetik 
çeken faktörler kroııik hava yolu inflamasyonunun alevlenmesine ve akut inflamatuar ataklara 
neden olur. Akut ataklarda eozinofillerin yam sıra mast hücreleri de önemli rol oynar (Şeki l 4). 

Akut 
inflamasyon 

t 
Steroid 
yanıtı 

Şekil 4: Hastalığın Progresyonu 

Kronik üzerine akut inflamasyonlar 

Yıllar 
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Kronik inflamasyon ve akut inflamatuar ataklar sonucunda bronş mukozası zedel eııir. 
O luşan bu zedelenmeyi onarmak amacıyl a orgaııi zmanın gö sterdiği çaba bronş mukozasında 

subepitelyal fibrozis, bronş düz kas bipertrofi si ve hiperplazisi, yeııi damar o luşumları ve gob­
let hücre hipertrofi si gibi kalıc ı yapı sa l deği ş iklikl erin (remodelling) ortaya çıkmasına neden 
olur. Hasta lı ğın baş l angıcmda akut inflamamar ata kl arın neden olduğu bronkospazm ve ödem 
sonucu o l uşan hava yolu obstrüksiyonu reversible özellik gösterirken, hastalığın il erlemesi ve 
mukozada yap ı sa l d eği ş iklikl erin ortaya çıkmasıy l a KOAH' lı hastalarda olduğu gibi fiks hava 
yo lu obstrüksiyonu ol uşabi li r. Bu nedenle astma lı hastalarda antiinflamatuar tedavinin kalı cı 

yap ı sa l değ i şikli k l er yerl eşmeden , mümkün o lduğu kadar has talı ğm erken dönemleri nde başl an­

ınas ı çok önemli o lmaktadı r. 
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2 ASTMANIN 
GENETİGİ 

Gül Karakaya 

Toplumun yakl aşık %5'iııi etkileyen ve prevalansının gün geçtikçe arttığı gösterilen bronş 

a stmasının oluşumunda genetik geçişin önemli bir rolü olduğu artık kesin olarak bilinmektedir. 
Ka lıtıını tek genlerin geçişi ile taıumlanan klasik Mendel yasa larına uymayan ve komplike bir 
genetik hastalık o larak kabul edil en astma, muhtemelen çok sayıda genetik ve çevresel faktörün 
etkil eşimi somıeıında oluşmaktadır. Farklı toplumlarda astmanın ortaya ç ıkışında farklı genetik 
ve fa rklı çevresel faktörl erin etkili olduğu dü şünülmektedir . 

Hasta lık genlerini tanımlam ak için kullanılan molekül er yaklaşıml ar şunlardır: 

1- Fonksiyonel kl onl ama, 

2- Aday gen yakl aşımı 

3- Pozisyo ne! klonl ama 

Fonksiyonel klonlama yakl aş ımınd a h as ta lığa neden o lan anormal proteinin bilinm es i 
gerekmektedir. Bu metod en basit yakl aşım olmakl a birlikte birçok h as talık için kull anılamaz 

çünkü hastalıkl arın çoğunda so rumlu anonnal prote in veya proteinler bilinmemektedir. Aday 
gen yaldaşıını hastalı ğın nedenine yönelik bazı hipotezler varsa kull amlır. Aday gen bir 
ha sta lığ ın nedeni y le ili şkili olabil ecek fonksiyonel bir ürünü o lan gendi r. Burada has ta lık nedeni 
için iyi bir aday o labil ecek gen veya gen grubu seçilir ve gerçekten hastalık geni olup olmadığı 

ince lenir. Pozisyonel klonlama yaklaş ımı ise genterin tanımlanmas ı için kull anılan klas ik 
genetik metod olup burada genl er genetik haritadaki "yer"lerinc göre tanımlanı r. Ayrıca burada 
h astalığ ın pato fı zyo l oji s ini bilmeye gerek yoktur . Burada iki bi.i y i.i.k aşama vardı r. Birinci aşama 

olan bağlantı anali zinde gen için haritada yaklaş ık bir yer be lirl enir. Bunu kes in l oka lizasyo ıı ve 
h ast a lık geninin tanımlanma sı o lan ikinci aşama izler. 

Günümüze kadar çoğunlukla basit (Mendeli an) hastalık genleri tanımlanmı ştır. Komplike 
h astalıkların genetik analizi ise nj speten yeni bir a l andır ve kull anılınas ı gereken optimal 
telaıikler konustmda hala birçok tart.ışın a l ar devam etmektedir. 

Çeşitli metodlarla atopi ve astına iç in bazı loküsler belirl enm i ş; 

I- Doku uygunluk antij eni (MHC) genleri 

Il- Proinflamatuar sitakinl eri kodlayan genler 

III- Yüksek afiillteli lg E reseptör genleri 

IV- T hücre reseptör (TCR) loküsü, en çok araştırılan adaylar olmuştur. 

Genler atopi ve astınaya eğilimi çeşitli yollardan yaratırlar. Bunlar atopiye genel bir eğilim 
yaratabilirler, veya çeşitli antij enlere karşı spesifik IgE cevabını etkjJeyebilirler, veya atopiden 
bağıms ız olarak bron ş hipeiTeakti vites i üzerine etkil eri olab ilir. Son olarak, atopik m ekani z­
malardan tamamen bağımsı z olarak inflam asyonu arttı rabi lirl er. 

I- Atopi için predispozisyon oluşturan genler: 

A- FceRl ~gen leri: Atopi il e ili şki s i ilk olarak saptanan genetik alan kromozom 1 1 q 1 3'tür. 
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lgE cevabmda bu a l anın etkili o lduğuna ili şkin raporl ar ilk defa 1989'da Young ve arkadaş ları 

tarafından bi l dirilmiş ve zaman içinde bu bulgu diğer araştırına lada da destekl erımiştir. Bunu 
S tanford ve arkadaş larının FceR ı p zincir geninin kromozom ı 1 qı 3'te lo kalize o lduğunu il eri 
sünneleri i z l emi ştir. FceR ı p allerjik reaksiyonun baş lamasında tetiği çeken bir molekül o lduğu 

için bunun gen loküsü ile ilgili araş tıonalar atopinin do l ayı s ıyl a allerjik astmaımı genetiğ i ııe ışık 

tutacaktı r. 

B- 5. Kro mozom üzerinde yer a lan interlökin grubu : Son yıllarda astma patogenezinde 
sitokinlerin rolü s ıkça vurgulanmı ştır . Bu nedenl e ça lışmaların bir lasmı da sitokin genlerinin 
birçoğunun yer aldığı 5. kromozomun uzun kolu üzerinde yoğunlaşmı ştır . IL-3 , IL-4, IL-5 , IL-
9, IL- ı 2, IL-13'ün b eta zincirl eriııi ; glokokoıtikoid reseptörleri ve b eta adreneıjik reseptörleri 
kod layan genler 5q31-q33 bölgesinde birbirlerine yakın olarak bu l unmaktadırl ar. IL-4 hem anti ­
jene özgül hem de nonspesifik lg E sentezinde rol oynadığından IgE sentezi genet iğini n araştırıl­

ınas ı iç in iyi bir aday olmuştur. 

C- 12. Kromozom : Burada gaına interferon ve ınast hücre büyüme faktörü genl erinin 
bulımınas ı bu a l anı astma ve atopiye eğilim konusunda iyi bir loküs adayı yapmaktad ır. Bames 
ve arkadaş l arı son günlerde iki ai le grubunda astma ve tota l IgE kon sa ntrasyon l arı ile bu loküs 
a rasın da bağ l an tı o l duğunu b i ld inn i ş l erdi r. 

Tl- Beli rli antijenlere karşı spesifik JgE cevabın ı etkileyen genler : 

A- İ nsan Lökosit Antijeni (HLA) : Major hi stokompatibilitc kompleksi (MHC) eksoj en 
pcptidler.in ta ıunmas ı ve sunulmas ı ile ili şki li olan HLA class II moleküll eri (DR, DQ ve DP)'ni 
kodlayan genleri içeri r ve 6. kromozomda yer a lı r . 

Birkaç ça l ı şın ad a astma ve HLA U aileleri arasındaki i l i şki belirl enmeye çalı şılm ı şt ır . Ast­
ma ve ev tozu aka rl arına karş ı allerjisi olan Çin li çocuklarda HLA-DQw2 daha yaygın iken mi te 
a l l cıj i k , astması olan Kolombiya l ı bir popülasyonda HLA-DPBJ *040l'in daha seyrek olduğu 

b i l dirilmi şt i r. Riııiti ve polen all erjisi olan bir hasta grubunda HLA-B7, SC3 1, DR2'nin astmanın 
varlı ğ ı ve HLA-B 8, SCOı ,DR3 ' ııin ise astmanın o lmaması il e ili şki li olduğu rapor edilmi şti r. 

HLA'ııı n nonatopik astma ile i lişk i si üzeri ne de çeşitl i araştınna l ar yap ı lmıştır. Bignon ve 
a rkadaş l a rı HLA 'nın izosiyanat astmasına eğ i lim üzerine i li şki l er ini araştırmı şlardır. İzosi yana ­
ta benzer mes leksel maruziyeti olan bir hasta gru bunda HLA-DQBl *0503 ve 
DQB ı *020 ı /030 ı izosiyanat astmas ı il e i li şkili bulunurken ; HLA-DQB ı *050 ı ve 
DQA 1 *010 1- DQB ı *0501-DRı 'in de bu tip astma ya karşı koruyucu etkisi o lduğu saptamnıştır . 
Ayrıca analj ezik i ntoleransı olan astmalıl arda son yıll arda yapılan çalı şmalardan birinde bu grup 
hasta larda HLA-DPB ı *030 1 daha sık saptamrken daha az sayıda hastada yapılan başka bir 
a raşt ı rmada DPB ı* l 04 1 s ık lığında artı ş beli rl enmişti r. Bunlar daha sonra muhtemelen foııks i ­
yo nla rı benzer olan ik i ale! olarak kabul edilmişti r. 

B- T Hücre R eseptörü (T C eli Receptor-TCR): TCR ile astma ili şki s i haklanda direk 
araşt ı rmal a r yoksa da bunl arı n ı 4 . kromozoında yer alan alfa zincir loküsü ile ev tozu akan ve 
kedi antij enlerine karş ı IgE o luşumu ile i li şkili o l duğu rapor edilmiş tir. 

III- Bronş tonüsü ve cevabını etkileyen genler: 

Beta 2 Adreno reseptör: Beta 2 adrenoreseptör 5q32'de yer almaktadı r. Burası astmatİk 
broııkoko n stıiiks i yonun tedavisi için yaygın olarak kullaııılan beta 2 agonistl erin hedefidir. Bu 
reseptör, pulmoner mast hücreleri ve bronşial düz kas hücrelerinde vardır. Astmada beta adre­
nerji k reseptörl erin önemi yıll ardır bilindiğ i için varyasyonlar ve astma ile ili şkileri araştırılmı ş 

ve sadece bir ınutasyonmı ( ı 6. pozisyonda arginin yerine glisin) şiddetli astma ile ili şki s i sap­
ta ıunı ş tır. Beta 2 reseptör geııindeki mutasyonların astma patogenezi değil ancak semptom ların 
ş iddeti üzerinde etkin olabil eceği ileri si.irülınüştür . Argiııin 16 ınutasyonu taşıyan reseptöri.in 
fonks i yonl arııu ta m yaptığ ı ancak agoni st ile uzun süreli uyarıldığ ı zaman sayı ca azalma gös­
terdi ğ i düşünülmektedir. Turki ve arkadaşları ise gli sin alelinin nokturnal astmalıl a rda daha 
fazla o lduğunu rapor etmi şlerdir. 
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IV- I gE ile ilişkisiz inflamasyon u etkileyen genler: Hava yo lu inflamasyonu astınan ın , 

atopiyi kontrol eden mekanizmalardan bağımsız olabilen bir özelliğ idir. TNF-a patent bir pro·· 
inflamatuar sitozindir. Astmarun TNF-a'nın artmı ş sekresyonu il e ilgili allelerini içeren 
bireylerde anlamlı derecede artmış olduğu bulunmuştur. 

Tablo 1: Astmanın çeşitli komponentleri ile ilişkisi gösterilmiş genler 

Atop iye predi spozisyon o luşturan genler Kromozonı 

Spesifik IgE cevabını etkil eyen genler Kromozom 
Kromozom 

Bronş tonüsü ve cevabını etki leyen gen ler Kromozom 
IgE ilişkisiz inflaınasyonu 
etki leyen genler TNF-a 

llq- FceRlP 
5q- Sitakin grupları 

12q- gama interferon 
6- HLA class II molekülleri 

I 4- TCR alfa z inciri 
5q- Beta 2 adrenoreseptör 

Astma ya predispozisyon yaratab il ecek genleri tawmlamaya yönelik ça lışmalar birçok ülke­
de yoğı.ın bir şekild e devam etmektedir. i lerleyen teknoloji ilc ge lecek birkaç yılda muhtemelen 
bu konuda büyük yol katedilecektir. Astma genl erinin saptanması , genierin fonksiyonlarının 
tam olarak belirlenmesi için yapılacak hücre ve hayvan deneylerinin başlangıcı o lacaktır . 

Astma genlerinü1 belirlenmesinin en büyük etkisi tabii ki tedavi üz erine o lacaktır. Bu gcn­
lerin fonksiyonlarının saptanmas ı hastalığm geli şimi ile ilgili yeni mekanizmalan ortaya çıkara ­

cak ve bu da yen i tedavi yakl aşımların ı getirecektir. Değişik genetik varyasyon l arı olan h asta­
lan tedaviye değişik yarutlar verebi l eceği için gerek li ön leml er a lınacak ve kişiye en uygun 
tedavi plaıu yap ıl acaktır . Ayrıca genetik tarama risk a ltındaki birey lerin belirl enmesi v e bunl a rın 

erken yaşta a ll erj enler ve s igara duman ı gibi etkenlerden kanınmas ında etk in olacaktır. Bunlara 
ek o larak astmalı veya ri sk altındaki ebeveynlere doğacak çocuk l ar ı için genetik danışmanlık 
verileb il ecektir. En önemli nokta ise eğer gelecek yı ll arda major bir astma geni saptanabilirse 
ağtr astma!Jlara gen tedavisi yapılabilme olasılığıdır. 
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ASTMA ve ALLERJIDE 
ANTiiNFLAMA TU AR 

TEDAVi PRENSiPLERİ 
A. Füsun Kalpaklıoğlu 

Astma uzun y ıll ar boyunca seınptoml arına göre tarif edildi ğinden tedaviele as ıl il aç 
bronkodil atörl cr olımış , sistemik steroid ler ya ln ı zca ataklar s ırasında yardımcı o larak kul­
lan ıLın ı ş i a rd ır. 

Ancak 1995 yılınd aki G loba l Initi ati ve for Asthma (GINA) raponıncia astmamn tarumı , 
daha çok patoloji ve buna bağlı olarak geliş en fonksiyonel sonuçlar gözönüne a lmarak 
yap ılmış tır . Buna göre h as ta lık bronşlarda bipeıTeaktiv iteye (BHR) neden olan krorıik infla­
nıasyon il e ilişkilidir. Hastalığın aktiv itesindeki değişmeler de havayo lu inflaınasyonunun türü 
ve derecesiy le etkil cnmektedir. Dolayısıyla tedaviele amaç astmayıkontro l altına almaktır ; yani 
semptom l arı ve atakları aza ltmak, akc i ğer (AC) fonksiyonlarını iyileştim1ektir. 

National Asthma Edu catioıı and Prevention Program (NAEPR 1997) raporuna göre kronik 
astman ı n tedavisinde kullan ılan ilaçlar başlıca iki sınıfa ayrılmaktadır: Uzun etkili kontrol edici 
i !aç lar (Contro llers) ve kısa etkili rahatlatı c ı ilaçlar (Relievers). Astım ın famıako l oj ik kontro lu 
pekçok has ta da aııtiiııflaınatuar il açlarl a o lmaktad ı r. Bunlar arasmda en pote ııt olan inbaler 
stcroi dl crdir ve spesifik kronik havayo lu intl amasyonunu tersine çeviren tek antiastmatİk 
aj a ndır . Bu nedenl e günümüzde as tma tedavisinde il k seçenek il aç inhaler steroid lerdir. 
Gerektiğind e uzun ve/veya kısa etk ili bronkodilatörler ve nedokromil sodyum da kullanılmak­
tad ır. 

Sisteinil lökotri enl er nıukus sekresyonu, vaskül er penneabilite ve düz kas kontraksiyonun­
da aıim a gibi astma patogenezinde yer a lan çeş itli yo llara aracılık ettiklerinden kronik infla­
matuar cevabın otiaya çıkmasınd a önemli bir rol oyııarlar. Bu nedenle lökotıi en reseptör anta­
go ııi s tl cri ve sentez inbi bitörlcri tedaviele etkili olabilir. 

Tco fil in hücre iç i fosfodi cs terazın (PDE) nonselektif inhibitörü olarak bilinmektedir. Düz 
kas da bulunan PDE III ilc düz kas hücrelerin yanı sıra intlamatuar hücrelerde de bulunan PDE 
lV gibi selektif izoenz im inh ibitörlerinin birlikte kullanılmasııun spesifik antiin tlamatuar etki­
leri o l abi l eceğ i bildirilmektedir. Loop diiiretikl eri ve bunların asetil sali silik asid ile kombi­
nasyonu, se lektif taşikinin reseptör antagonistleri (NK-1 ve/veya NK-2), spesifik iNOS 
inhibitö rl e ri de potansiyel antiinflamatuar ajanlar olarak düşünülebilir. Buna karşın önemli bir 
ınfl aıııatuar nıecliatör olan PAF antago nistleri hiçbir za man antiinflanı atuar olarak gelecek vaad 
etmeııı ekted ir. 

Sitokinl erin astma patogenezindeki yeri aydınl atıldı ktan sonra antisitakin monoklonal 
a ııtikorları , sitokin-reseptör antagonistl eri , sitokin reseptör agonistleri, sitokin sentez-sekresyon 
i nh ibitö rl eri ve s irküler s ito kiıı reseptör anal ogl arı gibi sitokinl erin hedef a lındı ğı çeşitli ilaçlar 
güneleme gelmi şt i r . Atop i, BHR ve astma gene ti ğindeki ge li şme l ere bağlı olarak potansiyel a nti­
iııfl aınatu a r gen tedav isi için yara rl ı bilgiler edin i lmişti r. 

KORTİKOSTEROİDLER (KS) 

Mevcut en etkili antiintl anıatuar ajan dır. 1950'l erin başındaki KS tedavis indeki 
ge l i şme l erin ardınd an uzun süreli oral KS tedavi sinin ş iddetli sistemik yan etkilerinin ortaya 
ç ıkarılına sı inbalcr fo nnl a rın ge li ştirilm es ine yo l açmıştır . A ncak bu amaçla ilk olarak kullanı lan 
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dekzametazon hayal lurıklığına neden olmuştur. Epitel hücrelerinin proinflamatuar etkilerinin 
ve inlıaler KS'lerin bunlara kolay ulaşabilmesinin ortaya konmasından sonra, bu hücreler potan­
siyel hedef olarak düşünülmüştür. 

Sonraki gelişmeler tedavinin güvenilirliğini arttırdığından inhal er KS'ler son 23 yıldır geni ş 
bir kullanım alanı bulmuştur. Başlangıçta sadece oral KS'e bir alternatif olarak düşünülürken, 

ş imdilerde erişkin hastaların yamsıra çocukluk astmasında da ilk basamak tedavide kullamla­
cağına dair kaıutlar mevcuttur. 

KS etki mekanizması 

KS'l erin etkileri bir reseptör (GCS-R) aracılı ğıyla olmaktadı r. Bu reseptörün pekçok hücre 
tipinde bulunmas ı sistemik KS tedavisinin geni ş etki spekturıımunu açıklamaktadır. KS'l er 
lipofilik olduklanndan do l ayı hücre zarından kolaylıkla geçerek sitoplazmaya girerl er. Resep­
törü inaktif durumda tutan protein molekülleri (ı s ı şok proteinleri) çözünürl er ve GCS-R komp­
leksi hücre nükleusuna girer. Nükleusta bu kompleks transhipsiyon faktörü gibi etki ederek KS­
responsive genin promoter bölges indeki DNA üzerindeki spes ifik tanıma sekan s l arın a bağ l anır. 

DNA ile bu etkil eşim hedef gen aktivasyonuna veya baskılaıunasına yo l açar. Gen transkripsi­
yonundaki d eğiş iklikl er sonucu spesifik ınRNA yapıını artar veya azalır. Bu da lipokortin-J , 
endolükleazlar, nötral endopeptidaz ve b eta reseptör artı ş ın a, sitakinl eri de (IL- 1, IL-8 , GM­
CSF, RANTES) içeren diğer medi atörlerin yapımında aza lmaya yol açar. Son mekanizmanın 
temel olduğu , diğerlerinin de katlada bulunduğu düşünülmektedir. 

AP-l 
(Fos+Jun) 

Nükleu;r 

/j 
(( 

Glukokort ikosıc roid 

(GCS) 
•'·· 

1 
Sitoki nler 
iN OS 
COX-2 
Fosfolipaz-Ao 
NK ı-rescptöri.i 

Endo!clin-1 t 
Li pokort in- 1 
Jl : -adreno rcscpıör 

Nötral cndopepıidaL 
Endonükleaz 

ı mRNA 

Gr: glükokortikosteroid reseptörü, NF-kB: nükleer faktör-kB, AP-1 : aktivatör protein-I , nGRE: negative G responsive 

element, +GRE: positive G responsive elemet, TRE: tetradecanoylphorbol 13-asetat (=TPA) responsive elernet 

Şekil-1: Glukokortikosteroidlerin etki mekanizması 

Sitokinler hücreler üzerinde gen transhipsiyonunu değiştirerek etkili olmaktadırlar. Hücre 
yüzeyindeki reseptörlerle interaksiyonu nükleer faktör kappa B (NF-KB) ve aktivating protein 
(AP)-1 gibi transhipsiyon faktörlerinin aktivasyonunaneden olur. Daha sonra bunlar nükleusa 
giderek KS-reseptörlerinde olduğu gibi DNA'ya bağlaıurlar. Böylece ınRNA ve proinflamatuar 
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proteinlerin yapımını etkilerler. Ör. NF-KB RANTES (regulated on activation normal T­
cxpressed and secreted) geninin transkripsiyonunu kontrol eder. 

Bu mekanizma lar steroide dirençli (SR) astmamn gelişimini de açıklamaktadır. AP- 1 'in art­
mış ekspresyonu GCR sayısmı azaltarak antiinflamatuar etki için daha yüksek dozda KS'e 
gereksinim duyulm. Öte yandan GCR transaktivasyon fonksiyonlarını etkilerneden etkili ola­
bilecek yeni ilaçlar geliştirilebilirse, sistemik yan etkilerin büyük ölçüde azalacağı ortadadır. 

Astmacia KS'ler iııflamasyonu başlıca aşağıdaki şekilde etkilerler: 

ı. GCS-R kompleksi nükleusda AP-1 ve NF-KB ile direk etkileşerek transkripsiyon faktörleri 
olarak etkilerini ve si tokinlerin hücre üzerindeki etkilerini önlerler. Ayrıca inducible siklooksi­
jenaz (lipid mediatörler) ve ııitrik oksit sentetaz (NOS) gibi enzimleri ve dolayısıyla NO ile 
adezyon moleki.illerini inhibe ederler. DNA'ya bağlanmaktan çok bu protein-protein et­
kileşıncsinin KS'lerin astmadaki antiinflamatııar etkisinde çok önemli bir mekanizma olduğu 
cl üşünü lmektedir. 

AP- 1 ve NF-KB kronik inflamatuar etkilere aracılık ederler ve buııların inaktivasyonu da 
olayı tersine çevirmektedir. Bir bipoteze göre KS'l er astmatİk havayo ll armda NF-KB'yi ve NF­
KB tarafından regüle edil en birçok geni inhibe eelerek antiinflamatuar etki gösterir. Sitoplazma­
cla NF-KB nın nükl eusa translokasyonumı ile ilişk ili bir protein olan I kappa B alfa (IKBa)'nın 
KS'lerl e inbibisyonu sitokin salınımında azalma ve dolayısıyla iııfl amatauar cevabın baskılan­

masına neden olmaktadır. 

2. Makrofaj inhibitör faktör (MIF) ve broııkokonstriktör peptidleıi yıkan endopeptidaz gibi anti ­
intlamatııar mediatörleri kocilayan genlerin transkripsiyonunu arttırırlar. 

3. KS ler aynı zamanda ~ - reseptör sentezini arttımlar ve düzenli ~-agoııist kullanan as trnatik­
lcrde görülen ~-reseptör down-regülasyonunu düzeltirler. 

KS'ler in molekü ler olarak açıklanamayan birtakım antiinflaınatuar etkileri de vardır. İntla­
ınasyo nlu bölgelerdeki postkapiller venüll erden plazma eksüdasyonunu önlerler. Vasokortin 
isimli bir proteinin bundan sorumlu tutulabil eceği söylenmektedir. Sonuç olarak hücresel düzey­
cleki tüm bu etkilerin sonucu olarak da iııflamatuar olay üzerindeki baslalayıcı etkiler KS'lerin 
astma tedav isindeki başarısına yol açmaktadır. 

İnhaler KS'ler 

Primer korttrıma astmanın gelişimini önlerken, farmakolojik ve nonfarınakolojik yöntem­
lerle yap ılan sekonder korunma atakların önlenmesine yöneliktir. Antiinflamatuar ilaçlar ast­
manın doğal seyri üzerinde etkilidir. Erkenden tedaviye başlanması astma kontrolunu arttırır, 
AC fonk.siyonlarmı norınale döndürür ve irreverzibl havayolu hasarını önleyebilir. 

Steroidlerin inhaler formları , astmanın (hafif, orta ve şiddetli persistan) uzun süreli 
kontrol ünde kullanılınaktadır. Astmada, IL-Ip ve bunun antagonisti olan IL-1 ra artmaktadır. 
İnhaler KS'ler bronş epitel hücresindeki IL-Ip ekspresyonunu inhibe ederken, oramnı da azaltır­
lar. 

• Günele iki kez kullanım kolaylığı ve hatta semptomları iyi kontrol altına alınan hastalarda 
tek ku ll anım uyumu arttırmaktadır. 

• Önerilen dozlarda kullaruldığında rahatlıkla tolere edi lebilir ve güvenlidir. 

• Çok az olmakla birlikte potansiyel yan etkileri önemsizdir. Yaııi yarar/risk oranı yüksektir. 

Hafif astmatİklerde inhale allerjenlere karşı bronş cevabı ozon veya N02 ve S02 kombi­
nasyonu gibi atmosferik kirlilik ajanlarıyla artar ve 24-48 saat süreyle devam eder. Bu akut 
maruziyet allerjenle gelişecek eozinofıl aktivasyonunu başlatır . Flutikazon propiyonat (FP) ile 
önceden tedavi hem bu eozinofi l aktivasyonunu değiştirir, hem de bronş mukozasındaki EG-2 
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hücrelerinin sayısmda artışa neden olur. Yani FP eozinofıllerin ve diğer inflamamar hücre tip­
lerinin aktivitesini etkileyerek havayolu inflamasyonunu düzeltir. 

Allerjen maruziyeti astma tedavisini bozmaktadır. Dolayısıyla atopik astmatİklerde KS 
ihtiyacı artmakta, bu da mononükleer hücrelerdeki artm ı ş IL-2 ve IL-4'üu etkisiyle GCR bin­
cling atillitesinin azalmasına neden olmaktaclır. 

(i h ı ;;;ıf'-----7)(. Hasta ) AC'Ierde ı------, l- 0 a asy~ _ -----71 depolanma 

Portat 
V en 

. GIS 

Şckil-2: inhalasyon yoluyla alınan ilacın sistemik etkinliği gastrointestinal ve solunum yolundan 
emiJiminin toplamına eşittir 

Budenosid'in (BUD) yen i talll alan hafif astma! ı olgularda erkenden tedaviye eklenmes iyle 
sabah ve akşam PEF değerleri belirgin olarak, FVC ve FEV 1 'de ise istatistiksel olarak anlam­
sız, ancak 12 ay so ura ki PC 15 değerl erinde an l amlı düzcim e görülmüştür. Terbutalinden sonra 
BUD başlanan olgularda ise yal111zca sabah PEF değerlerinde düzetme ile semptom larcia ve 
seınptomatik bronkodilatör kullanımmda azalma gözl enmiştir. 

Astma ilaçlarının klinik etkinliği doz-cevap çalışma larıyla belirlenir. Semptomlardaki geri­
leme birkaç gün içinde görülürken, diğer objektif parametrelerin tanı olarak düzelebilmesi için 
6 h afta lık süreye ihtiyaç vardır. FEV 1 veya PEF gibi solunum fonksiyonlarındaki düzetme daha 
az dozlarda ve kısa sürede (birkaç hafta) gözlenir. BHR ile airway-remodelling daha uzun 
sürede (birkaç ay) ve yüksek dozda düzelir. Öte yandan sistemik KS'ler beta agonistlere karşı 
ge li şen cevabı 60 dk. içinde arttırdı ğ ı için akut astma sırasında veri ldiğinde hastaneye yatışı 
azaltmaktadır. İnlıaler KS'lerin ise akut astmada yeri olmad ığı gibi bazen rebound eksazerbas­
yo n görülebilir. Yalnızca MDI'lerle bronkospazm geliştiğini bildiren çalışmalar vardır. 

GCS-R'ü uruform olmasına karşın farklı inhaler KS'lerin klinik etkinlikleri ve sistemik etki­
leri değişiktir. İn v itro ve kliuik çalışmalardan elde edi len verilere göre farklı inhaler KS'ler 
nefes (put) veya mcg olarak eşit değildir. Klinik karşılaştımıada kullanılan dozlar topikal etkin­
lik, değişik dozlardaki kliııik etkiler, kulla111lan alet ve bioyararlaıum değişikliğiyle etkileıımek­

tedir. 

Topikal antiinflamatuar etkinliği belirlemede kullanılan standart test, topikal vazokonstrik­
siyon (MacKenzie cilt solukluğu) testidir. Bu da 'bi nding affınity' ve AC'deki GCR'ler için 
bağ lanma yarı ömrüyle korelasyon göstermektedir. Solunum mukozasındaki topikal etki için 
GCS-R'e karşı artmış afınitenin gerekli olduğu, hidrokorti zon gibi düşük afiuite gösteren KS'­
lerin ya çok az etkili olduğu ya da hiç etkili olmad ı ğı bilinmektedir. Vazokonstriksiyon 
deneyiyle gösterilen suda eriyebilirlik de önem taş ımaktadır. 

BUD ve FP yüksek topikal etkinlik, enıildi ği nde yüksek klirensi, düşük oral biyoyarar­
lamım ve nispeten inaktif metabolitleri nedeniyle oldukça popülerdir. Bazı çalışmalarda yüksek 
reseptör afinitesi nedeniyle FP'ın BUD'e göre daha etkili bir antiinflamatuar ajan olduğu gös­
teri 1 miştir. 
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Halen inhaler KS 'Ierin in vivo etkinliğiyle en iyi korele olan metod bilinmemektedir. 
İnhal er KS'lerin etkinlikleri in vitro olarak da araştırı lmaktadır. Ancak bu tip ex vivo çalış­
ına l arın in vivo o lay l arı tam olarak yansıtmadığı bilindiğinden astma tedavisinde topikal antiin­
fl aınatuar etki il e klinik karşıl aştırma kesin olmamaktadır. 

Klinik etkinlik ise astma kriterlerinde düzelıne (BHR, semptom ların kontrolu, solunum 
fonks iyonl anıun iyileştirilmesi , astma morta litesinde azalma, vb.) ile belirlenmektedir. Bu da 
ancak; 

• sp irometri deği ş iklikl eri ve PEF lılZiarı 

• seınptom skorl arı ve ataklann s ıklığ ı 

• kısa etki li betaz agonist ku llanımı gibi pekçok parametrelerle ortaya konmaktadı r. 

Kişise l farklı lıkların yarusıra kullanı lan alet sistemleri de kli nik karşılaştırmalı çalışmaları 

büyük ölçüde etki lemektedir. Şimdiye kadar en çok kullamlan ölçülü doz i nlıal erler (MDI) için­
deki fluorokarbon artı k terk edi lmektedir. Kuru toz inlıal erler (DPI) nefesle aktive olduğundan 
kullanımı farklıdır. Beklametazon dipropiyonat (BDP) ve BUD MDI ile eşit mcg dozlarda ben­
zer etki gösterirken, BDP Triamsinalon asetonid'e (TAA) göre aynı mcg dozlarda iki misli etki­
lidir. BUD'in Tı.ırbuhaler formu MDI'a göre havayollarına iki misli ilaç sağlar. Disklıaler 

BUD'in sistemik etkileri daha fazladır. 

Bioyararlanım inhaler KS'leıin sistemik aktiviteleriyle belirlenmektedir. lntrabronşial 

birikim MDI'da %7 -ll , Rotahaler-Diskbaler'da %9-12, Turbubaler'da %21-32'dir. Orofarengial 
birikim MDI'da %80, DPT'da %70, Turbulıaler'da %40'dır. Diğer taraftan 5 kere 50J..Lg şeklinde 
kull anım tek doz 250ı..ıg'dan daha fazla partikülün AC'lere ulaşmasını sağlar. Hacim genişleti­
cil crde (Spacer) orofarengial birikim %5 civarındadır ve ağız çalkalamanın ek bir katkısı bulun­
mamaktadır. MDI ile verilen dozun -% 10-30'u AC'Iere ulaşırken hemen tamamı biyoyararlanı­
ma girer. Bir kısmı ağız ve farinkte tutulur ve ağız çalkalamp dışarı tükürülmediği sürece sonuç­
ta yutulur ve Gl traktustan emilir. BUD ve FP gibi ilk-geçiş metabolizması yüksek olan ilaçlar­
da GT-fraksiyon sistemik etkiye çok az katıld ığından çok önemli olmamakta, ancak BDP için 
önem taşımaktadır . Spacer/ho lding chaınber kullanılmadan MDI ile alınan i lacın ~- %80'i yutu­
Jur. Bu miktarın oral biyoyararlamıru KC first-pass metabobzması ile etk i lenınektedir. İnbaler 
KS'lerin kalan kısmı alt havayollarına ulaşır. Halen kullanılmakta o lanların illçbirisi AC'lerde 
inaktivasyona uğramamakta, ancak BDP'ın bir kısmı daha aktif beklametazon monopropiyona­
ta (BMP) transforme olmaktadır . Hepatik sitokrom P450 (öz.IIIA) ile düşük KS aktiviteye sahip 
suda eriyen metabolitlere biotransforme olurlar. Bu sonuçlar ilaçlar arasında etkinlik açısından 
farklılıklar olduğunu göstermektedir. Rioyarartanım BDP %20, flutikazon (FLU) %21, TAA 
%1 0.6, BUD %ll , FP %1 şek lindedir. 

Az sayıda çalışma olmakla birlikte BDP, FLU ve TAA'un 24 saatlik idrar serbest kortizol 
düzeyleriyle ölçülen doz-bağımlı sistemik aktiviteleri eşit bulunmuştur. BDP ve BUD'in etkileri 
bazı araştırınacılara göre eşit buhmurken, bir kısım araştırmacılar BUD'in daha az sistemik 
aktivitesinin ol duğunu göstennişlerdir. FP, 400-2000ıncg dozlarda BUD'e göre daha fazla 
adrenal supresyonu yaparken, bu durum ağızın çalkalanmasıyla etkilenmektedir. Sonuç olarak 
çeş itli formlar dikkate alındığında BUD turbuhaler ve FP diskbal er di ğer türlerden daha etkindir. 

Yan etkiler 

Topikal yan etki ler sık görülmesine rağmen kl i ııik olarak önemsizdir. Bunlar, oral kandidi ­
azis (%25), boğazda rah ats ı zlık hissi ve disfonid ir (%40). DPI ile multipl doz şeklinde kul­
lammda i lacın orofarenksteki depo lanınası azal maktadır. Do layısıy la beklenen yan etki ler de en 
aza inınektedir. 

Sistem ik yan etkiler ise seyrektir. Kısa süreli çalı şma lar nadiren yan etki leri gösterirken, 
uzun süreli çalışmala rda araya giren sistemik KS kullamını ve d i ğer tedaviler gibi nedenlerle, 
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veya bizzat kronik astmanın büyüme ve kemik dansitesi üzerine olan etkileri nedeniyle 
sonuçların sağlıklı değerlendirilmesi mümkün olmamaktadır. BDP veya BUD'in (MDI) 
<800!-!g/gün dozda uzun süre kullanımında bile klinik güven aral ı ğı mükemmeldir. Ancak 
2000!-!g gibi yüksek dozlarda deride incelme ve hasarianma görülmektedir. Adrenal supresyonu , 
osteoporoz ve kırık riskinde artma ile çocuklarda büyüme üzerinde etki ler görülebilir. 

İnhaler KS !erin sistemik yan etkileri başlıca 3 ana başlık altmda toplanmaktadır; 

1. HP A aks fonksiyonları: Tüm in ha ler KS'lerin potansiyel yan etkileri doz-bağımlı ve 
FP<BUD<BDP şeklindedir. Ancak bunların hepsi patolojik olmayıp , feedback m ekani z­
masınm normal çalışmasına da bağlı olabilir. Ancak zararsız bile ol sa diğer sistemik etkilerinin 
bir göstergesi olacağmdan uyarıcıdır. Hipotalamik-hipofiz-adrenal aks fonksiyonlarımn 

ö lçülmesi bu konuda yararlı olmuştur. Sabah serum veya plazma korti zol veya noktumal plaz­
ma korti zolünün ölçülmesi, 20-24 saat süreyle plazma korti zo lü veya noktunıal idrar serbest 
korti zol veya kort.i zol metabolitlerinin ölçülmesi ile bazal adrenal aktivitesi ö lçülebilir. Te tra ­
cosactrin veya A CTH testleri , 06.00 ınetirapone testi , insülin -induced hipog lisemi veya CRH 
testi y le HP A aks ın cevabı ortaya koınu. 

2. Kemik metabolizması: Kemik metaboli zmas ma ait Ca•2 a za lmas ı ve sonuçta kemik 
kitl esinde azalınayla kendini gösterir. Sonuçta yeni kemik yapı ın ının inhibisyonu, sekonder 
hipoparatiroidizme bağlı o larak kemik rezo bsiyonu, barsaklardan ca•2 emiJiminin azalmas ı , 

idrarda Ca•2 atılımınm artmas ı ve HPA üzerinden indi rek etki şeklinde gö rülür. 

Özell ikl e trabeküler kemik yapımı etkil endi ğ ind en vcrtcbralar ve kotl ar ri sk a ltında dır. 
Senını kemik spesifik AP, senım os teoka ls in , plazma pra kollagen tip I karboks itemıina l propcp­
tid (PICP) gibi markerl ar bunun göstergesidir. Ayrı ca idrar hidroksiprolin ve Ca+2 dü zey­
lerind eki artı ş kemik rezops iyonunu gösterir. Kemik kitl es indeki büyük kayıp gra fıd e osteo­
poroz şeklinde göıiilürken , erken değ i ş iklikle r kemik dan s ito nıetres i yle o ıiaya kon abilir. Daha 
önceden sistemik KS kulla nımı ve d eğişen yaşa nı ta rz ı da kemik dans ites i üzerinde etkili o la­
bileceğinden inhaler KS'Ierin yan etkil erini d eğcrl endimı ek her zaman kolay değ i I di r. Baz ı 

çalışmalarda BUD'in daha az yan etki s inin o lduğu gösterilmi ştir. 

3. ÇocukJarda büyüme: Sistemik KS 'lcre bağ lı o larak göriil en gelişm e gerili ğ i çok iyi 
bilindiğinden bu konuda endişeler doğmuştur . Uzun süreli geli şme veya sonuçta ul aş ılan boy 
etkil eııın emektedir. BDP ' ın bu konudaki etki sinin diğerl erind en daha fazla olduğunu göste ren 
çalı ş ınalar vardır. Çocuklarda büyümenin takibi uzun süreli sistemik yan etkil eri aza ltmak 
ama cı yla şa ıitır. 

İnha l er stero idl erin yan etkil erini aza ltmak amac ı y la; 

• Birlikte spacer/chamber kullanımı , 

• İnh a lasyoını takiben ağ ı zın çalka lanmas ı ve gargara yapılmas ı 

• Mümkün ol an en düşük dozun kullanımı , 

• Özellikl e nokttuı1al semptomlar için yii.ksck doz inhalcr KS 'l er yerine, düşük-orta doz 
KS 'lere uzun etkili inlıa l e r beta ago ni stl erin ekl enmesi , 

• Postın en opoza l kadınl a rda ca•2 
( l000- 1500 mg/gün ) ve V it D (400 U/gün) ve rilmes i, 

• > 1 OOOmcg/gün KS alanl arda uygun o lduğu takdirde östroj en il aves i yap ılab ilir . 

Yaşlıl ard a AC fonks i yo nlarının kronik o larak kö tül eşnı es i inhaler KS' lerin terapöti k potan­
siye lini aza ltmaz. Ancak s istemik tedaviden daha güvenli o lmakla birlikte y ine de yiiksek doz 
inhaler KS (> 1. 6mcg/gün) doza bağlı olarak yan etkil ere neden o lmaktadır. Komplikasyo nlara 
gelince , genetik olarak duyarlı ki ş il erde az olmakla birlikte posterior katarakt ri ski artmaktadır . 

Mevcut osteoporoz ve önceki si stemik KS kulla nımı , yaş lılı ğa bağlı ge li şen nonna l östroj en 
değ i ş ikli ğinin etkilediği Ca•2 utili zasyonu, sedanter yaşam biçimi nedeniyle kemik mineral dan­
s ites inde doz-bağım lı aza lma olmaktadır. 
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Nebülizer KS'Ier 

1980'lerden sonra DPI'lan n ge li ştirilm es i ve MDI'lar için spacerl arın kullamlmas ıyl a bir­
likte nebülizer tedavi aza lm ı ştır. A ncak; 

• iyi kontrol altına a lınamayan ş i ddetli astması olan hasta larda , 

• s ık relaps geçiren lerde, 

• bebekler ve çocuklar gibi diğer inhaler aletleri başarıyla kullanamayacak hastalarda aksi 
halde oral KS kullanılmas ı düşünülen olgularda, 

• ha len ora l KS kullanmakta olan ancak sistemik yan etkileri nedeniyle tedavinin değiştir-
ilmesi gereken hastalar gibi özel gnıplarda avantaj sağlamaktadır. 

Kronik ş iddetli astmanın yarusıra akut şiddetli astma tedavisinde de yeri vardır . ilacın peri­
ferik havayo llarına gitmes i damlacık büyüklüğüne bağlıdır. <5~Lm partiküller alveollere ulaşır­
lar. MDI part iküll erinin sadece %20'si <5~m olduğundan büyük oranda santral havayollarında 

depo laııırl ar. Bu nedenle oral veya yüksek doz inhaler KS kullananlarda nebüli zer BUD (4-
8mg!gün) yararlı olabi lir. Çocuklarda tercih edi leb ilecek bir yo ldm. 

Sistemik KS' ler 

Sistemik KS'Ier uzun süreli tedavide hastalığı hemen kontrol altına almak amacıyl a ve şid­
detli persistan astmaıun tedavi sinde kullanılmaktad ır. Astmatİk hastaların çoğunda yeterli dozda 
inhalcr KS'lcr uzun etki li bronkodilatörlerle (teofılin ve/veya beta2 agonistler) kombine ed il dik­
lerinde sistemik KS' ler ya tamamen kesilmekte ya da önemli ö lçüde azaltılabilmektedir. Ancak 
ş iddetli persistan astm ası olan az sayıda hasta tam doz inhaler KS ve bronkodi latör kullan ­
malarına rağmen yiiksek dozda s istemik KS'e gereksinim duyarlar. Dolayısıyla KS'lere bağlı 
yan etkiler öze llikle osteoporoz ve kemik kınkl arı görü lür. Sistemik KS'lerin yan etki lerini 
azaltmak içi n dozun ikinci kısmı saat 15 :OO'de verilir. 

Astmalı h asta l arın tedavisinde kullanı lan sistemik KS'I erin hem hücresel hem humoral 
imnıünsupressor etkileri vardır. T hücrelerdeki sitokin gen ekspresyonunun down regülasyonu 
yo luyla tedavideki potansiyel etkil erini gösteri rler. Bu da bakteriyel ve viral enfeks iyon riskinin 
artmas ına ve do layısıyla havayolunda fazladan inflamasyona neden olur. Zaten başlangıçta 
infeksiyon nedeniyle s istemik KS ihtiyacı bulunan hasta bu fasit daireden kı.ırtulamaz. Geç 
hiperscnsi ti vitc reaksiyonları bozuhıJ, granülomatöz infeksiyonların sıklığ ı artar. Kaposi sarko­
ımı ge li şimi söz konusu olabil ir. Ancak immün sistemin bu şekild e down regülasyonu sistemik 
KS'lerin muhtemel bir yan etkisi olarak düşünüldüğünde hastalarda immün parametrelerin mo­
nitori ze edilmes i gereği ortaya çıkar. Bu nedenle uzun si.iJe sistemik KS kullanan hastalarda 
immün sistemin daha fazla baskılanmasını önlemek için T lenfosit ve monositlerin flowsito­
metrik anali zi de önerilmektedir. Humoral bozukluk yalnızca IgG>IgM ve IgA ile B hücre 
sayı s ındaki azalmaya değil , fonksiyon bozukluğuna da bağlı olarak gelişir. Periferik CD4/CD 8 
aza lır, tck baş ına CD4'deki aza lma daha fazladır. T hücre apopitozunu düzenler. Monositlerde­
ki HLA-DR ekspresyonu ve IFN-gama azalır. Ancak inhaler KS'lerl e böyle yan etkiler 
görülmemektedir. 

Şiddetli astma krizlerinde oral veya sistemik KS'ler kullanılmakl a birlikte, yaşlı hastalarda 
metabo lik klirens yavaşladı ğından total-serbest prednizolon konsantrasyonu daha yüksektir. 
Diyabet ve osteoporoz da fazla olduğundan oral KS kullanıını komplikedir. 

KVS ve metabolik yan etkiler olarak; tiazid gnıbu diüretikler hipokal emik alkaloz yaptı ğı 
gib i, dijitalis türü potasyum-sensiti f ilaçlarla tedavinin sonucu olarak da hipokalemi ge li ş i r. 

Diüretik ve beraberinde beta2 agoni st kull anımı sonucu senım potasyumunu düşi.iJeb ilir. 

Kognitif fonksiyonları bozar. Kemik mineral i çeriğindeki azalma sonucu iskelet-kas siste­
mi üzerinde yan etkileri vardır. Oftalmolojik yan etkiler arasında intraoküler basınç artışı 
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görülür. Oral KS kullarumına bağlı olarak gelişen posterior subkapsüler kataraktın yanısıra 
yaşlılık kataraktım arttırmaktadır. GIS yan etkileri diğer yaş gruplarından farklı değildir. Ancak 
sistemik KS'lere bağlı kamplikasyon gelişme riski dozun ikinci kıs mının saat 15:00'de verilme­
siyle azaltılabilir. 

Son 20 yıldır astmada kullamlan ilaçlar temel olarak değişmezken , çeş itli düzenlemeler 
yapılmaktadır. Her ne kadar uzlaşı raporları mevcutsa da her ülkenin kendine özel tedavi 
şemaları vardır. Yapılacak klinik çalışmalar aynı hasta üzerinde farklı ilaç dozla rı , uygulanış yo l­
l arı , vb. dikkate alınarak yapılmalıclır. Aksi halde hangi ilacın daha iyi o lduğu söy lenemez. Beta 
agoni st ve KS kombinasyonu inhaledere uyumun daha iyi o lduğu gözlenmektedir. Di ğer 

taraftan hastaları manİtorize etmek amacıyla sayılabilen inhalerl er olmalıdır. 

Artan morbidite ve mortaliteye bağlı olarak astma son yıll arın en önemli hedef hasta lı ğı 

olmasına karşın yakın bir gelecekte kür beklenmemektedir. Batı Avrupa, İskandinavya ve Avus­
tralya'da irıl1ale KS'I erirı kullamını yaygınken, ABD'de az ama büyük bir hızla artmaktadır. 

Japonya ve Asya'da inhalerler konusunda halen şüphe vardır ve bu nedenle oral preparatlar ter­
cih nedenidir. Dolayıs ıy la yeni hedef yan etkil eri az oral ilaçlar geli ştirilmes i yönündedir. 

KROMONLU İLAÇLAR 

Erişkin astmasmda ilk s ıra tedavi inhaler KS'ler olmakla birlikte sodyum homoglikat 
(NaCG) ve nedoh omil sodyum (NNa) ancak hafif-orta derecede vakalarda etki li anti intl amatu­
ar il açlardır. 

Kromolin - 20 yıl önce anti a li cıj ik ajan olarak kull amma girmi ş o lmasına rağmen , ın ast 
hücrelerden IgE aracılı mediatör salınımmm inhibi syonu ve d i ğer intl anı atuar hücrelerin 
(ınakrofaj , cozinofıl , monosit) akti vasyonunun veya mediatör salınımının baskılanmas ı il e 
nöronal yoll arın inhibi syonuna karş ın etki mekanizması tam olarak anl aş ıl amamıştır . Uzun süre­
li NaCG tedav isinin BAL eozino fıllerin o raımu azaltınas ı insan astınatik havayo ll a rı üzerindeki 
direk antiinflamatuar etkisi o lduğunu düşüudünncktedi r. Mano li stas ve a rkadaş larının yaptı ğı 

bir çalışmada NNa tedavisinden sonra havayoll arındaki inflamamar hücrelerde hi çbir aza lma 
olmamas ı , bunların gerçekten antiinflamatuar ilaçlar olup olmad ı ğının sorgulanmasına neden 
olmuştur. Ancak mast hücre, duyu sinirleri ve epitel hücrelerinde bulunan klor kana ll a rını bl oke 
etmesi daha pa tent yeni ilaçların geliştirilmesine imkan sağlamıştır. Yan etkil eri çok az olmas ı ­
na rağmen günde 4 kez kullanını zorunluğu problem o lu şturmaktadı r. 

Çocuklarda uzun süreli tedavide başlangıçta seç il ebilir. Egzersiz öncesi ve bilinen antij en­
lere ınaruziyetten kaçınılamayacağ ı dunımlarda, adenozin, bradikinin, propranolol ve S02 ye 
karş ı önleyici tedavi olarak kullanılırlar. Belki tek semptomu öksürük o lan olgular için idea ldir. 
Tek bir çalı şmada steroid-sparing etkisi gösterilmiş olsa bil e daha sonra kanıtl anamamıştır. 
KS'lere göre daha pahalıdır ve hafif bile olsa hangi astmatik hastada etkili o labileceğini 

kestirrnek zordur. 

Etki Mekanizması 

Bazı çalışmal arda gösterildiği gibi '1\TNa ve NaCG'ın hücre akti vasyonunu takiben 
intraselüler serbest Ca+2 artışını inhibe etm esi mekanizmay ı tam olarak aç ıklayamamaktadır. 

Çünkü ekstraselüler Ca+2'un olmadığı durumlarda her iki il aç da mediatör salınımını bloke etme 
yeteneğindedir. Bu nedenle bazı hipotezler önerilmi ştir ; 

• 78 kDa mast hücre proteini (aktin-binding protein moesin) üzerindeki etkis iyle (fosfori-
lasyon) degranülasyonu inhibe eder. Doğal bir hücresel inhibitör o lay ı taklit etm ektedirler. 

• Volüın-activated klor kanallan üzerindeki inhibitör etkisiyle antiinfl amatuar o labil eceği 

düşünülmektedir. 

NaCG; 25 yıldan fazla bir süreden beri kullanıl an NaCG mast hücrelerden hi staınin ve 
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TNF-alfa salınımı ile endotel adezyon moleküllcriııin upregülasyonu ve geç astmatİk cevap 
(LAR) sırasındaki lökosit göçünde rol oynayan mast-hücre ili şkili sitokinlerin (IL-4,5,6,TNF­
alfa) sal ırumını inhibe eder. Eozinofil, nötrofil, monosit aktivasyonunu ve nötrofil kemotaksisi­
ni önler. Bazofı l ve eozinofıl degranülasyonunu inhibe eder. 

Allerjen uyarımından sonra gelişen erken astmatik cevap (EAR) ve LAR'ı, egzersiz pro­
vokasyonunu, BHR'i baskıl ar . Ancak EAR'dan sonra veril irse LAR'ı değiştinnez. ICAM-1 , 
VCAM-1 , ELAM-1 ekspresyonunu inhibe eder. Eksüdasyonu azaltmak yo luyla da antiinfla­
nıatuar etki yapar. Klor kanalları üzerinden etki ederek non-adrenerjik non-kolinetjik otonom 
sinirleri yo luyla anti infl amatuar olarak rol oynar . C lifterin etkis ini azaltarak nörojenik infla ­
masyonu baskılar. 

MDI ( 1 ıng ve S mg) ve DPspincaps (20ıng) , ayrıca nebülizer so lüsyon forıniarı vardır. 

Nedokromil sodyum (NNA) 

Ba şlangıçta farmakolojik özelliklerinin in vitro olarak NaCG'a benzer şekilde ınast hücre 
dcgranülasyonumın irıhibisyonu olduğu gösteril miştir. Daha sonraları histarnin ve PGD2 
sa lıııımmın önlenmesinde NaCG'a oranla daha eticin olduğu ve rat periton mast hücresinden 
TNF-a lfa sa lınmasını inhibe ettiği bildirilmiştir. İmınünolojik uyarı lar, G-protein linked resep­
tö r akti vasyonu ve fi ziksel stresin aralarında bulunduğu çeşitli stinulasyonlara cevap olarak ınast 
hücrelerden medi atörl erin salınımını önl edi ği düşünülmektedir . 

Eicosanoid mediatörl eri ve ECP'yi inhibe etti ğ i , PAF ve LTB4'e karş ı hücrelerin kemotak­
tik cevab ın ı bozduğu göste ril m i ş tir . Bronş epitel hücrelerinde TNF-alfa, GM-CSF, IL-8 ve 
siCAM- i yapımını engell er. 

UY ARlLAR 

. //j 
Tetık faktörler 

All erjenler 
Soğuk hava 

Hava kirliliğ i 

E nfeksiyon 

Histaıninler 

Lökotrienler 
Prostaglandinler 

Reseptör 

Hipersekresyon 

Epitel dökülmesi 

Şckil-3: Nedokromil sodyum (NNa) erken ve geç astma cevabını bloke ederek bronkospazmı ve 
inflamasyonu önler, bronş aşırı duyarlılığını aza l tır 

Mast hücreden hi stamin salınımını ve trakea kontraksiyonunu, yine hayvan çalışmal annda 
non-adrenerjik non-koljnerjik kasılınayı baskılamaktadır. Astmadaki inflamasyonun başla­

masında nörojenik mekanizmalar kesin olmamakla beraber, duyı.ı sinirlerinden kaynaklanan 
proinfl amatuar nöropeptidler bu cevabı güçlendinnede rol oynamaktadırla r. Sonuç olarak da 
öksürük ve wheezing görülür. Bradikininle yapılan çahşmalarda gösterildiği gibi akson refleks 
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nıekanjzınasınm inhibisyomı yo luyla astmatİk inflamasyonun nörojenik komponentini baskılar. 
Bronşial C lif topluluğunu aktive etme yeteneğinde o lduğundan öksürük gibi refleks cevabı 
engel ler. Göıiildüğü gibi etkil eri kannaşık ve multifaktoriyaldir. 

İn vivo olarak histamjn sa lınımı ve BAL eozinofi l sayısınd a azalma görülmektedir. 16 haf­
talık tedaviden soııra biopsi il e alınan bronş submnkozasında aktif eozinofi l (EG2+ boyanan 
hücreler) say ı sırun azaldığ ı , aynı şekild e veri len salbutamole göre belirgin şekil de farklı o l duğu 

gösteri !mi şt i r. 

NS'un , inflamatuar hücre aktivasyonu , kemotaksis yanısıra mediatör sa lınımınm , EAR ve 
LAR'ın , BHR'nin inhibisyonu yoluyla antiinflamatuar özellikl eri olduğu gö sterilmiştir. Bazen 
KS'l ere alternatif olarak ku ll a nılabileceği gibi , bazen de mevcut tedavi ye adjuvan olarak 
ekl enebi lir ve mevcut KS dozumı aza ltabi lir. Çeş itli uyanlara karşı gelişen bronkospazmı 
önl emede NaCG'a göre daha etkilidir. Ancak egzersiz induced astmadaki etki sinin doza bağım ­

lı olup olmadığı açık değildir. NaCG'ın egzers iz üzeıine olan etki si daha uzun sü.relidir. 
Vaskül er geçirge nli ğ i aza ltarak havayollarınd a obstrüks iyo ıı a neden o lan ödemi aza l tır. 

Genel olara k; 

• B eta agonistlerle kontrol a l tına a lınanı ayan ve teofilin kull anımııu gerektiren hafif-orta as t-
nı a lı olg ularda, 

• Yavaş salınan teofilin ve düzenli inhal e ve/veya oral bcta agoni st kulla n.ımına ek veya alter-
natif olarak , 

• Gerek tiğ inde kull anılan bronkodil atörl erl e yeterince kontro l a ltın a a lın amaya n hafif-o ıia 
astma lı hasta larda inJı :ı l c r KS'l ere a lt e rıı at i f olarak kulla nılır. Astma lı hastalan n %95' i ha fif-o rta 
ş idd ctlidir , ancak o/o5' i ş iddctli dir. Do l ay ı s ıy l a '1\I'Na kull anımı iç in aday lar o ldukça faz la say ı ­

da dır . 

!2 yaş üzerinde günlük doz 2-4 kez 4nıg'clır . l -2 hafta içinde semptoml arci a i yil eşm e 

gö rülür. 4mg inha lasyo ııl a NNa max p lazma konsantrasyo nuna 20 cik'da ul aş ır. Yarıl anma süre­
s i 85 dk 'clır. Do l aş ı mcia kalma süres i de IV kull anımdan daha uzunclur. Bu da AC' lercl en yavaş 
sa lındı ğını gösterir. Metaboli ze o lmaz, değ i şmed en safra ve icl ra rl a atılır , vücutta depo lanmaz. 

Karş ıl aştıııııalı çalı şmal a rda teo filine eklenmes inin seınpto ınla ıı düze ltti ğ i , ancak salmete­
ro le göre etki s inin daha az o lduğu bildirilmi ş tir. KS' !er!n düşük dozhırd a kull anıldı ğ ı hastalarda 
veya KS intolerabilites inde NNa bir a lteııı a ti f o lab ilir. l6mg/gün dozda NS 400 JJ. g/gün BDP'a 
eş ittir. Böylece mevcut KS dozunun azaltılm ası sağlanab ilir. 

Günde 4 kez lO ıng kull anılan NaCG il e karş ıl aştırıl d ı ğınd a fark bulunmuştur . Her iki il aç 
da lL-4 variığında izo le tonsil mononükleer hücrelerinde mRNA yapınıını enge lleyerele IgE sen­
t ez iılİ baskıl ar. Bir oranda IgG4'ün de etkil endiği bildirilmektedir. 

Spesifik Ag veya anti-IgE ile uyarılan havayo lu makro fajl a rından lL-6 yapımını baskıl a r. 

NNa ile tedavi sonucu li zozim enzim ve monositl erden oks ijen radikall erinin salınım ı aza lmak­
tadır. 

Etkil erini PMNL, makrofaj ve epitel hücreler üzerinden gerçekl eşt irm ektedir. 4ıng iııba l e r 

NNa' in AMP ara cılı bronkospazmda konıyucu etki si vard ı r. Öte yandan yan etkil eri seyrek, az, 
geçici, nadiren de il ac ın kes ilmesini gerektirecek derecededir. Bunlar ağ ı zcia kötü tad (çoğun­
luk la acı hissi % 12-1 3), bulantı (%4), kusma (%1.7), boğazcia tah r i ş (%5.7), öksür ük (%7) ve 
başağrı s ı (%6) şeklindedir. Di ğer ilaçlarl a ka rş ılaşt ırıld ı ğmda , teo filin e göre daha az GIS ve SSS 
ya n etkileri göıiilürken , NaCG ve sa lbutanıo l ile benzercl ir. 

Yaş lıl arda NaCG'ın etkinli ğinin çocuklardaki gib i o lmaması astmanın bir komponenti 
o larak fık s obstrüktif AC hasta lı ğı veya kronik bro nş i tin varlı ğın a bağ lanabilir . 
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METİLKSANTİNLER (1-3 DIMETIL KSANTIN) 

Yakl aşık 50 yıldan beri obstrükt if akciğer hastalıklarının tedavisinde kullamlmakta olan 
teofil inin etki mekanizmaları ve astma tedavisindeki yeri halen tartışmalıdır. Son yıll arda 
yap ıl a n birçok in vitro çalışmalar ve hayvan deneylerinde teofilinin antienflamatuar etki leri 
önem kazanmaya başlam ı ş tır. 1987'de Pauwels'in tea tilinin all erj ene bağlı geç astmatik cevab ı 

önleyici etk iye sahip o l duğunu göstermesinden sonra birçok araştımıacı bu görüşü doğru layan 

ça lı ş ın a l a r yapm ı ş lardır. Son zamanlarda bronkod ilatör etki sini sağ l ayan dozun çok daha az 
miktarı il c antiintl amatuar ve immündüzenl eyici etkil erinin ortaya konması astmacia kullanımını 
yeniden gündeme getirmi ştir. Havayo lu eozinofi l say ı s ındaki aza tınay l a ili şki li olarak EAR'da 
çok az, ancak LAR'da düşiLk dozlarda bi le belirgin derecede etkilidir. Aynı zamanda do laşım­

daki ve havayo ll a rında ki aktif T hücrelerinin say ı s ını a ıitırır . Dolay ı s ı y l a havayo lu lenfasit 
tra fi ğinde etkilidir. 

Yavaş sa lınan teofi lin hafif-o ıi a etkili b roııkocl ilatö r olarak nokturnal astma semptomlarının 
önl enmes i amac ı y l a inhalcr KS' lerc adjuvan olarak kullaııı lır. Hafi f a ııtiintlama tuar etkili old uk­
l a rında n d o layı çoğu ülkede yüksek doz inhaler KS'Ierdcn sonra ek olarak 3.s ırad a ku ll anılan 
bronk od ilatör i l açlarcl ır . Ancak etki si zay ı f o l duğundan yilksek doz kullanılmas ı gereklidir. 
Teofi linin ta vşa nl a rda BCG'ye bağ lı havayo lu intl amasyonunu enge ll ed i ği de gösterilmi ştir. 
Allc ıj cnc maruziyet İn a rdından CD4, CD8, total ve aktif haldeki eozin ofıl say ısındaki a ıiı ş , 

tcofilin kullanıınıııı taki ben azald ı ğ ı saptan mı ştır. Ayrıca periferik kan ınono s itl crind en sa l­
gı lanan ve BHR'da rol oynayan TNF- a lfa'y ı baskıl adı ğ ı gösteren çalışmalar mevcuttur. 

Ba rıı cs, ıcofi l inin düşük dozda (5- 1 O ~Lg/ml ) sitakin sentez ve salını ınını, infl aıııatuvar hücre 
aktivasyonunu, havayo lu infl aınasyon u son ucu gel i şen BHR'yi önlecli ğini beli ıi nıişt ir . Teo fıli­

ııin bu etkiyi, birçok intl amatuar hücreele bulunan PDE4 izoenzimlerinin inhibisyonu il e anti in f­
lamatuar hücrel eri n akti vasyonunu baskılayarak göste rdi ğ i ileri sürülmcktedir. 

Günel e bir veya ik i kez oral kullanım büyük bir avantaj sağlamaktadır. Buna karş ın popüla­
rites ini n aza lm asına neden yan ctkil ericlir. Bulantı ve baş ağıısı sık görül mekle birlikte, kareli yak 
arit mi ler ve baş dönm esi scyrek ama ciddi yan etkil crdir. ilaçlarl a etkileşiminin olm ası ve 
karaciğer hasta lı ğ ı plazma konsantrasyonun u, do l ay ı s ı y l a da ta ksisitesini etkil er. Ucuz olmakla 
birlikte se rum düzeylerinin monitori zasyonu ek yük getirmektedir. Ama düşi.Lk dozlarda buna 
gerek o l mamaktad ır . 

Kronik astma ve se lekti f olgul arda akut ' ş iddetli astma tedavis inele kullanı l a n teofilin 
bronkodilatör olarak dü şünülmekl e bi rlikte so lunum kas fonksiyonlarının iyileştirilmesi ve so l­
unuınun uya rı l mas ı gibi etkileri nedeni yle havayo lu obstrüksiyonunun tedav isinele ye r almak­
t a dır. Ancak teda vi a ra lığının dar o l mas ı ve yaş lıl arı n da yan etkilerine karş ı a ıinıı ş bir 
duyarl ılıkl a rının o lma s ı neden iyle kullanıını pek istenmcz. Yaşlıl arcla , kareliyak acle nozi n resep­
tör antagoni zmi sonucu KVS yan etkileri ge li şmektedir. Egzersizle uyarılan anj inay ı ve ST-seg­
men t çö knı cs ini aza ltır , ancak aritınoj eniktir. Yine beta-2 ago nistlerin kareliyak toksisites iyle 
lı irlikic additi f etki yapar. Pek çok yaş lı metabolik değişikliklere çok duyarlı olduğundan , doz 8-
12ıııcg/ml turu lmaya ça lı ş ılır. 

Tcofil inin bem a ntiintl aıııatı.ı a r hem ele bronkoclilatatör etkisini PDE inlıi b i syonu ile 
sağ l ad ı ğı gö rü şü güçlcnclikçe spes ifik PDE izoenzim inhibitörlerinin ge li ş tirilmesi için a raştır­

ına l a rın sürdürülmesi el e devanı edecektir. 

LÖKOTRİEN ANT AGONİSTLERİ 

Astma tccla vis incle, üzerinde son 20 yı ld a çal ı ş ıl arak geli şt i ri l en en yeni ilaç grubudur. Bu 
grup il aç l arı n hem a ntiintl anıa tu a r hem de b roııkodilatör etkisi vardır. 

Lökotri enl er b ro n ş mukozasınclaki eoz iıı o fıl , makrofaj ve ınast hücreleri gibi inflamatuar 
hücrelerel e sentez eelilen ve astma patogenezinde önem li rolü olan mecliatörlerclir. Bunlardan sis­
te ı nil löko tri enl er olarak bilin en LTC4 , 0 4 ve E4 "Cys LTı" reseptö rüıı e bağ l a na rak 
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bronkospazm, ımıkoza ödemi, inflamasyooda artış ve ımıkus hipersehesyonu gibi sonuçlara 
neden o lurlar. Halen ülkemi zde son yı lda kullanılmaya başlanan l ö ko tri eıı antagoııistleri , işte bu 
reseptörl eri bloke ederek, etkilerini gösterirler. 

Endikasyon ları 
• Hafif persistan as tmada düzenli olarak kullanılabilir, 
• Hafif ve orta dereceli asimada iııbaler steroidleri kullanamaya n veya kullanımının sakıncalı 
olduğu duıuml ard a, 

• İnhal er tip il açları kullanamayanlar, 
• Oıta derecedeki astma tedavi sine ilave olarak, 
• Aspirin intoleran s ı ile birlikte olan astın a tedavisind e de yararı gösterilmiştir. 

Oral lökotrien aotago ııi sti olarak ülkemizde Monteltıkast (Singulair) 5 ve 1 O ıng tabi et ile 
Zafirlukast (Accolate) 20 mg tablet bulunmaktadır. Bu il açların kullanıını esuasında çok nadir 
o larak aş ırı duyarlılık reaks i yonlarının ge li ştiği bildiıilıni ştir. 

Karaci ğer yetersizliğind e serum enzim düzeyleri yakın izlcıımelidir. Oral antikoagül anlar, 
terfenadin ve teo fılin gib i bazı ilaç larl a etkil eşime girerek, etkil er ini inhibe edebilir. 
Monte luk as ı günde tek doz, zafırlukast ise günde 2 doz halinde a lııur . 

ALLERJİK RİNİTTE ANTİİNFLAMATUAR TEDAVi 

Allcrjik rinit yayg ın bir h astalıktır ve prevclansı g iderek artmaktad ır. Çoğu kez BHR ve 
astma il e beraberdir. Rinitin tedavisi , eş lik eden patolojilerde de düzelme sağ l a maktad ır . 

Rinit tedavisinde ortak görüş enfekte olmayan rinitli hastaların çoğunda c ıı uygun ilk seçim 
topikal naza l stero idl crl c yap ıl a n önley ici tedav idir. Rinittcki scıııptom kompleksini engelle­
menin en iy i yo lu , stero id tedav is i ile intlanıasyonu ön lcmektir. Antihi stam inikler, scnıptoınatik 
" raha tl a tı c ı" tedav i o larak gö rülnı clidir. Rinit seınptoınla.rı nın hepsi ne olmasa da çoğtma etki­
lidir. Ancak infl anıasyon üzerinde klinik etkileri olduğu gösterilcıneın i ştir. Bu amaç la kullauılan 
ııaza l stcroidlcr infl amatuar SLLrcc i bas kılamaktad ı r ve a ll erjik rinitİn hem tedavisinde 
hem de önl enmes inde etkilidir. Ri nit semptom la rının tümünü etkil i bir şekilde kontrol al tına ala­
bilirl er. 

Mevsimsel rinittc tedav iye eğer allerjenlerle karşılaşmadan önce başlannsa semptomların 
ortaya çıkmas ı önl eneb ilir. Çünkü steroidlcr eozinofı ll erin aktivasyonuou ve göçünü engell e­
ınektedir. Topikal stero idl er mevsimsel semptomların ortaya çıkmasından soma kullaııılsa lar 
bile, birkaç gün içeri sinde yakınınalann ş iddetini başlangıç düzeyine indinnektcdirl er. 

Stcroidler, burun tıkanıklığ ı da dahil o lmak ü zere ri nit semptomların ın tümüne karşı etkili­
dir. Kronıoglikat ve antihi s tanı inikler gibi diğer tedavi seçenekleri il e yap ılan kıyaslamalar ste ­
roid tedav isinin önemli üstünlükl eri olduğunu ortaya koymaktadır. Bazı karşılaştırılmalı çalış­
ımıl ar budesoniclin etki sinin BDP'dan daha güçlü ve en az FP kadar o lduğunu göstennektedir. 

Allcrjik rinitin , yaşam ka litesi üzerine önemli etkil eri olduğundan tedavide seçilecek 
il aç l arın bm1ll en az düzeye indirmesi bek l enınekt.ed ir. Naza l steroidlerin yaşam kalıtesini önem­
li ölçüde clüzelttiği gösterilmi ştir. Genel o larak iyi tolcrc edilirl er. 

Toplumun % l-4'ünü etki leyen nazal polipozis , ni sbeten s ık karşı l aş ıl a n inflamatuar bir 
b asta lı ktır. Tedavide ilk seçilecek ya klaş ımın medikal olm ası gerekti ğ i halen yaygın olarak 
kabul ed ilmektedir. Sistemik sctroidl erle yap ılan ça lı şınalar bu il aç l arın palipleri ki.i çi.ilttüğünü 

ve cerrahi tedav i il e elde edil ene yakın bir semptoınatik düzelme sağ lad ı ğını gösterm i ştir. Daha 
som aki ça lı şmalarda naza l stero idlerin , ccıTahi tedavi samasında polip ni.lksünü önlemede veya 
gcc iktirm ede ya ra rlı o ldukl a rı saptanmı ştır. Naza l polipozisli hastaların çoğund a na za l stero id 
ve kı sa süreli sistemik steroid tedav isi, cerrahi giri şim gereksinimiılİ ortada n ka ldırab ilın ektedir. 

Topikal nazal kortikosteroidler 

Koıiikosteroidl er allerjik rioit, perenııial rinit ve vazoınotor rinit tedavi sinde yüksek etkin ­
li ğe sahip ilaçlardır. Topikal olarak kullanıma imkan veren preparatlardan dolayı s istemik yan 
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etki ri ski oldukça azalma ktadır. Koıtikostero idl erin belirgin antiintlamatuar etkil eri va rdır. Na­
za l mukozaya lökosit infiltrasyonunu önlerler. Geç faz a li cıjik reaks i yonl a rı engell eyerek hi per­
rea ktiviteyi azaltırl ar. Vazodi latasyon, ödem ve konjesyonu ortadan kaldırırlar . Topikal foıııı.­
larl a burun kaşıntı s ı , burun akıntı s ı , postnazal akıntı ve eritem gibi semptomlar ön l en eb ilnı ekte­

dir. Genellikle oki.ilcr semptomlar üzerinde de indirekt olarak iy il eşmeye yo l aça rlar. 

Aköz veya aerosol fonnl arının birbirlerine üstünlükleri yoktur. Hastalar uygul ama öncesi 
burunlarım temizlemeli ve spreyi septuma ge lmeyecek şekild e nazal kavite rıin konkalara doğru 
olan d ı ş d uvarın a sıknı al ı dırl a r. Tedavi için etkj süres i akut olgularda 1-3 günde o ıtaya çıkarke n , 

kron ik olgularda I h a fta lı k süre sonunda etkil er izlenebilir. Baş langıç dozl arı a za ltıl a ra k en 
dü şük dozda maksimum fayda sağ layab il ecek şekilel e tedav iye devam edilir. Hergün düzenli 
olarak ku ll a nıldı ğı zaman 3 hafta i<;cri sinde tedav iden ya rar gö rülnı ezsc kes ilcbi lir. 

Steroidlcr naza l po lip lcr üzerinde de etkindirler. Ş i ddetli bmı.ın tıkamklığı dmuımında naza l 
ajanlar etkin o l amad ı klanndan 5 günlük nazal dekonjestan veya oral steroid kullanıını il e naza l 
pasaj rahatlatılıp so nrasında topika l ajanl ar kullan ıl abi lir. Öte yandan ilaca bağlı olarak geli şen 
patoloji lerde (rinitis ınecl i kamcntosa) ve all erj en il c o luşan öztaki tüp di sfonksiyonuna sekonder 
olarak ge li şen rekü.rren scröz otitis ınediada da ya ra rı kanıtlanmı ş ilaç lardır. 

Top ikal naza l kort ikostcroid lerin etkinlikl eri , has ta l a rın scnıptom skorl an, rinoınanomctrik 
ana li zler, naza l lavaj sıvıs ı nda eozinofi lik katyonik protein (ECP) gibi intlamasyon marker 
düzey inin ölçümleri il e belirlenmektedir. 

flk intranazal uygulamalarda ge<; ici naza l mukoza kurumas ı , bunuıda yanma hi ssi, loka l 
irritasyon ve düşük oranda kanama olabilir. Aksıı· ık ve başağrısına ıı eclcn olabilirler. Uzun süre­
li kul l an ıma bağ lı olarak nadir olmakla birl ikte nazal kandidiyazis ve atrofiye neden olabilir. Li­
tcratürdc nazal septum pcrforasyonuna ait iki vaka b il dirilmiştir. Önerilen dozlarda uzun süreli 

"kullanımda, plazma kortizol düzeyi ve ACTH testi ilc HPA aks ını bozucu etki gösteri le­
mcmiştir. 

Topikal kromolin ler 

Sodyum kroınog likat da a li cıjik rinitin tedav isinde topikal olarak ku ll aıul abi l en diğer bir 
a ntiiflaınatuar il açtı r . Mast hücrele rinden hi staınin ve diğer mediatörleri n sa lınımını azaltarak 
lgE'yc bağ lı gel i şen a li cıjik reaksiyo nla rı inhibe etti ğ i bilinmektedir. Burun kaşıntıs ı , a k s ıı·ık , 

hipcrscluesyon ve bmun tıkanıklığı semptoml arını aza ltı r. Buna karş ılık ilacın yan etkil eri ihmal 
ed il ebi lir düzeydedir. Ancak etkin tcrapötik doz i<;in günde 4 kez kull anıını gerekti ğind en hasta 
u yuımı konusunda güçlük görülm ekted ir. Çocukl arda profi laktik amaçla kull a nıl acak temel 
il a<;t ır. Bununla beraber topikal kortikosteroidl erden daha az etkindir. 

ATOPİK DERMATİTTE ANTİİNFLAMATUAR TEDAVi 

To pikal kutanöz kortikosteroidler 

Günde 2-4 kez uygulama il e o luşan rezervuar, epidenıı.is ve demı.i s in sürek li olarak ilaca 
nıanı z kalmasını sağ l ar . Emilebi lirlik; pomad lar > krcmler > losyonlar şeklind edir. Top ikal 
kutaııöz preparatlar direkt an t iinfla ınatuar etkiye ek olarak yüzeyel damarl arda kontraksiyon 
yapa rak inflaınatua r hücrelerin lezyon bölgesine göçünü önlcrl er. Bu aj anların uzun süreli kıı i ­
J a ııınııııd a görüleb il en taşillaksi il acın kesilmesiyle 1-2 günde geriye döner. 

Atapik cl ernıat it , kontakt demıa tit ve seboreik dennatit akut a l ev l enınel erinde yüksek etkili 
prapa ratlar. idaın c tedavisi il ~<: bebeklerde ve cild in ince olduğu bölgelerde düşük etkili preparat­
Jar kull an ılı r. Ş iddetli kontakt dermatit ve atop ik d eıınatitte kı sa süreli si stemik steroidlerden 
yarar l a nıl ab il nıektcdi r . Atopik dennatitli olgul arda yağ layıcı ajanlar KS ihti yacını aza l ttıkl arın ­

dmı i danıc tedav isind e önemli bir yer tutarlar. 

Top ikal kı.ıta n öz steroidlcrin aş ırı kull anımı parlak ve kınnızı bir cil tic ep id eıma l atrofiye, 
t e l c ııj ek taz il crin o lu şumu il e dcııııa l incelıneye, kaba s tr ia l a rın görülmesiyle kollajen üretiminin 
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bozu l mas ı na yo l açabilir. Reverzib l hi popigmentasyon, foll ikul it ve l ezyon l a rın cil t floras ıy l a 
sekonder enfeksiyonu, yüzeyel fu nga l enfeksiyon ve yüzde rcbound rosacca o luşab i !ir. 

Ancak topika l steroid lerin ku ll an ımını takiben bazı hastalarda görü len a ll erj ik reaksiyon­
Iann baz içersindeki etil en d i a nı i n , paraben, propil en glikol ve lanolin gibi maddeleri n etki siyle 
o l u ş tuğu b il dir il m i şt i r. Hasarl ı ciltte orta derecede ku vvetli topikal KS lcrlc emd iric ilerin kul ­
l a nılmas ı sonucu hiperglisemi , cushi ng sendromu, HPA aks supresyonu gibi sistemik yan etki­
ler b il dirilmi şt ir. Kuvvetli topika l stero id kull anılan ve subklinik HPA aks supresyonu o lan 
olgulara cerrahi, enfeksiyon ve ta rv ına d urumla nııda proti laktik stress doz s istemik steroi d 
veril mes i ge reklidir . 
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4 ASTMA ve ALLERJiDE 
SEMPTOMATiK TEDAVi 

PRENSiPLERİ 
A. Fuat Kalyoncu 

Tedavide ilk adım hastanın eğitimi il e baş lamaktadH. Hasta, durumunun allerjik olup 
olmadığım , ne zaman düzeleceğ ini , tedaviılİn olup olmadığını , tedavinin yan etkilerini vs. 
merak etmektedir. Daktorun ilk görevi, hastanın bu ya nıt bekleyen sorunl arı ıu karşılamaktır. 

Hastalığın ın uzun ve belki baz ı durumlarda hayat boyu sürebileceği , geçti ğinde de tekrarlama 
o l ası lığ ı bulunduğu belirtilmelidir. Ama hastalık losa sürüp, düzeldiğinde bir daha tekrarl a­
mayabilir. Tedavinin başarısı uygun ve disiplinli ilaç kullanımı ve iyi bir hasta-doktor ili şkisin e 
bağlıdır. Hasta mutlaka i laçt arım öneri len biçimde kullanınanın önemini anlanıalıdı r. 

Eğitimden sonraki ikinci önemli madde; tespit edilen bir a ll eıj en varsa o allerjeııden uzak­
l aş maktır . Örnek olarak kişiılİn evde bes led iğ i kedisine karşı all erj isi tespit edi idiyse sadece 
kedin in evden uzaklaştırılınası astma ve/veya rinitin tedavisi için yeterli olacakt ır. Bu durum 
ayrıntılı olarak Tablo 1 'de gösterilmi ştir. 

Tabio-l: Allerjen kontrolü 

Gı da l a r, ilaçlar ve ev hayvanl a rı 

Pol en ve fuııg;usl:ır 

Ev tozu akar l arı (m ite'l ar) 

Diğer iıTitaıı lar 

= Başarı oranı yüksek 

= Kaçınmak çok zor, funguslar için genellikle 
evde tadilat gerekir. Bazen ortam değişikliği 
yararlı olab ilir. 

= İşi n ciddi olarak ele alırunasına bağlı 

= Boya, badana, insektisit, tuz rubu, kezzap ve 
deteıjanJ aJ. En önemli si s igarası z çevre. 

Tedavinin amacı, kişiye semptomların olmadığı veya mümkün olduğunca az semptomun 
olduğu bir yaşam sağ l amak olmalıdır. Hasta nonnal bir kişinin yaptığı tüm aktiviteyi yapa­
bilmeli , spor yapabilmeli ve geceleri kesintisiz uyııyabilmelidir. Tedavi için kullanılan ilaçların 
yan etkileri kontrol altında olma lı ve kesinlikle hastalığına bağlı ölüm olmamalıdır. 

İlaç tedavisi ancak üçüncü s ırada gelmektedir. Tedavi tercihen lokal olarak verilmelidir. 
Bu amaçla geli ştirilen çeşitli kullaıum yöntemleri her hasta için ayrı ayrı değerl endirme sonu­
cunda önerilmelidir (Astmalılar için metered dose inhaler, spacer, autohaler, turbohaler, 
diskhaler, rotahal er, ultrasonik cep nebüli zatörü vs. Rinit için nazal sulu/ toz ve gazlı spreyler. 
Dennatit için lokal merhemler). Hasta astma atağında acilen hastaneye başvurduğunda da ilk 
seç il ecek yö ntem nebülizer cihaz ı ile inhalasyon veya spacer ile inhalasyon olmalıdır. Metered 
dose inhaler i l aç l arı kullanamayan hastalar spacer, diskhaler, turbabaler veya ratahaler tipi toz 
form içeren türleri daha kolay kullanmaktadır. Metered dose inhaler tipi ilaçlar diğer tiplerle 
k ı yasl andı ğında , en ucuz olan larıdır. Prensip olarak ilaçlar iki gruba ayrı l ır ; antiin flamatuar ve 
semptomatik ilaçlar. Bu konuda sadece semptomatik tedavi anlatılacaktır. 

Astma ve diğer all erjik hastalıkların semptomatik tedavisinde kullamlan baş lı ca ilaç grup­
lan aşağıda belirtilmiştir : 
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J. BRONKODİLATÖRLER 
Bu grup ilaçlar; ~2 agoııi s tl er, metilxantinler ve antikolinerjikl erdir. Bu ilaçlar zorunlu 

olm adıkça düzenli olarak kullaoılmazlar , ge rekti ğind e hasta tarafınd an veya hasta acil en has ­
taneye başvurduğunda kull aııılırlar. Ancak orta veya ağır derecede astmacia düzenli olarak da 
öneri lebilirler. 

~2 agonistler; klasik ~2 agoııi s tlerin (salbutamol, terbutaline) etki süres i 4-6 saat olup, ni s­
peten yeni sayılan fomıoterol ve salmeterol'ün etkjJeri 12 saat kadar sürmektedir. Taşİkardi , 

trenıo r , kramplar ve hipokal enıi gibi yan etkiler oral fom1larda daha sık görüldüğüncl en , inhaler 
fo ııı1 l a rının kııllanımı tercih edilmelidir. Düzenli bir antiinflamatuar tedav i kullanmadan sadece 
kı sa etkjli ~? mimctiklerl e idare edilmeye ça lı ş ılan o ıia ve ağır dereceli astmalıi arda, hastalığın 

daha da kötbl eştiğ i bilinen bir di ğer gerçektir. Bu ilaçlar akut astma tedavisinde bugün için ilk 
seçenek olarak önerilmektedir. Nebulizer cihazı il e uygul andığında, salbutamol 0.15 mg/kg 
veya 2.5-5 mg (1 veya 2 ampul), terbutaline ise 0.25 mg/kg veya 5-10 mg (1 veya 2 ampul ) 
dozunda kull anılır. Acilele uygulanan bir d iğer yö ntem de, hastaya spacer (voluın a ti c veya ne­
buhaler) içinden bu il aç l a rı 4- 10 pu f o larak vermektir. Bu ilaçlar 20 daki kada bir tekrarl anab il ir. 

Antikolinerjik il aç l a rın bir prototipi olan ipratrop ium broınid e , astmacia ~2 agonist'l erden 
sonra kullanıl ab il ecek ikinci basamak , biraz da ha yavaş etkil i bir il açtır. Acil serviste nebüli zer 
c ib az ı yl a ~? ago ni stlerl e kombine olarak verildi ğ in de, da ha etkili bronkodilatasyo n sağ ladı ğ ı 

kabul cdiln;cktedir. il ac ın maks inıa l etkisi 30 il a 120 dakikada o ıiaya ç ıka r ve 4-8 saat deva nı 
eder. Çok scyrck olarak ağ ı z ku.ruluğu gibi loka l, a teş gib i sistem ik yan etki yaratab ilir ve 
giokom'lu h asta l arı etkileyeb il ir. İçe rdi ğ i prezcrvati f madde lerden do lay ı refl ex b rmıkospazm 
b ildirilmi ş ve bugün bu nedenl e ba tı ülkelerinde prczerva ti fs iz pul ver ve cep ultrasonik ncbu­
li zcr biçiml eri piyasaya ç ı kmı ştır. Dozu; inhaler olarak 80 )..lgr x 4 kez ve nebuli zcr so lüsyonu 
olarak 250-5 00 J..Lgr x 4 kez'di r. 

Metilksantiııler ; Tco fılin , astma tedav isinde kull an ıl an yalnı z pul moner değ il ekstrapul ­
mo ner etkil eri de (diüTetik, so lunu m merk ez ini uya rı c ı , diafragma ko ntraktilites ini a rttırı c ı ve 
mukos iliyer klirensi a ıttırıc ı ) olan bir il açtır. Yavaş sa lınımlı tabJet form l a rı noktLtrnal astmanın 

tedavisinde ku ll anıl ab ili r. Metabo lizmas ı bir çok fa ktörden etkil end i ğ ind en , toksik yan etkil er 
kolayca ortaya çıkabilmcktedir. Kronik teo fılin tedav isinde yan etkil eri ın ini muma inclinnck için 
ıl aç , scnım düzey kontrolü il c kulla nılmalıdır (5 -1 5 ı-ı gr/ml a ras ı ). Aşağ ı yukarı h asta ların döıite 

biri bu il ac ı tolere edememektedir. Sigara içimi , alko l kull a nımı , ri fam pi sin , phenyto in , ki stik 
fibrozis, esrar kull anımı ve çocukluk döneminele bu il ac ın k lireııs i artmas ına rağm en yaşlılık , 

karac i ğer ve kalp yetmez li ğ i , cimetieli ne, oral kontraseptif, eritromi si n, siproflok sas in kull amını 
ve ateş li viral enfeksiyonlarda klire ııs aza lır. İlacın en belirgin yan ctkjleri ; i ş ta h s ı z lık , bul a ntı , 
kusma, başağrı s ı ve hafif santral sinir sistemi stimulasyo nudur . Yüksek dozlarda aritmiler ve 
konvül ziyonlara yo l açabilir. Intravenöz olarak hız l a verildiğind e kalp durması görül ebilir. 

Lökotrien antagonistleri kull anıma en son giren il aç grubudur. Hem antiinflamatuar hem 
de bro ııkodil a tö r etkilidir] er. Bronkospazma neden olan birçok etkenl e ka rş ıl aş ıldığıncla (ör: hi s­
tam in , aspirin, egzersiz, vs .) bu il açl arın koruyucu ve bronkodilatör etki si olduğu gösterilmi ş tir. 

FEV ı ve PEF değerl erind e %5-1 5 do l ay ınd a a rtı ş yaparl ar. Bu grup il açlar kronik tedaviele 
düzenli ol arak ku11 anılmalıdır, atak tedavisinde yerl eri yoktur. 

AııtihistaminikJer allerjik rini te eşlik eden hafif persistan astmacia çok s ınırlı bir bro ııkodi­
latasyon sağl ayabilir. Bu iyilik hal i rinitİn düzelmcs in e bağlı da olabilir. Bu nedenle antihista­
minikl er as tm ada broııkoclilatasyon amaçlı kullam lmaz] ar. Son yıll arda üzerinde çeş itli çalı ş ­

ına l a r ya pılan "yüksek riskli allerjik infantlar"cla astma baş l ang ı c ını önl edi ğ i veya geciktirdiğ i 

iddias ı henüz a raş tırma s aflı as aıda dır. 

Tedaviel e ekspektoran, mukolitik türü il aç l arın ve öksürük ştmıplarının önemli bir etki si 
yoktm. Medyanın s ık olarak gündeme getirdi ği alternatif tedavi yöntemlerinden (akupuııktur, 

bioencrji , homeopati , mağara tedav isi, bitki sel ilaç lar, bıldırc ın yumtutas ı vs) hiçbirinin bilim­
se l etki si veya plasebo etkiye i.i s ti.in lüğü gösterilmemiş tir. 
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Tablo-2: Rinit tedavisinde kullanılan bazı il açl arın etkinlikleri 

İLAÇ SEMPTOM 

Hapşırık Tıkanıklık Akıntı 

Dckonj estanlar ++ 

Antihi staminik ++ + 

Antiko linerjik ++ 

II. RİNİTE YÖNELİK SEMPTOMATİK TEDAVi 

Bu gnıpta ki ilaçlar antihi staminik, antikolincıjik ve d ekonjestanlar'dır . Tedaviele kullanı l an 

il aç l arın bi rbirleriy le kJ yas l ama lı etkinlikleri Tab lo 2'de göst eri lmi ştir. 

Deko nj estanlar: Bu grup ilaç la rın tabJet ve topikal form l ar ı dünyadaki mi lyo nlarca rin itli 
tarafından ku ll a nılma ktadır. Bun lar vcnöz erekti l dokudaki düz kaslan kon traktc etmekte ve etk i 
so nun da reak tif hiperemi ile bi rlikte rebound konj esyon yaratmaktad ır . En popüler preparatları 
xy lonı c tazo line ve oxynıctazo lin e olup , bu gnıptaki en az rcaktif hiperemi yapan il aç lar bun­
l a rdır. Genellikle 7-10 günlük kull anımlar önerilmekted ir. Bu grup il açlar; kardiovaskül er sis­
tem hastalığı olan ki şi lerdc , tirotoks ikozda, glokoma ve MAO inhi bütörü ilaç kull ananl arda ve­
ya kabaca yaş lıl a rda ö n crilınemektcdir . Yan etkil er; mesaııe disfonksiyonu, bu l antı , kusma, uy­
kusuzluk, baş ağrıs ı , taşikardi , kardi ak aritın il er, hipertansiyo n ve anginal ağnlardır. Yan 
etkil erin ortaya çıkmas ı aç ı s ından i laç l arın oral ya da topikal kullanılmı ş o lmas ı fark etnı emek­
tcd ir. 

Anti hi stami ııikler: I 940' lı yı ll ardan beri bilinen bir il aç gnıbudm. Etkilerini kompetitifH 1 
rescptör antago ni sti o larak yapa rlar. Bilindiğ i üzere histaınin H ı , H2 ve H3 reseptörl eri il e ctki­
lcşmektcdir. An i hipersens itiv ite reaks iyon larınd a H ı reseptörl cr önemli rol oynar ve vazodi­
latasyo n, vaskü ler pem1 ea bil itedc artma, s ı vı ekstravazasyonu , ödem, parasempatik refleks 
yo luy la glandü ler sekresyon sonucunda; kaş ıntı ve hapş ırık gibi yakınmal ar ortaya ç ıkar . H ı 
rcscptör antago ni stl eri as it-peptik h as ta lıklarda etki li , H3 reseptör antagoııi s tl e ıinin ro lü ise 
araştım1a sa fl1 as ındad ır. İl k kuşak da denen kl asik kı sa etkili antihi staminikl erin (k l orfeııiranı in , 
trip rolidin vs) sedatif ve antikolinerjik yan etki lerin e ka rşın , ikinci kuşak uzun etkili antihi sta­
mi n ikierde (terfenadin e, astemizo le, loratadine vs) bu yan etkil er yok den ecek düzeye 
indirilmi ştir. 

Ge nelde mevsimse l ve perennia l rinitin semptom ların ı %50-60 aza ltnl ar. Bunın akmtı s ı , 
h apş ıı·ık ve kaşıntıya daha etki li olma l arına karş ın btının tıkanık lı ğına etkil eri yoktur. Rinite 
eş li k eden konjonkti vit semptomlarını da etki li dirler. Sinüzit ve otiti s medi a'da etki leri çok 
azdır. Antibi staminik lerin istenmeyen yan etkil erin e karş ı son yıll ard a bunl arın naza l sprey 
biçiml eri de pi yasada kull an ıl ınaya baş l anmı ştır (levocobastine, azelastine). Ancak henüz anti­
lıi s tam inikl erin lokal kull a nımıy l a il g ili ayrıntılı tec ıiibe yoktur. 

Aııtikoliııerjikler: Esas semptomu aş ırı btının akJntı s ı olan perennia l non-a ll erj ik, vazomo­
tor r iıı i tte an tibi staıniııik ve topikal steroidl ere yanıt yoksa ku llaııılab ili r. Atropin'l e çeş itli sis­
temik ya n etkile r (ağ ı z kuruluğu, görıne bozukluğu vs) görül ebilirse de, bumın b ir türevi o lan 
ipratropium bromide mukoz memb ranlardan iyi emilmediğinden , yan etki ler çok azd ır . ilacın 
etki si hemen oıtaya ç ıkar ve uzun sw·er. Ipratropium'un nazal sprey fonnu olu p henüz 
Türkiye'de piyasada buluım1amaktad ır. 
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HI. ATOPİK DERMATİT ve ÜRTİKER için SEMPTOMATİK TEDAVi 

Akut ürtiker genellikle bir hafta içinde dü zelir. Sc ınpto ınatik olarak adrcna lin . antihi sta­
minik ve gerek irse kortikosteroid veril ebilir. Kronik ürtikerin tedav isi daha zo rdur ve y ıliiar 

boyu sürcbi lir. Sadeec a ntihi staıııiniğin yeterli o lm adığ ı durumlarda dokscpin hidrok lorid g ibi 
tri siklik antidcprcssa nl ar, antihi staıninik öze llikleri nedeni yle önerilmektedir. Teda viye dirençli 
durumlarda sempto ml a rın kontro lü için ora l kortikos tcroidlar kullanılabilir. Prcdni sonc 40-60 
ıng/gün dozla b a~ l a nı p 3-7 gün sürey le rc ıııi syon görülünccyc kadar verilir ve so nra aza ltılır . 
Süre hastadan hasta ya değ i ş ir . 

Ato pik dermatit'cl c a ııtilıi s t a ıııiniklcrin rolü tartı ş nı a lıdır . B az ıl arı bu il aç l 2 rın önemli bir 
etki si o l m adı ğını söy lerken ba z ıl a rı da sedatİfkı sa etkili a ntihi s t a ıniniklcrin , ikinc i ku şa k ıı on se­

datitlcre gö re daha etkili o lduğun a iıı a ıım akta cl ır . Atopik cl crmatit 'dc k aş ıııtı için gereken doz, 
genellikl e riııit semptomla rı için kullanıl and a n daha yüksek o l makt a d ır . 

Atopik d erıııatit 'tk etk en bi r g ıd a tesp it cdildi yse, eli etten ç ıkanim a l ı dır. Elbisclcrin vücu­
da temas eden kı sm ı pamuk lu o lm a lı ve irrit an olmayan bir sabunla yık a nı na l ıdır . Du ya rl ı k i ş i ­

lerd e evdeki cv tozu a k a rl a rı mı yö neli k mücadel e yap ıl ı mı lıdır . D criııinn cm l en ııı cs i için vaze lin ­
li krcm ler kull a nı l ma lı dır . Terl eme k aş ın t ı y ı doğuracağ ı veya a ıttıracağ ı için çok g i y inil ııı c ııı c­

lidir. 

Analilaksi veya anafi lakto id reaksiyo nl ard a a ntihi s t a ıııinik lc r p rııritu s, ürtik cr ve di ğe r hi s­
tamine bağ lı semptoml a rı önlcın cd c etkili o lab ilir. Birçok ye ni ku şa k a ntihi s ta ıııinik dü ş iik akiiz 
so ltı b l i tt.:yc sa hi p ü l d uğun da n parcntcra l fo rmu yo ktur. Bu ncdcnlc ani dunııııl arda il k ku şa k 
a ntihi s t a nıiniklc r kull a nılır . 

IV. KORTİKOSTEROiDLER 

Ko rtikostcro idlcr rinit tedav isinin baş l a n g ı ç dö neminde naza l kav irc tık a lı ys a, aç ııı a k H,: ııı , 

kı s a bir süre (7-1 O g iiıı ) oral o larak tedav iye cklcn cb ilir . Astmanın ciddi akut tab losunda vcrilcn 
oral stcro idi cr a tağ ın ilcri c ı m:s ini , hastaneye ya tı ~ ı veya yoğun ba kını üni tes ine g idi ş i vc somı ç 

olara k ııı o rb idit cy i önl er. As t ma nın bu tab losunda k ı s a süreli o lm ak üzere yük sek doz stcro id 
ra h a tlıkl a kull anıl ab ilir . Bu prensipler ürtikcr, a ııji oö d cııı, atop ik d c rıııa tit , a li c ı j ik konjunkti vit 
ve ana til aksi tedav isin ele de geçe rlidir . 

V. A DRENALfl\' 

A na fıl a k s idc subkütan veya intramu skulcr olara k 0.3-0.5 ıııl 1: 1 OOO' Iik adrcnalin yn pıl a ­
bilir . Bu doz h as t a nın gene l durumuna gö re 10- 15 da ki ka da bir tekrarl anab il ir . ('ok ciddi duruııı ­
larcl a aci renai in IV o larak da veri lcb ilir (b urada 1:1 O.OOO' Iik so lusyondan 4-5 ml c ıı az :ı dakik a­
da verilmelidir). Bu esnada oksij en (5 -1 O lt/dk ) ver il ınc li , havayo lunun aç ı k lı ğ ı kontro l cdilın c li 
ve stcro id yap ılm a lı dır . Bronkospazm va rsa n cl:ı üli zcrlc bctam iın ctik \·eya IV am inofilin 
tedav iye ekl eneb ilir. Akut dönemd e a ntihi sta ıııiniklcrin önemli bir yc ri yo kt·ur sadece gcç 
dö nem rea k s i yo nl a rının ş idd etini ıııini ın i zc ederl er. Hasta imkan va rsa mut laka en az4R saa t ac il 
se rvis veya tercih an devamlı bakını ünites inde göz lem a ltın a a lın ma lıdır . 

idyopa tik rckürrcn anntil aksi gcı,: ircn hastnlar ya nl a rınd a di spos ihl c a cl rc ıı a lin otoinj ckt ör 
veya ın ctc red dosc inlıal c r şe klind e a ci ren a lİn sp rcy t a~ ını a lı clır . Otüinj cktörlcrin 0.3 ml ' li k 
(IIOOO' Iik ) ve 0.1 ml 'lik iki ay rı tipi va rdır . Ad rcna lin c i nh alcr' ın ise 10- 15 puf' u yak l aş ı k O :ı 
ml aci rena iin e cşd cğc rdir . 

VI. KO:\'JOl\'KTiViTE YÖNELiK TEDAVi 

Gözün a li c ıjik h as t a lı k l a rı a ltı klinik baş lık a ltında top lanab ili r. Akut allerjik koııjunkti­
vil genelli kle po len g ı b i fazla ınikt nrd a duya rlı olun an bir a ll c ıjcn lc ka rş ıl aşma so nucu ortaya ç ı ­
kar. Genellikl e tedav iye ihti yaç kalmadan dü ze lirse de, baz ı olgul ard a l\'a kromoglikat d n ınl <ı-
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! a rın a ihti yaı; olu.r. Mevsimsel allerjik koııjuııktivit bir önceki tabl onun senenin belirli dönem­
lerinde sürekli olarak tckra rl anma s ıdır. Tedav isinek stcroid . Na kromoglikat ve ncdokromil Na 
i çcn; ıı göz d aml a l a rı önerilmektedir . Pereııııial allerjik konjuııktivit cv tozu akarı g ibi yıl boyu 
t cııı ; ı~ cdi k n bir allcrj enc kar~ ı gc li ~eb ilir. daha nadirdir ve tedav isi ay nıdır. Vernal koııjuııkti­
Yil li zcllikk erk ek çocuklarda s ık gö rülen önemli bir durumdur. Avitamini ek s ikli ğ i y l e birlikte 
kl a ıni dya ve di ğe r ba kteri yel in fcksiyonlar birlikt e olab ilir. Tcdav ide ilk seç im topikal stero­
idl erd ir. Koınplik asyo n olarak g l o k o ııı , katarakl ve infeks iyonlar gii ri.ilcbilir. Atopik kera­
lolwııjııııklivit genellikle yüz ve göz c i varınd a cgze ın as ı olanatopik ki ş il erd e gö ıiili.ir. Topikal 
;, tno id . Na kroınog li ka t , anti biot ik ler ve top ib i siklospori n önerilm ek tedir. Oev papiller koıı­
jııııktiYit ise gc ıı e llikl c lcnslcrc bağ lı gc li ~ ir . Teda vis inde sadeec Na kroınog li ka t ve n ed o kro ıııil 

1\: ; ı i ı; crc ıı gö7. daml a l a rı önerilmektedir, s t cnı id sa kın ca lı olab ilir . 

h: t\ YNA I..:L:\R 

1 .. "\l ler-~ıc rlıini ı i :;- Oia~nos i s ;ınd ıre aıınent . 1 lo lgate ST&Ciıurclı rvi K (ed.). All e rgy. Uo wer Medi cal 
l'ulıl ıs lı i n g. Lu ndr; ı 1·e New Y urk 199.\. 
R icke ıı i A.J . Allerg ic d ı i n iı is. Parterso n R. G ı ·; ııııııı e r LC. (ire e ııb e rger PA&Zc iss C R (ed.). Alle rgic 
di":; ı ses. di:ıgııos i :; ;ım i ıııanageıneııt. Lipp incott Co ıııpan v. P lıi bde l plıia 1 ':193: 225-254. 

'· 1-: :ıl\u ı ıcu .A F. Ne dir 13u Alkrji' 1 T(irk ive A kc i ğer 1 l a s t;ılıkLırı Vakfı Y ay ınları No: 7. Ankara 1995. 
I' Lıtts-1\ 1 i ll s TA F. . Asılı ma aııd induur n pusu re to a ll nge ıı s. N F. ıı ~ l .J l'vled 1 997; :n () . 1 ':1 : 1 3X2-R4. 
Kc· ıııp SF. l_, ıckey RF. \Vulf 13 L le ;ıı · k. r\ıı;ıplıvl a \is: r\ re1·iew uf:'Jı(ı cases. r\rc lı ln ter ıı Med 199): 
: :;517·1 '! -5(ı 

<ı 1· islı e ı · 1\ 1. Tı ·c:ıtıııcııt of ; ı cute an;ıplıy l ax is. 131\-l.J 1 '!95; .\1 1 :731 -Yl. 
C i ı.ı1es M\\' . Clıroıı ı c ı ı nicarı;ı. N ı~ ııg ı J Med ı':l95: ~ .'1} : 17(ı 7 -74 . 

S. ı lı ll DJ . Tlıonıpsun P.l . j ltew; ırt Ci A ve : ııl . The Mc:ll ıuume house du st ınite stud y: F:linıiıı a t i ıı g house 
du-;r ınitcs in the dııın es t ic e n vi ro nnıen t . .1 A ll ergy c ıi n ı nı ıntın u ı ı 997; 9') :~}3- ':1 . 

'!. ı ıcıtı;ıni VS & ı 3e ııra ni VP. Coııtact d e ımati tis. Ann Allergy r\sthın: ı lıııı ıı uı ıo l ı997: 7'/1,: 1 Cı0-75. 
lti. Sch;ı t 7. 1\ l & Pcr iti D. A ıııilıi sta ıııin es :uıd preg naıı cy. Ann All ergy Asthma !ıııııı u n o ı 19':17; 7R: 157- lJ . 
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5 E Rİ ŞKİN 
ASTMA TEDAVİSİ 

Haluk Türktaş 

Bronş astması hava yo ll arının kronik inflamatum bir hastalığıdır . Bu nedenl e astmada 
tedavinin amacı hava yo llarındaki inflamasyonu kontrol altıııa almaktır. Günümüzde astmanın 
kesin tedavisi (kür) olmamakla birlikte uzun süre kullanılan antiinflamatuar ilaçlarla hava yol­
larındaki inflamasyon kontrol altında tutulabilir. Hastalar ilaçları kulland ıkları sürece infla­
masyon baskılanır, buna bağlı olarak semptomlar kaybolur, solunum fonksiyonlannda ve bronş 
hiperreaktivitesinde düzelnı e l er sağla nır. Antiinflaınatuar tedavi kesilecek olursa relapslar 
gö rülür. Bu nedenle astına lı hasta semptomu olmasa bile antiinflaınatuar il aç larını düzenli 
olarak kullanması gerekir. Bu arada, eğer hastanın yakınmalan ortaya çıkarsa bronkodilatör 
ilaçlarla semptomları giderilir. Dolayı s ıy l a , astma tedavisinde kullarulan ilaçlar iki ana gnıpta 
top lanab ilir. Bunlar; 

• Astmayı kontrol altına alan ilaçlar (Antiinflama tuarlar) 

• Semptom l arı gideren il aç lar (Brorıkod il atö rler) 

Kontrol Edici ilaçlar: Antibipertansi tl cr ve antidiabctik ilaçlar gibi uzun süre kull anılması 
gereken, günlük, düzenli a lwan ve astmayıkontro l altında tutan il açlardır . Proflaktik, koruyucu , 
ya da idame tedavisinde kullanılan il aç lar olarak da ad l a ndırılır. Kontrol edici ilaçlar hava yol­
l arı ndaki inflaınasyonu baskı la rken semptoınlarda düzelme, solunum fonksiyonlarında nor­
malleşıne, bronş hiperreaktivitesinde azalma ve hastanın yaşam kalitesinde artmaya neden 
olurlar. Günümüzde bilinen en etkin kontrol edici il aç inha ler steroidlerclir. Diğer kontrol edici 
ilaç l arın antiinflamatuar etkileri miniına ldir. 

Kontrol edici ilaçlar: 

• Steroidler 

• Kromoglikat 

• Nedokromil 

• Uzun etkili beta2-agonistler 

• Teofilin 

• Lökotrien antagonistleıi 

Semptom Giderici ilaçlar: Broııkokonstıiks i yoııu düzeltip, buna bağlı ortaya çıkan nefes 
darlığı , öksürük, h!şıltılı solunum ve göğüste sıkışma hiss i gibi semptoml arı kısa sürede gideren 
il açlardır. Rahatlatıcı olarak da bil inen bu ilaçlardan en önemlisi kısa etkili beta2-agonistlerdir. 
Bu grup ilaçlar hergün düzenli olarak kullanılmaz lar. Hastalar yakınına ları olduğu dönemlerde 
semptomlarını gidermek amacıyla kullaıurlar. 

Semptom giderici ilaçlar: 

• Kı sa etkili beta-2-agonistler 

• Antikolinerjikler 

• Sistemik stcroidler 
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Yeterli ve uygun ilaçlarla tedavi edilmemiş astmalı hastada hava yollarıda oluşan kronik 
in fl amasyon bronş mukozasında subepitelyal fibro zis, bronş düz kas hipertrofisi ve hiperplazisi, 
gob let hücre hipertrofisi gibi kalıcı yap ı s al değişikliklere neden olm. Hastalığın başlagıcında 
reversible olan hava yolu obstrüksiyonu, mukozada kalıcı yapısal değişikliklerin oluşması ile 
irreversible ba le gelir ve tedaviye olan yanıt azalır. Ayrıca yapısal deği şiklikler nedeniyle as t­
nıalı hastada solunwn fonksiyonlarındaki kayıp sağlıklı kişilere göre daha fazla o lmaktadır. Bu 
nedenlerle bronş astmalı hastada antiintlamatuar tedavi hastalığın mümkün olduğu kadar erken 
dönemlerinde baş lanmalıdır. 

Astma ataklarla karakterize kronik bir hastalıktır. Hastalığın bu iki özelliği nedeniyle 
tedavisi de iki bölümden oluştu (Şekil 1). 

A) Uzun süre) i tedavi (Protlaktik tedavi) 

a) Düzenli antiintlamatuar tedavi 

b) Gerekti ğind e semptom gidem1ek amacıyla broukodilatör tedavi 

B) Atak l arın tedavisi 

A) UZUN SÜRELi TEDAVi 

Tüm kron.ik hastalıklarda o lduğu gibi tedavinin başarısında en önemli faktör hasta uyu­
mudur. S emptomların sürekli değil zaman zaman olmas ı , i laçların hastaların alışık o lmadığı bir 
yönteml e (inhalasyonla) verilmesi, birden çok ilaç kullanı lması gibi astmaya özgün faktörler 
hasta uyumunu daha da güç l eştirme ktedir. Bu nedenle tedavinin temelini hastanın eğitimi oluş­
turur. Tedav inin başarılı olabilmes i için dikkat edilmes i gereken di ğer iki önemli nokta ise; a) 
Eğer saptanabilirse intlamasyona neden o lan etkenierin erken dönemde ortamdan uzaklaştırıl­
ması ve b) Kalıc ı yapısal değ i şiklik ler oluşmadan, erken dönemde antiintlamatuar ilaç l arın 

baş lanmasıdır. 

Bronk.odilatör 

~ 
FEV1 Sempto:m Atak tedavisi 

~ 

Zaman (y ıllar) 

Şekill: Astma Tedavisi 

Astma tedavi prograrnı 6 bölümden o luştu . Bunlar: 

1. Hastanın eğitimi 

2. Tetik çeken etkenierin uzaklaştınlması 
3. Semptomlar ve so lunum fonksiyon testleri ile hasta lığın ağırlığının 

4. Saptanması 

5. Hastanın kullanacağı ilaçları belideyip uzun süreli tedavi planı yapılması 
6. Oluşabi lecek atakların tedavisi için hastaya özgü tedavi planı yapılması 
7. Hastanm düzenli takibi 
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1. Hasta Eğitimi: Tedavinin başanlı olab ilmesi için hastanın işbirli ğine gereksinim vardır. 
Hastanın h asta lı ğını tanı yabilmesi , etkenlerden uzak durabilınes i , tedav isini ayari ayabilmesi ve 
iyi bir yaşam sürebilmesi için hastanın ve ailesinin astma konusunda eğitilmesi gerekir. Bu 
amaçla has talığın özellikleri , te tİk çeken faktörler, kull anıl acak il aç lar, il aç yan etkileri , 
inhalasyon teknikl eri , spacer kull a ıumı , PEF ölçümleri gibi konul arda h as tanın bil gilendirilm e­
si gerekir. 

2. Tetik çeken etkenierin uzaklaştırılması : Tetik çeken etkeni erin saptamp. oıtamdan 
u zak l aştırıl ınas ı astma tedavisinde önemli bir ad ı md ı r. Bu sayede astma lı hastalarda atak 
sayıla rı , semptoml ar ve ilaç kullamını aza lmaktad ı r. O nedenle a lına n önl emler non-farmakulo­
jik seko nder profl aks i olarak kabul edilir. All erj enleri n çevreden u zakl a şt ı rılın as ı il e uzun 
dönemde hava yo lu in fl amasyonu ve bro nş hi perreaktivites inin aza l dı ğ ı göste ri l mi ş ti r . Ayrı ca, 

mesleksel a stm as ı olan k i ş inin erken dö nemde etkenden (kimyasa l duyar l ay ı c ı ) uzak l aştırı lınas ı 

il e irreversibl hava yo lu obstrüksiyonunun ön l en ebi l eceği b ild i r ilm i ş tir. Ev içi ve d ı ş ortam 
a ll e ıj e nl e r i ve hava ki rli li ği ni azailabil mek için a l ı n an çevre kontrol önlemleri a tak l a rı n önlen­
mes inde. semptoml a rın ve il aç kull anınıının aza lmas ı nda, sonuç olarak h as ta lı ğın kontrol a l tın a 

a l ın ıııas ıııcl a önemli rol oyna rl ar. 

3. Has ta lığın ağ ı rlığının saptanması: Semp toml a rın derecesi, so lunum fonksiyon test­
l c ri ıı cl c o luşan aza lmalar ve semptomla rı gidermek için ge reksini m duyulan günlük b ro ııko di ­

latö r il aç miktarl a rına ba kı l arak hasta lı ğın a ğ ırl ı ğ ı sapta nır . Ağ ırlı ğ ın a gö reas tımı dört gurı.ıpta 

in ce lenir. Bunlar in tenıı itta n , hafif persistan, oıia persistan ve ağ ır pers i sta n dı r (Tab lo 1 ). 
As tımıy ı ağı rlı ğ ııı a gö re gru p l am an ı n amac ı tedav iyi h as t a lı ğ ın ağ ır l ı ğ ııı a göre clüzcn­
lcmektir. 

:ı ) Hafif İııterınittan Astma : En az son üç ayd ı r semptom lar ha ftada birelen az oluyor, k ı sa 
süreele geç iyo r (birkaç saa tt en birka<,; giin e kadar"), no ktürıı a l semptoml ar ayda ikiden az oluyo r­
sa. t.: ksase rbasyonlar d ı ş ınd a hasta asemptomatik ve so lunum fo n ks i yo n l a rı tama men normal 
(PEF değerl eri bekl cncnin , ya da hastamn en iyi el eğerinin %80' ind en daha fazla, gün lük 
değ i şke n l ik %20'den az) ise hastada intcrmittan astmanın va rlığ ın dan söz edi k bilir. 

A li c ıj ik astmas ı olup sadece all erjen il e ka rş ıl aş ııı ca semptom l a rı ortaya ç ı kan, egzers iz ilc 
tetiklenen as tımı s ı o l a rı ve viral so l umını yolu enfeks iyo nl arı il e semptoml a rı ortaya ç ı kan çocuk 
hastalar interm itt an as tma grubunda ince lenebilir. 

b) H afif Pers ista n Astma: En az son üç ayd ı r semptomlar haft ada bird en t~ız l a .. ancak günde 
bird en az oluyor, günlük akt iviteyi ve uykuyu etki liyo rsa, kroni k semptomlar nedeniyle h as ta n ı n 
hemen hergün bronkodilatör ilaç gereksin imi oluyo rsa, noktürnal semptoml ar ayda ikid en faz la 
oluyo rsa ve PEF el eğerl e r i %80'n i ıı üze rinde, ancak gün li.ik değ i şkenlik %20-30 a ras ı nd a ise has­
tada hafif persistan astma vard ı r. 

c) O r ta der ecede Pers istan Astma : Hergün semptomu olan. semptomlar nedeni yle gün lük 
aktiviteleri ve uykusu etkil enen, haftada birden fazla n okti.i rıı a l semptomu olan, semptom l a rı 

g idermek için hergün bronkocl il atör ilaç ku ll anan, PEF değe rl e ri %60-80 a ras ın da ve günlük 
cl cğ i şkc ııli ğ i %3 0'dan fazla olan lıastal a rd ı r. 

d) Ağır Persistan As tma: Bu gru p hasta sürekli semptomatikt ir. Tedav iye rağmen s ık cksaser­
ba syo ııl ar olur, çok s ı k gece semptoml a rı ile uya ıı ı r , h as ta l ık nedeni yle günl ük akt ivite leri kı s ıt ­
l a n ııı ı ştır . PEF el eğe rl eri %60' ııı a ltınd a, günlük değ i ş k e nli k ise %3 0'dan t~ı zlad ır. 

4. Uzun süreli tedav i pla nıııııı yapılmas ı: Astma, ağ ırLı ğ ı has taelan hastaya ve aynı hasta­
da zaman içinde değ i ş i k li k l er gösterebil en kronik bir h as ta lı kt ı r. Bu nedenl e tecl avide temel 
kural h as ta lı ğ ı n ağ ırlı ğın a göre il aç doz ve çeş id in i aya rl a ııı a kt ır. Hasta semptomlar ve PEF 
ölçümleri il e izleni r, bunlarda o lu ş acak değ i ş i k likl ere göre teda vi yeniel en düze nlenir. Bu şe ­

kilde astmanın ağırlığ ına göre tedav inin ayarl anması yöntemine "basamak tedavis i" deni r. Bura­
da amaç en az il aç kullamlarak en etkin tedav iyi sağlamaktır (Tablo 1). 
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Tablo 1: Hastahğın ağırlık dereceleri ve buna göre basamak tedavisi 

HAFİF İNTERMİTTAN 

• Gündüz semptomu 
ha ftada 2 den az 

•G ece semptomu ayda 2 
den az 
• PEF>%80. 
•Değ işken l ik <%20 

Bas mak Yukarı : 

Tedavı ye hastanııı 

bulgu ianna en uygun 
basamaktan başlanı r. 

Kontrol sağ lanamazsa bir 
basamak yu ka n çıkılı r . 

H erhang ı bir basanlkata 
ve herhangi bi r zamanda 
gerekirse k ısa süreli oral 
steroid veril ir. 

Düzenli antiin flamatııar 

tedavi verilmez 
Gerktiğinde k ısa etkil i 8 2-

a onist 

HASTALIGJN AGlRLTGI 

HAFIF PERSiSTAN ORTA PERSiSTAN 

•Gündüz semptomu •Gündüz semptomu 
haftada 3-6 kez hergün va r 
•Gece semptomu ayda •Gece semptomu ayda 
3-4 kez oluyor 5 ten fazla olu yor 
•PEF> % 80, •PEF % 60-80, 
~Değişkenlik %20-30 •Değişkenlik > %30 

BASAMAK TEDA VlSr 

İnha ler steroid 
200-400 mcg 

t 

veya 
Nedokromil , Kromolin , 
Yava ş salınan teofi lin, 
Lökotrien antagon isti 

+ 
Gerkt iğinde kısa etkjl i 

8 2-agonist 

İ nhaler steroid 
400-800 mcg 

veya 
İnha ler steroid 

200-400 mcg, birlikte 
Uzun etk ili 8 2-agonist 

veya Yavaş sa lı na n 

teofi lin 
+ 

Gerktiğinde k ı sa etkj li 
8 2-agonist 

l 

AGlR PERSiSTAN 

•Sürekli semptomatik 

•Gece semptomu çok 
s ık 

•PEF <% 60, 
•Değişkenlik >%3 0 

: :_.·_d. -o..!Y ·-·~: ·{:.:;.: ~ ·_ .. , ·• ....... -~-

lnha ler stcro id 
> 800 mcg 

ve 
Uzwı etkili 8 2-agonist 

veya Yavaş salınan 
teofil in 

+ 
Gerekirse ora l stcroid 

+ 
Gerktiğinde k ısa etki li 

6 2-agonist 

Basamak Aşağı : 

Eğer en az 3 ay süre ile 
hasta kontrol altında 
ise bir basamak in ilir 

31 

ilk kez hekim e başvuran hastada tedaviye hastanın bu lgularına en uygun o lan basamaktan 
baş l anır . Hastaya baş l a n gı ç ta o basamak iç in geçerli o lan ve kı sa süre li o ra l steroiclleri ele içeren 
mak. imum bir tedavi baş l an ıp hasta lık en kı sa zamanda kontrol a ltına alıım. Eğer hasta lık 3 ay 
s ü.r l' il e kontro l a ltınd a ise bir basamak a şağı inilir. Kontro l sağl anamamı ş , ya da kontro l altın­
daki hasta k ötüleşmi ş ise bir basamak yukarı ç ıkılır , ancak hasta nın ilaçları doğru kullandığın­
dan emin olmak gerekir. Öksi.i.ıük , hışıltılı solunum, nefes darlığı gibi semptomlar sık o luyorsa 
(haft ada üçten çok), öze llikl e gece semptomları varsa, kısa etk ili bronkodilatö r gereksinimi art-
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mışsa, günlük PEF değişkenliği fazla ise astma kontrol altına alınamam ış demektir ve bir 
basamak yukarı çıkılır . 

a) Birinci Basamak: Scyrek eksaserbasyonları olan ve eksaserbasyonlar arasında tamamen nor­
ma l olan inteıınittan astınalı hastada kontrol ed ici tedaviye gerek yo ktm. Zaten çok seyrek ve 
hafif semptomları o lan h astaıuı1 hergün düzenli bir şekilde uzun si.ire li ilaç kullanınası zordm ve 
beklenemez. Hastanm yakınınal arı olunca semptom g ideri ci il açlar kullanmas ı önerilir. 
Örneğin ; egzers iz önces i, ya da duyarlı olduğu all erjenle karş ıl aşmadan önce has ta beta2-ago­
ni st veya homoglikat kullan ır. Semptomları gidennek için gerekti ğinde kı sa etkili bronkodi­
latörle ri kullanmak b irinci basamak tedavinin temelini o luştllT1ır. 

Bmada ilk seçenek ilaç kısa etkili inhaler beta2-agonistlerdir. Kısa etkili oral beta2-agoni st, 
kı sa etkili teofılin ve inhaler antikolinerjikler etkilerinin yavaş baş l aması ve yan etki lerinin sık 
gö rülmesi nedeni yle ikinci seçenek il aç lard ır. 

PEF değerl erini dikkate almaks ı zın eğer 3 ay boyunca haftada birden fazla kı sa etkil i 
bronkod ilatör gereksinimi olursa, ya da eksaserbasyonlar arasmda da PEF değerl eri düşük 

bu lunuyarsa bir basamak yuka rı ç ıkılmalıdır. 

b) İkinci Basamak: Hafif persistan astmas ı olan hastada has ta lı ğın kontrol a ltına almabilme­
s i için düzenli ko ntro l ed ici il açlann kullanılınas ı gerekir. Bu amaçla ilk seçenek ilaç dii ş i.ik doz 
(200-500 mg) inhaler steroidlerdir. Çocuklarda 4-6 ha fta süre il e kroınoglikat dcnenebi lir, eğer 
yeterli ya ıut almamazsa inhalcr steroide geçi lir. İnha l c r steroidlerin loka l ya n etkil eri ni aza ltmak 
için spaccr kull a nıını ve il aç a lıınından soma ağ ı zın yıkanması önerilir. Eğer düşük doz inhal er 
steroidc rağmen semptomlar devam ederse, ya steroid dozu gü nlük 750-800 ıng a çıka ıi ılır, ya 
da en az günde 500 mg dozunda alınan inhaler stero idc uzun etkili bronkod il atör il açlar eklenir. 

P ro tl aktik tedav iye yavaş sa l ınan teofı lin, kroınoglikat, ya da ncdokro ınil sodyum il c 
baş l a nan bir hastada eğer 4 hafta içeri s inde st'mptomlar kontTo l altma alın amazsa mutlaka 
tedav iye inhaler stcroidi ekl emek gerekir. Hafi f persistan astmacia oral lökotrien antagonistl eri , 
günümüzde altern atif bir tedav i seçeneği o larak kull anıma g irmi ş tir. Bu amaçla monteltıkas t 

veya za fırlukas t kulianılabilir. 

Düzenli kontrol edi ci il aç kullanan hastada günde 3-4 dozu geçmemek koşulu il c semp­
to ml a rı gidem1ek amacıyla kı sa etki li beta2-ago nistler verilir. 

c) Üçüncü Basamak: Orta ağırlıkta pers istan astmas ı olan hasta düzenli gün lük kontrol edici 
il aç lar ve gerektiğinde veril en kısa etkili bronkodilatör il aç larla tedavi edilir. Bu amaçla inhaler 
steroid ler 800-2000 mg gibi yi.iksek dozlard a verilir. Lokal yan etkiyi ve sistemik abso rbsiyonu 
azaltmak için spacer kull a nılınas ı öneriLir. İnha l e r steroidlere ek olarak, öze llikle noktü.rnal 
semptomları kontrol altın a almak için uzun etkili bronkodilatörler kulla111lır. Bunlard an uzun 
etkili iuhaler beta2 -agoni st, ya da yavaş salınan teofılin öncelikli olarak seçilir. İnh al e r stero id­
lerc il ave olarak, özellikle ana lj ezik duyarlılı ğı olan hastalarda lökotr ien antago ni stleri tedav iye 
ekl eneb ilir. 

S emptomları gidennek için günde 3-4'den fazla o lmamas ı koşulu ile gerektiğinde kısa et­
kili inhaler beta2-agonistler kullamlır. Diğer kısa etkili bronkodilatörler ikinci seçenekti r. 

d) Dördüncü Basamak: Sürekli semptomları olan, noktümal semptomları sık, hastalık 

nedeniyle günlük aktiv iteler kı s ıtl a nını ş ve tedav iye rağmen ciddi eksaserbasyon l ar ı o lan ağır 
pe rsistan astına lı hastada astma111n kontrol a ltına alınınas ı her zaman kolay olrnayab iii r. Bu grup 
hastada tedav inin amac ı mümkün olan en az semptomla, en az miktarda kı sa etkili bronkodi­
latör kullanarak, ul aşı l a bil ecek en iy i so lunum fonksi yon değerlerin e ul aşarak, en az il aç yan 
etki si ile hastanın yaşamasmı sağ lamaktır. Tedav iele birden faz la kontrol edici ilac kullanılır. 
Yi.iksek doz inhaler steroide (800-2000 mg) uzun etki li bir broııkodilatör eklenir. Hasta gerek­
tiğinde kısa etkili inhaler beta2-agoni st kullanır. Bir süre için inhaler antikolinerjik ler deneııip , 

ya mt izlenir. Bu grup ilaç özellikle beta2-agonist yan etki si ortaya çıkan hastalarda önem 
kazanır. 
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Eğer bu tedav il er ile istenen sonuç al maınazsa nzun süreli , düşük doz ora l steroid deneııir. 
Predn izo lon 1-2 ıng/kg a başlanır , bir haftad an sonra doz azaltılır ve o labil ecek en düşük doz 
günlük, ya da günaşırı veril erek tedav iye devam edilir. Ora l steroid dozuını aza ltmak için spa­
cer il e yüksek doz inhaler steroid deneneb ilir. Oral steroidden iııhaler steroide geçi len hastalar 
adrenal ye tmez lik yö nünden yakın takibe a lınır. Tedavi indeksi (etki /ya n etki ) aç ı sından inba ler 
stcro idl cr oral , ya da parentera l stero idlere göre daha üstündür. 

T edavi gü çlüğü olan bu grup hasta larda "Cimrg-Strauss" sendromu gibi a ltta yatan bir 
h astalık , ya da stero id rezi stansının a raştırıl mas ı gerekir. Ayrıca çok sayıda il aç kullanan hasta­
larda görülen tedav i u yumsuzluğu tedav i gü çlüğüııün nedeni o lab ilir bu nedenle ağır persistan 
astına lı h as ta l a rın mutl aka yoğun olarak eğitilmes i gerek ir. 

B) ATAK TEDAVİSİ 

B ronşi a l as tımı lı hastada öksürük, nefes darlığı , göğüste s ılu şma hi ssi ve hış ıltılı so lunum 
gibi semptom l arın ortaya çıkmas ı, ya da bu semptoml a rın artmas ı ve scmptoml ara paralel 
o larak so lunum fonks i yon l arında bozulm a l arı n o luşmasına "akut astma atağ ı " denir. Akut atak 
tetİk çeken etk enl er il c karşıl aşma sonucu dakikalar içeri sinde geli şebi leceği gibi bazı hastalar­
da saatler, günl er içeri sinele yavaş yavaş ge li ş ir . Yavaş geli şen atakta , a tağın ağır lığ ı hasta ve 
hek im tarafında n gözardı edilebilir dolay ı s ıy l a erken ve yeterli tedavi yapılmaz. Mortalite öze l­
likl e bu tip hasta larda yüksektir. Bron ş düz kas kas ılın ası il c birlikte bronş ımıkozasında intla­
masyo nun artmas ı ve miiköz tıkaç l ar o luşan ataktan sommludur. 

Akut as tm a a tağ ının ağ ırlı ğ ı semptomlarcia basi t a rtı ş l ardan, ölümle sonuçlanan so lunum 
yetm ez li ğ in e kadar değ i şebilir. Semptomlarcia baş laya n artı ş l a r ağır bir atağ ın haberc is i o labilir. 
Bu ned enl e atak tedavisinde en önemli nokta hastanın nöbetin baş l a dı ğ ını erken farkcdip , uygun 
tedav iyi evde en kı sa sürede baş l amas ı dır. 

Evde baş l anan tedavi ile eğer nöbet kontro l a ltma alınamazsa hasta hastaneye başvm'Lır. 
Po liklini ğe, ya da acil servise gelen akut astma atağınd aki bir lı asta nııı değerl endirilm es i ve 
nöbctin ağ ırlı ğının saptanmas ı için k ı s aca öyküsü alınır, fi z ik muayene yapılır ve PEF değerine 
ba kılır (Tablo 2). 

Ta blo 2: Astma atağı ağırlığının kriterleri 

Hafif Orta Ağır 

Nefes darlığ ı Yüı-ü.rke n Konuşurken İ s tirahatte 
(Y ata biliyor) (Oıiopneik) 

Konuşma Cüm leler Birkaç keLim e Kelime 
Ajitasyo n Yok Var Var 
Ya rdımc ı so lumını kas ları Katılını yor Katılıyor Katılıyor 

H ı ş ıltı lı so lunum Hafif Aşırı Aşırı 

So lunum say ı s ı <20 20-30 >30 
1\'ab ı z <100 100-120 >120 
Pu lsus Parada ksus <10 mmHg 10-25 mmHg >25 mmHg 
PEF >%80 %60-80 <%60 
Pa0 2 Norm al >60 mmHg <60 mmHg 

PaC02 <45 mmHg <45 mmHg >45 mmHg 

0 2 saturasyo nu >%95 %9 1-95 <%90 

Fizik muayene: Hastada anksiete , diaforez (soğuk terl eme) varsa, nefes darlığı nedeni ile 
ya tam ı yor , ke li me kelim e konuşab ili yor , ya rdımcı so lunum kas l a rı so lunuma katılı yor, solunum 
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say ı s ı 30'dan, kalp hızı 120'den, pulsus paradaksus (inspirasyon ve ekspirasyonda sistolik kan 
basıncı farkı ) 25 mmHg'dan daha fazla ise ve oshiltasyonda sess iz akciğer varsa nöbet ağır 
demektir. 

Solunum fonksiyonları: Astma atağ ı il c gelen hastada nöbetin ağırlı ğının saptanmas ı ve 
teda vinin i z l enınes i sadeec seınptoın ve fi zik muayene b ul gula rı ile yap ılm a nıa lı d ır . Bunun için 
daha obj ektif veril erin o l mas ı gerekir. Bu amaçla PEF ölçümleri yap ılır . PEF değerleri ve gün ­
lük değişke nlik izlenir. PEF ne kadar düşük ve değ i ş kenlik ne kadar fazl a ise atak o kadar ağ ır 

demektir. 

Kan gaz l ar ı : Hafif ve o ıta ağ ırlıkta olan astm a a t ağı n d a kan gaz ı ince lemesinde hi po ksi, 
hi pokapni ve respiratuar alkaloz vard .ır. Eğer atak ağ ır ise karbondi ok sit rctansiyo nu olur, 
ıı o rıııokap ııi veya hi perkapni geli ş ir . Do l ay ı s i y l e a tağın ağırlı ğ ının sap tanmas ı ve tedav inin taki ­
binLle kan gaz l a rı da önem lidir. Ancak her has tada kan gaz ı takibi şa ıt d eğ ildir. Özelli kl e ağır 
atak ta (PE r bcklcnenin %40' ınd a n dü ş ük) ve ilk tedav iye ya nıt verm eyen hastalarda ge rek ir. 
Bun un için oks iın etri il e arteri yel oksij en sa turasyo nu ö l c; iiınlcri yeterli olab ili r. 

Koınp li k asyon l a rı olmaya n hastalarda a k c i ğe r grafi si. EKG gibi i n celcnı clc r ilc zaman kay­
be tınemek gerekir. Tedav iye baş l ay ı p hasta stab ili ze edi ldikten sonra gerekirse isteneb ilir . 

Atak Tedavis ind e Kullanılan İhıçlar 

a) Oksijen: Astma a tağ ının ağ ırlı ğ ı ne olmsa olsun tüm ha stala rd a atak s ıras ın da hipoksemi 
ge li ş ir . Hipok semiyi düzc l t eb i l nı ck . a ıteri cl oks ij e ı ı sa türa~yonunu %90 ' nııı (<;oc ukl arda %95) 
üzerine ç ık a rtab il m ek için hastaya oksij en verilir. En kolay oksij en verilme yöntemi naza l 
kanü ll crd ir. Genekle 1-2 lt dakikadn ve ril en naza l oksij en il c hipo ksemi düzcltil eb ilir . A sim a lı 

hastada kronik hi pcrkapni o l m adı ğ ı için ge rekirse oks ij en daha yük sek fraksiyonl arda da ver­
ileb ilir. Öze ll ik le kan gaz ı ba kıl a ı ııa ya n hastalarda oksij en \"Crıııc k gerekir. 

h ) Beta 2-a go ııi st: İıılı a l asyo n yo lu il c veril en k ı sa etkili beta2-ago ni stlcr ılk s ırada terc ih edil en 
il ac; l a rdır . Bii yük hac im li s p:ıcc r arac ılı ğ ı ilc 20 dakikada bir, her ~ ct<.Tind c 1L:k püskürtme olmak 
üzere 4-8 nefes ve rilir. Uyumsuz, ya da bi linç b ul a ıııklı ğ ı olan hastalarda ı ı eb üli zii r il c 4-6 saa t­
tc hir 2.5-5 ın g sa l b uta ııı o l verilm es i tercih edi lir. Ağ ır h <ısta l a rda siircki n cbii li zasyo ıı ya p ıl a­

b ıl İr . 

c) Kort ikosteroidler: Bronkodi latö r tedav iye direnç li atakl ar s istemik stcroid tedav is i il e k ı sa 

sürede dü zelir . Oral veril en steroicl lcr iııtravc n öz ve ril enler kadar etkilidir, bu nedenle oral yo l 
tercih ed i l ınc lidir . r\ ıı ca k h asta nın b ul antı , kusıııas ı va rsa intravenö7 yo l kull an ılır . Tck doz !-2 
ııı g1 k g ıııet il p rcdııi zo l o n . ya da p rccln i zo l o ıı yeterli dir. Ancak gerekirse bu doz a rttırıl abilir . 
Stcroid lcrin etk isi en erken 4 saatte baş l a r . 

d) Di ğer Broııkodil a tör ilaçlar: Has ta l a rın büyük çoğunluğund a yüksek d z inhalcr bctar 
ago ni stl cr ve sistemik stcroid lcr il c yeter li so mı ç a lı nır . Anca k bu tedav ilcrlc clıizc lııı cycn hasta­
lard a ek baz ı il aç lar veril ebilir. Bunlar antik olincrji kler ( i p rat ropi uın brom iJ ) Ye mcti lksantinler 
( t co tiliıı , aminotilin )'dir. Antikolinerj iklcrin bctar ago ni st il açlar il e birlikte verilm es i ek 
b ro nk odi l a tasyo ıı sağ l ayab ilir . Metil ksa ntiııl crin akut astma atağınd a ki ye ri t z. rtı şm a lı d ır . Bun­
lar zay ı f b ro ıık o cli l a tö r il aç l a rdır , betaragoni stl ere ek bir dil atas-yo n sağ l amazl ar. Ayrı ca tedavi 
edi ci serum clüzey l c riııiıı çok dar olm as ı nccl cniylc il aç yan etki leri s ı k görülmektedir. Bu nccl en­
lcrlc as tım at ağ ın d a ilk tercih il aç cl cğ ilclir. Ac il se rvisel e iııtra venöz a ınin o fıli ıı, eli ğer il aç lar ilc 
tam düzc lın c sağ l a n amaya n hastalarda tedav inin ilk 4 saa tinden sonra dcnenebilir. Hasta daha 
önce (48 saa t içe ri sinde) t eofı lin ku ll anınaın ı ş ise 6 ın g/kg dozda, 10-15 daki ka da yava!i iııfüz­

yo nla yükleme dozu verilir ve bunu takiben 0.6-0 .9 ın g/k g/s aa tt e gid ecek şek il de i d a ınc doz ver­
il ir. Hasta 48 saa t içeri s inel e tcofi li n ku ll anmı ş ise yükleme dozu ve ril mez, saJecc icl aıne dozla 
de vam ed ilir. Seru m düzeyleri iz lcnerek il aç dozu ayarl an ma l ıdır. 

S ub küta ıı , ya da iııtravcnöz acl re ıı a lin ise anail aksi ve anjioö cl e ın tcdaYisinde kull anılır , 

a s t ımı atağ ıııcl a kull a ııılın a z, anca k elimizde inhal er bc tarago ııi st l c r yoksa acirenal in veril ebilir. 
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Yaş lı hipoksik hastalarda kardiyovaskül er yan etkiler s ık görüldüğü için dikkatli olmak gerekir. 

Tedavi 

Genel durumu değerl endiril e n , nöbetin ağırlığ ı saptanan hastada hemen tedav iye baş l anır. 

Tekrarl anarak veril en yii.ksek doz k ı sa etkili inhalcr betar agoni st ve erken baş l an an ora l, ya da 
parenteral steroicl atak tedavisinin temeli ni o lu ştunu·. Tedavinin amac ı: 

• Ha va yolu obstrük siyonunu mümkü n olan en kı sa sürede cl üze ltip solunum fonks i yo nlarını 

norma le clöndü.ıın ek. 

" Hipoksemiyi düze l tnıek 

• Daha sonra o luşab il ecek ata k l a rı önlemek için gerekli önleml eri almak (Hasta eğ it i mi, 
uygun ve yeterli pro flaktik tedavi) 

• Daha sonra o l u ş <ıb il ecek atakta h astan ın na s ıl dav ranmas ı , hangi il aç l a rı kull a nmas ı. ne 
zaman hastaneye başv mına s ı ge rekt i ğ i konusunda ha stay ı ay dııı l a tıp , yaz ı lı bir plan o lu ştur­

makt ı r 

Aku t astma atağ ı il c heki me başvura n h as ta nın genel durumu değer l e n d i r i l ip, nöbctin ağ ı r­

lı ğ ı sa pta n cl ı ktan sonra hemen tedav iye baş l a nı r. Doktor ilk 15 daki kada h as ta nın yan ınd a n ayrı l ­

mama l ı. daha sonra sı k a ra l ık l arl a h as tay ı kontrol edip tedav iye olan ya nı t ı i z l c ın e l i d ir. 

Tedav i il c eğer ; 

• Kli ni k bu lgular kaybo lur ve PEF bcklencnin %70'dcn yuka rı ç ıka rs<ı tam ya nıt, 

• Klinik bu l gu l <ır düzelir an c;ı k PEf b ckl cn cııi n %70'dcn dü şük ka l ırs a k ı sm i ya n ı t , 

• Klin ik bu l gu l <ı r k ötü l cş ir ve PEf dü şerse y<ı n ı t s ı z o l <ı ra k kab ul edi lir. 

Tedav i il c a l ı n a n ya nı ta gö re hekim veril en il a ç l a r ı ve tedavi yö ntemini tekrar gözelen geç ir­
erek düzen ler. 

Ağı r Ata k Tedavisi 

a) Naza l oksij en 4-6 litre/cl akika 

b) Yüksek doz inhaler bcta2-ago ni st 

• Ağır atakta beta2-agonistlerin ncbii li zör il e verilmesi tercih ed ili r. İlk bir sa<ı tt c 20 d<ık ika -
da bir 5 ıng s<ı l b utamo l ncbülizasyonu yapıl ı r 

• Eğer ncbi.il izör yok ise, ilk bir saatte 20 dakikada bir, spacer a rac ıl ı ğ ı il e 8-1 O nefes, her 
seferinde spacer içe risine tck bir nefes s ıkara k ve ril ir. 

c) İntravcn öz 1-1.5 mg/kg preclni zo lon 

cl ) intravcnöz a ıniııo fili ıı ve i ııJı a l c r antikol inerj ikl er tedav iye ekleneb il ir 

Tik bir saatten sonra: 

• Ok sij ene deva nı edi lir 

• Prcdnizo l o ıı aynı dozda her 4 saattte bir t ekra rl anır 

• Beta2 -ago ııi s t de aynı dozda 4 saatte bir tekra r l a n ır 

Hasta en az 8-1 O saat süre ile izlenir; 

• Eğer teda viye yan ıt a lınama z ise hasta yoğu n ba kı m a a lınır 

• Eğer yetersiz ya n ıt va rsa hastaneye yatırılır 
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• Yanıt yeterb ise has ta taburcu edilir 

Orta Atak Tedavisi 

a) Nazal oks ij en 1-2 litre/dakikada 

b) İnha l er beta2 -agoııi st 

• İlk bir saattte 20 dakikada bir spacer aracılı ğı il e 4-8 ne fes verili r. Her seferinde spacer 
içerisine tek bir nefes s ıkıbr. 

• Bir saatten sonra yeterl i yanıt aiını rsa beta2 -agonist aynı dozda saa tte bir tekra rl anır . 

c) Oral predni zo lon 0 .5- 1 mg/kg 

Hafif A tak Tedavisi 

a) İnha l er beta2-ago ııist 

• Spacer ile 4-8 nefes verilir 

• :::~ .. tam ya n ı t al ınınazs a aynı doz 20 dakikada bir tekrarlanır . Tam yanı t alınırsa hasta 
tabureu edi li r. 

• Kı s mi yan ı t olm sa orta dereceli atak protoko lü uygu l anır. 

Ö lü ııı l e r , s ık atak geçiren ast ı :ı <1 lı hasta larda çok daha s ı k görü lmekted ir. Bu nedenle, atak 
tedav isi yap ılıp taburcu ed il en hastada atakl arın tekra rl amaması için gerekl i önl em lerin alınması 

gerekir. Bunun için; 

• Astma atağ ına neden olan fa ktörl er saptanab ili rse mutlaka elimi ne ed il melidir 

• Kron ik tedav iyi uygun ve yeterli kullanınas ı için hasta eği t it me lid ir 

• Hastanın inJı a l er il açları doğru teknikl e kull anmas ı öğretilıne lidi r 

• Semp toml a rı arttığ ı zaman kı sa süreli oral stero id kull anınasmın gerek liliğ i anlatılm alıdır 

• Daha som a o luşab il ecek ataklarda, h astanın i zleyeeeği yolu gösteren yazılı bir tedavi plam 
verilmelidir 

Atak tedav isinde neler yapıl acağ ı ani atıldıktan som a nöb ette gelen astma lı hastada nel er 
yapılınama l ı d ır ; 

• Rutin o larak her hastaya antibiyo tik baş l ama k doğru değildir. Balgamda bulunan eozi­
nofill er balgama pürülan öze llik k azandırabiieceği iç in tek başına ba lgaın pürül ans ı antibiyotik 
baş l amay ı gerektinnez. Hastada ateş, lökositoz ve akci ğer grafis inde pnöınonj ile uyumlu bul ­
gul ar varsa antibiyotik baş l anır. 

• Solumını merkezinin depresyonuna neden o lab il eceğ i iç in sedatitl er kesinlikle verilmez 

• İnh a l er mlikolitik ilaçlar hastada öksürüğü ve nefes darlığını a rttırabii eceği için nöbetteki 
hastaya verilmez 

• Antihi s taıninikl er ve magnezyum sülfat'ın olumlu bir etkisi gösteril emediği için verilmez 

• Nö betteki hastaya göğüs fi zyoterapisi yapılmaına lı d ır 

• Hasta l arın aş ırı miktarda s ıvı il e hidrasyonu doğru ve uygun değildir. 
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6 iNFANTLARDA 
WHEEZiNG 

İpek Türktaş 

Wht:t:z iıı g, danılın ı ~ hro ıı ~ l a rdaıı h ava ııııı g irıp çık ark t: ıı ç ı karttı ğ ı st:stir. T ürkçt:'dt: wht:t:z in ­
g iıı t anı karş ılı ğ ı bir k e li ınt: o lm a dı ğ ı için , göğüs t t: ıı gt:l c ıı " hırıltı" , " hı ş ıltı" ya da " ı s lık st:s i" 
olarak t a nı ml anma kt ad ır . Gt: ıı t:l olarak t:ksp iratuar vt: stdt:s kop ik duyul an bir st:s o lın a s ııı a rağ ­

men, b ronş obstrük siyonu çok ~ idd t: tli ist: in sp iriuııı a kaya r vt: kul akla da du yul ab ilir. B ro n ş ların 

t a ııı a m t: ıı tık a ndı ğ ı ş i ddt:t li obs ı-rük s i yo ııl a rd a hava g irı ş ç ıkı ~ ı o l am ı yacağ ı iç in wht:t:z ing hi <; 
du vulm az vt: "st:ss i7. göğü s " tab losu gc li ş ır Whct:zi ng .;oc uk do ktor l a rının t:n s ık karş ıl aşt ı ğ ı 

scınptuın l a rd a n b irı s idir . Gt:l i şmi ~ ülk t: lcrd t: bt:ş yaş ınd a n kü çük çocuklarda küıııülatif whct:­
z ıng prt:va l a ıı s ı 'Yo 15-32 a ras ınd a d ır ( 1 ). Ü l k t: ıni 7. d c dt: 10% y ılında 27 ild t: 0- 17 yaş a ras ında 
46.~ 13 çocuk iiznindc kronik h as t a lıkl a rın t a randığ ı bir a ra~ tırın ad a küıııiil a tif wheez ing 
p rt:va l a n s ı "/., 15.1 , astma p rcvalan s ı % 14.7 hu lunıııu ş tıır (2). 

Daha önct:dt: n sağlıklı o lan bir infantta akut ge l i şe n wh ccz in g ın t:n s ık ıı cd t:ni h ron ş iolittir . 

Bu yaş g nı bund a b ronş s teıı ozu, hronkoınalaz i . b ro n ş has ı s ı yapah ikcek vas kült:r ring g ibi k o ıı ­

j t: ııit a l a n o ııı a l ilt:r , veya yaba n c ı c i s i ııı as pira syo nu . k o ııj t:s tif ka lp yt:tııı t:z li ğ i . ki stik fi bro z ı s. 

iııııııi'ın yt: tııı ez !i k gibi daha nad ir gii riikn h as t a lı kla r da ay ırı c ı t a nıda dii ş ülııı t: li dir (3). L it t:nı­

türi'ı iıı ct:kdi ğ imi zd t: akut bro ıı ~io l i t t a nı krit t: rl c ri ıı iıı y ıll a rd a n ht:ri pek ckğ i ş ııı t: di ğ i ııi görın t:k ­

tc yiz. B uııa gört: iki yaş ınd a n kür; iik bir çoc ukta yiikst:k : ıtq o lııı ada ıı a kııt baş la yan wht:t:zing. 
fi zik ırıı ı a yeııt:d c obstrüks iyo n bul gul a rı ik b irl c~ ti ğ iııd t: b ron ş i ol it tan ı s ı k o nulma kta dır (4). Et­
yo lojid t:n viruslar so rıııııludur . iki yaş ın d a n kiiçüklt:rd t: en s ı k resp irato ry sy ııcy ti a l virus 
(RSV), pa ra influt:ıı za vt: co ro ıı av inı s izolt: t: dılııı cktnlir. Kli nik bul gular ya kl aş ık 10 giin 
içind t: dii zt: lııı t:kt t:, h as t a l a rın ço k az bir k ı s mı h as t a ıı edt: tt:dav i t:dilm ek zo rund a 
kalm a k ta dı r . Bu lı a s t a lı kta çok eskid t: ıı bni dikk ati çek t: ıı c ıı ö ıı eııı li özt:l lik t ekra rl a ımı eğ ilı ­

midir. Yap ıl a n a raş tırm a l ar broıışin l it a ı-a kl a rıııııı '% 32-CıO o rmıınd a t ekra rl a dı ğ ıııı ortaya koy­
m aktadır (4,5) . 

Broıışiolit neden sadece bazı infantlarda tekrarlar '! 

Bu so ruya 1960'1ardan itibaren ya nıt a randı ğ ı gö riilııı t:k t t: dir . i lk a ra~tırın a l a r hastant:yc 
y a tıp ç ık a n infanti ara ait kay ıtl a rın rd rospektif i n ct:k ııııı t:s i y lc s ınırlı kalm ı ş t ır . Bu ilk 
i ıı et: l e ın e l c r , tekrarl ayan h ron ~ i o lit lc riıı ıı t:denini. h asta l a rın kendisinde ya da ailelerinde atop i 
öyküsü o lm as ı ik açıkl a ın ı ş tır (4.6). Ancak bu çocukl arda kes inlikk bro nş i a l astma olm a dı ğ ı , 

sadact: viral so hınuın yo lu in fc k s i yo n l a rı s ıras ında wh t:t:z iıı g ge li ş ti ğ i b t: liıtilıni ştir . Pos t-bronş i ­

olitik wht:czing o larak da ta nıml a n a n b ıı rckürren bron ş i o litli çocukl a rın büyüdükçe elii zeidi k leri 
vt: ;ıs tın ad an fa rklı bir gru p o ldukl a rı daha o y ıll a rd a sap t anmı ştır . Daha sonra bu görü ş gidt: rek 
d t:ğ i ş mi ~ ve ht: r iki h as t a lı ğ ın ay nı antitt: nin değ i ş ik pa rça l a rı o lduğ u dii ş üııiilm ey c baş l a nmı ş tır . 

1969 y ılınd a ya y ınl a n a n bir a raş tırımı cia b ro n ş i a l astma ta n ı s ı a lını ş hastalar il c, post- b ro ıı ş i o li ­

tik whecz ingli <;ot:ukl ar yt:di ya ş ınd a i z l t: ııı t: a lınm ı ş, Ü<; y ıl so nra a ra l a rındak i ortak öze llikl er 
d eğerlcııdirilırıi ş t ir . So nuçta ht:r iki h as ta lı ğ ın da ay nı a ııtit t:yt: ait o ldu ğ u vt: 
~ad t:t:e ş iddetler i a ra s ınd a fark bulunduğu b t:lirtilıııi ştir (Cı). Bu, astma vt: post-bro n ş ı o litik 
wlı ct:z ing l c ri aynı şcııı siyt: a l tı n da toplaya n ilk a raştırma olarak biliııın ekt t:dir. 1970 vt: 1980 y ıl ­

l a rı <ıra s ıııd aki ça lı ş ımıl a r in cckndi ğiııd t: de, tt:krarl aya n wlı et:z ing ata kl a rı olan tüm h asta l a rın 

a rt ık as tma o larak kab ul edi l ıncs i ge rt: kti ğ i şeklind eki ö ıı eri l e riıı giderek a rttı ğ ı gö riilın t: k kd ir 

(7.R). 
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Bronşial astma tanı ve tedavisi atianan bir hastalık mıdır? 

ı l!R O'Ii y ıll a ra kadar infanti i dönemde bron ş i al astma ve post -bronş i o litik wheezingler 
gt.: ndli klc ayrı antitckr olarak değerl endirilmi ştir. Hatta , ikinci gnıbu astma olarak kabul eden­
lt.: rin bi le tcrminolojid t.: doğrud an bron ş i a l astma yerine üstü ka pa lı tanımlamaları kull andığ ı 
göriilm cktt.:dir. Astmatİk bron ş it , spastik bron ş it , cnfcksiyöz astma ve wbeezy baby sendromu 
bunlardan baz ıl a rıdır ( 1 ,6, 7). Daha sonra bu tür ta nımlam a l arın dokto rl arı daha çok antibiyotik 
vt.: iiksürük şunıbu reçetes i yazınaya yönl endi rd iğ i halbuki astma tan ı s ı konu lunca daha çok anti ­
intlamatum il aç lar ö nc ri l diği dikkatl eri çekmeye başlamı ş tır. ingiltere'de ilkokul çocuk l arının 
ail t.: lt.:riy lc görü şükrck yap ıl a n bi r ara ş tırmada , son bir y ıl içinde 12'den fazla wheezing a tağ ı 

g t.: ç ı ıTn has t a l a rın a ıı t.:a k % 1 1 'inin as tma tanı s ı a l dığı ve % 78 'inin non-spes ifik tan ıml amalar 
ıı cd t.: ııi y l c hiç bronkod ilatör kullanmad ı ğ ı a nlaş ıl ın ı ş tır (8). Bu araştırmac ıl a r da tt.:krarlayan 
wht.:t.:z ing ata kl a rının a stımı olara k kabul ed ilmes i ge rek ti ğini ve bu tan ı y ı koymanın uygun 
teda vi baş l a nı ay ı t.:tk il cd i ği ni vurgulam ı ş lard ır . 

Post-bronşiolitik wheezing ve atopi arasında ili şki var mıdır'? 

İlk defa ı 9R 1 y ı l ında RSV bro n ş i o li ti geç iren çocukla rın nazofaringca l sckrcsyon l arında 
virus-spes ifik lg[ ant i k o rl arı gös t erilmi ş tir . Bu ça lı şınada RSV- IgE dü zeylerinin hcııı geçiril en 
h a s t a lı ğ ın ş idd e ti, hem de tekrarlaya n wheezing say ı s ı il c i l i ş kili o lduğu b ulunmu ştur (9). Buna 
gö re, atopik bünye li çocuklar RSV b ro n ş i o liti s ıras ınd a sens itize olm akta, daha sonra ay nı virus 
ik k a rş ıl aş tıkl arınd a wh cc ;~ in g ortaya çıkmaktadır. Anca k infant il dönemde whcczinglcrin 
sadeec bu mekani zma il c tc kra rl a nı a d ı ğ ı aç ıktır. 

Ma rtiıı cz ve ark a daş l a rının ( 1 O) ya pt ı ğ ı prospcktifbir ça lı şm ada , çocuklar yenidoğan dönc­
minden iti baren a ltı yaş ın a kadar i z l enmi ş ve bu dönemde t.: n az iki ay rı wheezi ng sendromu 
n lduğ u görülmü ştür. Klinik bul gul a rı y l a birbirlerinden ay ıı1 edi lmes i imkan s ı z olan bu grupl ar 
a ra s ın da atopi. so lumını fonk s i yonl a rı ve prognoz aç ı s ında n çok önemli farkl ar olduğu 
gii rülınt.:ktcdir. Buna gö re doğumdan iti ba ren whcczingi t ekrarlanıaya baş l ayan bir grup çocuk­
ta. büyüdük çl.: ya~ l a birlikte spon tan di.i ze l ııı c olm akta dır (Geçic i infantil wheezing). Bu çocuk ­
lar kord k a nı , total se rum !gE dü zey leri ve deri testl eri il c araştırıldığında atopik bünye li 
o lmadık l a rı görü l müştür . Daha da ön eınii s i do ğumdan hemen sonra, henüz hi ç wheezing atağı 

geçirmeden yapı l a n solunum fonk siyon tcstkrindc (SFT) yük sek rczi stans ve düşük fonk siyo nel 
rcz idücl kapas ite (fRC) bulunmuştur . Bu sonuç geçici inf1ntil wlı cczin g li hasta l arın intrauterin 
döımııd c a k c i ğer ge li ş iınierin in olumsuz yönde etk il endiğ i ni dü şündürme ktedir. intrauterin 
dönemde solu num yo lu gt.: l i ş iminin olumsuz ctkilcnmt.:s i için en önemli ri sk faktörü ann enin 
gt.: bt.: liktc sigara içm es idir (5. I 0). Bu dönemde iç ilcn s i garan ın solunum fonk s i yonları nd a %50 
aza lm aya ncd t.: ıı o l d uğu ka nıtl anm ı ştır . Hatta intrauterin sigara t ema s ının wheezing iç in postııa­

tal pas if içi cilikt t.:n da ha ön eın i i bi r risk faktörü o l duğu da gösteri lmi ştir ( l 1 ). O hald e sigara ya 
da ht.:nüz ta nı ol arak bilinm eyen bir nedenle hayata daha dü şük so lumım fonk s i yo nl arı il c 
baş layan bir gnıp infantta doğumdan sonraki ilk yaş ta so l umıııı yo lu viral enfek s i yo nl a rı s ıra s ın ­

da daha kolay wh~:cz ing ortaya çıkm aktad ır . Burada whcczingin sebepten ziyade so mı ç o l duğu 
a nla ş ıl ıııaktad ı r Geç ici inf~ı n til wheez inglerde prognoz da çok iyi olmakta, çocuk büyüdükçe 
solunu m yo ll a rının büyümes in e paral el olarak wheezing azalmak ta ve üç yaşınd a n sonra hasta­
l a rın an t.:ak ı /3 'ünd c dt.:va m etmektedir. Bu çot.: uk lar Ü<; ve a lt ı yaş ınd a incc lcncl ikl crindc so lu ­
nu ı ıı fonk s i yo nl a rında ki anorııı a lli ğ in devam ett i ğ i görülmektedir. Buna rağmen, b ro nş ların çap 
ve boy l arın ın d eğ i ş mi ş o l ma s ı vira l enfek siyonl ar s ıras ınd a art ık ortaya wheezing çı kma s ını 

önlcm cktcdir. Bu durumda whct.:z ing patogcn czini tck başına SfT anorm a lli ğ i il c açıklamak da 
oldukça zordur. Marti ncz'in (1 O) ça lı ş ına s ın da d i ğe r grııbu , whcczingi üç yaşından önce ya da 
sonra ba ş l ay ıp, geç ic i infanti i wheezing! i h a staların aksin e a ltı ya ş ınci a da deva nı eden çocukl ar 
o lu ştu rmaktadı r (Pcrsitan wheezing). Bu h asta l a rın büyük oranda atop ik bünyeli o l duğu , kendi­
lerinde ya da ailel erind e atopik bir h as ta lı k bulunduğu an l a ş ılmıştır. Bu çocuklar doğumdan 
itibar~: n sensiti ze olmaya baş l a ııı a kta ve daha dokuz a y lıkkcn bil e serum !gE düzeyleri il c 
wh t.:cz ing arasmda önem li ili ş ki kurulmaya ba ş l an ımıktacl ı r. Bu gru ptak i hastalar, büyük çocuk 
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ve erişkin bronş astımına daha çok benzemektedir. Persistan wheezingli bu çocukları, prog­
noz ve atopi dış ında ilk gruptaki geçici infantil wheezingJj çocuklardan ayıran diğer bir önemli 
özellik SFT'lerinin doğumda normal o lmasıdır. Halbuki altı yaşında yapılan incelemeler SFT 
lerin in bozulduğunu göstermektedir. O halde hayata nonnal solunum fonksiyonları il e başlayan 
bu çocuklarda tekrarlayan wheezing atakları zaman içinde SFT'I erin bozulmasına neden olmak­
tadır. Bu bulgu; astmada erken tedavinin önemine dikkatl eri çekmesi açısından da değerlidir. 

Tekrarlayan wheezinglerde bronşial hiperreaktivite var mıdır? 

Bronşial hiperreaktivite (BHR) bronşların uyarılma eşiğinin düşmesi dir. Astmalı her hasta­
da genellikle olması gereken bir özelliktir (12, 13 ). Bu nedenle, tekrarlayan wheezingli bebekler 
astma olarak kabul edil ecekse BHR'Ieri bulunması gerekir gerçeğinden yola çık1larak bu infant­
Iara bronş provokasyon testi yapılmaya başlanmıştır. Bir ça lı şmada tekrarlayan wheezingleri 
o lan 19 hasta (ortalama yaş: ll ay) ve hiç wheezing atağı tanımlamayan 19 sağlıklı infantın 

bronş provokasyon so nuçları değerlendirildiğinde gruplar aras ınd a BHR yönünden fark 
olm adığı anl aş ılını ştır (13). Başka bir çalı şmada da doğumdan hemen sonra henüz wheezing 
atağı geçirm emi ş 63 infantta yapı l an bronş provokasyonunda bir çok yeru doğanda BHR bulun­
duğu görülmüştür (14). Aynı sonuçlar daha sonra başka araştırmacı lar tarafından da göster­
ilmi ştir. O halde hayatın ilk yı ll annda göriilen tekrarlayan wheezingler ve BHR arasında ilişki 
olmadığını söyleyebi liri z. Asemptomatik bir çok çocukta BHR varken, tekrarlayan wheezing 
atak l a rınarağmen BHR'i olmayan bir çok infant da mevcuttur. Martinez (10) de ilk üç yaşta 
ortaya çıkıp , çocuk büyüdükçe düzelen ve atop i il e ilişkili olmayan geçici infa ntil wheezingli 
hastalarda BHR sap tamaın ı şt ır. Halbuki pers istan wheezing! i gnı pta BHR s ıklı k l a bulunmuş ve 
bu infruıt l arm tüm öze llikleri yle b ronş i a l astmaya benzed ikl eri bi l diri lm i ştir. 

Post-bronşiolitik wheezing erişkin hayatta gelişen kronik obstrüktif akciğer 
hastalığının (KOAH) habercisi midir? 

İngiltere 'de 1959-78 yılları aras ında kronik bronşit ve amfizem ölüm hızının bazı bölge­
lerde çok yüksek olduğu dikkatleri çekıruştir. Bunun üzerine aynı bölgelerde 40 yıl öncesine 
giderek başlatılan epidemiyolojik çalı şmalar 1921-25 yıll arı arasınd a infant pnömoru ve bronşit 
ölüm hızlarının da yüksek olduğunu ve bunun erişkin KOAH moıialitesi il e çok yakından ilişk­
ili o lduğunu gösterrruştir (15). Bu epidemiyoloj ik gözlem, erken infantil dönemde geçirilen akut 
alt so lunum yolu infeksiyon ları il e erişkin hayatta ortaya çıkan kronik bronşit arasında nedensel 
ilişki olduğunu kanıtl amaktadır. Daha sonra yapılan incelemelerde de, erişkin solunum fonksi­
yon larının iki parametre il e korele olduğu bulunmuştur. Bunlar doğum ağırlığı ve iııfan til 
dönemde geçirilen alt solunum yolu infeksiyonlarıdır (16) . Bronş gelişiminin intrauterin 
dönemde tamamlandığı bilinmektedir (17). Anneııin beslenmesi , hastalıklan ya da siga ra içme­
si gibi herhangi bir neden kötü intrauterin çevre şaıtları oluşturarak doğum ağırlığını etkilediği 
gibi bronş gelişimini de etkil eyebilecektir. Nomıald e tüm insanlarda yaş ta birlikte solumını 
fonksiyonları belli oranda azalır. Hayata intrauterin dönemde bronş gelişimi etkilenmi ş , düşi.ik 
solunum fonksiyonları il e başlayan bebeklerde il eri yaş l arda daha çok SFT bozukluğu bulun­
ması sürpri z sayılmamaktadır. Martinez (lO) ve di ğer birçok a raştımıacının gösterdiği gibi viral 
solunum yo lu infek s i yan l arında wheezing duyulması içi11 en önemli risk faktörü doğumda 
düş i.ik so lunum fonksiyonları olmasıdır. O halde doğuında anormal so lunum fonksiyo nl arı; bem 
geçici infantil wheezinglere neden olmakta, hem de eri şkin hayattaki so lunmn fonksiyonlarını 
belirlemekte, hatta KOAH için risk faktörü oluştnrınaktad ır. 

İnfantil dönemde geçiril en pnömoni, bronşit ve bro nşi olitl er de erişkin hayattaki solunum 
fonksiyonları ile doğrudan ili şkili bulunmaktadır (16). Alveollerin gelişimi bronşlardan farklı 
olarak postnatal dönemde hızl a devam etmekte ve iki yaş sonunda yeni alveol gelişimi tamam­
l anmaktadır (17). Bu dönemde geçirilen alt solunum yolu infeksiyanları alveol gelişimilli 
b askllayacaktır. İleri yaşlarda her insanda görülen akciğer destek dokusu (e lastik recoil) kaybı, 
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alveo l fonnasyonu baslalanmı ş bu çocukları daha fazla etkileyecek, solunum yo lu problemleri 
tekrar belirgin hale gelecektir. Günümüzde düşük doğum ağı rlığı ve erken infantil dönemde 
geçiril en alt solunum yolu infeksiyonlannın birbirlerinden bağımsız olarak tek başına KOAH 
geli şiminde rol oynad ı ğ ı giderek artan epidemiyolojik verilerle kanıtlanmaktadır. 

Sonuç olarak çocukluk astımının yaşla ilgili birbirinden farklı patemleri vardır . Astmalı bir 
çocuk genellikl e tek bir çizgiyi takip etmek zorunda değildir. Bu nedenle özellikle infantlarda 
astınay ı "konjeıütal ve kronik akci ğer hastalıkları ekarte edildikten sonra, tekrarlayan öksürük 
ve wheezing atakları" olarak taıumlamak mümkündür. 
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7 ÇOCUKLUK ÇAGINDA 
KRONiK ASTMA TEDAVİSİ 

B. Enis Şekerel 
C. Ömer Kalayc1 

Astma havayo ll arı nın kro ni k i n tl aınatuvar bir hasta lı ğ ı d ır. A stmanın uygun ve doğru 

tedavisi çocukluk çağında ayrı bir önem taş ır çünkü astma: 

• Çocukluk çağ ınlll en sık rastlanan kronik hasta lığıdı r 

• S emptoml arı çocukların % 50-80 ' inde 5 yaşın a l tın da baş lar 

• Uygun tedavis i ile ileri yaş l arda o ıtaya ç ıkab il ecek olan incverzibl hava yolu obstrüks i­
yonu önleneb ili r. 

Astm a morbidi te ve morta lites in e yol açan fak törl erin ba ş ııı da tanı kon am amas ı ve yetersiz 
teda vi uygul anına s ı geli r. Çocukl arda astma tedav isine geçm eden önce as tma tedavi si il e ulaş ı ! ­

mak istenen sonuç la rın gerçekçi o larak belirl enmesi gereklid ir. Astma h as ta l arın b irçoğunda 

etkin o larak kontro l edil eb ildi ğ i halde ha len, eli mizde astm adan kür sağ layacak bir tedavi şekl i 
yoktur. Çocukl uk çağında astma tedavisini n be lk i de en önde ge len ve önemli amaçl arından bi ri 
astmaıun geli şmesini önlemek o lma lı d ır. A s tmanın genetik cğili nı l eriıı ve çevresel fa ktörl erin 
b irlikte li ğ i sonucu ortaya ç ı kan bir hastalık o l duğu kab ul edilir. Farklı çevrelerde yeti şen iki z 
çocuklar üzerinde yap ı l an ça lı şmal a r çevre koşull arı nın genetik yap ı ile o lan ili ş ki s ini aç ıkça 

ortaya koymuştur. Astma ve as tmayla birlikte a ll e ıjik r init ve di ğer atopik durum l a tın ge li şm e­
s i il e il gili olarak insan genomunda çeş itli bö lgeler sorumlu tutulmuştur . Halen astma il e 
il i şki s i kes in olarak bi linmeyen bu genetik bölgeler üzerinde ko ntro l sağ la n amıyo r olmas ı 

çocuklard a astma ge li şmesinin önl enmes i il e ilgili çabalan çevresel faktörl er ve yaşam tarzııu n 
koqtrolü üzerinde yoğunlaştııını ştır . Bu çaba lar öze llikle astma geli şınes i bakımınd an yüksek 
ri sk taşıyan , yani hem anne ve hem babas ının veya btmlard an biri sinin atopik o lduğu bebek­
lerd e, uyg ul anın as ı öneril en önl eml er di zis idir. "Primer önleme str atejileri " o larak 
adlandırıla n bu önlemler şu şekild e özetl enebilir: 

a) Ev içi ortam: Küçük çocttkl ar za mamn büyük bölümün ü ev içinde ve anneleri il e birlikte 
geçirirl er. Genetik bakımdan ri sk grubunu olu ş turan bebeklerin ev içi all crj enlere erken 
dönemde ve yoğun o larak maruz kalma l a rının astma p reva l ansınd aki a rtı ş l a korelasyon göster­
di ğ i b ildirilmi ş tir. Bu all erj enl er aras ında en önemlileri ev tozu akarl arı , ın a ntarl ar , kedi ve 
h aına ınböceği gibi hayvan kökenli o l anl ardır . Daha fazla say ıda kontro llü ça lı şma la ra gereksin ­
im olmakl a beraber bu ev içi a ll e ıj enl erl e karş ıl aşma nııı aza ltılmas ı astmanın önl enmesi için en 
yararlı ve önemli önlem olarak görülmektedir. 

b} Sigara içimi: Sigara içimi so lunum yolu h as ta lıkla rı için bilinen en önemli önlenebilir ri sk 
faktörüdür. Anne ve b abas ı veya bunlardan biri si sigara iç icisi olan çocuklarda astma riski art­
mış tır. Çocuklarm soluduğu havadaki sigara duınanmııı ortadan kaldmimas ı astma gelişme 
riskini azaltacak önlemlerin başmda gelir. 

c) Doğum ağırlığı : Orautı s ı z fetal büyüme (başm büyük, gövdenin küçük olması ) ve s ıklıkla 
bununla birlikte görülen düşük doğum ağ ırlığ ı (<2500 gr) çocukluk çağ.ı ve adö lesan döneminde 
astma ge li şmes i iç in ri sk fa ktörü o lab ilir. Bumm meka ni zmas ı bilinmemektedir ancak beslenme 
bozuklukl annın veya v iral etkenierin iınmüno lojik mekani zmalar üzerine olan olumsuz etki­
s inin neden o lab il eceğ i düşünülmektedir. Prematüritenin ve düş ük doğum ağ ı rlı ğ ın a yo l açan 
di ğer nedenlerin önl enmesi astma geli şmes ini n önlenmes inde yara rlı o labilir. 
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d) İnfeksiyonlar: Viral so lunum yolu infeksiyanları küçük çocuklann tekrarlayan bron ş it 
veya bronşiolit geçİmıesin e neden o lurlar. Birçok çalışmada bu çocuklaıın ileriki yaşlarda 
astma ge li şın es i iç in önemli ri sk altında olduğu öne sürülınüştür. Her ne kadar vira l infeksiyon­
ların direkt o larak a stmanın başlamas ına yol açtı ğına dair net bir kanıt olmasa da hastalığın 
geli şmesine bir katkıd a bulunduğu kabul edilir. Viral infeks i yenların enge ll eımı es i iç in 
krcş l erde aşın ka l aba lı ğın önlenmes i ve ri sk a ltınd a ki ço cukların gelecekte respiratuvar s insityal 
vi ru s g ibi o l as ı etkeni ere karş ı aşıl anmas ı düşünül ebilir. 

e) Diet: Maj ör besin all erj enlerinin bebeklik döneminde eliminasyonunun astma gelişm es i 

üzerine etki si kesin o larak bilinmemektedir. Elimin asyontın atopik durumları , özellikl e egza­
may ı aza lttığ ı öne s ürülmüşse de, bu konuda astına il c ilg ili kesin bir önerid e buluıuııak 
mümkün değildir . Bu konu il e ilg ili , o larak American Acadcmy of All ergy Asthma and 
l m nıuno l ogy yüksek ri skli bebekl erde özellikle anne sütü il e beslenmenin önemini vurgul a­
makla ve kat ı g ıda l arın baş l anmas ının geciktirilmes ini önermektedir 

t) Ev dışı çevre: Hava kirlili ğinin etki si so n y ıll arda üzerinde ci alut fazla clunıl an bir konudur. 
Yü ksek ozo ıı düzeylerinin havayolunu d iğer etkeniere karş ı duyarlı hale ge ti rdi ğ i. sülfi.i.r di oksit 
ve nitroj en oksitl erin so lunu m sistemi semptoml arını artırdı ğ ı b ildi rilm iştir . A ncak hava kirli ­
l i ği-as tın a a rasındaki ili şki halen kesinl ik kazanmam ı şt ı r. 

Astma tedavisinin amaç l a rı ve bu amaçlara ulaşmak i<;in izlenmes i gereken yol 1992 yıl ın­

da yay ın l anan ve 1995 yılınd a tekrar gözden geç iri len U lus l araras ı Uzl a şma raporunda özetlen­
m i ş t ir . 

A maçlar 

1. Semptom l a rın kontro lünün ve bunun devanı ın ın sağ l a nmas ı 

2. Astın a at ak l a rı nın önl enmes i 

3. Solumım fonks i yo nl arının mümkün olan en iyi düzeyele tutulmas ı 

4 . Egzersiz da hil o lmak üzere no nnal aktivitenin sağlanması 

5. İm::verzibl havayo lu obstri.iksiyonunun önlenmesi 

6. Astına ınoıia lit esinin önl enmes i 

T edavi basamakJan 

1. Hasta eğitimi 

2. Astma semptomlarına yo l aça n faktörl erin kontro lü : nonfa nnakolojik önleme 

3. Astma ş i dd etinin semptom sko rl a rı ve objektif solunum fonksiyon tes tl eri y le bel irl e ıuıı cs i 

4 . Uzun dönem tıbbi tedav irı.in her has ta için bireysel o larak planlanınas ı 

5. Akut a ta kların tedav is inin her hasta i<;in bireyse l olarak pl anl anınas ı 

6. Sürekli ve düzenli klinik izlemin s ağlanınası 

1. HASTA EGİTİMİ: Astma tedav is inin başanya ulaşmas ı için ilk koşul h astal arın eğitimid i r. 
Astm a tedavisinde hasta eğitimi d evamlı bir süre<; o larak e le alınm alıdır. Eğitimin temel amac ı 

hasta ve has ta a il es inin belirl enen tedav i planın a göre deği şik dtmımlarda il aç kull anımını 

ayari ayacak bilg i ve beceril erl e donanımını sağlamaktır. 

Bunun için has ta il e i ş birli ğ i yapılma lı ; eğitimin sürekliliği sağlanma lı ; tedavi bekl entil eri 
hasta il e taıiı ş ılma lı ve h astanın korku ve endi ş eleri ortaya konmalıdır. Hasta ve/veya ail esinin 
ş u konul arda eğitimi sağlanma lıdır : 
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• Astma tanısı 

• Astma tedavisinde kullamlan rabatlatıcı (broukodilatörler) ve kontrol ediciler (antiinfla­
matuvar tedavi) arasındaki farklar 

• inhale ilaçların kullanıını 

• Semptomların önlenmesi için gerekli önlemler (çevre kontrolü gibi) 

• Astmanın kötüleşme işaretleri 

• Astmanm iziemi 

• Nasıl ve ne zaman doktora başvurulması gerektiği 

Bu konularda hasta eğitildikten sonra hastaya tedavisinde i zleyeceği yolu belirten bir plan 
verilmeli ve yapılan planlar belli aralıklarla denetlenmeli, gözden geçirilmeli ve güçlendirilme­
lidir. 

2. ASTMA SEMPTOMLARINA YOL AÇAN FAKTÖRLERiN KONTROLU: NON­
FARMAKOLOJİK ÖNLEME: Tetik çekici faktörl erin saptanmas ı ve bunlardan sakınılmas ı 
astma tedavisinin en önemli basamaklarından birini oluşturur çünkü bu şekilde hem kronik 
semptomlar ile atakların sayı ve şiddeti hem de ilaç tedavi sine olan gereksinim azaltı labilir. Bu 
bölümde çevre kontrolü yolu ile astma tedavisine sağlanacak katkılar üzerinde durulacaktır. 
Bronş astınalı çocukiarda semptomların %80-90 oranında a ll c ıjil e re bağ lı olmas; çevre ile ilgili 
önlemleri çocukluk çağında çok önemli kılmaktadır. 

a. Ev tozu akarları : Ev tozu akarla rı en önemli cv içi all eıj enl eridir . Ev tozu akarlarıııın astma, 
all crjik nczle ve hatta egzaına yakınınalarını baş i attığını ve akar düzeylerinin düşürülmesi il e 
yakınına larda belirgin bir azalma s ağlanabil eceğini biliyonız. 

Akarlar temel olarak yataklarda, halılarda ve kumaş ta örtülü mobilyalarda yaşarlar . 

Mobilya ve diğer eşyaların yüzeyinde biriken tozda çok bulunrnazlar. Ev tozu akarlan sıcak ve 
nemli ortamlarda yaşamayı severler. Akarlar çok kmu, çok soğuk ve çok yüksek rak1mlı yer­
lerde yaşayamazlar . Günümüzde artık ısı akarların yaşarnas ıyla ilgili bir faktör olarak önemiılİ 
kı smen kaybctnıiştir çünkü evler serin tutulsa bile akarlar yataklar gibi ılık yerlerde kolayca 
bi.iyüyebilirler. Akar kontrolü için uygulanabilecek 3 genel yöntem va rdır: 

• Akarların içinde yoğun olarak yaşadıkları balı , kumaş kaplı mobilya ve tüylü oyuncaklar 
kaldırılabilir. 

• Akarlarla hasta arasına fiziksel engeller yerleştirilebilir. Ömeğin yatak şilteleri ve yastık­
ların üzerine plastik örtüler geçirilebilir. 

• Akarlar yaşadıkları yerden yıkanarak da kısmen uzaklaştın labilir. 

Akar kontrolü genellikle yatak odasından başlar. Çünkü hem akarlar yatak ve örtüleri içinde 
çok yerleşirler hem de günün önemli bir bölümü yatak içinde geçirilir. Yatak odasında geçirilen 
8- 12 saat boyunca akarlarla temasın azaltılması yakınmalan azaltınakta çok önemli bir adım 
olur. Akar kontrolü yatak odasında yastık, şilte ve soruyalarını geçirgen olmayan plastik veya 
vinil örtülerle kaplanması ile başlamalıdır. Aynı uygulama yatak odasındaki boş yataklar için de 
yapılmalıdır. Plastik örtüler bu nesneleri tamamen kaplamalı ve fermuarla tamamen kapatıl­
malıdır . Plastik örtüler haftada bir kere nemli bir bez veya süngerle silinmelidir. 

İkinci basamak yatak odasından gereksiz olan bütün kumaş eşyayı ve tüylü oyuncaklan 
çıkannak olmalıdır. Oyuncakları yıkamak yararlı olursa da ne kadar yıkanırsa yıkaılSın tüyli.i 
oyuncaklardan akarlar tamamen uzaklaştırılaınaz . Tüylü oyuncakların bir diğer sakıncası da 
küçük çocukların sıklıkla onlarla J:ıirlikte uyumasından kaynaklanır ki bu mümkün olabilecek 
maksimum temasa yol açacağı için çok sakıncalıdır. 
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Tüm yatak çarşafları en az iki haftada bir s ı cak suda yıkanmalıdır . Suyun ne kadar sıcak 
olması gerektiği her zaman tartışına konusu olmuştur. Artık SS•C'ııin üzerindeki ısıların akar­
l arın %90'ından fazl asını ö ldürdüğünü biliyoruz. 

Her ne kadar akarlar bazı yastıklarm içinde diğerlerinden daha iyi yaşari arsa da lıiçbir 
yastık akarlar bakımmdan allerjensiz değildir. Kuştüyü ve kaz tüyü yastıklara birçok insanın 
reaksiyon gösterınes i nedeıliyle eskiden bu maddelerin çok önemli allerjenler olduğu 

düşünü lnıekteydı. Ancak artık bunlarla ilgili esas sorunun bu maddeler içinde yaşayan akarlar 
o lduğu a nl aşı lmı şt ır. Yatak odasından eğer mümkünse bütün kumaş eşya lar çıkarılmalıdır. 
Döşeme li mobilyalar kaldırılmalı ve kumaş perde ler değ i ştirilmelidir. B azı allerjistler kitap gibi 
toz tutan eşya l arın ı da kaldırılmasını önerirlerse de yüzey tozu akarl ar için çok önemli o lmadığı 
için haftada bir-iki kere toz alınmas ı yeterlidir. 

Bir odada akarlar için en önemli kaynaklarm başında halılar ve özellikle de duvardan­
duvara halılar gelir. Halılar uzaklaştınldıktan sonra zemin haftada bir ı slak bezle silinıneli veya 
tozu alınmalıdır. Halıl arın elektrik süpürgesi ile daha sık süpürülmesi sıklıkl a halıların kaldıni­
masına altematif olarak sunulm. Bu çözüm hiçbir zaman halıların kaldırılmas ı kadar etkili 
değ ildir çünkü akarlar ve onların dışkılan ha!ılaıın içine öyle gömülür ki bunların elektrik süpür­
gesi ile temizlenmesi mümkün olmaz. Bazı üreticiler kendi elektrik süpürgelerinin akarlan 
halılardan teniizleınede çok etkili olduğunu öne süımekteyselerse de balıl ardaki akar derişi­
ın inin süpürmeden ctkilenmediği gösterilmi ştir. Yani akar allerjenlerinin halılardaki rezervuan 
o kadar büyüktür ki toz ile birlikte ortadaıı kaldırılan akar miktarı uzun süpürınelerle dahi 
değişmez. 

Bütün ev içi alle~enleri için geçerli olan bir diğer kontrol yöntemi oda havalandırılmas ıııın 
aıtırılmas ıclır. Pencerenin açılması bile hav:ılaııdııınayı önemli ölçüde artırarak allerj en mik­
tarını aza ltacaktır. 

Akarlar nem oranının %55'in üzerinde olduğu yerlerde en iyi ürerler, sürekli olarak %45 'in 
altında o lduğu ortamlarda ise iyi üreyemezler. Ayrıca rutubet %55 'i aştıkça akar büyümesi ve 
a ll eıjcn üretimleri (dışkıları) artar. Yani rutubeti azaltacak her türlü önlem akarlara maruz kabn­
mas ını azaltacaktır. Solumım yo lu problemlerinde özellikle çocuklarda sıklıkla başvunılan bir 
yöntem buhar uygulanmasıdır. Gerçekte soltmum yo llarını yumuşatıcı bir etki'si olsa da akar 
all erji si olanlar için zararlı etkilere de yol açabilir. Bu nedenle akar allerjisi olan çocukların 
oda larmda buhar makineleri ve neml endiricil eri tamamen kaldırılmalıdır. 

Belirgin akar allerjisi olan hastalar için korunmadaki bir sonraki basamak yatak odasındaki 
uygulamaların evin diğer bölümlerine yayılmasıdır. Özellikle çok zaman harcauan bir veya iki 
oda üzerine yoğunlaşmak uygun olur. 

Hava tenıizl eyicilerinin akar kontrolündeki rolü belirlenmemiştir ve bu nedenle kullanıl­
ınası önerilmemektedir. Akar allerjenleri oldukça büyük parçalar halinde taşınır ve yerden kalk­
tıktan sonra ya lnı zca çok kısa bir süre havada kalırlar. Yaııi akar alleıjenlerinin yalnızca çok 
kliçi:ik bir bölüınü havada bulunur. Allerjenin büyük bir bölümü yatak hab ve mobilyanın 
üzeri nde bulunur. Hava temizleyicileri yalnızca havada bulunan allerjeni temizleyeceği için en 
etkili makinalar bi le akar miktarım önemli bir ölçüde azaltamaz. 

Halı l ardaki akar miktarını azaltmak için halen çeşitli kimyasal maddeler vardır. Bunlardan 
biri tannik asit çözeltisidir. Bu kimyasal madde akar a!lerjenlerini yıkıma uğratarak etkisini gös­
terir. Diğer grup ise benyl benzoate, pyrethoidler, primipilos metlıyl ve sıvı nitrojen gibi 
akari sidlerdir. Tannik as itten farklı olarak akarl arı öldürürler. Her iki grubun da astma 
tedavisinele kesin etkili olduğunu gösteren bir bilgi elimizde henüz yoktur. Bu nedenle nıtin kul­
lanımları önerilmemektedir. Ev tozu akarları için alınacak önlemler şu şekilde özetlenebilir: 

• Şilte ve yastıkl arın vinil veya plastik kılıflarla kaplanması 

• Ti.iylü oyuncakların kaldırılması 
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• Üzeri kumaş ta döşeli olan bütün eşya ların yatak o d asından çıka rılınas ı 

• Toztın kontro l edilmes i 

• S ık s ık temi zlik yapılmas ı 

• İy i havalandırma sağlanmas ı 

• Neınlcndiri c i (buhar yapıcı) kullanılınaması 

• Yatak odas ındaki halıların kaldırılma s ı 

• Akari sitlcr ve akar a ll erj cnl e riıü denatüre eden ürünlerin kullanılm as ı 

b. Evcil hayvanlar: Bunlar a ras ında en fazla so nın yaratan keclil erdir. Majör kedi allerjeni (Fel 
cl I) kii <,: ük partiküller halinde havada bulunm ve cv toztı akarlarının aksin e uztın süreler havada 
as ılı kalab ilirler. Bunlar kolay lıkl a kumaş ve duvar gibi yüzeylere de tutunabilirler. Bu nedenle 
bir evden kedi uza kla ştmldıktan ancak 3 ay kadar sonra düşük antij en düzeylerine ulaş ıl a bil i nir. 
Kedi all erji si olan astma lı bir has ta için en etkili yöntem, varsa kendi ev inden ke di yi uzaklaştı r­

ın as ı ve kedinin bulunduğu orta ıni a ra girmekten sakınmas ıdır. Ancak bunun ya p ıl amadı ğ ı 
duru mlarda h a fta lık yıkanı a nın all erj en yükünü aza lttı ğ ı öne sürülmü ştür . 

Köpekl er, kedil er kadar s ık rastlanan ve güçlü a ll c ıj c n ka ;mağ ı değ ildirl e r. Köpek allerji si 
olan hastalar i<,: in tek seçenek bu h ayva nların u zakl aştırılmas ıdır. 

c. Ev içi böcekleri: En önem lis i hamam böcekl crid ir (cockroach). Hamam böccğ i ka rı ş ıın l a rı 
il c deri tes ti yapıl a rak has t anın a ll e ıji s i konusunda fikir cdinil eb ilir. All crj i sapta nd ı ğ ı ta kdirde 
hayva nl a rın ortadan k a ldırılm as ı tc k çözümdiü·. 

d. Ev i\: i mantarları: En önemlileri aspergillus ve pcni cillum cins leridir . Yeterli nem ve 
organik bes ini erin o lduğu yerl erd e ürcrl er. Nem gicl eri ci ler ve kli ma lar yardımıy l a nemin 
%50'clcn aşağ ı clü şüıiilm es i ve mantarlarl a yüklü ha lı ve du va r k a pl a ma l a nnın uzakl aştınlm as ı 

ya rari ı ol ur. 

e. Ev dışı allerjerıleri : Ev dı ş ı a ll eıj enl c r çay ır , ot ve ağaç polenleri il e ınanta r spo rl a rıdır. Ail er­
ji si o l a nl a rın bunl ardan tamamen sakınmas ı mümkün d eğ il se el e say ıl arının yüksek o lduğu 
d ö n eıni erde ev içinele kalmak, evin pencerelerini bu mevs imlerde kapa lı tutmak ya rarlı olabilir. 

f. Besin allerjeııleri: Besin all eıjil eri küçük çocukl arda nadir olarak astma semptomla rınd a n 
sonımlu olab ilir. Bes in all eıji s i ta nı s ı koyab ilmek için deri testl eri yeterli değ ildir. Mutlaka çift 
kör, pl asebo kontrollü provokasyo n testind e pozitif yanıt a lınm as ı gereklidir. Bunun yapıl a ­

madı ğ ı duru mlarda kuşku lanıl a n bes inin bir süre e linıinasyonu il e semptomla rın kaybolduğu­
nun ; tekrar verildi ğ ind e ise semptoml arın ortaya <,: ıktı ğ ının gözlenmesi ta nı için kull anıl abilir. 
Bu clunıınd a sorumlu bes in elimin e edilmelidir. 

Ka tkı maddelerinden sülfitl er astma ata klarından sıklıkl a sorumlu tutulmuştm . Ta ıtrazin , 

bcnzoat, monosodium glutamat g ibi diğe r ka tkı maddelerinin astmada, eğer va rsa bile, miniına l 
bir etkil eri o lduğu kabul edilmektedir. 

g. Hava kirliliği: Ev içinde en önemli kirl eti ci sigara dum anıdır ve asıma lı hasta ların sigara 
dumanınd an mutlak surette sakınma l a rı gereklidir. 

Dı ş ortamlardaki hava kirliliğ i ashna semptomlarındaki a ıtı ş ta n sonımlu tutulmuştur. Sülfür 
di oksit ve ozonun hava yo lu hiperreakti vitesini artırdı ğ ı gösterilmi ştir . Ulus l ara ra sı Astma 
Uzlaşma Raponınci a hava kirlili ğinü1 a rttığ ı durumlarda hastalara aşağıdaki önerilerele bulunul­
maktadır. 

• Gereksiz fi ziksel aktivitelerden sakınılmas ı. 

• Sigara dumaıundan sakınılm as ı. 
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• Toz, parfüm, boya, duman g ibi havayolu iritanl arından sakmılmas ı 

• So lunum yo lu infeks iyonu o lan hasta larla temastan sakınılmas ı 

• O l ab il d i ğince cv içinde k a lı p kirli hava ile temas ın aza ltılmas ı. Zorunlu hall erd e dışarı çık­

madan önce kı sa etkili bronkodil atö r a lınmas ı. 

• Uzun süreli bir hava kirlili ğ i bekl eniyorsa, bir süre iç in yörenin terk edilm esi 

• Yoğun hava ki rliliğ i durum l a rında kull anılmak üzere bir tedav i şemasının doktor ve hasta 
ta ra fınd an önceden fo rmü le ed ilmes i. 

h . il açlar: Duyarlı has ta larda aspirin ve nonstero icl antiintlaına tı.ı var aj anlar astm a a tağ ın ı ortaya 
ç ı ka rab ili r Reaksiyon öyküsü veren hasta lar bu il aç l a rı kes inli k le kull anmama l ı d ı r. Beta blokör­
ler ora l veya göz damlası o larak a lın d ı ğ ında b ronkospazına neden olabilirl er. Astnı a lı hasta lar­
da çok d ikkat le k ull a nılma lı clı r . 

i. İ ııtlu e ıı za aş ı s ı : Orta ve ağır astm a lı hasta lara her y ıl intl ıı enza (grip) aş ı s ı öneri lm ektedir. 

j . Sp esifik imm üıı o ter a p i: Mevs imse l po li nazisin teda vis i iç in 19 11 y ı l ından beri kull an ıl ­
nı as ı na rağm en spes ifik immünoterapinin all erjik astma tedavisin deki ro lü ha len tart ı ş­

malıdır . Tek a ll eıj cn duyarl ı lı ğ ına bağ l ı a ll lerji k as tmacia i nı nıüno terap i nin a ll erj enlere hava 
yo lu duyarlılı ğını aza l ttığ ı , a ll erj enl e doğa l ka rş ıl aşma il e ortaya ç ık an semptom ve bu l gul arı 

aza lttığ ı , ve baz ı durum larda da havayo lu baza l fonks i yo n l a rınd a di.ize l nı e sağ l a dı ğı göste 
r il m i ştir. Mult ip l a ll erj en duyarl ı lı ğında ise dmuın farklıd ır. Aciki nson FA ve arka daş lar ı ın ul ­

tip l (2-7 all crjen) a ll erJen d uya rlı lığı o lan o ı1a ağ ı r pcrenni al astına lı 121 çocuk üzerinde gerçek­
l eştirdi kl er i çift kör, plasebo ko ntro llü bir çalı ş ın ay l a bu konuya önemli ö lçüde ış ık tutmuşl ardır . 

Orta lama 2 y ılın üzerinde bi r iz lem süres inde uygun famıako lojik tedav i a lan multipl e a ll erj en 
d u yar l ı orta ağ ı r pcrcnn ia l as tıııa lı çocuklarda a lle rjen imınünoterap i si nin p laseboya göre bir 
üs tünlü ğ ü o l madı ğ ı gös ter i l m i ştir. Bu, tck a l le ıjcn - nıu l ti pl a ll crjcn iııımüno te rapi l eri a ras ı ndaki 

t~ırk ı ortaya koymas ı bakım ından önem li di r U lus l a ra ras ı Astma Uz laşma Raporunda spesifik 
iııı ııı ünote rap i y l c il gil i şu öneril er sı ra l anmı ştı r: 

• Spes ifik iııııııüno te rapi ya ln ı zca a ll erj i eğ i timi a l m ı ş ve anatlaktik reaks iyonların tedav isini 
bilen doktorl ar tara fın dan yap ıl ma lı d ı r. 

• Spes ifi k iınmi.i ıı o te rap i u zakl aştınl anı ayan antij enlere bağ lı semptom la rı olan has ta larda ve 
anca k op timum ta rm akotojik tedav iye yeterl i yan ı t a lınamıyorsa düşünü lmelidir. 

• Multi pl all erj cn duya r l ılı ğ ı olan ve/veya nona l i cıjik uyanla ra duyarlı olan hastalar spes ifik 
i ıııııı ünoterapiden yarar görın eyeb i 1 ir 

• Çocuk lard a ve ge nç eri ş kinl erel e spes ifik inı ınüno terap i daha etki lid ir. 

• Spes ifık ı nıınüno te rapi ye bağ lı ö lümcül reaksiyonlar ve di ğer istenmeyen sistemik reaksi­
yo nl ar scnıptomatik has talarda daha s ıktır. Bu nedenl e emıüyet aç ı s ından astmalı hasta la r injek­
s iyo n s ıras ı nda mutl aka ase ıııpto ın atik o lmal ı dır. 

• Enj eksiyondan sonra hasta en az 30 dakika gözlenmel idir. 

• Farmakoloji k tedavi ile FEV l veya PEF öngö rülen.in en az %70'i o lma lıd ır. 

• Spes ifik inınıünoterapi ya ln ı zca etki nliğ i kaıutlanını ş antijenlerle yapılmalıd ır. 

3. ASTMA ŞİDDETİNİN BELİRLENMESİ VE TEDAViNİN PLANLANMASI 

Tedavirün bir sonrak i basamağı o lan astma şi ddetinin belirl enmesi ve tedavinin planlan­
masına geçmeden önce kronik astma tedavisinde ku llamlan il aç l arı ve bun ların çocuklarda yaş 
grup l arına göre terc ih edi len kull anmı şekil l e ri ni kısaca gözden geçirınek yerinele o lacaktır . 

4. ASTMA TEDAVİSİNDE KULLANILAN İLAÇLAR 

Bronşi a l as tm a tedavisinde ilaçlar semptomların v e hava yolu obstrüks iyonun oluşmasım 

önlemek ve o luştuğunda ise g idermek amacı ile kullanı lırl ar. Astnıayı uzun dönemde kontrol 
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edenler ( controller) ve semptomlan la sa sürede giderenler (rahatlatıcı lar, reli ever ) diye iki 
bölümde inceleneb ilirler. 

a) Astmayı uzun dönemde kontrol eden ilaçlar (controller); profıl aktik il açlar, idame ilaçlar 
veya konıyucu ilaçlar olarak da adlandırılırlar. A stmay ı stabil bir duruma getirmek veya stabil 
ise bu dunımda tutmak amaç l arı y la kull aıulırlar. Tedaviye eklendikl erinde her gün düzenli 
olarak kull anılmaları gerekir. İki alt gnıpta incelenirler : antiinflamatuvar il aç lar ve uzun etkili 
bronkodilatörl er. Antiinflamatuvar ilaçlar gnıbunda kromolin sodyum, nedokromil, kortikos­
teroidler, montelukast, zafirlukast, zileuton ve ketotifen bulunur. Uzun etki süreli bronkodi­
Jatörl er grubunda ise inhale salmeterol ve fenoterol ve de yavaş salınan teo fılin , terbütalin ve 
salbutamol preparatl arı vardır. Antiintlamatuvarlar ve uzun etkili bronkodilatörler farklı etki 
mekanizmaları il e astmanın kontrolünü sağ larl ar. Antiintlamatuvar il aç lar semptomlar üzerine 
etkil erini bronş l ardaki inflamasyonu baslalayarak sağlarken, uzun etki süreli bronkodilatörl er 
ise bunu bronş düz kasırun uzun süre gevşek ka lmasım temin ederek gerçekl eşti rirl er. Her ne 
kadar semptomlar açı sından b akı l dı ğında, her iki grup ilaç sonuçta ayn ı yararı sağ iasa da, ast­
malı hast.'llarda tedavi esas olarak antiinflamatuvar ilaçlar temel inde o luştunılmalıdı r. Bunun 
nedeni, antiinfl amatuvarlar uzun etkili broııkodilatörlerclen farklı olarak bem so lumun fonksi­
yon larım ve bronş hiperreaktivitesini clüzeltnı ekte hem el e kroni k intlamasyonun bronş l arda 

uzu n dönemde o luşturacağı o lası kalı c ı değ i ş iklikl ere enge l olarak prognozu olumlu etkileye­
b ilnıektedirl e r . N itekim, as tma tedavisi nde tek başına kullan ı lan uzun etkili broııkodilatör 
tedav ileri anti intl amatuvar il aç lar ile karşı l aştıran ça lı şmalar, hasta lı k kontro lünün uzun 
dönemele antiinflamatuvarlar ile daha başarılı o lduğunu bildinn i ştir. Bugün uzun etki süreli 
broııkodi latörl er tedaviye ancak inhale kortikosteroide rağmen semptom l a ıı kontro l edilemeyen 
hastalarda eklenir. Böylece, hem inhale kortikosteroicl dozu daha da arttı rı larak ya n etki riski 
yükseltil memekte hem de uzun süre etki gösteren bir bronkod il atör ile h astanın yaşanı kalitesi 
düzcltilmeyc çalış ıl maktad ır . 

• Kromoli n sodyum ve nedokromilin etki mekan izmas ı yeteri nce bilinmemekle birlikte etki ­
lerin i nıas t hücre leri ni stabil ize ederek, klor iyon kanallan ile etkileşerek, eozinofil ve ep itel 
hücrelerin aktivasyonunu ve medyatör sa lınınıı n ı enge lleye re k gerçe kl eşti rdik l eri öne 
sürülmüştür. Hem kromo lin hem de nedokromil zayı f an ti i nfl amatuvarlardı r. Bu nedenle hafif 
ş iddetteki astma tedav isinde kulla nılırl a r. inhale ko ıtikostero i cl kull anan hastalarda tedaviye 
eklenınel erini n hem semptomları azaltmada bem de inhale kortikostero id dozunu azaltabilme de 
fazla bir katkılan olmadı ğma i naıulmaktadır . Bu nedenle inhale kortikosteroicll er ile kombine 
edilmelerine gerek yoktur. Bu il açl arın astmalti arda istenen sonucu sağ l ayıp sağiamaclı ğını 

değerl endirmek için, genellikle 2 haftalık bi r tedavi yeterLi ise de bu süre 4-6 haftaya kadar uza­
tı lab ilir. Nedokrom il , kromoline kıyasla daha potent bir il açtı r. Ancak 12 yaş a ltı çocuklarda 
yeterli klinik deneyim henüz yoktm. Ülkemizele kromoliııin basınçlı ölçülü doz inhaler, nebüli ­
zer solüsyonu ve kuru toz inhaler (kompoze tablet) formu bulunur. Nedokromilin ise yalıuzca 
bas ınç lı ölçülü doz inhaler formu mevcuttur. Her iki ilacın da önemli bir yan etki si yoktur. Bu 
sebeple hafif astma lı çocuklarda ilk seçenek olarak kull anılmaktad ı r. En s ı k görül en istenmeyen 
etki inhalasyonları il e ortaya çıkan öksüriiktür. 

• İnhal e kortikosteroidler astma tedav isinde en etkili antiinflam atuvar il aç lardır. Her ne kadar 
kesin etki mekanizmalan bilinmemektc ise de astmacia esas etkilerini intl amatııvar ıütelikteki 
sitokinl erin DNA düzeyinde ekspresyonl arını baskılaya rak gerçekleştirdikl eri dü şünülmektedir . 

Ayrı ca bronş düz kas larında beta reseptör ekspresyonunu arttırdıklan , mikrovasküler geçirgen­
liğ i aza lttıkları , adezyon molekül aktivasyonunu ve infl am atııvar hücre göçünü inhibe ettikleri 
beli rti lmektedir. Ü lkemizde budesonid , beklametazon dipropiyonat ve flutikazon propiyonat 
isimli inhale kortikosteroidler hem kuru toz bem de basın çlı ölçülü toz inbaler şeklind e piyasa­
da bulunmlar. inhale kortikostcroid tedavisi ile haftalar içinde, hastalarda semptomların 
azaldığ ı , bronş biperreaktivitesinin ve solunum fonksiyonlarnun düzeldi ğ i ve uzun dönemde 
astma atak s ıklı ğıllJn ve de şiddetinin azaldığı göıiilür . En sık görülen istenmeyen lokal etkil er 
disfoni ve üst solun!lm yolu irritasyonu11a bağlı öksürüktür. İl eri yaş larda göıiilınekle birlikte, 
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orofaringeal kandidiyazise çocukluk çağında pek rastlanmamaktadır. İstenmeyen sistemik et­
ki l eıin görülmesi ise daha çok kullanılan kortikosteroidin dozuna, potensine, biyoyararlanınıı­
na, sindirim sistem inden emitim ine, senını yarı laruna süresine ve inhalasyon tekniğine bağlıdır. 
Çocukluk çağında günde 400-600, yetişkin çağda ise 800-1000 mikrograma kadar inhale edilen 
dozların güveni lir o lduğu kabul edil ir. En s ık görülen ve o luşmasından end i şe duyulan sistemik 
yan etkil er boy kı sa lığı , ciltte incelme ve kolay morarma, adrenal supresyon ve osteoporozdur. 
Çocukluk çağında yıll arca süren inhale kortikosteroid tedavisinin, astmanın bizzat kendi sinin 
neden o l duğundan daha faz la bir boy kı sa lı ğına neden olmadığı belirti lmektedir. Ancak henüz 
kes in fikir verecek yeterli sayıda uzun süreli karşılaştınn alı ça lışma mevcut değildir. 

• Oral kortikosteroid; yüksek dozda inhale kort.ikosteroide ve uzun etki süreli broııko dilatör 
tedav iye rağmen semptomları kontro l altınd a olmayan ağır astmalı hastalarda günlük veya 
gün aş ırı dozlarda tedav iye ekl enir. Zayıf mineralokortikoid etkili ve kısa yarılanma ömürlü 
o l a nla rı (prednizon, predni zo lon ve ınetilp redni zo ion gibi ) tercih edilir. Kronik tedav iele kul­
l a nıml a rı il c osteoporoz, sistemik hip eıta ns i yo n , di abetes mellitus, acirenal bask.ılaıım a, kataı·akt , 

obczitc, myopati ve ağır herpes infeks i yanl arı gibi yan etkil er farklı şiddet l erde görül ebilir. 
Ancak oral koıtikos te ro i d l e rin tedav iye, astmanın neden o l acağı ağır mortalite ve nıorb id i teden 
sa k ı nmak için , yani daha ağı r bir durumdan sakınmak için ekl e ndiğ ini ha tırlamak gerekir. 

• Ketotifenin; ınast hücre aktivasyo nunu ve medyatör salmını ını inhi be ederek kronik kul­
lan ı mda astma kontrolünü sağlayabi l eceği b ildir il miştir. Kontrollü ça lı şına l arın sonuçlan ast­
macia belirgin bir kontrolü sağ l adığını göstermekten uzaktır. İstenmeyen etkil eri kilo al ı ını ve 
sedasyondur. Scdasyona zamanla to lerans ge li şmekted i r. 

• Salmetero l ve formo terol günele iki sefer kullan ıl an, uzun etki si.iresi ne sahip beta 2 ago­
ni stl erdir ve ü lkem izele kuru toz ve basını,;lı ölçü lü doz inha ler fo rmla rı mevcuttur. Tıpkı diğer 
bcta 2 agonistlcr g ibi bron ş di.i z kas l ar ın ı gcvşetmen in yanı nda ınukosi l iyer kli erensi arttırmak­

ta. vaskü ler geç irgen l i ğ i aza ltınakla ve bazı hücrelerden (mast hücresi ve bazo fıl ) medyatör 
sa l ın ı mını bask ıl amaktacl ırl ar. Özellikle inhale ko ıtikosteroi d tedav iye rağmen gece veya sabah 
erken saat lerdeki yakınma l a rı devanı eden hasta larda kullamlma l arı önerilir. Treınor, anksiyete, 
kramp, lı i poka l cmi ve taş ikard i en sık görülen istenmeyen etkilerdir. Bu il açları n astma atağ ının 

tedavi sinele yeri yoktur. 

• Teofilin , terbütalin ve sa lbutam olün oral kull amlan prepera tl a rı ise gerçekte senım 

yarılanma süre leri kı sa bronkod ilatörl erdi r. Ancak içerdikl eri il aç l a rı barsaklarda yavaş salan 
özel kapsüll er sayes inde uzun süreli etki göstemıel eri sağlanmıştır. Ne var ki hem terbütalin 
hem de salbutamol, doz ayarl anmasınd aki güçlük ve taşİkardi , treın or, hipokalemi, biperg li semi 
ve k.ramp gibi yan etkiler nedeni yle çocuk luk çağı astm a tedav isinde hemen hi ç kullamlmazlar. 
Tcofilin , 80'li y ıll arın sonuna kadar yaygın kull anıl a n bir il aç o lınasına karşın , bugün g iderek 
daha az tercih edilmektedir. Zay ı f bronkoclilatö r etkili bu ilacın hem doz ayarlaması çeş itli 
güçlükler içeri r (senıın sev iyelerini kontrol etmek gerekir) hem de teröpetik il e toksik senım 
seviyeleri birbirl erine çok yakındır . Toksikasyanun ilk belirtil eri bulantı ve kusmadır. Fark 
c clilnıcd i ğinde bunl arı disritmi , ko nvulziyon ve kardi ak arrest takip edebilir. Yakın zamanda 
tco fıliııin , bronkodil atör etki yanınd a antii nflamatuvar etkiye de sahip o labileceği bildirilmiştir. 
Serum teo fıl in seviyes inin 5-1 5 mcg/ml arasında o lmasını sağlayan bir doz uygul anınasmm, 
lı cın teröpetik etki hem de antiintlaınatuvar etki için yeterli olduğu belirtilmektedir. 

• Montelukast, zafirlukast ve zileuton; ülkemizde astma tedavisinde yerıi kullarulmaya 
baş l a nıla n il aı,; l ardır. Bunl ar, as tm a patogenezinde önemli ro ll eri o lan lökotri enlerin 
etk il erini , reseptör ya da sentez aşamasmda bloke ederek gösterirler. Montelukast ve zafırlukas t 
bir lökotrien reseptör antagoni sti , z ileuton ise 5- lipoksij enaz inhibitöıüdi.ir. Her üç ilacın per­
sistan astma lı hastalarda semptomları , bronkodilatör ihtiyacını aza lttığını ve FEV l 'de artı şa 

neden o lduğunu bileliren ça lı şmalar yayınl anmı ştır , Bu ilaçlar; 1995 yılında yayınlanan 

ulus l a ra ras ı a stma tedav i kıl av uzundan sonra piyasaya sürüldüğünden bu rapo rda yer 
a lmamı ş lar. İl aç l a rın piyasaya çıkmasından sonra ABD'de yayınlanan (1997) astın a tedav i 
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kılavuzu hafif as tma lı larda kullanılabileceğini belirtilmektedir. Her ne kadar kesin fikir verecek 
yeterli ça lı şma yapılınaınışsa da oral steroid veya yüksek doz inhale steroid kullanmaları 

gereken hastalarda tedaviye eklenmelerinin bu il açların dozlarını azaltmaya imkan tanıdı ğı 

bildirilmektedir. Her üç ilaç da oral yo ldan kullanıldığından özellikle inhal e tedavil ere yeterli 
uyum gösteremeyen hasta larda önemli bir alteııı ati f olab ilecekleri clüşünülın ektedir. Zileuton'un 
%l O oranınd a karaciğer enzimler"incle ve bilinıbind e geçici a rtı şa neden olabileceği belirtilmek­
tedir. 

b) Rahatlatıcılar (semptomları kısa sürede giderenler reliever) bronş düz kasında ge vşe­
ın cyc neden olarak öksürük , göğüs s ıkı ş ınas ı , vizing gibi semptomları hafıfl e tirl e r veya giderir­
ler. Kı sa etki süreli beta 2 agoni stl cr (sa lbutamoi ve terbütalin ), teofılin, inhale a ııtikolinerjikl e r 
(ipratropium b ro ınid) ve oral steroidler bu grupta yer alan il aç l a rdır. 

• Salbutamol ve terbütalin ülkemi zde bulunan kı sa etki süreli beta 2 agonislerdir. Akut 
bronkos pazının tedavisinele mevcut en etkili bronkodilatördürler. Düzenli aralıklar ile kull a nıl ­

m al a rı duruımında bronş hiperreakti vitcsi ni art tırab il ece kl c ri ve artmı ş infıanıasyonu gizleye­
bil ccekl cri be lirtilmektedir. Bu nedenl e, ya lnı zca gerektikçc kullanılınaları önerilir. Bir astınalı 
için; az say ıda kı sa etki süre li bronkodilatörl er kull anma ihtiyacmın olmas .ı , başarılı bir astma 
tedavisinin uygul andığ ının değerli bir gösterges idir. Her iki il acın da oral ve ölçülü doz inhal er 
(hem kuru toz hem de basın ç lı ) fo rml a rı bulunm aktadır. Salbutamolüıı ayrıca nebülizer so lüs­
yo nu ve intravcnöz fo rımı da piyasada mevcuttur. Bro n ş düz kas l a rını gcvşetmenin yan ıııd a , 

mukosiliyc r kli erensi a rttırm akta , vaskül er geç irgenliğ i aza ltnıak ta ve baz ı hücrelerden (mast 
lıüc res i ve ba zo fıl ) medyatör sa lını m ını baskıl a ın aktadırlar . Treın o r , anksiyete ve ta ş ikardi en 
s ık ras tl anan istenmeyen ctkil cridir. Oral kullanımları il c hem daha sık istenmeyen etki 
gö rülm ektc hem de inhale fo rıni a rına göre daha zay ıf b ir bronkod ilatasyo n sağ l anınaktacl ırl a r. 

• Teofilin; etki sinin geç baş l ama s ı , zay ıf bronkod ilatör olmas ı , kı sa a ra lı klar il e kull anılm a 
ge reklili ğ i , s ıklıkl a istenm eyen etkilere neden o lm as ı ve se rum sev iye lerinin kontrol edilmes inin 
gcrcknı cs i gibi nedenl erl e cp isodik b ronkospaznıcla tercih cdilm cmckteclir. Ay rı ca, yeterli mik­
tarda bcta 2 ago ni st alan bir h ast <1 d <ı , komb ine kull a nıldı ğ ında ek bronkoclililtilsyon snğ l anıaclığı 

gö rülıııü ~ tür. 

• İpratropium bromid, postganglionik efferent vagal uya rı y ı bloke ederek (vaga l to ını s ıı 
nzn ltarak) bro ııkod i! a tasyo n o lu ş turma kta dır. Bcta 2 ago ni stl ere göre h enı daha az potent 
bronkodilatördürlcr hem de maksimum etki ye ul aşma l a rı için dahn fazla sür e gerekir. Beta-2 
ago ni stl cr il e kombine kullanımlarında adcliti f etki gösterdiklerine dair yeterli veri yoktur. Öze l­
lik le beta 2 ago nistl ere bağ lı taşik ardi ve tremor gibi istenmeyen etki göıiil en hastalarda kul ­
! a nılnı al<ı rı uygundur. Ağ ı z kuruluğu ve ağ ı zci a kötü bir tat en s ık görül en i s teıuneyen etkil eridir. 

• Oral kortikosteroid ; o ıia veya ağ ır ş i ddetteki akut astma a taklarında semptoml arı hızl a 

düzeltın ck ve atağ ın neden o l ab il eceğ i morbidite ve moıialiteye engel olmak için kı sa süreli 
olarak kullanılır. Doz ve süJe atağ ııı ş iddetine göre belirlenir. Parent.era l kullanıınlarıııın ora l 
kull anımlarına bir ü stünlüğü yoktur. Zayıf nıincralokortikoid etkili ve kısa yarılanma ömürlü 
o l a nl a rı (preclni zon, prcdnizo lon ve metilprcdnizo lon gibi) tercih edilir. Bu üç il ac ın ülkemizde 
ya lnı zca ora l tab ietl eri bulunmaktadır. Akut as tma tedav isinele kullanımları ile hipergli semi , 
i ş ta htn artma, kilo a lımı , psişik değ i şiklikler , peptik ül ser ve kuş ingo id göriinüm gibi yan etki­
ler fa rklı ş icld e tl e rclc görül ebi lir. Ancak bunlara genellikl e çok sık rastlanmaz ve göıiilclüğünde 

el e reverzib lclirlcr. 

.As tma il açl<ı rı oral, parenteral (intravenöz, subhitan, intr<1 muskül er) ve inhalasyon şeklinde 
olmak üzere çeş itli şekillerde kullanıl abilir . .Ancak ideal olan kullanım şekli inhalasyondur. 
Tnhalasyonl a çok dnha düşük miktarda ilaç il e, aynı ilac ın oral veya parenteral yolda kullamlan 
yük sek doz l a rı il e sağlanan etkiyi elde etmek mümkündür. Böylece etkin bir tedav i sağ lanırken 
daha az yan etk i gö rülür. Ülkemizde bugün inhale ilaçlar basınçlı ölçülü doz iuhaler (pressme 
metered dose inhaler veya aeresol) , kuru toz ölçülü doz inhaler (turbuhaler, diskus ve kompoze 
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tabl et) ve nebüli zer so lüsyonu olmak üzere üç değ i ş ik forında bulunmaktadır . Ölçülü doz 
inhaler! er hem multi doz içermeleri hem de her püskürtın cd e veya inhalasyonda aynı miktarda 
il aç veri yo r olmala rı ilc günlük kullamına en e l verişli o l a nl a rdır. Erken çocukluk çağında (<5) 
kontrollü ve eş zamanlı in sp iryuın yapabilme becerisi ge li şmediğind en tedavinin ; bas ın ç lı 

ölçülü doz inhalerl erin baz ı a rac ı tüpl er yardımı il e (aeroehaınber , volumatik . nebuhaler, ACE 
gibi ) veya cv fipi kompresörlü nebü li zerler il e yap ılm as ı tercih edilmektedir. Hem geç çocuk luk 
çağ ında hem de aclclösan çağda ise ba s ınçlı ve kmu toz ölçü lü doz inhaleder pratik olmaları 
nedeniyle ilk planda kull a nılmaktadır. Klini ğ imi zde uygulanmakta olan ve il aç inhalasyon­
l a rının ya ş gnıplarıncl a nas ıl ya pıl ab il eceğini gösteren ya kl aşım tablo l'de özetlenmiştir. Ancak 
her h astanın farklı becerileri ve tercihleri o labil eccğinden , hangi yöntemin kull a nıl acağın ın 

kararı esas olarak hasta ve hekim ta rafından verilmelidir. 

Tabio-l: Astma tedavisinde inhalasyonun çocuklarda (yaş gruplarına göre) na s ıl yapıla­
hileceğini gösteren yaklaşım 

h ti pi kompresörlü nebüli7er 

Bas ınçlı ölçülü doz inhalcr ve 
yüz maskeli arac ıtü p 

Bas ın ç lı ölçüiii doz inhaler ve 
ağ ı z iı k i ı a ra cı tüp 

Basınç lı ölçülü doz inh aler 

Kuru toz ölçü iii doz inhaler 

<2 Yaş 2-6 Yaş 

++: Kul l anılma s ı öneri li r, +: Kullanılabilir.- : Kulhuıılınas ı ö ıı erileınez 

6-10 Yaş 

ASTMA ŞİDDETİNİN BELİRLENMESİ VE TEDA VİNİN 
PLANLANMASI 

> 10 Yaş 

-'-+ 

++ 

Bugün birçok hasta lı k'ta tedav i, hekimden hekime veya bir merkezelen bi r başka merkeze 
önem li farklılıkl a r göstcrcb ilmcktcdir. Oysa bugün as tma tedavisinin tüm dünyada ortak ilkeler 
doğrultusunda yapılın as ı gere kti ğ i noktası na ul aş ılmı ş tır . Dünya Sağ lık Örgütünün de d es teğ i il c 
ulu s l a ra ra s ı bir ça lı ş ına grubunun gayretl eri sonucu bir konsensus yay ınl a nmı ştır . Bu konsensus, 
astma tedavisinin genel ilkelerini belir leyen ve ayrıntıci a in s i ya t ifı hekime b ıra k a n bir öneri 
nite liğinded ir . Nitekim birçok ülke, baz ı fa rklılıkl a r il c. temelde aynı uzl aşma ın ctnini kabul 
ç tıııi ~ tir. Kısa süre önce ülkemizde, bı·o nşial astma ile ilgilenen tüm kurum ve kuruluşların 
katılımı ile yapılan toplantılar sonucu, genel çizgileri ile aynı rapor, bazı pratik uya rla­
malar yapılarak , kabul edi lmi ştir. Bu raporun, h ekiınlcriıni zc astma ta nı ve tedav isinde bir 
kılav uz gö revi gö nnes i amac ı il c dağıtımı ise halen sürmektedir. 

Astına l ı bir hastada, semptoml ar yoğun ve ş idd e tli bir şekilde ortaya ç ıktığında akut as tma 
a tağınd an söz edilir. Oysa akut astma a tağ ı d ı ş ında hastalarda, değ i şk en şidde tl e rel e ortaya çıka n 
ve kı sa etk il i bronkod ilatatörl er ilc ni speten kol ay lıkl a kontrol a ltına a lınab il en cpi soclik 
bronkospazmlar gö rülür . İşte bu semptoml arın ortaya çıkı ş ş idde ti ve yoğunluğu kronik 
tedav inin nas ıl yap ıl acağını belirleyen önemli bir deği şkendir. A raştırma l a r , astma ne kadar ş id ­
detli ise b ro nş l a rdak i inflamasyonun da o oranda ş idd etli o lduğunu göstermi ş tir. Bir diğer de­
yiş l e, bronş l arda astmaya bağlı intlamasyon ne kadar fazla olursa o oranda daha yoğun bulgu ve 
be lirtiler gö rülm ektedi r. Böyle ol unca da, her astınalı y ı ay nı şek ild e tedavi ctnı ektcnse ş i ddeti 
oranmda tedavi e tııı ck gerekmektedir. Astma nın ş iddetini tek bir test il c belirlemek ise ne yazık 
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ki mümkün değildir. Bugün, astma şiddetini hem semptomlarm sıklığına hem de solunum 
fonksiyonianna bakarak değerlendirmekteyiz. Astma şiddetine göre yıllarca farklı farklı 
s ııuflandırılmıştır . Bugün yaygın olarak kabul edilen sınıflama ise yukarıda sözünü ettiğimi z 
konsensus raporunda bebrtilen sııurlaınadır. Burada a.stınalılar şiddetlerine göre dört grupta 
s ınıflandırılmışlar ve zaman içinde çeşitli nedenlere bağlı olarak ilk sınıflandırıldıklarından 

farklı bir sınıfta yer alabil ecekleri kabul edilmektedir. Bu nedenle bunlara sınıf yerine, basamak 
denilmesi tercih edilmektedir. Özetl e bir hasta , zamanla tedav i ile ya da herhangi bir başka 
nedenle, basamağmı değiştirerek daha hafif bir basamağa inebi lir ya da astmanın daha şiddetli 
o lduğu bir üst basamağa çıkabilir. Astına şiddetinin dört hasarn aklı sınıflaması ve yaşiara göre 
tedavi yak l aşımının ne olması gerektiği şekil l'de özetlenmiştir. 

Şiddeti ve yaş ı ne olursa olsun her çocuk ihtiyaç duydukça kı sa etkili bir bronkodilatör, ter­
cihen kısa etkili inhale beta 2 agonist kull anmalı ve artan bronkodilatör ihtiyacının astmanın 
kötüleştiği anlamı taşıdığını bilmelidir. Hastaya astmanın değişken bir hastalık olduğu, semp­
tomlar ve eksp iratuvar zirve akım hı zı (PEF) il e astmanın iz l en eb ileceği , kötüleşmeııin erken 
saptanıp , uygun tedaviye kısa sürede baş lanınas ı gerektiği anlatılına lı ve en iyisi eline yazılı bir 
plan veril erek öğrenmes i sağlanma lıdır. Böylece elinde yazı lı bir plan bulıman hasta ne zaman 
ne yapacağım bilebilir ve hata yapma o l asıb ğ ı çok azalır. Süt çocuklannda ve küçük çocuklar­
da kooperasyon sorumı nedeniyle PEF iziemi ve solunum fonksiyonlarını değerlendirmek 
mümkün olmamakta, bu hastal arı yalruzca klinjk dmumlarına göre izlemek ve tedavi etmek 
gerekınekteru r. Büyük çocuklar (>5) tıpkı yetişkinl erd e uygulanan ilkeler doğrultusunda tedavi 
ed ilirken, özellikle 2-3 yaş altı çocuklarda yeterli bir deneyim henüz kazanılmanuştu. Ancak bu 
yaş grubunda etki li o l abi l eceği gösteri len tek ilaç inhale kortikosteroidlerdir. Çocukluk çağı ast­
masmın kronik tedavi sinin yaş gnıp larına göre nas ıl yap ıl abi l eceği Şeki l l 'de görülmektedir. 

Basamak 1: (İntermittan Astma) Bu gruptaki hastalar genellikle yaltıJ Z viral infeksiyonlar ya 
da duyarlı olduklan allerj en ile (kedj , köpek veya pollen gibi) karşılaştıkları süre boyutıca yakın­
maları olan h asta lardır. Ataklar arasında scmptomsuzdurl ar ve so lunum fonks i yonları notmal 
s ınırl ard adır. Tetikleyici bir etken (a llerjen, egzersiz gibi ) ile karşılaşma öncesi kromolin , 
nedokJomil gibi bir profi laksi veya bronkodilatör (tercihen beta-2 agoni st) veril ebilir. Ancak 
uzun süreli bir profılaksiye gerek yoktur. Atak lar aras ı solunum fonksiyonları bozuk bulumırsa 
veya üç aylık bir zaman diliminde haftada birden fazla brotlkodil atör gereksinimi oluyorsa bir 
üst basamağa geçilir. Akut atak lar ise şidd etlerin e göre tedavi ed ilir. 

Basamak 2: (Hafif Persistan Astma) Bu hastalarda semptomlar haftada birden azdJr ve nok­
tumal yakıııına lar çok naru r olarak görülür (ayda 2'den az). Solunum fonksiyonları nomıa l sınır­

l ardadır. Sabah ve akşam ölçülen PEF eleğerleri aras ında %20 ile 30 arasında bir değişkenlik 
saptanı r. Her gün düzenli olarak antiinflamatuvar tedavi kullanma gereği vardır. Bunun içitı kro­
molin, nedokronıil veya düşük doz inhale steroid (200-500) kullanılabilir. Bu dununda çocuk­
larda en çok tercih edil en il aç getıellikle kromolindir. Ancak düşi.ik: doz inhale kortikosteroid­
lerin güveni lir olduğunun gös teri lmesi il e bu ilaçlan ilk planda tercih eden hekiml eritı sayı s ı 
giderek artmaktad ır. Eğer kromolin veya nedokromil ile tedaviye baş laıımJ Ş ve 4-6 hafta içinde 
olumlu sonuç alımuanu ş ise inhale stero id deııenmelidir. Düşük doz inhale stcroid ile 
düzetmeyen çocuklarda ya steroid dozu 800 mcg'a kadar arttuılır ya da tedaviye uzun etki süre­
li bir brorıkodilatör eklenir. 12 yaşm üzerindeki hastalarda montelukast, zafırlukast veya zileu­
ton'un denetıebileceğini belirtenlerde vardır. 

Üç yaş altı çocuklarda tedav iye etkin olduğu gösteril en tek il aç olma özelliği nedeni ile 
inhale kortikosteroidler veya ikinci seçetı ek kromolin il e başlanabilir. Nebülizer soli.isyonu olan 
tek kortikostero id budesoniddir ve henüz ülkemizde piyasada bulunınaınaktadu. Kromoliııitı ise 
nebuli zer solüsyonu ülkemizde mevcuttur. Nebuli zer yerine bas ınçlı ölçülü doz inhaler (aeresol) 
fonn larındaki inhale ~tero idi veya kroınoliıı'i yüz maskeli arac ı tüpler il e uygulamanın da aym 
derece etkili olduğu bilrurilınekted ir. inhale steroidler ile kotıtrol edilemeyen küçük çocuklara 
yavaş salman bir teofılin preparatı ekletıebilir (küçük çocuklarda güvenirliği gösterilen tek liZilll 

süre etkili brorıkodilatör olduğu için). 
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Astma şiddetinin 

sınıflandırılması 

Büy ük çocuklarda tedavi 

BASAMAK 4: Ağır Peı·sistan 

Süt çocuğu ve küçük 

çocuklarda tedavi 

Tedavi öncesi klinik bulgular Kontrolü sağlamak 

gerekli ilaçlar 
için Kontrolü sağlamak 

gerekli ilaçlar 
için 

· Semptomlar sürekli 

· Günlük aktivite ve uyku etki len­

mi ş ti r 

Yüksek dozlarda inhale kor- · Nebulize veya inhale budezonid 

ttkosteroid (800-2000 mcg/ gün 2X> 1 ıng 
veya daha fazla), uzun etki li Gerekirse oral kortikosteroid 

· Sık nokturnal semptomlar 

PEf veya FEV ı: normalin 

:0:%60 ' ı , değ i şkenlik > %30 

bronkodilatörler ve oral kortikos- (günaş ırı sabah tek doz) ekJ enir. 

teroidl erin düzenli kullamını 

gerekir. 

BASAMAK 3: Orta Persistan 

Tedavi öncesi klinik bulgular Kontrolü sağ lamak 

gerekli ilaçlar 
için Kontraiii sağlamak 

gerekli ilaçlar 
için 

· Semptomlar her gün var 

· Ataklar aktiv ite ve uyku yu etk­

iler 

· N oldumal semptom >haftada I 

Her gün kısa etkili i rılıa l e b2 

agoni st gereksin imi 

· PEF veya FE V ı. nonna l in %60-

SO'i , değişken l ik > %30 

Yüksek inhale kortikosteroid­

lerin (800-2000 mcg/gün) ve 

uzun etk ili bro nkod ilatörlerin 

(özellikle noktunıa l yakınınal ar 

için) düzen li kull an ımı gerekir. 

BASA M A K 2: Hafif P ersistan 

· Nebulize veya inhale budezonid 

2X> I mg 

Tedavi öncesi klinik bulgular Kontrolü sağlamak 

gerekli ilaçlar 
için Kontra iii sağ lamak 

gerekli ilaçlar 
için 

· Seınptom > haftada bir ve < 
günele 1 

· Ataklar akt ivite ve uyk uyu etki­

ler 

· Noktı.ınıal sempto m > ayda 2 

PEF veya FEV 1: normali n > 

%80'i, değ i şkenlik > %20-30 

· Antiinllamatuar tedavi: Kromo­

lin, nedokromi l veya düşük doz 

inhale kortikostero id (200-500 

mcg/gün) 

An tiinflamatı.ıar tedaviye uz un 

etkili bronkodil atör eklenebilir 

(özellikle noktunıal yakınmalar 

için) 

BASAMAK 1: Hafif İntermitten 

Tedavi öncesi klinik bulg ular Kontro lü sağlamak 
için gerekli ilaçlar 
· Gerek yoktur 

· in temutan senıptoın < haftada bü· 

· Kı sa atakl a.r : Birkaç saat-birkaç g llıı 

· Nuktmn al semptom < ayda 2 

· Ataklar a ras ı asemptomatik ve 

solunum fonks iyonları nonnal 

· PEF veya FEV 1: nom1aliıı 

;:>: %80'i, deği şkenlik < %20 

· i nh ale kortikostero id veya kro­

ıno l üı (aeroso l formundaki il aç 

yüz maskeli bir arac ı tüp yard ımı 

ile veya soluyon şekl indeki ilaç 

nebulizer il e verilir) 

Kontrahi sağlamak için 
gerekli ilaçlar 

· Gerek yoktm 

53 

Şekil-I : Astma ş iddetinin sın ıflaması ve çocuklarda yaş grupla rına göre tedavi yaklaşımı. Eğer has­
taııııı özellikJeri b irkaç ba samaktaki özell ikle rin b ir ya da birkaçma uyuyorsa hastanın astması en şiddetli 

hasamağın belirtti ği ş iddete kabul edi lir ve tedaviye o basamaktan başl anır. Her basamakta hastala.r gereksinim 
duydukça P2 agonist kull anırla r. Herhangi bir basamakta a.kut atak anında kı s a süreli oral kortikos teroid kul­

l anı l abi lir. 3- 6 ayda bir tedav i sonucu değerlendirilir ve en az üç ay sü.re ile kontrol altında ise bir basamak 
inerek tedav i aza ltılır. Kontrol sağlan amadı ise bir basamak yuka.rı çıkılır. Ancak önce ilaç kullanım tekniği , 

tedav iye uyum ve çevre kontrolü (al lerjenlerden ve tetikleyici e tkenlerden sakınma) değerlendirilir. 
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Basamak 3: (Orta Persistan Astma) Semptomlar bu hasta larda her gün ınevcuttm. Noktunıal 

yakınm a l a r haftada birden faz ladır. So lunum fonks i yo nları nom1 al in %60 ile 80'i arasındad ır. 

Sabah ve a k şam ölçü len PEF değerler i ara sında %3 0'dan fazla bir d eğişkenlik vard ır. Her gün 
düzenli olara k 800 ile 2000 mcg inhal e kortikostero idin kullanılm as ı gerekir. Yüksek 
doz stero idin ya n etkil e ıinden sakınmak iç in ö lçülü doz inhalerl erin a rac ı tüp yardımı il c 
k ull a nıını ve inh a lasyo n so nras ı ağzın ça lk a l anmas ı önerilir. Özel likl e nokturna l 
ya kınına l a rın kontro lü için uzun etkili bir bronkodilatör teda viye ekleneb'ilir. Küçük çocuklarda 
ise teda viyi ev tipi b ir neb üli zer il e günd e iki sefer 1000 mikrogram ı aşmayan dozlarda 
ko ıtik osteroid ilc veya yüz maskeli bir a rac ı tüp yardımı il e inha le kortikosteroidl eriıı 

bas ıııçlı ölçü lü doz inhaler fo ıın l a rı il e yapmak mümkündür. Küçük çocuklarda inhale uzun 
etkili bcta iki agoni stl erin güvenirli ğ i yeterince kanıtianınadı ğından gerekti ğin de yavaş 

sa lııı a n bir teofılin denenebi lir. Günlük y üksek doz inha le koıtikosteroid kull anan hasta 
iz l e ın i er i nin (çocu.kl arda>500 ıncg) , mutlaka konu nun uzmanı bir hekim tarafınd a n yapılınas ı 
gerekir. 

Basa mak 4 : (Ağır Persistan Astma) B ir önceki basamaktaku ll a nıl an tedaviye ek o larak ora l 
kortikosteroid ler günaş ırı ya da günde tek doz o lacak şe kild e tedaviye eklenir. Sistemik etk il eri 
en aza indirmek için ınümkiin olan en dü şiik oral stcroid dozu ku ll anılınaya ça lı ş ı lm a lı dır. İnh a l e 
steroid do zu 2000 mikrogram veya üzerin e ç ı kılabi l ir. Beraberinde bir ya da iki 
uzun etkili bro nk od il atör kullanılmalıdır. Küçük çocukl arda ise tedaviyi ev tipi bir nebüli ze r 
il e yapmak uygundur. Gü nde iki sefe r 1000 mikrogramı aşan dozlarda nebü li ze 
kortikostero id ya da ko ıti kosteroid l cri yüz ııı aske li bir arac ı tüp ya rdımı ile basıııç lı ölçü lü doz 
inh alcr forın i a rı ilc inha le ctt irınck mümkü ndür. Gerektiğ ind e oral stcroid , günaş ırı saba hl arı 
ve rilen tck doz o larak uygul anab ilir. Bu hasta l a rın ad rena l yetmez lik yö nünden yakı n iz l eınİ 

ge rek ir. 
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8 ÇOCUKLARDA 
AKUT ASTMA TEDAVİSİ 

B. Enis Şekerel 

Bronş asimalı bir hastada; öksüıük, nefes darlığı , göğüste sıkışma hissi ve bırıltılı solu­
num gibi semptomların bir veya daha fazlasınm ortaya çıkması ya da önceden varolan bu semp­
tomların artması ile oluşan tabloya akut astma atağı denir. Bu dönemde so lunum fonksiyon 
testleri ile ekstratorasik bir obstrüksiyontın geliştiği veya önceden varsa bu obstrüksiyonun ağır­
l aştığı gösteril ebilır. Astma atağında semptoınlardan ; bronşlarda zaten varolan inflamasyonuıı 
artması ile gelişen bronş obstrüksiyonu sorumludur. Bronş obstrüksiyonu ise bronş düz kas 
kontraksiyonu, bronş ınııkoza ödemi ve bronş lümenine biriken ınııktısun bir sonucudur. 

Bir hastanın astmasınııı ağırlığı ne olursa olsun ; her astmalı her hangi bir zamanda akut 
astma atağı geçirebi lir ve bu atağın ağırlı ğı bronşi al astmanm ağırlı ğından bağımsızdır. Kısaca 

bu; her astnıalmın tedavisiz düzelebilecek kadar hafif bir atak geçireb il eceği gibi fatalite riski 
yüksek bir astma atağ ı da geçirebi leceğ i anl am ı taşır. Böyle olunca da her astma a tağı ile başvu ­

ran h astanın büyük bir özenle değerl endirilmes i ve tedavi edilmes i gerekir. 

Astma kronik bir hastalıktır ve kronik tedavinin yanında zaman zaman ortaya çıkan akut 
ataklar için yoğun tedav ilerin uygulaımı ası gerekir. Astma ataklarında mortalite ve morbiditenin 
aza ltılmas ı ve sağlık kurumlarının gereksiz ziyaretler il e yüklenmesinin önlenebilmesi ancak 
hasta veya ail es inin veya daha iyisi her iki tarafın birden ataklar konusunda eğitilm es i il c 
gerçekl eşebilir. Bu nedenle akut atak geçiımesi beklensin ya da beklenmesin her hastaya atak 
anında neler yapmasi gerektiği , hangi durumların atağın ağırlaştığı an lam ı taşıdığı ve hangi 
zamanlarda hekimleri ile temas kurmalarmıın gerektiği an iatılmalı ve bu yazı lı bir plan olarak 
hastaya verilmelidir. Bu yazılı tedavi planmda tedavi dışında; asimayı kötüleştiren dummlar, 
hekim ile temas kurulacak telefonda mutlaka yer almalıdır. 

Sağlık kurumuna başvuran bir hastada atak tedavisini yapan hekimin bu konuda deneyimli 
olmasımn tartışması z büyük yararı vardır. Ancak; son on yılda yayınlanan astma konsensus 
raporlan soııucu, akut atak tedavisi basitleşmiş ve objektif ölçütler kullanılınası sonucu bir çok 
hekim tarafından (pratisyen, pediatrist, dahiliye ve aile lıekimi uzmanları) rahatlıkla uygulana­
bilir duruma gelmiştir. Nitekim akut atak geçiren bir hastanın her zaman bir astma uzmanına 

ul aşmas ı mümkün olamadığından yukarıda sayı l an hekim grubunun bu konuda bilgilendirilmiş 
olması daha fazla arzu edilen bir dummdur. 

Öykü: Akut atakla hekime başvuran astmalı bir çocukta süratle ilk değerlendimıe yapı larak 
derbal tedaviye başlanmalıdır. Sonra astmanın bu zamana kadar olan seyri ve akut atağın öyküsü 
üzerinde durulur. Atağı başlatan nedenin allerj en, iııfeksiyon , iritan veya yetersiz-düzensiz 
tedavi mi olduğunun öğrenilmesi gelecekte atağm tekrarlamasına engel olunabilmesi için çok 
gereklidir. Akut astma atağı dakikalar içinde ortaya çıkabileceği gibi saatler veya günler içinde 
de gelişmiş olabilir. Hızla ge lişen bir atakta bronş obstrüksiyonundan daha çok bronkokonst­
ıüksiyon sorumlu iken (yani bronkodilatörler ile rahatlıkla tedavi edilebilirken) uzun sürede 
gelişen ataklarda ise mııkoza iııflaınasyonu ve mukus tıkaçları daha ön plandadır (yani antiint'­
l a ınatuvar tedavi gerekir). Hastanın kullandığı bütün ilaçlar, özellikle kortikosteroidler sorgu­
l a nmalıdır. Çünkü inhale veya sistemik kortikosteroid kullanan bir ha stanın akut atak 
tedavisinde sıklıkla sistemik kortikosteroide ihtiyaç göstermesi beklenir. Bazı hastalarda akut 
astma atağının daha uzun sürdüğü ve daha yoğun tedavi gerektirdiği bilinir. Bu hastal arın bazı 
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ortak özellikleri taşıdıkları görülmüştür . Hastalarda bu risk faktörlerinin bulunup bulunmadığını 
mutlaka araştırılmalıdır. Daha önce astma nedeniyle hastaneye yatmış olmak (özellikle son bir 
yıl içinde), acil servise sık sık başvurma ihtiyacı duymuş olmak, kronik kortikosteroid tedavisi 
alıyor olmak veya sistemik steroid tedavisini kısa süre önce kesmiş olmak, önceden yoğun 
bakım ünitesinde astma tedavisi görmüş olmak, mekanik ventilasyon gerektirecek ağırlıkta 
astma atağı geçirmi ş olmak ve tedavi uyuucunu (kompliansını) etkileyecek derecede bir 
psikoloj ik problemi olmak risk faktörünün bulunduğu anlamı taşımalıdır. 

Fizik İnceleme: İlk anda yapılacak fi zik inceleme solunum yolu obstrüksiyonunun ağırlık 
derecesini belirlemede çok yardımcıdır. Hafif derecede solunum sıkıntısı olan bir çoctıkda 
bilinç açıktı r ve çevre il e olan ilgi devam etmektedir. Dispne genelde yoktur varsa bile yalnızca 
egzersiz ile ortaya çıkmakta ve hasta rahatlıkla uzun cümleler halinde konuşabilmektedir. 
Yardımcı solumun kasları solunuma ya eş lik etmemekteyada yalnızca interkostal çekilmeler 
olmaktadır. Nab ız ve solunum sayıları ya normal ya da hafif derecede artmış bulunur. PEFR 
(ekspiratuar zirve akım hızı) değerleri hastanın iyi olduğu dönemde üflediği en yüksek değerinin 
% 80'niııin üzerindedir. Orta derece solunum sıkıntısı olan bir çocuk da ise bilinç açıktır ve çev­
reye olan ilgi azalmamıştır. Genelde hafif bir huzursuzluk fark edili r. Yalnızca kısa cümleler 
halinde konuşabilmekte ve konuşurken dispne belirrnektedir. interkostal çekilmeler yanında 
suprasternal çekilmeler vard ı r ve bem nabız hem de solunum sayı sını artmıştır. Hastaların PEFR 
değerleri en iyi değerlerinin %80 ile %50'si arasındadır. Ağır derece so lunum sı kıntısı olan bir 
çocukda ise ileri derece huzursuzluk vardır ve çevreye olan ilgi azalmıştır. Yalnızca kelimeler 
balinde konuşabilmekte ve İ stiraba t anında bile di spne vardır. interkostal ve suprastemal çekil­
ın e l er yanında burun kanatlan so lunumu eşlik etınekte ve hem nabız hem de solunum sayısı ileri 
derecede artmış tır. Hastanın PEFR değeri en iyi değerlerinin %50'sinin altında bulunur. Eğer bu 
bulgulara ek olarak siyanoz, konfüzyon ve akciğerlerde oskültasyonda "sessiz göğüs" bulgusu 
varsa hastanın respiratuvar yetmezlik tablosunda olduğu düşünülmelidir. infantlarda beslenme, 
emme ve ağl ama kalitesi solunum sıkıntısını değerlend irmede çok önemlidir. Ağlama, obstrük­
siyon ağırlaştıkça yumuşak sesli ve daha zayıf bir karakter alır. Ayrıca terleme, pulsus paradok­
sus varlığı (15-20 mmHg'dan yüksek) , ekspiryum uzunluğu ve vizingin niteliği solunum sıkın­

tı sının ağırlı ğını belirlemede kullanı l an diğer değişkenlerdir. Ayrıca atelektazi , pnömotoraks ve 
pnörnomediastinum gibi komplikasyonlar da fizik ince lemede belirti verebilirler. Akut astma 
atağının ağırlığıru belirlemeele kull anı lacak yaklaşım Tablo l'de gösterilmiştir. 

Laboratuar bulguları: Solunum fonksiyon testleri, oksijen satürasyonu ve diğer laboratu­
ar bulgulan tedaviye yön verir. Astmanın ağırlık derecesinin tayininde ve tedaviye alınan yanıtın 
incelenmesinde solunum fonksiyo nlarnun objektif olarak ö lçülıneleri gerekir. "Peak Flowme­
ter" ile PEFR veya spiroınetre ile FEV 1 (birinci saniyedeki zorlu ekspiratuar volüm) ölçülerek 
hava yolu obstrüks iyonunun şiddet i değerlendirilebilir . Üç-dört yaşın üzerindeki hastaların 
çoğu PEFR, beş yaşın üzerindeki hastaların çoğu ise FEV l ölçümlerine uyum sağlayabilirler. 
PEFR büyük hava yo lları , FEV l'de büyük ve orta çaplı hava yollan hakkında bilgi verir. Bu 
nedenle nonnal PEFR değerleri elde edilmesine rağmen orta ve küçük çaplı hava yollarında 
yaygın obstrüksiyonun olabileceğiııi hatırda tııtmak gerekir. Genellikle steteskopla vizing 
duyulduğunda PEFR beklenen değerden %25 veya daha fazla azalmıştır. PEFR ölçümü yapıla­
bildiği taktirde kan gazlarının ölçülmesine gerek duyulmayabilir. Çünkü sadece akım hızları 
beklenenin %25'inin altında olanlarda hiperkapni ve asidoz geli şir. Kan gazları şu durumlarda 
ölçülmelidir: 

• Respiratııvar yetmezlik şüphesi taşıyanlarda, 

• Akım hızları %25' in altında olanlarda 

• Solunum fonksiyonu testi yapamayacak kadar ağır hastalarda, 

• Mekanik ventilasyon uygulananlarda. 
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Tablo-1: Çocuklarda akut astma atağının ağırlık derecesinin belirlenmesi 

Bulgu/Semptonı Hafi f Orta Aö ı r 

Solunum hızı Nomıa l yada artmış Artmış Çok ~ı1mı~ 
Bilinç Norma l veya huzu rsuz Açık ve hu zursuz . ilen d~rece huzursuz 

vr..:va koıı tl'ı zvon 

Dispne Yok veya ha lif Konuşurken . inf:ınıcb i st irahat an ı ııcb bi k 
derecede (egzersiz bes lenme güçli "ı ğü v~rclır inf:lnı 
anında) va rdır . bes l enmesı bozu lur 

Pu lsus paradoksıı s < 10 ıııml-fg 10-20 mmHg 20-40 mmHg 
Yardımc ı so lunum Retraksiyon yok veya interkosta l ve 1 ntcrkosı:ı 1. 

ı ka.<lann ın l<atılınıı ya l nızca interkostal suprastc nı~ l çck ılınc s uprasıc rıı:ı l çc~ılı ııe 

çek ilme ve bunın kanadı 

-+sol unuınu 
Renk 

-~-----

]y ı Soluk Soluk~_1_2110~~ 
Osk iil ta,yo ıı Eksp.sonu vizing insp .ve e~sp . v ı z iııg lıı s p .vc eksp .' ı z ıııg 

\'C\· ~ seSSIZ QO~ l! S 

Ol"s ij c ıı sa türasyonu ~% 95 % 9 !-95 <.o;., 91 
Pa\.02 < 42 < 42 ? 42 
FEVI veya PEFR > Bekl eneniH% 80' i Bek l eıı cniıı "1.,50- XO < Beklenen ı ı ı '}'ı , 5<l' s ı 

PEFR ya pamayan hasta larda "Pulse oxymetıy" ile 02 satürasyonu mutlaka ö lçülmelid ir. Bu 
özellikle küçük çocukl ar ve uywn sağ l ayamayanlar için çok önem lidir. Solumını fonksiyonları 
tedavi ile 02 satürasyonundan dah a çabuk düze lir. 

Diğer başvuru l an rutin labo ratuar tetkikleri arasmda özellikle stero id ve P-2 acl rcn eıjik ilaç 
kull ananla rda hip oka lcm inin , lıip c rg li seminin araş tminıas ı ve komplikasyonlar aç ı s ınd a n 

akc i ğer grafisi ö n enı ta ş ır. 

Ak ut as tm a a tağınm tedavi si a tağ ın ş iddet in e göre evde, acil scrv istc veya hasta neye 
ya t ırıl a rak yapılır. Ancak he r koş uld a tedaviye evde başl a nmalı düzetme olmamas ı dmunıunda 
acil serviste veya yatırılarak hastaneele tedav iye devanı ed il mel idir. 
Tablo-2: Çocuklarda akut astma atağmın evde tedavisi 

!Akut atağın ağırlığm ın dcğc rkndıı il ın~~ 

inha le kı .sa etkili J3 -2 :ıgon i st i ö lçülü d oz inlw h.':r il ~ 2-•1 
p\i s~ ürlmc( s:ı. lbutaıııo l vcyn t e rbıHalin) veya ıı cb tıl ızc; r ı k:: 

s a lbu lrun u l 0 . 1 ıng/kg/doz). 20 dak ı ka ara ilc 1 sefer t c kr:ırl:ın:ıh ılır 

İ yi Yan ı t 
f/c.(i( Alok 

PEF > '% XO 

Vı ;:: ı ıı g veya d ı spnı:; yok . 

Kı s;ı 1)-2 at,oru st ır~d:-ı v ı il ~ 

s ;1 g lana.n bu duruııı 4 s aat d ...:vo. ın 

l.:dıyor 

• K ı sa cıkili (3-2 aco nis te 24-48 
saat sU re ilı.: J--ı s ::ı.alıt:: bir 

o l:nak üzt::rc devanı cdil cbılir . 

Kullanılın;ı kt;ı ise inhale 
st e rn id d ozu 7- 1 O gO n s lırc il c 
ık ı katına çıkarı lır . 

Lkıorun i lc ı cmos kur 

! 
ZayıfYanıt 

(Jr w Agı rltkta Atak 

P El' %50-80 

Vi z ıng ve cli spne dcv:1.ııı cd ı ynr 

• Kısa c lkili P-2 agoıHSh! 2-...ı. 

saatte bır d e va m et. 
• Oral s tc roid ~kle ( ö m . 

prednizon 1-2 ıng/kglduz) . 

L __ 
• DoJ....1oruııla heınc ıı tcm:ıs 

kur. 

ı 
Yctcı·si ·L. Ya nıt 

ı 
A,<!n· A'"' 

P EF < '}1ı 50 

!Ocln·g•n V>7,;ng ' " d ı s pııe 
·• Kı ~a c tl-.d ı 0-2 : ı gD IH S iı 1 
1 sdi..: n.~ kada r l c kı·~ ıı b 
j• D c r h:1 \ o r:d stcro ı d ba ;> la 
j {ör ıı pn::d nı zon 1-2 

ı mg/kg/ d oz) 
1• Dı s pnc :lg ıı- ~ ı dd o..: th.: \..0..: 
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EVDE AKUT ASTMA ATAGI TEDAVİSİ 

Astma a tak l arın büyük bir kısmında, ai lenin evde uygulayacağ ı tedavi yeterlidir. Her akut 
atakcia hastan ın hekimin e veya hastaneye başvurmas ı gerekmez. Ancak, tedav i planwın ailelerin 
eline mutlaka yazı lı bir şekilde verilmi ş olmas ı gerekir. Biz klini ğimi zde yeni tam alan has talara 
ilk birkaç atakl arında mutlaka bizler ile diya log içinde o lmalan gerekti ğ ini söy lüyor ve bu 
sayede eğitimlerinde eksi k veya yanlı ş o lan nokta l a rı bu dönem lerd e düze ltme imkanı bu lu­
yonız. Böylece h as ta l a rı nı ı z ı uzun bir gelecek için daha iy i haz ırl ad ı ğ ımı z ı düşünüyoruz. Akut 
astma atağının tedavisi konusunda eğiti lmiş ve eline yaz ılı bir akut atak tedav i planı verilmi ş 

a il e ler evde tedaviye semptom lar be lir ir bclin11ez baş l ama lıclırl ar . "Akut atak ne kadar uzarsa o 
kadar kötüi eşir ve kötü l eştikçe ele düzelmesi zo rlaş ır, uzun zaman a lır " kura lını ail e ler bilmeli 
ve tedaviye erken başlama lı , düze l nıc o l maması cl unıınuncl a hekiml eri il e temas kurma l ıdırl ar. 

Evde tedavi ko lay değ ildir. A il enin atak ağırlığın ı dcğerlenclireb ili yor ve a tağ ın ağırlaştı ğııu 

gösteren belirti leri erkend en fa rk eclebili yor olması gerekir. Yoksa evde tedavi zaman kaybına 
ve hatta komplikasyonlara neden o lm. A ilenjn ; akut atağın ağırlık derecesini be lirlemek için cilt 
rengini, so lunum say ı s ını , so lunum güçiüğün ü , yardım cı so lunum kasiannın solunuma 
katı lı nıını ve bilinç durumunu clcğerlenclinnesi gerekir. Eğer çocuk yeterince büyük ve PEFR 
ö lçümü yapab ilecek durumda ise bronkodilatörden önceki ve so nraki PEFR eleğerleri ölçülerek 
obstıiiksiyon derecesi ve bronkodilatöre verdiği yaıııt mutlaka clcğcrlencl iril mclidir. Tedavi d ilk 
il aç olan bronkodilatör (p-2 agoni st), hastaya hemen inhalasyon yolu ile ver ilmelidir. Ölçü lü doz 
inhalcr formundaki broııkodilatörclen (terbütalin veya sa lbutamol) aracı tüp il c 2-8 püski.iıtınc 
inhale ettiril cb ilir. Eğe r evde varsa, bronkoclilatör in halasyonu en etkili yol o lan nebüli zer ilc 
ya ptınlına l ıdır . Bu nun için nebü lizcr haznesine salbutamol so lüsyonundan O. lmg/kg/doz konur 
(ülkemi zde mevcut tck ncb üli zcr solüsyonu olan P-2 agon ist) ve inhale cttirilir. Ncbü li z r il c 
il aç inhalasyonu yaptırm ak için hem pah a lı hem el e pratik o lmayan hava koınprcsö rl crine ge rek 
va rdır. Bu nedenl e ncbüli zcr ve konıprcsörlerini ancak çok küçük yaş ta olan veya astnıasımn 
ş idd eti ağır olan h astaların bu lundmmasııu öneriyoruz. Her ne şeki lel e veri lirse ven ı s ;n 
broııkodi la tör uygulamas ından 20 dakika sonra istenil en di.izelme olmazsa 20 dk a ra ; Ic 
b roııkodil a tö r iki kez daha tekrarl aıı ab ili r. Hastada o l mas ı arzu ed il en düzelme PEFR'n!n 
% 80'nin üze rin e çıkmas ı ve dispnenin ortadan kalkmasıd ır. Aile üç sefer bronkodiiatör uygu la­
ımıs ının ardından h astan ın durumunu tekrar d eğerlendirme li ve so lumını sıkıntıs ı orta veya ş i d­

detli derecede devanı edi yo rsa (bkz Tab lo 2) mutl aka bir sağ lık birim i ilc temas kurma l ıdır . Eğe r 
bro n.kodil atör somas ı so lu mını sıkıntı sı hafi f (PEFR>% 80 ve dispn e yok) ise ve bu clmum 
bronkoclilatörden sonra en az 3-4 saat süre il ; devam ediyo rsa tedaviye evde devam edilebilir. 
Bunun için düze lineeye k adar 3-4 saat ara lıkl ar ile ~-2 ago ni st kullanmaya devam ed i m cli ve 
eğer inhale stcroid ku ll amlıyor ise 7-1 O gün süre ile bu il acın gün lük dozu iki katına ç ı karıl­

ına l ıd ı r. Bir astma atağının 7- 10 günden daha fazla uzamas ı durumunda h astaların hekimleri ile 
di ya loga geçmeleri gerekir. Evde hastaların değerl endin11es inde kullanıl an kriterler T ablo 1 ' d ~ 
ve tedaviele iz lenecek yol ise Tablo 2'de özetl enmiştir. 

ACİL SERVİSTE VE HASTANEDE AK UT ATAK TEDAVİSİ (Tablo 3) 

Evde cli.ize lmeycn hasta hemen c. cil servise başvuıııı a lıdır . Bmacla süratle objektifkri terl er kul­
lanıl arak değerlen d irme yap ılınJ I I , atağın ağırlı k dereces i saptanmalıdır (Tab lo 2). Mümkünse 
o? satürasyo nu ve FEV ı Ve) a PEFR ölçü lmelidir. Eğer hastada başvmduğu anda; bi linç 
b ıllanıklığı , siyanoz veya PEFR :rapamayacak kadar so lunum s ıkıntı s ı va rsa so lunu m yetmezli ği 
tab losunda o l duğu kabul ed il me!: ve derh al yoğun balcnn ünite ine a lınarak enti.ibe ed il meli v..: 
% 100 oksijen ilc mekan ik vcntil:ı :;yon uygu lanma lıdır. B ir ya ndan da nebülize veya inhale P-2 
ago ni st ve intravc nöz kortikostero;d verilme li d ir. 

Durumu so l umını yrtnıczl i ğ i i :::ıclar ş iddetli olmayan orta ve ağır ş idd ete astma atağındak-. 
has talara (T ab lo 3) tedavi ac il ~cı l'; sdc baş l anma lı dır. Önce 0 2 satürasyonunu %90'nın i.izerinde 
tutacak şekild e ncııılcndirilıni ş rı k5 ij en (4-6 lt/dk) ve neb i.ilize P-2 agon ist (salb utamol 0.15 
ın g/kg/do z; nı ak s:5 , ınin : l. 25mg/doz) vcrilmdicl ir. Ncb i.ili zcrin temin edi l emediğ i durumlarda 
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ölçülü doz inhaler formundaki 0-2 agoııist aracı tüp ile 2-8 püskürtme inhale ettirilebilir. Ağır 
atakta olan hastalara salbutaınol il e birlikte antikolinerjikler de (ipratropium bromid) uygulan­
ab ilir. Ancak yararlılığı konusundaki veriler çelişkilidir. Biz atak tedavisinde ipratropium bro­
mid k'Ullanmamanın tedaviyi sonuçlarım önemli oranda etkilemediğini düşünüyor ve kendi 
pratiğimizde bu ilacı kullanmıyoruz . Tedav iye yeterli yamt venneyen hastalarda 0-2 agonist 
uygulanması maksimum bonkodilatasyonu sağlamak amacı il e 20 dakika ara ile iki kez daha 
tekrarlanmalıdır. Gerekli görülürse ağır ataktaki hastalara inhalasyon 1 saat boyunca devamlı bir 
şeki ld e de yaptırılabilir. Ağır atakta ki hastalara ve tedaviye çabuk bir düzelıne ile yaıut ver­
meyen veya kısa süre önce steroid alan orta şiddette atak geçirmekte olan hastalara oral sistemik 
kortikosteroid derbal başlanmalıdır. Kort.ikosteroidi parenteral yo l ile vermenin oral yo la göre 
üstünlüğü olmadığı gibi, çocuklarda gereksiz yere strese neden olmak gibi de bir dezavantajı 
vardır . 

Tablo-3: Acil serviste ve hastanede akut astma tedavisinde izlenecek yol 

jiık değerlendirme (hkz To blo 1) Öyk-tl, fi zik incelı!mc (oskülı.asyon ,yard ıınc ı so lu num j 
ı k as!an , !1abı 7. v ı! solıumm h ızl arı). PEFR veya FEV I .ok sij cn satOrasyonu ve gı.:rck ir:-c di ğc r testle r 

r FE:Vı vey a PEFR ;, %50 ~ 
• Llhale f) -2 agoni stı ö lç.UIU dıu. 

inhaler veya n e bülizer ıl e ı 

FE V 1 veya PEFR < "/oSO 
(Ağ ı r a cak) 

r---~--t~------­
Solunum Yctmczii~i n·y:ı 

Sul un um Ydmc:t.ti~inc Cidi~ 

1 

i 

s..m l iy inde 3 sefe r 
tek.mrl a.n abilir . 
OksıJ en . 02 sat br;ısyouu 

;?:%90 olac..'lk şekilde 
O ra l s is temik steroid(eğc r 

tedaviye yanıt yoksa v~ya ha.~ta 
yakın zamanda kullruunı ~ •. ~o.:) 

Yüksek doz inhale P-2 
ngomst ı ve mltiko lıııc ı:ı ık 

nebtlliı:cr iic 1 saal ı y uıtle :; J 
se fe r veya sürekli olarak . 
O ksij t:n . 02 snturnsyonu 
~%90 olacak ~c.::kild t:: 

Oral sis temik s tcro ıd . 

E ntuhıts)'Oll ve '% 100 ol-;s ı ıc ı ı 

ık mekan ı k vcu tıl~ı~yo11 

Nchll l ı i.' ı.: l-ı ~ıı ..:.tk ıi ı l\-2 
:ı gon ı s tı ve nıı t ı ko lıı u..: ı p k 

lııtrnvcnöz st ı.:: roı d 

----ı---·--

Tckn r dcRericndir (Seınptoınl u r ,l i L i k in cc \ cın c, PE FR. oks iJ e ı ı satUra :>yo ııu 

ve gere kı rse diğer tes t ler ) 
Yoı!,un BıtiOnı Ünil c.\ inc Yutır 
{1\ şn~ıdnkı i l g ılı \ıü ll ı ırı L· hk/ .. ) 

O r tot ARırlıkta Atak A~ır Atak 
FEV ı veya PEF R < %50 

I;T V ı veya PEFR %50-80 
ı :. l.m:.e l eme:ortn dt!recede so luı11tııı s ı k-ıııt ı s ı 

F . lnce! eınc:l stinıhatte ağı r dt:re ı.:cdc scınpto ııı lr\r. vıırd ıı n ~. ı 
so l umım kasları k:.ı.tılıı n ı. gö~Uslc rc tra k ~ ı .,.·onlar. 

()yktı: Yüksek rı skli h01 sL: ı. 
tnhale 11-2 ugo ııi stı 60 ı.hı k i J... ;.u.la bır İlk tc:.luv idcn sonra ~e li şme vok 
S i steınık slcro ı d 

Yruut varsa tedavıye 1-1 smı lllcvrun e d ilir. 

İlt.hale P-2 agonı stı (ı() tln k ıka1 l ;ı b ı r veya sure ki ı + 
nııl i ko lın e rkJı k 

ı 

j y i Yanıt 
FEVl ve ya P EFR 2.%70 
Son tedavi ile sağlanan bu 
durum 1 saat devaın edı yor. 
Fizik tnceleıne :Nonnal 

Oksij l!n 
Sı ste mik stero ı d . 

Ynıııt varsı:ı kt hı vıvc l-3 :::a;.ı ! devanı l~d i li r . 

ZYyıfYYnıt 

FEV l veya PEFR 2. % 50 fa km 
<%70 
Hafıf-ortu uğı rlı kta sc:ınptoınl :ır 

ı 

Y ct cn iı Yanıt 

FE V I vevn J'l.i !-'1( < 'Ycı 5 0 

l'aC0 2 ~42nunl lg 
Fızık lw.:cl cm ~·l\~ ıı 
sl:ınptoml o. r. uyk."'\ .ı, ·u 

eğilim . k ::mi\1'/\'0ı: . 

~iıı iıısıyatT 

Eve gö nder· 
Lı.h a lc j3-2 agoniste devam . 

Dir süre oral s ı stemı k s tcro id. 
Hasta e~ıtimi ( llaç 
kııll.'Ulımlurınıı ı lckra n . ı.ı lak 

Hastaneye y a tır (servis) Hu!ıtun eye ya tır 
Inhale f\-2 ugonist + ı:ın t ikolincı.ı i k (yoğun h~ kım) 

S isk m ik s leroid (po veya lV) Inhale 1) -2 agon ı sı { smıllc bi r 
O ksije n veya sürek li)+ 

• FEV J ve ya PErR. 02 satUrasyon ve uııtık o lııı erjik . 
tedavi plruıınııı gözden L nabız takibi . IV stcwiı.l 
~~:çirilnı ı:..- 1! <! •~-- ! Düzelme 't__ •. Oksij c: n 

,...--,--,----------~--------, Eııtii1nı.:;yu ıı ve ınek ~ıııı k 

En fı~ı7ı~ce ~ -2 agonis tc dcvnın . vı..:ıHilusyon ge rc k ı.! hilir 
l~ır sOre ortı. l s i st cnıık stcro id. 
ll a.~ta eğit i mi {Ilaç kullıuuııılannın tcknın. ; 1\:ık h:da v ı 
p l aııııu n cözd..:ıı geçirilmesi. ya.km iz.lımı) 
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Ac il serv iste ilk tedavil erini alan hastalar bir saat sonunda tekrardan değerlendirilmelidirler. 
Bu aşamada tedavi giri şiminden a lınan yanıtiara göre FEVl veya PEFR değerl eri %50-80 arasın­
da o l anl arı orta ve %50'nin altınd a o lanları ise ağır ataktakabul ederek tedaviye 1-3 saat daha 
devam etmek gerekir. Orta atak kabul edil en hastalar 60 dakikada bir P-2 agonist ve oral steroid 
tedavisi ile ağır ataktaki hastalarda oral kortikosteroid ve durumlarına göre saatte bir veya daha 
yoğun bronkodil atör ile tedavi edilirler. Bu süre içinde en az 1 saat süre ile stabil kalıyorlar ve 
PEFR % 70'in üzerine seyrediyorsa hastalar eve gönderilir. Eğer bu süre içinde PEFR %50 ile 
70 arasmda seyredi yorsa bu hasta ların yatırılarak mı yoksa evde mi tedaviye devam edecekleri 
hekimin değerlendirilmesine kalmıştır. Astma konusunda ebeveynleri deneyimli olan, tedavi ile 
durumunda geli şme kaydedilen ve hastaneye yatmaya aş ırı tepki gösterenler çocuklarda 
tedaviye evde devam etmek daha uygun olurken, ailenin uyuucuna güvenilmemesi, tedav inin 
ge lişme sağlamad ı ğı hasta larda veya ailenin il eri derece endi şeli olduğu dummlarda tedaviye 
hastaneye yatırarak devem etmek daha yerinde olur. İkinci tedaviye başlandıktan sonra solunum 
s ıkın tı s ı giderek artan, C02 retansiyonu gelişen ve FEVI veya PEFR'i %50'nin altında seyreden 
hastalar yoğun bakıma a lınarak izleıuneli dir. Hastanede servise veya yoğun bakıma yatırılan 

hasta lar oksijen, P-2 agonist ve kortikostero idler ile atak ş i ddetlerine göre değişen doz ve sık ­
l ı k l a rda tedavi edili rler. Akut ağ ı r astma atağ ı ile hastaneye yatırı l an hasta status astmatikus 
ta nı s ı al ı r. Status astmatikus; uygun akut atak tedavis ine yanıt vermeyen rezistans akut astma 
olup hayatı tehdit edebi lir. Hastanın yaş ı küçük olduğu oranda solunum yetmezliğ i riski fazladır. 

Hastanede akut astma atağınıo ağ ırlık derecesinin monitori zasyonu çok önemlidir. PEFR ve 
oks ij en sa türasyon u has ta lı ğın hem ağırlık derecesini en iyi belirleyen hem de objektif nitelikte 
olan değişkenl erd ir. Yapıl an ça lı şın a lara göre PEFR değerleri beklenenin %25'inden fazla olan 
hi çbir hastada, 45 mmHg'dan fazla PCO? veya 7.3 5'den az arteriyal pH değeri görü lmemiştir. 
Bu nedenle yatan her hastaya derhal arteriyel giri şim yap ılmamalı , bu karar PEFR ve 0 2 
satiliasyon değerl erin e göre verilmeli dir. PEFR değeri % 25'den az olanlarda ise asit-baz den­
ges i kolay bozulacağından arteriyel kan gazl arının ölçülmeleri gerekir. infant ve küçük çocuk­
larda asi t baz denges i kolay bozulma eğ ilimindedir. Bu hastalarda takipne, yetersiz sıvı a lımı ve 
kullan ıl dı ğı durumlarda aminatilinin diiiretik etki si nedenleriyle dehidratasyon; ayrıca uygunsuz 
ADH salın ımı ve negatif pl evral basınç artm as ı nedenleriyle de akciğer ödemi gelişebil eceği 

akıl da tutu lmalıdır. Yatan hastay ı değerlendiren doktor öykü, fizik inceleme, rutin kan sayımı , 

idrar anal izi, akciğer grafisi ve serum elektroli tlerinin tayini yaıunda gerek görürse arteriyal kan 
gazl arını ve kan pH ölçümü ister. Çocuk kareliyak monitör ve oksimetreye bağlanarak deneyimli 
bir h emşire ve sağ lık personeli tarafından yakından izlenir. 

Maniterize edilerek serviste veya yoğun bakıın ünitesinde izlenen hastaya uygulanan tedavi 
g ir i ş im l e ri Tablo 3'de gösterilmi ştir. Böyle bir hastanın taburcu ed ilmesi veya yoğun bakım 
ünitesine nakli yakından izleyen doktonın karanna bağlı d ır. Persistan hipoksemi , bitkinlik, 
bilinç durum unda bozul ma yoğun bakınıda tedaviyi gerektirir. Respiratuar yetmezliğe gidi ş 

veya respiratuar yetmezli k ge lişeb ilir. PC02>55 ise respiratuar yetmezliğe gidi ş , PC02>65 ise 
respiratuar yetmezliktir. Hipoksi çok ağır ise PC02<55 olsa bile yetmezlik gelişebilir. Hasta­
neye yatırıl an ve P-2 agonist tedavis ine iyi yamt veren hastada ek bir bronkodilatasyon sağla­
nıayacağı için başka bir bronkodilatöre gerek yoktur. P-2 agoniste yanıt vermeyen çocuklarda 
antikol in erjikleri n eklenmesi önerilmektedir . Biz konsensus raporlarını uygulamaya 
baş ladığı m ı z son 5-6 yı l dır bronkodilatör olarak ne antikolinerjik ne de daha önceki yıllarda sık­
lıkla kull and ı ğımı z aminatiline gerek duyduk. Aınino filin kull amlacak ise önce İV bolus olarak 
verilmeli ve sonra da serum düzeyine bakıl arak infüzyonla devam edilmelidir. 

Acil servisteki izleminden sonra eve gönderilecek veya hastaneden taburcu edilmesine 
karar veril en hastalarda bronkodilatör tedaviye semptomlar geçene kadar, oral steroid tedavisine 
ise günde bir ile iki bölünmüş dozlarda 3-1 0 gün süre ile devam etmeleri önerili r. Steroidin 
PEFR'nin % 70'in üzerine çıkmad an kesitmemesine ve 1 O gün lük tedavinin steroidin azaltarak 
kesilmesini gerektirmedi ğin e inamlmaktadır. Eve gönderil en hastalarda kronik astma tedavisi 
gözden geçirilmeli , hastaya bu atağının neden ileri geld iğ i belirterek nas ıl korunmas ı gerektiğ i 
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aolatılına lı , akut atak tedav i planı gözden geçiıil erek aksayan yönler düzeltilmelidir. Biz hasta­
l anmızı düzelmeleri bekl enen süre sonunda yeniden görüyor ve kronik astma tedavilerini 
yeniden gözden geçiriyoruz. 

KAYNAKLAR 

1. National Hearı , Lw1g and Blood Institute, National Institutes of Health. International Cansensus 
Repoı1 on Diagnos is and Management of Asthma. N IH pub no 92-309 1. Bathesda, MD, U.S. Depan ­
ın ent of Hea lth and Hu man Services , 1992. 

2. Na ti onal 1-l eaıi , Ltmg a11 cl Blood Inst itute, Nat ional Insti tu tes of Health . Globa l Strategy for Asthma 
Management anel Prevention NHLBUW I-IO Worksbop Report. M H pub no 95-3659. Jaııu a ıy 1995. 

3. Nationa l lnstitutes of Hea lth, Nati onal 1-leart , Lung and Blood Institute. 1-li ghli ghts ofthe Ex peıi Panel 
Repo ı1 : Guiclelines for the diagnos is and Management of Asthma. Preparecl for the 1997 Meeting of 
the American Acaclemy of Asthma, Allergy, aıı d fm muno logy. U.S. Depaıiment of Health and Human 
Serv ices , NI H, NHLBI. February 1997 . 



9 ALLERJEN 
İMMÜNOTERAPİSİ 

C. Ömer Kalaycı 

Altcrj en iııınıüno terapi s i (JT) allerj en ekstrelerinin a li c ıj ik bir hastaya giderek artan dozlar­
da veril erek all crj enlerle karş ıl aşma sonucu ortaya çıkacak semptomların enge ll enınes i i ş idir. İ l k 
olarak 19 1 1 y ılınd a Noon ve Freeman t arafından allerjik rinitİn tedav isi için kull anılmıştır. 

Kl asik olarak bilinen iııj eks i yo n İT's ine ek olarak nazal, sublingual ve oral İT metodlan geli şti ­
rilmiş tir. Ancak bunlar etkinli ğ i henüz kanıtlanmaını ş araştım1a safhas ında olan yönteınl erdir. 
Bu nedenl e, bu yaz ıda ya lnı zca cnjeksiyo n İT'siud en söz edil ecektir. 

İT halen bilin en tedavi yönteml eri aras ında allerjik hastalıkl arın doğa l seyrini değ i ştirme 
kapasitesin e sahip olan tck tedav i ş eklidir. Bununla beraber, bilgisizlikten veya başka sebepl er­
den kaynak lanan ya nlı ş kull anım ı , birçok h a s ta nııı uygun tedavi a lmamasın a, is tenmeyen reak­
s i yo n l a rın dağın as ın a ve t ı bb i kaynakl ann i srafına neden o l m a ktad ı r . 

A ll erjerı ekstı' eleri 

B aşa rılı İT' nin ilk koşu l u uygun olarak standardi ze ed ilmiş yüksek ka litede antij en 
ckstrclerinin kull a nılm as ıd ı r . Sta n cl<ı rd i zasyonda temel amaç allcrjen ekstreler in in toplam aller­
j cnik güç, biolojik akti vite VG ımıj or a ll c ıj cn i çe ri ğ i bakım ın d an standart hale getir ilmes idi r. 
Standardi ze olmaya n bir a llc ıj c n in güvenilir ve etkili bir dozu aynı antij enin (ayn ı üniteel e all er­
jen içerse dahi ) bi r başka zamanda üre til m i ş şek li ile k ı yas l a namaz . Bu da hem etkinlik hem de 
emni yet aç ı s ın d a n sorunl ar doğurur. 

G ii n ii ıııii zd c standardizasyon i şl emi temel olarak a ll e ıje nl ere karş ı iınınüng l obulin (Ig) E 
a nti ka rl arı n ın in-vivo ve iıı - v itı-o olarak saptanmas ı na dayan ır. Sonuçlar toplam a ll e rj eııik gücü 
ya n s ı tır . Bunun için Amerika Bi rl eş ik Dev letl eri ve Avrupa eka il eri farklı kriterl er kullanınak­
t a d ı r (Tab lo 1 ). Am eri ka Birleş ik Devletlerinde Food anel Drug Admini stration (FDA) tara fın­

dan bu amaç la ID50 EAL (1ntracl ermal Di lution for 50 -ınm s um of erythema dctcrmines the bioc­
qui va lcnt ALlergy Unit) metodunun kullai1Jlmas ı önerilm ektedir. Bu da, Avrupa'da kullanıl an 
metod gibi, bir ekstrenin klinik gücünü (po tentli ğ ini ) belirl emek için kulla11Jlan kantitatif deri 
testi metodudur. Söz konusu all erj ene il eri derecede duyarlı olan 15 hasta (epidennal testte 
critem top l a mı >80 mm) alınır. Her hastada, intraclermal test il e toplam 50 mm eriteın oluşturan 
a ll eıj en di lüsyonu 3 kat konsantrasyon a rtı ş l a rı ile belirl enir (D50). On beş hastada elde eelil en 
ortalama i ntrad c rnı a l D50 a ll erj enin gücünü belirler. Ömeğin D50 14 ise (3 ·"' veya konsantre 
ckstrcnin ] 5. 000.000 cl ilüsyo nu) = 100.000 BAU/mL ; D50 12 ise = lO.OOO BAU/mL; D50 10 
ise = 1000 BA U/ın L. 

Standa rdi zasyon için ın aj o r allerj en miktarının ölçülmes i (mg veya ng olarak) gelişen 

teknoloji il e birlikte gerçekçi bir amaç haline gelmi ş tir. Günümüzde majör kedi a ll erj eııi (Fe! d 
I) ölçüml eri fD A ta ra fınd a n BAU biıiınl endinn eye esas olarak a lınmakt.a clır . Birçok allerj en 
için de majör all crj en ıniktarııı ın biolojik güç ile korelasyo n gösterdi ği saptanmı ştır. 

İT'de kullanılan allerjenler 

ı. Aköz preparatl ar 

ı ı. Depo-moel i fı ye prcparatl ar: Prc p a ratl arın cl eğ i ştinne i ş l emine tabi tutulmas ındaki temel 
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amaç allerjenin allerjik özelliğini (IgE bağımlı reaksiyona yo l açma kapasitesi) azaltarak 
immünotojik özell iğini (immün sistemi etkileme gücü ve klinik etkinliği) korumak veya arttır­
maktır. Bu amaçla, absorpsiyon ve depo allerjen üretimi gibi fi ziksel işlemler kullanılabilir. 
Örneğin aliminyum, kalsiyum fosfat, tirozin, lipozom. Bir diğer yöntem ise kimyasal değiştinne 
metodl arı ile allergoidlerin elde edilmesidir. Fonnaldehid , gluteraldehid, alginate ekstreleri 
gib i. Her iki tip değiştirm e yöntemiy le elde edilen preparatlarla aköz preparatlara benzer etkin­
lik gösterilmi ştir. 

Tablo I : Allerjen standard izasyonu için Amerika ve Avrupa'da kullanılan deri testi 
metodları 

Deri testi 
Doz aıt ı m aralı ğı 

Test edilen hasta sayısı 

Hasta seçimi 
Ölçülen reaksiyon 
1-listamin referansı 
Hesaplama 
Standardizasyon ünitesi 

İT'nin etki mekanizması 

Amerika metodu 

[n ıradermal 

Üç kat 
ıs 

tleri derecede alterjik 
Eritem 
Yok 
Alitınetik ortalama 
Bioekivalan all eıji 

ünitesi (BAU) 

Avrupa Metodu 

Epidem1al 
On kat 
20 
Alleıjik 

Endurasyon 
Var 
Geometrik oı1a lama 

Biolojik ünite (BU) 

Çok uzun yıll ard ır kullanıınd a olmasına rağmen İT'nin etki mekani zmas ı ile ilgili bilgileri ­
miz halen s ınırlı düzeyded ir. Bu dımını , klinik kullanımda da önemli bir sonın olarak karşımıza 
çıkar . Çünkü İT'nin klinik etkinli ğininin monito;ize edi lmesini sağ layacak objektif parametre­
ler o l madığı için izlem ya lnı zca bazı sübjektif kriterlere, seınptom skorl arı na, ilaç tüketim mik­
tarlarına ve so lunum fonksiyon testlerine dayanır. 

İT mekanizması ile ilgili olarak ilk çalışınalar serum antikor düzeylerinin ölçülmesine 
dayanırken yakııı zamandaki araştırınal ar all erjik inflamasyon, hücreler ve mediatörler üzerine 
olan etki si üzerine yoğunlaşm ı ştır 

Serum spesifik IgE : İT sırasında serum allerjen spesifik IgE konsantrasyonu önce yükselir. 
Bunu aylar içinde ilk değere bir düşüş izler. Ancak genel olarak bu ilk bazal düzeyin altına 
düşmez. Bw1a karşılık mevsimsel polen duyarlılığına bağlı dııruın larda İT, spesifik IgE'de 
ortaya çıkan mevsimsel yükselmeleri engelleyebilir. 

Serum spesifik IgG: Allerjik inflaınasyonda IgG için iki ayrı rol öngörülmüştür. Bunlar­
dan ilki aBerjik inflamasyonu artırıcı niteliktedir. Total IgG'nin küçük bir bölümünün anaflaktik 
özellikleri olabilir. Ayrıca allerjen spesifik IgG 1 ve IgG3 (IgG4 değil) düşük afiniteli IgE resep­
törü üzerinden eozinofil degranülasyonuna yol açarlar. 

IgG antikortarının allerj ik hastalıklardaki koruyucu rolü bloke edici özelliğine atfedilıniştir 
("blokan antikor" ). Buna göre artan IgG antikorları allerjen bağlamak için JgE ile yanşa girerler 
ve böylece mast hücrelerinin IgE bağımlı aktivasyonu önlenir. Birçok çalı şma İT'nin IgG'de ve 
özellikle lgG 1 ve IgG4 alt grup larında belirgin artışlara yol açtığını göstenniştir. Yüksek IgG4 
antikor düzeyleri İT'nin başarısızlığına işaret edebilir. Ancak IgG ile ilgili bu mekanizmalar 
İT'n.in klinik etkinli ği ile korelasyon göstennezler. Bir başka ifade ile JgG antikarlarında artış 
saptandığı halde klinik olarak İT'ye yanıts ızlık olabi leceği gibi bunun tersi de söz konusu ola­
bilir. 
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Efektör hücreler ve mediatörler: İT sonucu inflamasyon bölgesinde mast hücrelerinin ve 
provokasyon sonucu ortaya çıkan mast hücre meditörlerinden histamin, TAME esteraz, ve pros­
toglandin (PG)D2'nin azaldığı gösterilmiştir. Özellikle mast hücre mediatörlerinde gözlenen 
a zalmanın önemli ölçüde doza bağımlı olduğu ortaya konmuştur. Yani İT'nin mediatör 
s alınımını azaltınası ancak yüksek dozlarda uygulanması ile mümkün olmuştur. Yüksek doz 
kullanımının, etkinlikle birlikte anaflaksi bakımından bazı riskleri de birlikte taşıdığı muhakkak­
tır. Yi.iksek doz-fızyopatoloji-etkjnlik arasındaki bu yakın ilişki aşağıda anlatılacağı üzere 
lenfositl er yönünden de önemlidir. 

Mevsimsel duyarlılığı olan hastalarda İT'ııin bronşial hiperreaktivitedeki mevsimsel artışı 
önledi ği ; bronkolaveoler lavajda eozinofılleri ve eozinofil ürünlerilli azalttığı öne sürülmüştür . 
Kliniğimizde yapılan bir çalışmada da ev tozu akarlan ile uygulanan İT'nin bazı hastalarda peri­
ferik kan lökositlerinden lökotrien salınımını azaltabileceğine işaret eden veriler elde edilmiştir. 

Lenfositler : Allerjik inflamasyonda lenfositlerin son derece kritik ve merkezi bir rol 
oynadıkla rı bilinmektedir. CD4+ T lenfositlerinden temel olarak interlökin (IL)-4 ve IL-5 üreten 
Th-2 alt grubu, interferon (IFN)- y ve IL-2 üreten Th-l alt grubuna göre artmış aktivite gösterir. 
Deği şik ça lı şına l arda İT'ııin bu dengeyi Th-2 hücreler aleyhine bozduğu ortaya konmuştur . 
İ lg i n ç olarak bu değişikliklerin kliııik yaıutla da paral ellik gösterdiği bildirilmiştir . Ancak bunun 
mekanizmas ı tam olarak aydmlatıl amanu ştır. Lokal IL-12 ve CD8+ T hücrelerindeki artışın 
bundan sorumlu o labi l eceği öne süıülmüştür. Düşük dozda all erj enin B hücreleri tarafından 

veya dcndritik hücreler tarafından sunulmasımn Th-2 yanıtı art ırabileceğ i ; buna karşılık yüksek 
doz antij enin ınakrofajl ar ta rafınd an sunulmas ının Th-1 yanıtı ön plana çıkarabileceğ i 

b il d ir i lmi ştir . Bu da yukarda belirtildiği gibi İT'dc yüksek doz antij en verilmes i gerekti ğ i savııu 
destckler görünümdedir. 

İT'niıı etkinliği 

Al terjik h asta lıkl a rı n, özellikl e astma ve alt erjik rinitin tedavisinde kullanılan ilaçlar genel 
olarak has ta lık seınptoml arım ba s kılamakta ve semptomları gidenn ekte etkjlidirler. İT'nin temel 
amac ı ise h asta lı ğın doğa l seyrini değ i ştirip il erlemesini engell emek, yeni duyarlılıkların 

ge li şmesinin önüne geçmek ve has talıktan tam bir iyil eşme sağlamaktır. İT ile ilgili olarak 
henüz elimizde yeterli veri olmayan bir diğer konu ise alleıjik riııitli hastalarda astma gelişme­
si üzerine etkjsi olup olmadığıdır. 

Güçlü plasebo etkisi de göz önüne alınarak İT'nin etkinliği konusundaki yargıların yalnız­
ca çift kör, plasebo kontrollü ve randomize çalışmalar incelenerek verilmesi gerektigi söylemek 
doğnı olur. İT'nin etkinli ğ i ile ilgili olarak tıp literatüründe incelemeye alınan ça lışmaların hasta 
seçimi, antijen dozu, standart antijen kullammı ve İT süresi bakımından uygun koşullarda 
yapıldığ ı , buna karşılık pratikteki uygulamaların hepsinin her zaman bu bilimsel koşullara sadık 
kalmadı ğı unutulmamalıdır. İT il e ilgili veriler değerlendirilirken bu noktaların mutlaka göz 
önünde tutulması gereklidir. 

İT'nin etkili olabilmesi için gerek her injeksiyonda verilen antijen miktarı gerekse toplam 
antijen miktan bakımından ulaşılması gereken optimum bir doz söz konusudur. Birçok çalışma 
İT'ııin yalnızca uygun dozda uygulandığı takdirde etkjli olabileceğini göstermiştir. Fizyopatolo­
jik olarak da bu yargı desteklenmiştir (bkz İT mekanizması) . Öte yandan yüksek dozda verilen 
İT'nin birlikte getirdiği sistemik anaflaksi riski de aşikardır. Optimum dozdan kastedilen mak­
simum doz değildir. Optimum doz ciddi yan etkilere yol açmaksızın klinik etkinliği sağlayacak 
dozdur. Çay ır poleni, ev tozu akan , kedi ve venom İT'si çalışmalannda 6-12 mg major antijen 
içeren protokollerin kliııik etkinlik sağladığı gösterilmiştir. 

İT yalnı zca venom ve inhalant allerjen duyarlılığına bağlı gelişen allerjik rinokonjonktivit 
ve allerjik astma tedavisinde kullanılır. Bakteriyel aşılar tedaviele kullanılmaz. Allerjik deri 
hastalıklarııun tedavisinde de İT uygulanmaz. 
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Yenoru İT: İT'nin bi linen en etkin uygulama a l anla rında n biridir. Has tala rın büyük çoğun­
luğu n da 3-5 y ıllık bir tedaviden sonra ka lı c ı bir konıma elde edilir. Ancak has talarda genel 
olarak de ri rcakti vitcs i devam eder. 

Polen İT : fnh alant a ll e ıj en iT'sinin en etkili o l duğu grup polen duyarlı hastalar ve özellik­
Ic polen d u ya rlı <ıl lerj ik rinokonjonktivit li lı as ta l a rdır. En fazla el eney im çay ır polenleri ve rag­
wecd (Kuzey Amerika'da daha çok bulun an bir ot çeş idi ) il e kazanılmı ş tır. Her iki antij en il e 
yap ı l a n iT'nin a li c ıjik riııit ve ko nj o ııkti v itte etkinli ğ i birçok ça lı ş ın ada kanıtl a nmı ştır. Ayrı ca 
di ğe r baz ı otl ar ve ağaç polenleri ile yapıl an İT'cle el e ba şa rılı sonuçlar b ildirilmi şti r. Polen 
duyarlılı ğ ın a bağ lı astm aci a klinik etkinli ğ i o ıiaya koyan çok say ıd a ça lı ş ın a o lduğu gibi etkin ­
li k göstcril cmeycn ça lı şma l a r da va rdır (bkz astmacia İT). 

Polen duya rlı hastalarda iT'n in ba şa rı s ını etkil eyen en önemli faktö rl erden biri duyarlılık 
gözlenen polen say ı s ı ve çeş ididir . izo le duya rlılı ğ ı olan h as ta l a rın (ö rn eğin ya lnı zca ragweed) 
çoklu d uya rlılık gösteren hasta lara gö re iT'd eıı daha çok yararla ndıkl a rı bilin mektedir. Klinik 
uygulamada ise h ast a l a rın büyük çoğunluğu bu çoklu duyarlılık gösteren gruba g irınckccdir. 

Ev tozu aka rı İT: Akar duyarlı hasta larda mutlaka önceli kli olarak çevre düzenlemesi 
yap ıl ınal ı ve has t a l a rın akar antij enleri il e temas ı ö n l eıımcye ça lı ş ılın a lıclır. Bu önlemler a lın ­

madan İT'yc başvunılııı a ıııa l ıclır . İT cv tozu akan duya rlılı ğın a bağ lı all erjik rinitde etki li bulun ­
ııı u ş tıır . Astma il c ilgil i olarak elde eel il en sonuçlar ise tartı şma ! ıdır. Po len d uyarlılı ğınd <. o lduğu 

gibi etk inlik gösteren çok say ı d a ça lı ş ına o lduğu gibi bunun tersin in b ildirildi ğ i ça lı şr:ıa l a r da 
va rdır. 

Kedi İ T: Klinik etkinli ğ i gös terilmi ş t ir . Hastalard a bronş cluyar lılı ğ ın cla , scınpto ıT. ve il aç 
s ko rl a rın d a i y il e şm e kayclccl il ın i ş ti r. 

Küf ma ntan (mold) İT : Bunun la ilgili deneyim s ın ır l ı d ı r. Cladosporium ve Altcrnari a 
İT' s iııin etkil i o lduğu b il d iril mi ş ti r. 

Astma tedaYisiııde İT : 

Yukarda be l iıiildi ğ i gibi üst so hııı uın yo lu a ll eıjil e ri olan h asta l a rın iT'clcn daha ço' ya rar­
l a n d ıkl a rı bilin mektedir. Astmaci a iT kull a nıını ko nusundaki ve rı le r ise bu kadar net o lımyıp , bu 
halen çok t<ı rtı ş ıl a n bir konudur. 

Ab ra nı so ıı ve a rkadaş l a rının yay ınl adıkl a rı plascbo konro liii çift kör ran cloın i zc ça l: şmal a rı 

içeren bir meta-ana liz il ginç sonuçlar gös teım i ştir . Bumeta-anali ze da hil edilen topl am 20 çalı ş ­

madan dok uzu akar, beş i polen, beş i hayvan a ııtij e nl e ri , biri de küf ın anta rl arı ile yapılm ı ştır. 

Astmacia İT'nin önemli oranda scmpto nı a tik iy il eşm e, il aç ku ll a nıını ve bron ş i a l hiperıeak:t i v i ­
teclc aza lma ve FEV l 'de cl üze l me sağ l ad ığı ortaya konmuş tur. i lginç olarak , istati stikstl olarak 
astnıad a iT'n in ya ra rs ı z o l ab il eceğ ini öne süreb ilm ek için negatif somıç elel e eel ilen en az 33 
ça lı ş nıan ı n daha o 1 mas ı gere kti ğ i h esap l anmı ştır. 

Astma ci a iT k ull a nıl ınas ı konusundaki deği şik gö rüş leri ve bu kon uda süre ge lcJ t artı ş­
ın a l a rı y a n s ı tm a k bakımından iki ça lı şmay ı gözden geçirmek ya rarlı o l aca ktır. Bunl aıdan ilki 
(A dkinson NF Jr ct al. , rcf ff 2) o ıi a -ağ ır astm as ı olan 12 1 çocuk üzerinde çift kö r, pl asebo kont­
rollü ra ndoın i zc yöntemle yap ılm ı ş tır. Farmakolojik teda vilerini a lın aya devam eden l<ıstalara 
c ıı faz la 7 a ll e ıj cn içe ren bir karı ş ı m ilc ortalama 2 yı l dan fa zla bir süre İT uygul anmı ştı ; . Plase­
ho ve iT gru p l a rı a ra s ın da il aç skoru , oral kortikostcro icl kull a nımı , astma rc ıni syonu , s ~mptonı 
skoru, zirve a kını hı z lı ve mctakolin duyarlıb ğı bakım ınd a n fark lılı k b ulunmam ı ştır. " aza rl ar 
"uygun tedav i ku ll anan pcrcnni al astına lılı as ta l a rcl a iki yıllık İT'nin il ave bir fa yda sağ l aınaclığı" 
sonucun a va rın ı ş l a rclır . Ancak bu ça lı ş ın anın son u ç l a rı il c ilgili olarak, yay ınl anmas ından hemen 
so nra geni ş bir ta rtı şm a baş l amı ş tır. Bazı yazarlar h asta l ar ın az say ı da antij en! c test cclil ciğini ve 
bu neden le b azı has t a l a rı n test edilmeel ikleri eliğer antij enlcrc (ö rneğ in hamam böce[i , eli ğe r 

ma ııta r l a r , ağaç ve ot po lenleri gib i) duyarlı o l ab il eceğ iıli ve iT'nin başarı s ı z lı ğınd a n lu dunı-
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ımın sorumlu o labil eceğ ini öne s üıınü ş le rdir. Birçok ları da bu ça lı şın adaki h as ta l a rın gerçek 
hayatta rastl anan hasta lardan ilaçlara göste rdikleri uyum(% 93) ve çok yakın izlem bakımından 
farklı o ldukl a rını ve bu nedenle de ça lı ş ına sonuçarının tam olarak "gerçek hayattaki hastala rın " 

clunıınunu yans ıtın a dığmı beliıiınişlerclir. Bir di ğer e l eş tiri plascbo grubunda kullanılan düşük 
doz hi staminin de tedavi ed ici özelliğ ini n o la bileccğid ir. İT'nin önde ge len isimlerinden Bous­
quet ve Maliing ise bu ça lı şın ay ı fazla say ıda a ll erjeniıı bir arada kullanılmış olmasından dolay ı 

cleş tiıııı i ş ve all erj enl er in karı şmas ının b irb irl eriıün hız lı yıkınıma neden o lab il eceğini ve İT'ıün 
bu nedenl e etki siz bulunmuş o labileceğ ini be liıtnıi ş l c rdir. 

İkinci ça lı şmada (Creti cos PS ct al. , ref # 8) mevsimsel ragweed duyarlılığ ın a bağlı astmas ı 
olan e ri şkin hasta lar incelenmiştir. Bu çalışınada 37 hasta aktiftedav i a lırken 40 hastaya plase­
bo verilmi ş tir. Yazarl ar iyi seç i l miş astnıa lı hastalarda İT'nin klinik olarak olumlu sonuçlar 
doğurduğu ve kayeledil en geli şmenin oıt a dozda inhale steroicll erle elele edil enle kıyas l anabi l ir 

o l duğu ya rg ı sı na varını ş l ardır. Bu ça lı ş ın adan elde edilen sonuçlar ay nı dergide yayınl anan 
bi r değerl en d irmede (editorial, P Barncs) astmacia İT'nin önemli bir ya rarı o lmadı ğı 
şe klind e yorumlanmı ştır. Ancak bu yonını çal ı ş ınan ı n yazar l arı tarafından redde­
di lm i ş tir. 

Bu iki ça lı şm a ve onl ar çevres inde dönen tart ı şma l a r açıkça şunu o ıtaya koymaktad ır : ast­
macia İT'n i n ro lü konusunda çe li ş kili görüş l e r ayn ı ça lı şınanın so nuç l arı konusunda dah i kendi­
ni göstermektc ça lı şmalar fa rk lı otor iteler tarafından değişik ş ekill erde yorumlanabilmcktcdi r. 
Astm acia imınünotcrapinin rolü ve etkinliği konusundaki sanıl arı n aydınlığa kavu şabilm csi için 
dcğ i ş t.:n ağ ırl ık clcrccclcrinclc astma l.ıl arı kapsayan daha çok say ıda iyi p l an l a nm ı ş ça lı şına l a ra 

gereksin im vardır. 

İT etki süresi 

İT ilc il gi li olarak yanıtlanmas ı gereken en önem li so nıl a rdan birisi tedav in in kesilmesin­
den sonra etk isinin ne kadar süre devam ctt i ğiclir. Uygun koşu ll a rda ve uygun süre (3-5 yıl ) 

yap ıl an İT'ııin etki sinin uzu n yıll a r devam edeb ileceği bildir il mişt i r. 

İT istenmeyen reaksiyonla r-emniyet 

İT'ye bağlı istenmeyen reaksiyonlar lokal veya sistemik olab ilir. Lokal reaksiyonlar genel­
likle so run yaralmazlar ve soğuk uygulama, antihi staminler il c geçiri leb ilir. Hastada fazla rahat­
s ı z lık yaratmaclıkça doz ayarl amas ı gerekmez. 

Sistemik reaksi yo nlar ve anailaksi lT'ıı in en korkul arı ve en önemli ri skleridir. Sistemik 
reaks i yo nl arın büyük çoğun luğu ilk 30 dakika içinde ge li ş ir . iT'ye bağlı olarak İııg iltercdc 1957-
86 yıll arında 26, ABD'de 1945-84 yıll a rınd a 46 ölüm b il diri lm i ştir. Bu araşt ırın a l arda ölüml e 
sonuçalanan reaksiyo nlar ilc ilgili olarak ş u risk faktörl eri be lirl enmi ş tir: 

• Dozajiama hata s ı 

• Scnıptonıat i k astma: Astma senıpto ınlarımıı kon trol a ltın a alınmam ı ş o l mas ı ve FEV 1'in 
öngörükn değerin %70' iıün altın da olmas ı 

• Yüksek derecede duya rl ı lık 

• Beta blokör ku ll a nımı 

• Yeni hazırl anmı ş ekstrelerin c ııj eksiyonu 

• Semptoml arın alcv l ennı e döneminde yap ıl an enjeksiyonlar 

Belirtilen bu ri skler iT yap ılırken göz önüne a lınma lı ve İT ya pı l a n yerele sistemik reaks i­
yo nlara a nınd a müdahal e eeleb ilecek personel ve bunun için gerekli ek ipman haz ı r bulunclu.rul ­
ın a lıdır . 
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Çocuklarda İT 

Birçok uzman çocuklarda İT'nin 5 yaşın altında başlanmaması gerektiğiili savunur çünkü 
bu yaş larda özellikle allerjik rinit ile tekrarlayan viral infeksiyonları birbirinden ayım1ak güç 
olabilir. 

Genel olarakİT'nin çocukluk çağmda crişkinlere oranla daha etkili olduğu söylenebilir. Bu 
çağda ve hastalığın erken dönemlerinde uygulanan İT hastalığın doğal seyriili değiştirebilir. 
Çocukluk çağında İT ile ilgili en ilgi çeken sorulardan biri allerjik rinitli çocuklarda İT'nin astma 
riskilli azaltıp azaltmadığıdır. Halen devam eden bazı çalışmalann ilk sonuçları bu sorunun 
yanıtının olumlu olabileceğine dair ip uçları vermi ştir. 

İT endikasyon ve kontraendikasyonları 

İT'nin kullanımında belirli sınırlar içinde kalmak hem etkin olmasmı sağ lamak hem de 
istenmeyen reaksiyonları en aza indinnek bakımından çok önemlidir. Dünya Sağlık Örgütü'nün 
l 998 yılmda yayınladığı raporda İT endikasyonlan astma ve allerjik ri nit için ayrı ayrı ve­
ril m i ş tir . 

Allerjik rinit 

• Antibi staminik ve topikal ilaçl arın semptomları yeterinnce kontrol altına alamadığı hasta lar 

• İ l aç tedavisini arzu etmeyen hastalar 

• İlaç tedavisinin istenmeyen reaksiyonlara yo l açtığı hastalar 

,. Uzun dönem ilaç tedavisini kabul etmeyen hastalar 

Astma 

Astma ile ilgili olarak yayınlanan konsensus raponı İT'nin hastalığın ilaçlarla kontrol altına 
alınamadığı hallerde veya allerjenden sakınınanın olanaksız olduğu dummlarda kullanılnıasmı 
öneri rken İngili z Toraks Derneği astma tedavisinde İT'ye yer vermemektedir. 

• Ağır astması olmayan ve ilaç tedavisi ile FEV l değerl eri öngörülenin % 70'inin üzerinde 
olan hastalar 

• Allerjenden sakmma yöntemleri ve farmakolojik tedavi ile semptomları yeterince kontrol 
altına alınamayan hastalar 

• Hem nazal hem bronşial semptomu olan hastalar 

• Uzun dönem ilaç tedavisini kabul etmeyen hastalar 

• İlaç tedavisinin isteruneyen reaksiyonlara yol açtığı hastalar 

İT'nin kontraendikasyonları da bu raporda şu şekilde sıralanmıştır: 

• Ciddi immünolojik hastalıklar ve irrunün yetmezlikler 

• Malignensi 

• Ciddi psikolojik bozukluklar 

• P-blokör kullamını 

• Tedavi ile uyumsuzluk 

• Ağır astma (FEVI < %70) (lıymenoptera duyarlıiğı hariç) 

• Epinefrin verilmesi halinde yan etki riskini artıracak ciddi kardivasküler hastalıklar 
(hyınenoptera duyarlılığı hariç) 
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• S yaşından küçük çocuklar 

• Gebelik: İT alan bir hasta hamile kalır ise tedaviye devam ed ilmeli ancak gebelik süresinde 
İT baş lanmaınalıdı r. 

İT kimler tarafından uygulanmalıdır 

Çeş i tli kaynaklar İT'nin yalnı zca resmi bir allerji eğitimi alınış , yeni standardize edilmi ş 
antij enleri kullanma konusunda h azırl anmı ş protokolleri uygulayabilen, anaflaksi semptom­
l arını ta ıııyıp müdahale edebilen allerji uzmanları tarafından yapılması gerektiğind e fikir birliği 
sağlamı şlardı r. Allerjen İT'sinin herhangi bir resmi allerji eğitimi almamış başka dal 
uzmanlarınca uygulanması sakıncalıdır . 

SONUÇ 

İT halen üzerinde yoğun araştırmaların yapıldığı özellikle astmadaki kullanımı konu­
sunda ta rtışmaların olduğu bir tedavi şeklidir . Hastalık seyrini d eği ştirme kapas itesi olabilir. 
Etkin l i ğinin artırılınas ı ve istenmeyen etkil erin en aza indiri lmesi için uygun endikasyonla, 
yeterli doz ve sürede standardi ze antijenl er kullamlarak bir allerji uzmanı tarafından yapıl ­
malıd ır . Mevcut yöntemin i yil eştirilmes i ve yeni İT yöntemlerinin bulunmas ı ile all erj ik 
h asta lıkl ara daha kesin bir çözi.im getirilmesi beklenmektedi r. 
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ASTMALI ÇOCUGUN 
TEDAVİSİNDE ASTMA 

KAMPLARININ YERİ 
Nihat Sapan 

Ülker Öneş 

B ronş Astmas ı dünyadaki çocuklar a ras ındak i en sık görülen Jn-onik hastalı k olup giderek 
a rtı ş gösterm ektedir. Astmatik çocukların yaşaml arının çeş itli şekill erd e etkil enmesi so nucu 
bazı olumsuzluklar ortaya çıkma ktadır. Ömeğin hastaneye yatma ve okul devaınsızlı ğ ı 
nedeni yle özellikl e kötü sosyoekonomik durumda bulunan astına lı çocukl arda öğrenim kapa­
siteleri akranl arın a göre azalmaktadır ( l ). 

Bronş Astmasının tedavis inde öncelikle ak ut atağın ön lenmesi ve sonraki aşamada kronik 
tedaviele öneril en çeş itli i l aç l a rın uygun kullanımı il e hasta l arın günlük aktivitclcrini, astma lı 

olmayan yaş ıli a rın a benzer şekilde yapabi lmes i sağlanmaya ça lı ş ılır. Önemli olan astımılı 
çocuğun oku la devanıının iyi ol mas ı , hasta o inı aya n yaş ı tları gibi sportif aktivi telere katıl a­

bilm esi nin sağ l a nması ve atağın erken tanıııabilnıes i il c gerektiği anda hangi il aç l arı ne şeki ld e 

ku ll a nacağ ınııı öğret ilmesiyle tedaviye katılınalannın sağ l anmas ı dır. Yani deneyinıli ve ne yap­
t ı ğın ı bilen bir hekim; hangi durunıda neler yapacağın ı ve gerekti ğ inel e nereye başvuracağım 
bil en hasta ve has ta ai les inin i şb irli ğ i tedav ideki başarıy ı aıttırmaktad ır (2) . 

Astmanın nas ıl bir h asta lı k o lduğu , bu lgul arın neler old u ğu ve nas ıl baş ladı ğı , nelerden etki ­
lendi ğ i ; ilaçların doğru ku ll a nı nı yöntemleri ; bas it so lumını testleri hastalara ve hasta çocukl arın 
anne ve baba l arına iyi aniatıl ab ilirse tedav iele başarı şans ı artıııaktadır: Bu amaçla astma eğitim 
merkezleri ; astma okull a rı gibi astnıa lıl ara eği tim vcnnek amacıy l a kı.mıl an ünite ler vardır. 

Ko renblat ve arkadaş l a rı St. Louis Astma merkezinele eğitim gören astınalı olgulara programın 
başında ve sonunda uyguladıkl arı bir ankette astma semptoml arı , astına ilaç lan, ilaç kull anma 
yöntemleri ile genel olarak astm a tedavisi konusundaki bilgi düzeylerini , fizik ve psikososyal 
fonksiyon l a rıııı , ve uygulanan astına tedav isinin sonuçlannelan memnun olup olmad ıkl an 
hakkında so rul ar yön eltmi şler: Sonuçlar son dereceele memmmiyet ve rici bulunmuştur. Progra­
ma katıl a n çocukların bir sonraki yı l acilc başvurma ve hastaneye yatma sıklı ğ ı %79 o ranında 

aza lm ı ş tır (3): 

Astına lı olgulara ve ail elerine astma ko nusunda yeterince bi lgi verilebilmesi durumunda 
il aç l arın daha etkili kull a nıını söz konusu o l acağ ı için daha iyi bir klinik yanıt sağ l an acaktır . Bu 
da top lumda genel olarak astın a llin il aç mal iyetini düşürecektir (4). Astıııanın toplum sal 
ma li yeti oldukça yüksektir. Amerika Bi rl eş ik Dev letl erinele 1990 y ılında astmalı o l gul a rın 

tedav isinin toplam ma li yetinin 6.2 1 mi lyar do lar o l duğu bi lelirilm iştir (5). Bu maliyetin yakl aşı k 
ya rı s ını acik başvllrm a ve hastaneye yatma l arın o l uş u·d uğu göıiilmüştür. Astnıa lı olgul a rın iyi 
eğ itimi ilc bu rakam aza ltıl ab ilir : Ay rı ca çocuk l arın okul clcvaıns ı z lı ğ ı , e ri şkinl crin iş l erinin 

enge llenınes i verinılilik kayb ın a yol açınaktad . r. Bütün bu neden lerle as tıııanın daha iyi 
öğretil cb i lmesi amacıy la hasta l a rı bi lgilendirmek için çeş itli programlar yapılmaktadır. 

Çocuklara basit bir elille astma konusunda bilgiler veren, kitaplar, dergil er, broşürl er 

bast ırı l abilir. Okullarda öğretmen i e re yönelik konferans ve eğitim program l a rı yapılabilir. 

Astma ilc il gili dem ekl er ve kuruluş l a r ta rafından çeşitli gruplara konferanslar veril ebilir ve 
bas it uygulamalar yaptın labilir. 

Ülkem izde bu konuda baz ı uygulamalar vardır. Bunlardan biri cri şkinlcrc yönelik olarak 
uygulanan astma okuludur (6). Bu okulda astınalı eri şk inlcre bir program çerçeves i içinde 
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astma takibi ve etkili tedavi yöntemleri konusundan bilgiler verilmektedir. Artık İstanbul , 
Ankara, İzmir, Bursa gibi bazı şehirlerimizde belli merkezlerde düzenli olarak bu tip faaliyetler 
sürdüriilmektedir. 

Diğer bir uygulama ise çocuklara yönelik olarak planlaıuruş olan astma yaz kamplarıdır 
(7). İlk uygu l aması 1996 yılında başlamış olup her yıl tekrar edilmektedir. Astma kamplan 1981 
yılJndan beri bütün dünyada ve özellikle Amerika Birleşik Devletlerinde organize edilmektedir. 
Astma kamp l arııun amaçları şunlardır (8-11): 

1) Hoş ve huzurlu bir ortamda konunun uzmanları tarafından çocuklara hastalıkları ile ilgili 
bilgileri öğrenme oianağının sağlanması 

2) Astınaıun tedavisinde yeni geliştirilen solunum aletlerinin bilinçli bir şekilde kullamlmas ı 

için eğitim verilmesi 

3) B ağımsızlık ve kendi kendine karar verme duygusunun geliştirilmes i 

4) Astma ataklarııu ortaya çıkaran nedenlerin ve atakla ilgili bulguların tedavilerinin 
öğretilmesi 

5) Yeni ve kendileri gibi astmalı olan arkadaşlarla tanışma, sosyal ilişkilerin gel i ştirilmesi ve 
astma ile ilgili endişenin azaltılmas ı , bilgilerin ve deneyimlerin paylaşılması 

6) Yüzme gibi astınalı bireyler için yararlı olan sporların öğretilmesi ve spora teşvik edilmeleri 

7) Sosyal program çerçevesi içinde eğlenceli ve güvenli bir ortamda tatil geçim1ek 

8) Çok dikkat isteyen bir uygulama olan astmanın takibinden oldukça yorgun düşmüş olan 
ail elerin bir süre dahi olsa çocuklannın güvenli bir ortaında bulunduğunu bi lerek dinlen­
melerinin sağlanması 

Astmalı çocuklara yönelik olarak planlanan yaz kampı uygulaması Batı ülkelerindeki 
örneklerinden farksız bir şekilde plan!anımştır. Öncelikle kampın yapı l acağı yer iyi seçilmelidir. 
Destekleyen kunıluş l ar bulunur, kampın yöneticileri sıkı bir disiplin ve işbirliği içinele çalış ı r, 
ailelerden acil durumlar için yazılı bir ınuvafakat alımr ve tüm ekip sigortalarur. Kampta görev 
yapmak üzere katılacak çocuk sayısına bağlı olarak en az bir hemşire ve bir teknisyen ve bir 
psikolog bulunmalıdır. Hemşire acil durumlarda neler yapacağını bilmeli ve nebülizatör, oksi­
jen tüpü, IV tedavi setleri ve eliğer astma ilaçları kamp merkezinde bulundurulmalıdır. Çocuk­
l arın her gün en az bir kez solunum fonksiyon testleri portabi alet ile ölçülmelidir. 

Astına kampında çocukların spor yapmaları desteklenmelidir. Düzenli spor yapan astınalı 
çocukların akci ğer kapasiteleri gelişmektedir. Astma sporu engelleyen bir durum yaratmamak­
tad ı r. Sadece ağır astmalı bir grup spordan olumsuz etki lenir. Oysa bu olguların bile uygun 
tedavi yaklaşım larından sonra gerekirse medikal tedavi ile birlikte spor yapmaları ilaç 
ihtiyaçlarım azaltacak ve yaşam kalitelerini arttıracaktır. Dünyaııın en önemli spor organizas­
yon u olan olimpiyat oyunlarında özellikle yüzme dalında altın madalya alarak en üst düzeyde 
başarılı olımış astmalı sporcular vard ır. Yüzmenin yanında tenis, bisiklet, atletizm, ve jimnastik 
gibi sporlar da astmalılar için önerilmektedir. Ayrıca temiz ve tozsuz ortamlarda yapılan bas­
ketbol ve vo leybol gib i ekip sporlarıma yine astmalı çocuklara çok yararı olmaktad ır. Bir ekip 
içinde yer ve sorumluluk almarun, astmalı çocukların ruh sağlığını , olumlu şeki ld e etkilediği 
görülmüştür . Erişkinlerde yap ılan bir çalışmada, hafif ve orta derecede astması olan hastaların 
1 O haftalık bir rehabilitasyon programınm sonunda solunum fonksiyon testlerinin istatistiksel 
olarak anlamlı şekilde düzeldiği ve egzersize dayanıklılığın arttığı gösteri lmiştir (12). Ayrıca 
astmalı çocukl arın kayak yapabi leceği bildirilmektedir. "Colorado Asthma Ski Foundation " 
tarafından yapı lan bir organizasyoncia astmalı çocuklara kayak yaptırmak üzere bir program 
ge liştirilmiştir. Soğuk ve kuru havanm ve egzers izin astınalılar üzerine olan olumsuz etkileri bi­
linmektedir. Ancak bu kış kampı sırasında çocuklara uygulanan bir program dahilinde son 
derece güvenli bir şekilde kayak yapılabildiği bildirilmektedir (13). 
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Merkezi İstanbu l 'da bulunan ve çeş itl i üniversitelerden öğret i m üyelerinin üyesi o ld uğu 
"Çocuk Solunum Yo lu Hastalıkl arı Derneği" tarafından düzenlenen Astmalı Çocuklar Yaz 
Kamp l a rı düzenli bir şeki l de her yıl yapılmaktadır . Bu yıl üçüncüsü yapılan kamp bir hafta 
s (irın ekte ve Türkiye'nin birçok il ve ilçesinden gelen ortalama 50 kadar astın al ı çocuk katıl­
makta dır. Bu kamp s ırasında çocuklara 4 yüzme hocas ı tarafından bir program dahi linel e yüzme 
dersleri ve 2 teni s hocas ı tarafmclan teni s dersleri veri lmekted ir. Kampta sabah 08. 00'cle 
k a l cl ırı lan çocuklara hafi f bir sabah jimnasti ği yaptırılmakta ve ardından solunum fonksiyo nl arı 

ölçül mektecl ir. Bunu takiben yapılan kahvaltı sonrası teni s çalı şmas ı baş l amakta, teni s çalı ş ­

ın as ın dan sonra I saat yü zme çalı şmas ı yapılmaktadır. Öğle yemeği ve dinl enmeelen sonra 
tekrar 1.5 saatli k yü zme dersi verilmektedir. Bunu takiben 1 saatlik astma il e ilgili bi lgi lerin ve­
rild i ğ i ders ve ard ınd an çevre gezisi veya serbest aktivite saati gelmektedir. Serbest aktiv itelerele 
resim , heykel ça lı şma la rı , satranç, masa tenisi gibi kültüı-e l ve sportif aktiviteler sağlaıunakta clır. 

Akşam yemeğind en sonra kaynaşmarun sağlanmasın ı amaçlayan kamp ateşi , sportifyarışm a l ar , 

tiyatro ve eğ len ce l er gibi aktiv iteler baş lamakta ve saat 22. 00 ele bütün çocuklar uyumak üzere 
o da l arın a gönderi lmektedir. Kamp s ırasında her 3 astma lı çocuktan bir doktor sorumlu olmakta 
ve gün boyunca çocukl ar h asta lık bulgu ları ile ilg ili olarak izlenmektedir. Bursa DSİ Nilüfer­
spor Kulübün ürı sağ l a dı ğı eş s i z olanakl ar il e son derece başarı lı bir şeki lel e gerçekleşti ri l en bu 
kamp Bmsa il in in İznik ilçesinele yapılmaktadır. Konul arında son derecede uzmanlaşmış spor 
ho ca l a rının ve yöneticil erinin katkı s ı y la amaçlanan program sorunsuz bir şeki l el e uygulanmak­
tad ı r. Ka tı l a n çocukl arın ve ai lelerin ifa deleri kamp clüzcn l ennı es incl e teşv i k edici olmakta d ı r. 
Sonuç alarak astma kamp l a rı has ta l arın tedavilerinde son dereceele yararl ı o lmaktad ı r. Kamp 
s ı rasında çocuk l arın sporl a ta nı şına l arı sağ l anmaktad ı r. Düzenli spor yapan astına lı çocukl arın 
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akci ğer kapasiteleri artmaktad ır. Bizim kampımıza katı lan çocuklarımı zdan bir kısım daha sonra 
çeş itli kulüplerde sp o ra devam etmiş l erdir. Daha çok çocuğun k au labilmesiııin sağlawnası 

amacıyla astma kamplarının desteklenmesi gerekı11ektedir. 

Şekil-2: Astma kampında yüzme eğitimi 

Şekil-3: Astma kampında tenis eğitimi 
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Şckil-4: Astma kampında basketbol eğ i timi 
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GİRİŞ 

İLAÇ 
ALLERJİLERİ 

Sadık Demirsoy 

Hastalıkların tam ve tedavisi için verilen ilaçların kullarumında yararlı etkilerin yarunda ters 
(advers) bir etki de çıkabilir. Giderek artan sayı da, cinsteve miktarda ilacın bayatı tehdit eden 
hastalıkların tanısı , önlenmesi ve tedavisinde kullanıma girmesi ile ilaçlara bağlı ters reaksiyon­
larda da giderek artma görülmektedir. İlaç allerjileri ile ilaçlarabağlı ters reaksiyonların küçük 
bir kısmını oluşturmakla beraber, beklenmedik, heterojen ve bayatı tehdit edebilen bir klinik 
seyir göstermeleri nedeni ile önenılidirler. 

İLAÇ TERS REAKSiYONLARININ SINIFLANDIRILMASI 

İlaç ters reaksiyonu Dünya Sağlık Teşkilatı (WHO) tarafından protlaksi , tanı veya tedavi 
anıacı ile standart dozda, uygun yoldan verilen bir ilaca karşı ortaya çıkarı beklenilmeyen, 
tehlikeli reaksiyon diye tanımlanmıştır (1). 

İlaç ters reaksiyonlarırun bazılan hastaların hepsinde çıkabilmesi müınkünken, baz ıl arı 
eğimli bazı hastalarda ortaya çıkabilir. İlaç ters reaksiyonlan Tablo l'de sınıflaodmlnuştır (2) . 

Tabio-l : İlaç ters reaksiyonlarının sınıflandırılması 

Beklenebilen riskler 
Toksik: aşırı doz 
Yan etkiler: erken veya geç olabilir 
Psödoall erjik reaksiyonlar 
Supeıinfeksiyon 

İlaçlar arasında etkileşim 
Hastalığa ait riskler 

Organ yeters i zli ğ i sonucu ilaçların parçalanma ve/veya atılımmda bozulma 
sonucu ortaya çıkan taksisite 
Alleıjik reaksiyonların taklit edilmesi 

Jarisch-Herxheimer reaksiyonu 
E. Mononükleozis veya diğer hastalıkl arla ampisillin reaksiyonu 

Tesadüfi riskler 
Döküntülü enfeksiyöz hastalıklar 
Tartışmalı: Stevens Johnson sendromu 
Psikojeııik 

Meyilli hastalardaki riskler 
İn tolerans 
İdiyosinkrazi 

İlaç aşın dozu ve toksisitesi 
Allerjik reaksiyonlar 

İlacın toksik etkileri vücutta sistemik veya lokal konsantrasyonlarının artması ile ortaya 
çıkan reaksi yonlardır. ilacın normal dozundan fazla alınması ile ortaya çıkabildikleri gibi, organ 
yetersizliği sonucu ilacın yeterli ölçüde parçalanamaması veya atılamaması sonucu aşırı 
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birikmesi ile geli şebilir. Bu durum kan ve idrar örneklerinde yüksek düzeyde i l acın gösterilme­
si il e karutl anabilir (l ,3,4). 

Yan etkiler 

Yan etki ler ilaç ters reaksiyonlarda normal dozda ilaç alımından sonra sık karşı l aşılan, teda­
vide istenmeyen durum larclır ve ilacın genellikle kaçını l mayan fannakolojik etkileridir. Bu et­
ki ler i l acın farmako lojisinden do l ayı önceden tahmin edi lebilir. Sempatomimetikler santral sinir 
sistemini uyarırken antihistaıninikl er genellikle dalgınlık yapar. Yan etkiler erken çıkabileceği 
gibi mutajeııik etkilerle geç çıkabilir (1,3 ,4). 

Psödoallerjik reaksiyonlar 

AJierjik reaksiyonlarla ayru klinik tab loların oluştuğu, allerjik reaksiyonlarda görüldüğü 
gibi, özgül bir immünolajik mekaııizmanm tutulduğunun kanıtlanamaclığı reaksiyonlardır. 

İlaçlar arasında etkileşim 

İlaçlar aynı zamanda alındıkları zaman birbirlerinin etkisini artırabi !ir, antagonist etki yapa­
bili r, biri diğerinin absorbsiyonuım , metabolizmasıru veya atılıınmı bozabilir. Örnek olarak fe­
nobarb italin teofilinin hepatik metabolizmasıru artırması verilebilir 

İlaç intol eransı 

İntoleran s il acın toksik olmayan konsantrasyon larda belirgin bir toksik reaksiyonunun 
oıtaya çıkm asıdır. Bu tip reaksiyon ilaç alanın ilacın nonnal fam1akolojik etki lerine daha duyarlı 
hale ge lmesine bağlıdır ( 1 ,3,4) . 

İdiyosiııkrazi 

Hastanın veri len ilaca fannakolojik etki lerinden farklı, beklenmeyen, anoımal bir cevap 
vermesidir. Bu reaksiyoncia kanıtlanmı ş veya şüph elenilen bir allerjik mekanizma rol oynamaz. 
Bazı hastalarda nonnal koşullarda oıtaya çıkmayan, ancak ilaç alımı sonucu ortaya çıkan enzi­
matİk defektierin olduğu gösterilmiştir. B azı .vakalarda tam olarak mekanizmanın ne 
olduğu anlaş ılamaz . İdiyosinkratik reaksiyona kl asik olarak Akdeniz ve Afrika insanlarında ve 
ABD'nde zenci !erin % 1 0-lS'inde oksidan ilaçların alımı m takiben ortaya çıkan hemolitik anenıi 
örnek olarak veril ebilir (3 ,4). 

Allerjik reaksiyonlar 

İlaç alımını takiben ortaya çıkan , temelinde İ mınun reaksiyonların rol oynadığı , verilen 
ilaca özgül reaksiyonlardır. Antikor veya lenfosit transferi ile nakledilebilirler ve il acın tekrar 
verilmesi durumunda tekrar ortaya çıkabi lir. İlaçlara bağlı allerjik reaksiyonlarm özellikleri 
Tablo 2'de sıralanmıştır (3). 

EPİDEMİYOLOJİ 

Hastalıkl arın taru ve tedav isinde yeııi il açların geliştirilmesinde hızlanma ilaçlara bağlı ters 
reaksiyonların, bu kapsamda allerjik reaksiyonların morbiditesinde ve hatta mortalitesinde de 
artışa neden olmuştur. 1 950'lerden önce ilaçların ters reaksiyonlarından çok az bahsedilmiştir. 
Ancak 1960'1i yıllarda il aç l arın ters reaksiyonları ile ilgili bi lgiler çok merkezli çalışmalarla elde 
edilmeye baş lanmıştır. Ancak bu bilgiler daha çok hastanede yatıp, takip edilen hastalara aittir. 
Poliklinikte ayaktan tedavi verilen hastalarla ilgili bilgiler çok kısıtlıdır ( 4) . 

Çeşitli merkezlerde yapılan çalışmalarda hastanede yatan hastalarda görülen ilaç ters reak­
s iyonlarının görülme sıklığı % 15-30 arasında değişmektedir. Bunların da ancak o/ol O'nu allerjik 
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reaks iyonlardır. Yani hastanede yatan hastaların ancak % 1-3 'ünde ilaçlara bağlı aUerjik reak­
s iyonlar görülmektedir (3 ,5,6). Ancak gelişen reaksiyonların önem li bir kısm ı hayatı tehdit 
etmeyen ve kolaylıkla kontrol edilebilen klinik tablolar oluştururlar. Hastanelerd e il aç allerjile­
rine bağlı ölüm oraııı dahili hasta larda %0.1 , cerrahi has talarda %0.01 'dir (7 ,8). 

Bütün ilaçlar göz önüne alınarak yapılan bir çalışmada deri döküntüsü ge li şme oranı %0.2 
bulunurken; trimetoprim sulfametaksazol, seınisentetik penisillinler, sefalosporinle r ve trans­
füzyonlardan sonra bu oranın %2'ye yükseldiği bulwımuşhır (9) . 

Er i ş kinl erin yakl aşık olarak %5' i bir veya daha fazla il aca karşı a ll e ıj ik reaksiyo n 
ge li ştiri rken , en az % IS' i ilaç! ara karşı allerjik ol dukl annı il eri sünnekte ve tedaviyi reddet ­
ınektedirler ( ı 0). 

Ta blo-2 : Allerjik rca ksiyonlaı· ın özellikleri 

Daha önceden ters etki olmadan tedavi uygulanmış olması 

Özell ikle ilaçla daha önce karşılaşınanıışsa reaksiyonun 7-8 gün içinde çıkması 

Reaksiyon risk in in no rmal tedav i dozLuıtuı a ltında olmas ı 

Klinik belirt i l e ıiıı il acın genel farınakolojik etkilerine beıızememes i ve hayvan deneyi ile gösterile­

menıes i 

Reaksiyo nun genel popülasyonunun küçük bir yüzdes inde olma ı 

Reaksiyo nun genellikl e a lleıjik kabul edilen s ınırlı say ıd a seııdromla oıtaya ç ı kınası 

Antiko rl ar veT lenfos itlerin birkaç vakada da o lsa il aç veya bir metabol il le özgü l ola rak reaksiyona 
g ird i ğ inin göster ilmesi 

Küçük dozcia ş üpiı el eniieıı ilacın veya aynı kimyasal yapıda maddenin uygulanması il e benzer reaks i­
yonun oluşturulabilmes i 

İLAÇ ALLERJİLERİNDE RİSK FAKTÖRLERİ 

İlaç a ll eıji l crinde ri sk faktörleri has ta ve il aç la il gili olanl ar olmak üzere iki gruba ayrılır. 
Bu s ınıfl ama Tablo 3'de gösterilmi ştir (J J ). 

Hasta ile ilgili faktörler 

Yaş ve cinsiyet 

Geneld e birilacakarşı duyarlılık riski ilaca maruz kalma say ı s ı il e artar. Bu nedenle çocuk­
larda a ll erj ik reaks iyon ge lişme ri ski eri şkinl ere göre daha azdı r (12). Bunun nedeni daha az 
a ll erje ıı e maruz kalma ve a rı venoın allerji si nde olduğıı gibi aşın duyarlı lı ğın doğa l kaybıdır. 

İlaç te rs reaksiyonları mn büyük bir kı sm ı genç ve orta yaş lı er i şkinlerde görülür. Örneğin asp irin 
duyarlılı ğı 30-40 yaş lan arasında , rad i okontrası maddelere karşı duya rlılık 20-50 yaş l an aras ın ­

da. peru sillin duyarlılığı ise 20-50 yaş l a r arasında görülür (1) . Yap ıl an bir araştımıada il açlara 
bağlı deri dökünlülerinde yaş ia ra göre bi r farklılık bulunamam ı ştır. Yaşınallerjik reaksiyonun 
ş idd etini etkileyip , etki l emediği belli değildir (ı). 

İl aç l ara bağ lı allcrjik reaksiyonlar kadınlarda iki misli sık görü lmekted ir. Kas gevşeti c i 
il açia ra karş ı all erjik reaksiyonların %80'i, tiopentale bağlı olan iann % 75'i , ACE inhibitörlerine 
(angiotensin-convert ing enzyme) bağlı o l anl arın %80'i, aprotiııine bağ lı olanl a rın % 66's ı ve 
kimopapaine bağ lı o lanların % 75'i kadınlarda görülmektcdi r (l ). 
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Tablo-3: Hasta a llerji l eı-ind e risk faktörleri 

Hasta ile ilgi li r isk faktörleri 
Yaş ve c insiyet 
Geneti k fa ktörl er 

Atopi 
Anaflaksi, radiokuntrast maddeler 
A etilatör duıum 
Defekt if delıapteni zasyon 
HLA tiple ri 

13irlikte bulunan has ta lıkl a r 

Epstein-Barr virus enfeksiyonu 
iınmun yetmezlik 

Daha önceki ilaç reaksiyonlan 
Çapraz duyarlılı k 

Çoklu duyarl ı lı k 

i laç ilc ilgili olanlar 
Moleküler büyüklük ve reakti vite 

Prote inler ve polipeptitler 
Küçük ıno l ekü.l ler 
Reaktif gruplar 
Metaboliller 

F<uTnako loj ik aktivite (immu nolojik olmayan) 
Mecliatör s alınımı ve akti vasyonu 
Otoııom aktivite 
Enzim akt ivites i 

Saf olmama 
Tedav i ilc ilgili faktörler 

Doz ve uygulama yolu 
Süre ve s ı kl ı k 

Diğerle ri 

Genetik faktörler 
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Bir il acın metaboli zma edilme hı zı bazı ilaçlara karşı duyarlılık görülme o raııını etkiler. 
Yavaş aseti la tör fenotip li, hidralazin ve prokainamid ile tedav i edilen hastalarda antinükleer 
antikor ve s istemik lup us eri tema to sus semptomları geli şme oranı fazl adır ( I 3). Son zamanlar­
da a ronıat ik anti ko nvül sanl arın arenoks it metabolitlerinin in v itro lenfos itotoksisiteleri üzerinde 
yapıl an a raştırma l arda bu il aç lara karş ı olan a ş ırı duyarlılı ğın epoksik hidrolaziann genetik 
eksiklikleri il e beraber gitti ğ i gösterilmi ştir (14). 

Çeşi tli ça lı şma l arda belirli il açl ara karş ı reaks i yonların bazı özgül lokos it antij eni (HLA) 
genleri taş ı yan hastalarda geli ş ti ğ i gös terilmi ştir. HLA-DQW2 aspirin astmas ı olan, HLA­
B7DR2DR3 insülin all crji s i o lan ve HLA-DRW2/DRW3 D-p eni sillinaınin alleıji s i olan hasta­
larda pozitif bulunmuştur. Hidralazine bağ lı hıpus HLA-D4 antij en i pozitif o lanlarda ge li şmek­

tedi r. Ancak deri döküntül eri ve al lerjik reaksiyo nlad a doku grupl arı aras ınd a belirgin bir kore­
lasyon bulun amamı ştır ( I 5) . 

All eıjik rinit, astım ve atopik demıatiti olan ata pik hasta lar s ıklıkl a all erjik il aç reaksiyon­
l a rının daha s ık görül eceğ i endişes i il e uyanlırl ar. Gerçekte bu ti p ata pik hastalarda sistemik ilaç 
reaksiyo nl arının nonnal popülasyona göre daha fazla olduğun a dair bir kanıt yoktur. Geniş 

popülasyo ııl a rda yapıl an iki araştımıa d a atop i ile ilaç ters reaksi yonları arasmda bir ili şkinin 
o l madığı bulunmu ştur (16 , 17). 

Atop i ve penisillin, genel anestezikler, kinıopapain all eıjileri arasında bir ili ş ki buluna-
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mamıştır (18-20). Diyaliz uygulanan hastalarda Bousquet'e göre atopi formaldehit, etilen oksit 
ve fitalil anhidrit karş ı reaksiyonlarda risk faktörleridir. İyotlu kontrast maddeler ve protamin 
sülfatın da atopik hastalarda bir risk faktörü olduğuna dair bir kanıt bulunamamıştır (1 ,21). 

Birlikte bulunan hastalıklar 

ilacın metabolizması veya atılnnı renal veya hepatik yetmezlik nedeni il e bozulmuşsayan 
etkilerinin çıkma ri ski artar. Ampisillin tedavisinde deri döküntülerinin görülme oranı Epstein­
Barr enfeksiyonu ve lenfotik lösemisi olan hastalarda artar (ll ). Ayrıca immun yetınezlikli has­
talarda ilaca bağlı all eıjik reaks iyonların görülme riski artmı ştır. İmınunosupressif ilaçlar alan 
hastal arın ilaç l ara karş ı duyarlılık potansiyeli aıtar. Ömeğin kemik iliği transplantasyonu yapı ­
lan hastalarda lgE artı ş ı ile birlikte polimiksin B'ye karşı allerjik reaks i yonların arttığı bildiril­
miştir. Muhtemelen hastada JgE sentezini düzenleyen supresör faktörl erde eksiklik vardır (22) . 

Son yıllarda AIDS'li hastalarda da ilaçlara kutanöz ve anaflaktik allerjik reaksiyonların art­
tığı bildirilmi ştir. Muhtemelen hastada IgE sentezini düzenleyen supressör faktörl erde eksiklik 
vardJT (23,24). 

Daha önce ilaç uygulanmas ı 

En önemli ve dikkate a lınmas ı gereken risk faktörü ilaca karş ı daha önce allerj ik reaksi­
yonun geli ştiğ i öyküsüdür. Ömeğin daha önceden perusill in allerj isi ge li şen hastada hekim 
peıüsillin homologl arım ve beta-laktam antibiyotik lerini kull anırken çok dikkatlı olmalıdır. 
Ayrı ca hekim kull anılan ilaçlar arasında, ömeğin sülfo namidlerl e tiazidler arasında çapraz 
duyarlılığın ge li şebileceğind en haberdar olmalıdır. Daha önceden reaksiyon geli şmemiş olsa 
bile il acın birçok kez ayııı hastada kullanılınas ı duyarlılık riskini artırır ( ll ). 

İlaca bağlı faktörler 

Proteinler ve polipeptitler 

İnsan kökenli olmayan bir protein veya polipeptitin antij enik özel liğ i nedeni il e hastayı 
duyarlı bale getiııne o l as ılığ ı fazl adır. Heparİn ve insülin a lle ıjil eri buna örnek veril ebilir (ll ) . 

Küçük molekiiller 

İlaçların çoğunun molekül ağırlı ğı 4000 daltonun a ltındadır ve kendileri immunojenik 
değildir. Böyle bir il acın immunoj enitesi haptenizasyon potansiyeli il e ölçülür (J ! ,I 8). 

Reaktif gruplar ve metaboliller 

Beta-laktam ailesinden olan antibiyotikler ani hipersensivite reaks iyonlarına yol açabilirler. 
Bir ilacııı lgE moleküllerini biiere duvarına bağlamada kimyasal yapılan önemlidir. Ayrıca 
vücutta metaboli ze olan ilaçların ara metabolitlerinin moleküler yapıları ve haptenik potan­
siyelleri de ilaç a\leıjil erinin geli şmesinde önemli ri sk faktörüdür. Ömeğin flakonda sulandınlıp 
bekletilırlerse ara metabolitler gelişebileceği için allerjiler daha s ık göriii ür (1,1 1 ,18). 

Farmakolojik aktivite (immunolojik olmayan) 

Birçok ilaç, aBerjik reaksiyonların klinik olarak benzeri kliıük tab lolar oluşturabilir . Beta­
adrenerjik blokörler gibi bazı ilaçlar diğer ilaçlara göre diğer ilaçlara bağlı allerjik reaksiyon­
ların şiddetini artırırlar (ll ). 

ilacın saf olmaması 

ilacın saf olmamasının tarihsel önemi vardır. Daha önce mikrobiya l kaynaklardan üretilen 
perusillin ve di ğer antibiyotikleri n saf olmaması proteinl erl e ve imınunoj enik polimerlerle kon­
tamine olmas ı allerjik reaksiyon! ara yol açmıştır (1 ). 
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Tedavi ile ilgili faktör ler 

Doz ve uygulama yolu 
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İlaçların uygulama yollan önemli bir ri sk faktöriidür. Genel olarak lokal uygulamaların par­
enteral uygulamalardan, parenteral uygul amal arın ise oral uygu lamalardan daha fazla allerjik 
reaksiyon/ara neden olduğu kabul ed ilmektedir (1 ). Hasta bir kez duyarlı hale geldiği zaman 
uygulama yolu daha önemli bale gelir. Çoğu ilacın parenteral ve oral uygul amasına karş ı oluşan 
a ll eıj ik reaksiyonların a rasındaki farklılık ilaç meta bo lizmas ı nda ve immunoj enik bil eşimierin 
o lu şumundaki farklılıktan çok ilacın dağılımmdaki hıza bağlıdır. Örneğin bir ilaç intravenöz 
uygulandığ ı zaman çok la sa süre içinde yüksek miktarda ilaç orgaııizmaya girmekte ve daha ş id ­
detli reaksiyon ortaya çıkmaktaclır. 

Uygulama yo lu dikkate alınmazsa duyarlı hastada allerjik reaksiyonların ortaya çıkma 
yüzdesi bazen doza bağlıdır. Buna yüksek doz perusillin uygulaması il e ortaya ç ıkan hemolitik 
anemi örnek verileb ilir (22). 

Diğerleri 

Gebelik ilaç a ll eıjil eıi yönünden değişik durumlar o luşturur. Plasentada yap ıl an ve gebe­
liğin 5-6. haftasında artan p lasenta kökenli bistaminaz enzimi matemal anatilaksiye karşı bebeği 
korur. Diğer taraftan plasenta, maternal IgE an tikorianna karşı filtre görevi yapar. Bunun aksine 
plasentadan geçen IgG a ntikorl arı fötusta sernptomlara yo l açabilir (25). 

İLAÇ ALLERJİLERİNİN İMMUNOLOJİSİ 

İlaçlara karşı o luşan all erjik reaksiyonlar oldukça değişik immunokimyasal ve hücresel 
ınckaıuzma l ar l a ortaya çıkmaktad ır/ ar. Bu reaksiyonların ge lişebilmesi için ilacın kendis in in 
veya metabolitlerinin kendi ara l arında ve hasta orgaıu zması il e birçok etki l eşime gircb ilmcsi 
gcrckebilmekted ir. Bu nedenle ilaçların her birine karşı o luşan allerjik reaksiyonlar ilaçlara ve 
o rgan i zınaya göre değişmekte ve kompleks bir süreç izleyebilmektedir. Bu yüzden bu bö lümde 
her bir ilaca karş ı ol uşan all erjik reaksiyonların immunopatolojisini anlatmak pek mümkün 
deği ld ir. İınmünolojik bi r mekanizma ile o luşan ilaç reaks iyonlarında tedavi uygulanan hastada 
immun yaıutııı haz ırlandığ ı bir duyarlılık süresi geçmektedir. Bu immun yarut ilaca özgül IgA 
a ntikorlanıun da o lu ştuğu gösteri lmesine rağmen bu antikorların da allerjik reaksiyonlara yol 
açt ı ğı gösterilemellllşt i r (26). 

haçların antijenitesi kendi moleküler özelliklerine bağlıdır. Heteroantisera, insütin, sitokin­
ler, pıhtı l aşma faktörleri , enzimler ve diğer makromoleküllerin kendileri İmınun yarutı baş lata­

cak tam bir antijen özelliğine sahiptirler. Birçok hastada IgE ve IgG yapınum stimi.ile edebi lir­
ler. İnsan proteininde izotipik varyasyonlar varsa veya protein konjenital olarak yoksa insan pro­
tei nlerine de karşı duyarlılık gelişeb i lir. Moleküler ağırlı ğı 4000 daltonun altında olan madde­
ler genellikle immunojenik olmadıkları kabul edi lmekle beraber düşük molekül ağulıklı baz ı 

sentetik polipeptitl erin immunoj eıuk yan ı ta neden oldtıklan bulunmuştur. Ancak bu küçük 
ıno leküllerin organizmada biyotransfonnasyona mı uğrayıp, yoksa hücre membranlan ile etki­
l eş iıne gi rerek mi immunolojik o ldukl arı tartı şmalıdır (26). 

ilaçların , ilaç türevlerinin ve metabolitlerin kimyasal aktivitesi 

İ l açların çoğu molekül ağı rlıkl arı 1000 d altonun altında olan organik kimyasal maddelerdir. 
Bunla rın ilaç a llerjilerinde aynadıkları rol in vivo ve in vitro olarak birçok araştırınamu konusu 
olmuştur . Ancak birçok ilacın il aç all erjilerine hangi immunokimyasal mekanizmatarla yo l 
açtıkları son yıll arda çözümlenıniştir (27) . 

Basit kimyasal madde veya hapten ile taşıyıcı molekül arasındaki immunolojik bağın oluşu­
mu haptenin immtın yanıt o luşturabilmes i için gerekli olduğu öne sürülmüştür. Bu tez halopoli-
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nitrobenzenl er veya polinitro ben ze ıı sülfonatlar g ibi çeş itli organik bileşikl er kullanılarak 
deneyse l olarak kanıtlanmıştır. Duya rl anma kapas itesi ilc prote in rea ktiv ites i arasında iy i bir 
korelasyon o lduğu saptanmış tır. İnsanlarda ilaç a ll erjis inde kovalent bağlanmamn ro l oynadığ ı 
pen is illin all erji sinde gösterilmi ştir (4). 

Kural o larak duyarlı lık yapma öze lliğ i fazla olan bas it kimyasal madd elerin yüksek orand a 
rcaktif olduklan ve in vivo proteinlerl e stabil bağ oluşturdukla rı gösterilmiştir. Diğer taraftan 
serum proteinleri il e gevşek bağ oluşturan ve kolaylıkla ayrıi abilen kimyasal maddelerin 
duyarlılık o luşttuına pota nsiyell eri düşüktür (2 6) . 

İn vitro proteinl erle bağlaıunayan kimyasaliann in vi vo il aç all erji sine yol açmaları bu 
kimyasa l aktif türevlerine dönmelerinin sonucudur . Örneğin peni sillinler in vivo verildikten 
sonra yiiksek oranda reaktif oksazolon gruplu penis illenik asit türevlerin e dönınektedirler. Son 
y ıll a rda il aç metabo litl erinin sonımlu oldukları allerj enik il aç reaks i yonl arı aıtmaktadır (28,29). 

İlaç all erjik reaksiyonlannın immunopatolojik s ııııJl a ndırılması 
Kl asik ani hi persensivite, sito toksik , i nınıunkomp l eks ve kontakt duyarlılık g ibi reaks iyon­

lar antij en olarak etki eden il aç lar tara fından o luşturul abilir. Baz ı farmako!ojik aj anla r da direkt 
olarak İ mınun efektör sistemi akti ve edebili r. İlaç a ll e ıj il erini n immunopatolojik smıtl andırıl ­
mas ı Tab lo 4'de gösterilmişt i r (26) . 

Ta blo-4: ilaç all crjik reaks iyonlannın s ınıflandırılma s ı 

Tip 1 Ani lııperseıı s iti v ite (lgE ::ıracılık lı ) 

T ip ll Sitotoks ik reaksiyo nla r 
([gG ve lgM aracı lı k lı ) 

Tip !Il tmmunkoıııp!eks reaksiyonl arı 

Tip fV Lenfasit arac ı lıklı reaksiyon lar 

Aııatıaksi , üı1iker, aııjiuödem , bazı ekzantemler, 
bronko spazııı 

Sito peni le r, baz ı vas kü litl er, baz ı o rgan l arın 

infla masyon u 

Serum has talığ ı , baz ı vaskülit ler 

Kontakt duyar l ılık, bazı ekzanteıııler ve 

organ inflamasyun l arı 

Tip I - Ani tip aşırı duyarlılık (TgE aracılıkJı) 

TgE yo lu il e olan ani tip a ll eıjik reaks i yonl arın baş i ayab ilm es i iç in antikanın bağ l anma yer­
lerin e pas if o larak bağ l an ab i l en ımılti va l an antij enl er gerekli dir. Ana fıl aktik reaksiyonlarda mast 
hücre ınembranına bağ l a n an h oınos ito t ropik TgE antik o rl a rı il e antijenler aras ında en azından 
biva lan köprül enmenin olmas ı gereklidir. Di ğer taraftan uni valan lı aptenl erl e anaflaktik reak­
siyo nl a rın baş l anı as ı bir i st i snadır. U ni valan. haptenl erl e reaks iyonlar muhtemelen in vivo hap­
t e ılİn özgül olmayan agregasyonu veya multi va lan antij en sağ l ayan hücre menıbraniarına 

bağ l a nması sonucudur (26). 

Teorik olarak duyarlı insanl a rda in vivo klinik a na fıl aktik rea ksiyonlar başlatan il açlar 
ancak yii.ksek oranda protein reakti vites ine sahip olurl arsa ve k ı sa sürede multi vatan hapten 
taş ı y ı cı protein bi l eş imi o luşturur la rsa bu i ş i başa rab ilirl e r. Antikorta rla etkin köprül enme aşırı 

miktarda multiva tan bil eş im gerekirken, anafıl a kti k reaksiyonun baş lanıas ı için yiiksek derecede 
kimyasa l reaktivite gerekm ekted ir. Bu gereksinme ka rş ıl an sa bi le nad iren konjuge olm amı ş il aç 
aş ırı miktarda bulunab ilir ve antiko r bağlamaya uygun bö lgelerle yarı şa gireb ilir. Bu nedenle 
de ri testinin erken tip reaksiyonu konjuge olmayan ki myasallarla hasta duyarlı olsa bile negatif 
olab ili r (4). Baz ı o lgularda il aç dimerize veya po liın er i ze o labi liyorsa protein taş ıy ıc ı s ı ile kon­
jugasyo n gerçek leşmed en de immtın reaks iyonu baş latan antij en o luşabi l i r , Peni sillin so lüsyon­
l a rınd a di m er ve po timerl erin biri km esi peni sillinlere karşı ana fıl a ktik reaks iyo nların ortaya çık­
mas ınd a rol oynayabilir. 
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IgG V< IgM yolu ile olan reaksiyonlar 

Bival aı antijen ler rea ks iyonların o luşmasında yeterli iken, immun kompleks yolu il e ve 
komplema ı sisteminin aktivasyonu ile olan reaksiyonlar için üç boyutlu, çok moleküllü antijen­
antikor yunağının o luşması gereklidir. İlaçlaı·a karşı o luşan inımun kompleks reaksiyonları 
ancak trivaan aııtij enl er l e baş l atıl ab ilir ve bu nedenle ilaç alleıjiler i nde çok nadir görülür (4,27). 

IgG vdgM a ntikor l a rı ilaç uygulanan hastalarda daha s ık oluşmasın a rağmen , bu antikor­
lar yo lu ileo lu şa n reaksiyonlar nadir görülmektedir. Yüksek doz beta- laktam antibiyotiklerle 
tedavi edi lm h as taların büyük bir !asınında belirgin IgG yapımı gözlenmesine rağmen , klinik 
olara k reak.i yo ıılar nad ir oluşmaktad ır. Bu daha çok patojen innnun kompleksierin oluşumu iç in 
gerekli o l a ı ınulti va l an ilaç taş ı y ı c ı bi l eş im i erin uygun olmasına bağlıdı r (30). 

İlaç tü.c vli antij en ik determinantlar eritrositler, granulos itler ve trombositler gibi hücrel erin 
membranını bağ l a nırsa sonuç değişik olabi lir. Bu dmumda IgG ve !gM antikorları ile direkt 
veya maknfajları antikor yük lü hücrelere fagositoz için yön lendirerek indirekt olarak sitotoksik 
etki ortaya ; ıkab ilir (4). 

Hücre:el yolla reaksiyonlar 

İn v ivob ileş iııı o luştman basit kim yasa llarla T lenfositler.i duyarlandığ ı zaman gecikmi ş tip 
a li c ıjik rea<siyonl ar o luşabi lir Gecikmi ş tip reaksiyo nu baş l atan bileşimler hapten veya 
taşıyıcınııı kimyasa l yap ı s ına bcnzeın eli . ancak ani tip duyarlılı ğı başlatmayacak yapıda 

o lma lıdır . a ııi tallJmlanan değil, T hücre rcseptörlcri için tamam l ayıcı o lma lıdır (4). 

Gccikııiş tip reak s i yo nla rın özelliği olan mononükl eer infiltrasyon inflamatuvar mediatör­
lerin sentez ve sa lınm as ı son ucu olmaktadır . Yapılan ça lı şmalarda in vitro olarak il aca duyarlı 
T lcnfositlc·inin bu sti ınül asyonu ancak üzerinde antijenik deterıninant bulunan canlı hücrel er, 
tercihen de monos itlcrlc temas sonucu aldıkları gösteri lmi ş tir . Konjuge aminoasit bileşiml eri 

kesinlikle fuya rlı lcnfos itl eri prolifere edcmeınektc ve lenfakin sa l g ı l atanıamaktad ırl ar: 
Lcnfokinieı baş l atıl an gec ikmi ş tip reaksiyonlarda monositl er ve infıltre baza till eri tutan antiko­
ra bağlı rc<ks iyo nlar kadar infiltre olan B lenfasitler tara fından olu şturulan sekonder antikor 
cevaplan reı ks i yonun daha so nrak i devreleri nde intl aın asyo na katkıda bulunurl ar ( 4,3 1). 

İLAÇ \LLERJİLERİNİN NEDEN OLDUGU KLİNİK TABLOLAR 

İlaç all :rji reaks i yo nları çeşitl i organ l arı ve sistem ler i tutarak değişik klinik tablo lara neden 
olabilirler. 3u klinik tab l o l arın bazıları başka all erj enlerce veya immünolajik olmayan yo llarla 
da o l uşabil i·. Tab lo S'dc ilaç all erjik reaksiyonlarının tuttukları sistemler ve organlarda o luştur­

dukları klink tablolara göre sııı ıtl andırı lm a l arı verilmiş tir. Ayrıca Tablo 6, 7, 8, 9, 10 ve ı 1 'de 
bu klinik taılol ara ned en olan ilaçların bazıları belirtilmi ş tir. 

A ııatihksi ve aııatilaktoid reaksiyonlar 

İlaçlar anatilaksi ve anafil aktoid reaksiyonların en başta gelen nedenleridir. İlaca bağlı 
anafılaks iniı görülme s ıklı ğ ı tam olarak bilinmemektedir. Bir ça lı ş mada ilaç alan hastalarda 
%0.07 orannda anatilaksi ç ıkmı ş, ı 1526 hastadan ancak biri anatilaksi sonucu ölmüştür (32). 
Fatal olmayın penis i Ilin anafılaksisi %0.7- ı O arasında deği ş irken , penisilline bağlı fatal anati ­
laksi s ıklığı %0. 002 bulunmuştur ( 4). 

İlaca bığlı anatilaksi en s ık p e ııi s illin ve türevlerine bağlı gelişi rken, sıra il e diğer antibi­
yotikler, ra<iokontrast maddel er, plazma gen i şletici l eri , aspirin ve diğer stcroid olmayan anti­
inflamatı.ıv a· ilaç lar, polipeptit homıonıar (insülin, paratiroid homıon. adrenokoıiikotropik hor­
mon) , aşılaı a li c ıjik h as ta lıkl arın tan ı ve tedavisinde kullanıl an ckstraktlar anatilaks i veya anafı­
laktoid rea!Gi yona neden olabil ir (3 ,4). 
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Tablo-S: İl aç allerjilerinin oluşturduğu klinik tablolar (4) 

Jeneralize veya multisistem tutulumu 
Anatilaksi ve anafi laktoid reaksiyonlar 
Serurn hasta lı ğı ve benzeri reaksiyonlar 
İlaç ateşi 
İlaca bağlı otoimmunite 

SLE ve benzeyen reaksiyonlar 
Diğerleri 

Vasküliller 

Öncelikle bir organ sistemini tutaıı reaksiyonlaı­
Dennatolojik belirti ler 
Respiratuvar belirti ler 

Ri nit 
Bronşiyal astma 
Akut infıltratif reaksiyonlar 
Hipersensitivite pnömonisi veya ekstrensek alveolitis 
Eosinofili ile giden pulmoner infi ltrasyon 
N itrofurantoin reaksiyonları 
Diğerleri 

Kronik fibrotik reaksiyonlar 
Diğerl eri 

Hematolojik beliıti l er 

Eosinofili 
İııımunositopen i ler 

Hepatik belirti ler 

Trombositopeni 
Hemolitik aneınİ 
Agranulositozi s 

Kolestaz 
Hepatosellüler hasar 
Granuloıııalar 

Renal beliıtiler 
Glomerulonefiitler 
Nefi·otik sendrom 
Akut interstisiyel nefrit 

Lenfoid dokuyu tutan reaksiyonlar 
Lenfadenopati 
Enfeksiyöz mononükleozis benzeri sendrom 

Kaı·diyak belirti ler 

Nörolojik belirtiler 

ILAÇ ALLERJILERI 
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Tablo-6: Jeneralize ve multisistem tutulum (2) 

Anafilaksi veya anafilaktoid 
reaksiyonlar 

Penisi linler ve diğer antibiyotikJer, radiokontrası maddeler, 
plazma geniş l eticil eri, aspirin ve steroid olmayan anti intlamatu­
var ilaçlar, hayvan türev li anti sera, aş ıl ar , alleıjen ekstraktlan, 
kan ve kan üıiinleri , polipeptit hormonlar (insülin, paratho ımon), 
lokal anesteziider 

Serwn hasta lı ğı Hayvan kökenli anti sera, tiazid türü diüretikler, 

il aç ateşi Allopwiııu l , beta-laktam antibiyotikJer, barbi türatlar 

Vaskülitler (s istemik) Hidralazin, prokainamid, penisillamin 

Leııfadeııopati Feni toin 

Tablo-7: Deri l ezyo nları (2) 

Ka~ıntı , üıt i ker, aııji oödem, makulopapüler raş i l aç l arın çoğu 

Toksik epidermal ıı ekro liz i s 

Kontakt demıatit 

Fiks ilaç erüpsi yonu 

Tablo-8: Akciğer belirtiler (2) 

İnters tisi yel/alveol er pnömoni 

Bro ııko s pazm 

Tablo-9: Hematolojik beliı·tiler (2) 

imımuı hemolitik anemi 

Sülfonamid ler, fenitoin, karbamazepin, 
feni lbutazoıı , benoksaprofen, allopw·inol vd . 

Et i lendiamiıı antibiyo tikler 

Metronidazol, peni silinler 

Amiodaron, kemoteropötik ajanlar bazıları, altın tuzları , 

nitrofurantoin, salazopriıı vd. 

Aspirin ve steroid olmayan başka antiinflamatuvar ilaçlar, beta­
blokörler, kokain, bidrokoıtizon, lL-2 , ııitrofurantoin , 

pentamidin, vinbl as tin vd . 

Eritrositler tarafından immnn komplekslerin adsorbsiyonu (quinidin, quinin , PAS, fenasetin , 
sulfonamidl er, insülin , rifampin) 
Eritrositleri n il ac ı absorbsiyonu (peni si ll inler, sefalosporinler) 
il aç tarafından eritı·o sit membranının değiştirilmesi (sefalosporinler) 
Otoantikorlar ııı indüksi yonu (a-metil DOPA, L-DOPA, mefanamik as it) 

Tro ınbo s itopeni 

Nötropeni 

immnn kompleks tip 
İ l aç absorbs iyonu tip i 
Otoİmınun tip 

Fmosemid, altın tuzl arı , heparin, quinine, quinidine, sülfonamidler, tiazidler vd . 

Toksik etk i 
Doğuştan metabolizma bozuklukları 
lmmun mekanizma (yüksek dozda penisillin, eliğer beta laktamlar) 

Agraııülo s itoz (feni lbutazon, indometazin, dipron) 
Apias tik anemi (fe ııilbutazon , indonıetazin, oksafenilbutazon, s ulfonanıidler) 
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Tab lo-lO : Hepatik belirtilcı· (2) 

Çoğu il aç lar sitotok s ik veya k ulestatik etki il e 1-la lotan, ka rbamazep in, Irimetoprim suJfometaksazol 
akut ve kronik lı epat i t o luşturabilir 

1 lepatik fo nks iyo nlar nonnal veya Di sulfıra ın , va lproat, nomifen siıı , klorpromazin , 
bozulmuş o labilir s ulfasa l az iıı , a ltın t uz l a rı , parasetamol 

T ab lo-11 : Renal belirtiler (2) 

i nte rsti siyel nefi it 

Ndrotik s ı:: ıı d rom 

T ablo-12 : Kardi.yak belirtiler (2) 

Eos inotilik ıııi yoka rdit 

S iıneti diıı . ıııeti s i ll in 

Kaptop ri l, a l tın tuzlar ı. D-penis illamin 

a.-metil dopa 
s ülfoıı amidl er 

Belirtil er büyük bir o l a s ılı k l a ilacın a lımınd a n sonra ilk 30 dak ika içinde b aş l a r . Genelli kle 
be lirtil er ne kadar erken baş l arsa , o kada r ş i ddetli scyreclcr. Şi dd etli be liıt il erl e baş l aya n klinik 
tab lo da o kadar uzun sürer (4). 

Klinik beli rt il er çok geni ş spektruın cl a ve ş iddet te sey rccl ebilir. Klinik tabl o dericle hafif 
ürtikerden, i l acın uygul anm asını takiben hipotans iyo n ve solumıın yetmezliğinden ölüme kadar 
çok deği ş ik spektruıncl a ve ş iddett e scyredebi!ir. Ayrı ca a lınan ilaca bağ lı da klinik tablo değ i ş ik 
olabili r. Aspirin ve di ğer steroid o lmayan anti-infl amatu var il açlar s ı klıkla solumını yolumı 
tutup, bo l burun a kınt:ı s ına neden o lmken, IgA'ya ve kan ürünl erin e karş ı gelişen anafı l aks i de 
ise a teş, terl eme ve s ırt ağ rı s ı görü lür (3,4) . 

Hastal arda genel olarak dcride ürtiker ve anjioödem, kaş ıntı , jenera li ze eritem; solunum sis­
teminde rin it , bw·un ve damakta kaş ıntı , bronkospazın , siyanoz, larin giyal ödem ve solun um 
durmas ı ; kardi yovaski.il er s istemde taşİkardi , a ıitmil c r , hipotansiyon ve şok ; santra l sinir s iste­
ınind e konvulsiyonlar, serebral hipoks i ve inkontinans; kusma, ka rın a ğrısı ve ishal göıiilcbilir 
(3,4). 

Bu reaks iyonl arı n bir kısmı beta-iaktam ant ibiyotiklerd e o l duğu gibi il acın h apten olma s ı , 
baz ı ilaçların da direkt antij en olarak davranarak IgE a rac ılı ğ ı ile mast hücrelerinden 
cl egranül a syoııl a , yani Tip I reaksiyoııla ortaya çıkar. A nafi laktoicl terimi ise anafilaksi ile aynı 
klinik ta bloy la, ancak mast ve bazofı l hücrelerinden immüno tojik olmayan yolla rdan mediatör 
s alınmas ı il e ort.aya çıkan tab lo için klıllanılır. Neden olan il açlar arasında opiatlar, vaııkonıis in , 

po limiksi n B, clekstranlar, iyotlu kontrast maddeler sayılab il ir (3). 

Serum hastalığı ve benzeri reaksiyonlar 

Serum hastalığ ı heterolog serum (genellikle at) uygu l a nmasını takiben 1-2 bafta içinde 
ge li şen a teş , artralji , deri döküntüleri , lenfadenopati, nötropeni ve nadiren glomerulonefrit il e 
karakterize bir h astalıktır. Serum hasta lı ğ ı benzeri reaksiyo nl ar ise protein olmayan ilaç l arın 
uygulanmasından sonra ge li şen, senım hasta lığından ayı rt edil emeyen klinik tablolardır (3). 

Etkili aşı l arın ve özgül human antitoksinleri nin geli ştirilm es i il e serum hastalığı dah a nadir 
göıiil meye başlamıştı r. Heterolog senım gerekirse serum s enını hastalığmm ortaya çıkma oranı 

uygulanan serum miktarı il e artar. ı 00 ml at senımu veri len hastalarda %90, ı O ml at senımu 
veril enlerd e ise %2-5 o ranınd a senıın h asta lı ğı ortaya çıkarın aktad ı r (33). 

Halen heterolog serum y ıl an ve örümcek zehirl enıne l er i nd e, botulizm, gazlı gangrende, di f­
teri ve kuduz cia kull anılmaktad ır. Son yıllard a kullanılan at antil enfasit ve antitimasit globulin-
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ler de senını hastalığına yol açmaktadır. Aşı lar, a rı venoınları ve streptokinaz senıın hastalığının 
diğer nedenl eridir (4). 

Protein o lmayan ilaçlar senını h as t a lı ğ ı benzeri rea ks iyonların en s ık ncdenleridir. Bunlar 
a rasında pcni sillinler, sc fal osporinl cr (öze llikl e sefaklor) , sülfonaınid l c r , streptomi sin, feııilbu­
tazon, tiourasil , propranol, metronidazo l, a ıninosa li s ilik as it ve hidantoinl er say ıl ab ilir (4) . 
Serum h asta lı ğı il acın a lıınınd an so nra 6-21 gün iç inde (genellikle 7- 14 gün) geli ş ir. Latent 
dönem duya rl anına iç in geçen süredir. Baş lang ı ç semptomları kaş ıntı , eri tem ve şişme (tanı 
koymacia önem li ) il e başlar . Deri döküntül cri hastaların %90'nıncla o luşm ve en erk en be lirtidir . 
Ü rtiker ve anjioödem en s ık rastlanan deri döküntüsü o lmakl a beraber, i ğne ucu şeklind e, 
purpurik veya eritema ıııultiforme şeklinde o labilir. Deri clöküntüleri genellikl e kaş ıntılıdır (3 ,4). 

Ateş ha sta lığın çok ş idd et li scyrctti ğ i vaka larcia bil e hafif veya o rta clcrcccdc yüksek tir 
(3 ,4,33). Ekl cın bul gulan hastala rın %50'sinde görü lür. Aıiralji , peri artikül er ş i şmc, ve intl a­
matu var e klcın effüzyon u o lab ilir. Çoklu ck lcm tutu l ma s ı olur ve genellikle clizl er , cl irsekl er, el 
bi lek leri gib i büyük ekl emler tutu lduğ u gib i; el ve ayakla rın küçük eklemlerind e ele tutulum o la­
bilir (3,4,33). 

Eı1jeksiyon bö lgesinin clircnc olduğu rcgional bölgede hassas lcnfaclenopatil ere ek o larak 
nadiren jencra li zc lcnfadenopa ti ve sp lenomcga li olab ili r (4). 

Jcneralizc ödem , kilo kaybı , karın ağrı sı, bu l antı ve kusma , ishal nadir göıiilcn seıııptom ­

l arclı r. Klinik tab lo birkaç günde hafifb ul gul arla seyred ip sonl anab ilirkcn, hafta larca si.ireıı ş id­
detli bir sey ir görü leb ilir (4) 

Da ha şi dd etli klinik belirti ler nadiren gö ıiilür . Bun lardan en s ık görül eni brak ia l pleksusu 
tutan periferal nöropatidir. Kran ial sinirler nacliren tutı.ıl abi l ir. Gui ll air-Barrc sendromun a ben­
zer bir o lgu bildiri l miştir (4). 

Senım h asta lı ğı ve benzeri reaksiyon ta nı s ı konulmadan önce semptom la rı genellikle 
iınmun kompleksler arac ılı ğ ı il e olan hepat it B, rub ell a ve en feks iyoz ınonoııük l eoz i s gibi 
lı astalıkl a rııı bu h asta lı ğ ı taklit edebi lecek leri akıld a n ç ıka rılmaıııa lıdı r. 

Laboratuar testleri özgül o l mad ığ ı için tan ı da pek yarcimıcı deği l dir. 

İlaç ateşi 

Birçok il aç vücut ı s ı s ıııı , birlikte başka klinik beliıi i l erle veya bu belirtiler o lmaks ı zın yük­
scltebilir. Bu yükselm e i la c ın tem1oregi.ilasyonda direkt fannakolojik etki s i il e, idi yosinkratik 
bi r cevap so nucu, lokal uygul amanın bi r komplik asyomı olarak veya immünolajik mekaniz­
ına l arl a o labilir. 

ilacın fanmko loj ik etkisi a teşe neden o labi lir. Bazı spiroketa l hasta lıkl ard a antibiyotik 
teda visi il e ö len mikroorgaııi zmalardan çıkan endotoksinl er ateşe neden olıu-ken (Jarisch Herx­
heimcr reaksiyonu }, kanser tedav inde neop lastik hü crelerin ö lmes i il e sa lınan piroj enl er de ateşi 
yükseltebilir (4 ,35). 

Ateşin il aç all erjil eri il e birlikte olab il eceğ i uzun yıll ardır bilinmektedir. Beraberind e 
deri döküntüsü, eos ino fili g ibi allerjik belirtiler olursa iınınünolojik bir mekani zma düşünülme­
lidir. 

Al lerjik ateş in i lk tarifini 1896 y ı l ında Sdasshon tarafından kontakt demıatitli, etken madde­
den küçük bir miktar yutup, daha sonra ateş ve j encralize eritTad erına gelişen bir hastada tanıın­
l anmıştı r (3) . Alleıjik a teş ilaçla gelişen bir vaskülitin bir parça s ı o l abileceği gibi , ilaçla gelişen 
lı epatitin ilk belirti si olabilir. Alterjik ateş tek başına olduğu zaman febril hasta lıkl a giden diğer 
semptomlar o lmayabilir. Neden olan il aç kesildikten sonra genellikle ateş 48 saat içinde düşer. 
Ancak fenitoin kesildikten sonra neden olduğu ateş günlerce devam edebi lir. 
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Tablo 13'de diğer all erjik belirtiler olmadan yüksek ateşe yo l açan ilaçlar li ste halinde ve­
rilmiştir (3). 

Genelde ilaca bağlı ateş diğer nedenler ekarte edildikten sonra düşünülmelidir ve erken tanı 
konulnıalıdır. Taııı konulmazsa hasta gereksiz birçok tam yönteznleri ve yanlış tedavilerle oya­
l and ı ğı gibi , reaksiyon çok daha jeneralize hale gelerek arterit ve fokal nekrozla miyokard , 
akc iğer ve karaciğer gibi organlarda doku hasanna yo l açabilir (36). 

Kural olarak ateşe yol açan ilaç hemen kesilir ve sistemik belirtiler çok şiddetli ise sistemik 
kortikosteroidl er başlanabilir (3). 

Tablo-13: Allerjik diğer belirtiler olmadan ateşe yol açabilen ilaçlar 

Antimikrobiya l ilaçlar 

Sefalo sporinler 
Kloramfenikol 
Eritrumisin 
G riseofulvin 
tsoniazid 
Kanami sin 
Peni si Ilinler 
Pirazinamid 
Quinin 
Sulfonamidl er 
Trimetopsim 
Vankumisin 

İlaca bağlı sistemik lupus eritematosus (SLE) 

Diğer ilaçlar 

Allopminol 
Antitimasit globulin 
Kan ürünle ri 

Karbam azepin 
Hepari n 
1-Iidraliz in 
Hi ciroksiüre 
İyot bi l eşikleri 
Metildopa 
Fenobarbital 
Fenitoin 
Pnömokokal aşı 

Prokainamid 

İlaçlara bağlı SLE geliştiği bildirilen ilk vaka 1953 yılında hipertansiyoı nedeni ile 
hidralaziıı alan bir hastadır. 1962 yı lında ise prokainamid alımına bağlı bir SLE vakası 
bildirilmiştir. Hastaların büyiik bir kısmı prokainamid ve hidralazin alırken ; i soı:ia zid, meti l­
dopa, klorpromazin ve kiııidin alan hastalarda da daha sonra SLE geliştiği bildl irilmi ştir. 
Muhtemelen SLE geliştiren ilaçlar arasında da antikonvülsanlar, antitiroidal ila : l aır, peııisil­

lamin, sülfasalazin, beta-blokorler ve lityıım sayılabilir (3 ,4,37) 

En sık rastlanan semptomlar halsizlik, ateş, deri döküntüsü, artrit ve plevral agıdh r. Aynca 
perikardit, adenopati ve hepatosplenomegali bazı hastalarda görülebilir (3) . 

Hastaların çoğun luğunda hafif anemi ve lökopeni gelişebilir. Eritros it sedimmtaısyon hı z ı 
artm ı ştır. Lupus hücre preparatı pozitiftir ve antinükleer antikor (ANA) pozitif o l aıi l ii r. Gerçek 
SLE'ııin aksine santral sinir sistemi ve renal tutulum nadirdir. Serum kompl eman dize·yi normal 
olab ilir ve çift sannal!ı DNA'ya karşı antikor negatiftir (3) . 

Tedavi uzadıkça ANA pozitifliği ve çıkan semptomların şiddeti artar. Nedeı oılan ilacın 

kesilmesi ile semptomlar birkaç hafta içinde azalarak kaybolur. Ancak ANA poziti:liği aylarca, 
yı ll arca devam edebilir. inatçı hafif semptomlar sali silatlar ve diğer antiintlamatıvan· ilaçlarla 
kontrol altına alınabilir (3). 

Penisillaminin SLE'a ek olarak birçok immun kompleks hastalığına yol açtığ ı luluınınuştur. 

Bunlar a rasında dennatomiyositis, polimiyositis, Goodpasture sendromu, hipersınsiiv ite pnö­
monisi , immunositopeniler, membranöz glomerulonefri tl er, miyastenia gravis ·e pemfıgus 
sayı !abi !ir (3 ,3 8). 
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Vaskülitler 
Vaskülit kan damarlarının inflaınasyonu ve nekrozu ile karakterize bir tablodur. Deri kan 

damarlanndan zengin o lduğu için vaskülitlerden etkilenen organların başında gelir. Deriyi tutan 
vaskülitlerin önemli bir kısmından ilaçlar sorumludur. İlaçlarabağlı vaskülitte sistemik tutulum 
nadir görülür (4,39). 

Klasik lezyon palpe edil ebilen, keskin sınırlı, purpurik l ezyonl ardır. Renk parlak, kınnızı , 

mor olabi lir. Simetrik dağılım görülür. Bacaklar, kalçalar, di zler ve nadiren ön kol ve bi lekierde 
lezyonlar görülür. Hastaların %30'u asemptomatiktir. Ağrı veya yanma hissi, nadiren kaşıntı 
olabilir. Lezyonlar hemoraj ik ves iküller veya büllöz safhaya kadar ilerleyerek nodüler veya plak 
tarzı bir lezyonla sonlana bilir. Genellikle i yi leşmenin sonunda s ek el kalmaz ( 4). 

Laboratuar bulgulan tanıda yard ımcı değildir. Eosinofili alabilir. Kompleman düzeyi 
normaldir. Deri biyopsis inde nekrozla sonuçlanan damar duvarlarında nötrofilik infiltrasyon, 
çevresinde ve içinde lökositoklasis görülür. Buna Lökositokiastik vaskülit denir Ancak birçok 
hastalık bu tabioyu oluşturmaktadır ( 40). 

Vaskü lit yapan ilaçlar arasında penisi llin , sülfonaınidler, tiourasil, hidantoinler, iyot bileşik­
leri ve allopurino l sayıl abi lir (4). Böbrek yetmezliği olan hasta larda allopurino l il e birlikte tiazid 
tedavisi ateş, döküntü, hepatosellüler hasar, renal yetmezlik, lökositoz ve eosinofili ile karak­
terize sistemik allerjik vaskülit geli şebilir. Mortalite yaklaşık %25'tir ( 41 ). 

Genel olarak ilaçla gelişen vaskülitin prognozu iyidir ve etken olan ilacın kesilmesi genel­
likle tedavide yeterlidir. ilacın kesilmesine rağmen klinik belirtiler devam ederse steroid uygu­
lanınası düşünülebilir (4). 

İlaca bağlı deri lezyonları 

İlaca bağlı deri lezyonlan Tablo 14'de belirtilmiştir. İlaç allerji lerirun en çok bel irti oluştur­
duğu organ deridir. iıaca bağlı deri döküntüleri ilaç ters reaksiyonlar arasında en sık görü lenietir 
ve hastanede herhangi bir nedenle yatan hastaların %2-3'ünde görülür (4). 

Eksantematöz tezyonlar deri lezyonlarının en sık o lanıdır . Bütün deri reaksiyonlarının 

%45 'ini o luştunır. Diğer sık göriilen deri lezyonları %24 ürtiker, %10 fiks ilaç erüpsiyonu, %5 
eritema multiforme, %4 eksfoliatif dennatit, %3 fotosensivite, %3 Stevens-Johnson sendromu, 
%2 toksik epidennal neholizis, %2 purpura ve %0,4 vaskülittir (42). 

Ekzantematöz deri döküntüsü 

En sık karş ıl aş ılan ilaç reaksiyonlanndan biridir. Yap ılan bir çalışmada %45 oranında rast­
l andı ğı bulunmuştur. Döküntülerin başlangıcı genellikle tedavinin sonuna doğrudur ve enfek­
siyöz hastalık döküntülerinden ayırt edilmezler. Reaksiyonlar T hücre aracılıklı , allerjik olduk­
lan düşünülmektedir. Ancak kesin kanıt bulunamamıştır. Hasta ilacı tekrar aldığ ı zaman dökün­
tü tekrar oluşur. İlaç allerjisini destekleyecek veya olmadığıuı gösterecek bir laboratuar testi 
yoktur. En sık neden olan ilaçlar arasında ampisillin, arninoglikozidler, barbituratlar, benzodi­
azepinler, al tm tuzları , fenitoin ve sulfonamidler sayı labilir ( 4) 

Ekzanteınatöz döküntüler oluşur, neden olan ilaca devam edilirse sonuç d eğişik olabilir. 
Bazen ilaç devam edilmesine rağmen tolerans gelişerek döküntü kaybolur. Bazen de döküntü 
daha da şiddetlenerek, fatal seyredebi lir. Eksfoliatif dermatit ve şiddetli büllöz reaksiyonlar 
geli şebilir (3) . 

Ürtiker ve/veya anjioödem 

Akut ürtiker ve/veya anjioödem ilaç a11erjik reaksiyonl arında tek başına oluşabileceği gibi 
anailaksi ve senım hastalığının bir parças ı olarak da ortaya çıkabilir. Sık rastlanan tablolardır. 
Lezyonlar allerjik hastanın ilacı alınasından genellikle hemen sonra oluşur ve ilacın kesilmesin­
den hemen sonra kaybolur. Kronik ürtiker (6 hafta veya daha uzun süren) ilacın kesilmesini taki­
ben nadiren kaybolur (3). 
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Tablo-14: İlaca bağlı deri döküntüleri 

En sık 

Nadiren 

Çok nadi r 

Ekzantematöz deri döküntüleri (%46) 
Ürtiker ve anjioödem (%23) 

Dennografızm 

Kontakt ürtiker 
Kontakt dennatit 

Allerjik ekzematöz kontakt dennatit 
Sistemik ekzematöz kontakt deımat i t 

Fiks eıiipsiyonu (% 1 O) 
Eritema multiforıne benzeri döküntüler (%5 ,4) 

Stevens-Johnson Sendromu 
Eksfoli ati f dennatit (%3.7) 
Fotosensitivite (%2. 5) 

Purpurik eıiip siyonl ar (% 1,5) 
Vaskülitler 
Toksik epiderın a l nekrolizis 
Eritem a nodosum 
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Tablo-lS : Sık kullanılan , deride döküntü yapmayan veya çok nadir yapan ilaçlar 

Asetaminofeıı 

Adrenerji k il açlar 
Androjeıı 

Antias itler 
Aııti h i stam inik l er 

Aspirin 
Atro piıı 

Bromokriptiıı 

Klomifen 
Kodei n 
Digoksin-digi toksin 
Emülsiyonlu laktasifler 
Östroj enler 
Gaıı glion bloke edici ilaçlar 
Glukokortikoidler 
Hidroklorotiaz id 

Lityum 
Lokal anestezi kJ er 
Meperid in 
Morfın 

Nistatin 
Para ldebit 
Pentazosin 
Predni zo l o ıı 

Progesteron 
Sp ironolakton 
Tetras iklin 
Teofil in 
Tiroid lı oımonlan 

Tubokuraıin 

Vitaminler 
Varfarin 

Peni silbn, insülin ve heterolog serumlara bağlı üı·tikerde deri testleri tanıda yardımc ı ola­
bilir (3 ,4). Ürtiker İmınun olmayan mekanizmalarla da o iuşabilir. Bunlar kompleman si stemin 
akti vasyonu veya mast ve bazofıllerin direkt uyarımı il c geli şebilir. Opiatl ar, dekstran, 
polimiksin ve radiokontrast ilaçlar bu hücreleri direkt akti ve edebilir (3 ,4) 

Allerjik kontakt dermatit 

Kontakt dermatit deri ye topik olarak uygulanan il aç larla geli ş i r. T lenfosit aracıiıktı 
hi persensivite için güzel bir öm ektir. Topikal uygulamadan sonra il aç top ikal olarak (allerjik 
ekzematöz kontakt tip dermatit) veya sistemik a lınırsa (sistemik ekzematöz kontakt tip dermatit) 
uygulanırsa lezyonlar tekrarlar. İlaca bağlı allerjik kontakt dermatİtte ilk başta duyarlılığın oluş­
mas ı 5-7 gün süre alırken , daha sonraki temaslarda lezyonlar 24 saat içinde çıkabilir ( 43). 
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Lezyonlar kaş ıntılı , eritematöz, vesiküler, makülopapuler döküntülerdir. Kronikleşirlerse 
deride kalıni aşma ve likenifikasyon geli şir (43 ,44). 

Son y ıll arda il aç ların topikal uygulanmasının azalmas ı ile daha az görülmektedirl er. Taııı 
yama testleri il e konur. Tedavide neden olan ilacın lokal veya sistemik uygulanmasından 
kaçınılır . Allerjik dermati te yo l açan ilaçlar Tablo 16'da belirtilmi ştir (3). 

Tablo-16: Allerj ik kontakt dermatite neden olan ilaçlar 

Mesleksel temas 
Aınp i si ll in 

Benzalko nyuın klo rür 
Kl orproınazin 

Gluteraldebit 
Heksaklorofen 
Lokal anestezikler 
Opiatlar 
Pen isi ll in 
Fenotiazin 
Streptomis in 
Timerosal 

F iks ilaç erüpsiyonu 

Tedavi de 
Antihistamiillk ilaçlar 
Benzokain 
Eti lendiaınin 

Fluoruras il 
Fonnaldebit 
Glukokortikoidler 
Hidroksikinolinler 
İdoksiüıi din 
Lanalin 
Neomisin 
Parabenl er 
Paraaminobenzoik asit 
Propilen glikol 
Si.ilfo ııam i d.l er 

Tedav idekull anılan boyalar 

Fiks il aç eri.ipsiyonu diğer deri allerj ik reaks iyonl arırun aksine ilaç alle ı.:ji s ini gösterınede 

patognomoniktir. Fiks il aç eri.ipsiyonu teriminin kullanı !ması ııın nedeni ilacın sonraki alım ­
l arında daha önceki lezyon bölgesi veya bölgelerinde tekrarlamasıdır . Nadiren lezyon antij enik 
olarak benzeyen veya hiçbir ilgisi olmayan maddelerle de tekTarlayabilir (4,45). Karakteristik 
olarak lezyon, s ınır l an keskin , değişik büyüklükte, yuvarlak veya ova!, değişik çaplarda olabilir. 
Önce ödem şeklinde baş l ar. Daha sonra rengi koyulaşarak kırın ız ı , mor hale gelir ve deriden 
hafif kabarıktır. Zamanla rengi kahverengine döner. Nadiren lezyonlar ekzematöz, ürtikeriyal, 
vcs ikülobü lloz, hemorajik veya noduler olabili r. Lezyonlar bazen kaşıntılı ve hafif ağrılıdır. 
il ac ın kesilmesinden sonra lezyon genellikle 2-3 hafta içinde hafif deskuamasyon ve reziduel bir 
hi perpigmentasyon b ı rakarak i yileşi r ( 4,46). 

Fiks ilaç erüpsiyo nuna neden olan ilaçlar arasmda fenol fitalein, analjezik antipiretikler, 
ba rbitüratlar, penisillin ler , sülfonamidler, tetrasiklin, fenilbutazon, altın tuzlan ve kinidindir 
( 4,46) . 

Patogenezi bilinmemektedir. İlaç kesildikten sonra genellikle başka tedaviye gerek 
gö rülmez. Nadiren lokal veya sistemik stero id uygulanması gerekebilir (46). 

Eritema multiforme 

Eritema multiforme lezyonlan tipik olarak eritematöz veya pembe papul ve makul şeklinde 
baş l ar . Daha soma papuller büyür ve birbirleri ile b i rl e şerek polisikhk veya arkuat konfigüras­
yonlar o l u ştwurl ar. Santral kı s ımları nda düzelme lezyonlara annuler bir görünüş verir. Renk ve 
morfoloj ik deği ş i klikl erin oluşturduğu konsentrik şekiliere hedef (target) görünümü ad ı verili r. 
Bu gö rünüm tam için patognomoniktir. Lezyonlar tipik olarak ekstremitelerin fl eksör yüzünde, 
el aya larınd a ve ayak taban larında simetrik olarak yayılmışlard ı r. Gövdede lezyonl arın ç ıkmas ı 
daha sonra olm ve saç lı deride genellikle tutulum olmaz (4,47). 
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Eritema multiforme eıüpsiyonlan ilaç alımımn yamnda enfeksiyonlar (H . simplex ve mika­
plazma), kollagen doku hastalıkları , malignansiler, radyoterapiden sonra veya biçbir neden 
olmadan çıkabilir ( 48). 

Eritema multifomıenin şiddetli şekline Stevens-Johnson sendromu denir. Daha toksik bir 
tablodur. Mukoza! tutulum ön plandadır. Hemorajik vesiküller ve büller veya jeneralize eritema 
deride hakimolan lezyonlardır. Oral lezyonlar derinleşerek ülserleşir. Bütün bukkal ve labial 
ımtkozayı tutabilir. Dudak s ırurlarında bu sendrom için tipik seroanjinöz akıntılı ve kabuklu tez­
yonlar oluşur . Hastaların %95'inden fazlasında pürii lan konjuktivit ve palpebral adem göıülür. 

Anogenital ve nazal mükoz membran tutulumu nadirdir. Hastalık 2-7 hafta arasında sürer ve 
moıta lite oram %20'dir. Sepsis, s ı v ı ve elektrolit kaybı , kardiyak yetmezlik en başta gelen ölüm 
nedenleridir ( 4) . 

Stevens-Johnson sendromunu takiben ciddi komplikasyonlar gelişebilir, Keratitis sikka, 
konıea l erozyonlar, uveiti s ve global peıforasyon gibi göz komplikasyonlan olabilir. Kalı c ı 

görme kaybı %1 O hastada görülür. Trakeabronşiyal ve osefagiyal mukozalarda tutu lum sonucu 
darlık ge l işebilir. Akciğer tutuluımı atipik pnömoni gibidir ( 4) . 

Stevens-Johnson sendromuna neden olan ilaçlar arasında sülfonamidler, penisillinl er, feno­
ti azinl er ve fenilbutazon. Daha nadir olarak ghtkagon, proksikam, kaptopril , alloptuinol, 
tetras iklin, gri seofulvin ve minaksilin sayıl abilir (4). 

Tedavide hasta hastaneye yatırılm alı , semptomlara göre destekleyici yaklaşıml arda 

bulunu!malıdır . Yüksek dozda kortikosteroid tedavisinin etkinliği halen tartı şmalıdır (4). 

Eksfoliatif dermatit 

Eksfo liatif dermatit ciddi , hayatı tehdit ederek yaygınl aşan eritem ve s ıv ı kaybı il e karak­
teri ze bir hastalıktır. Saçlar ve tımaklar dahi dökülebilir. Ateş , titreme ve halsizlik sıklıkla 
görülür. Büyük miktarda ekstrarenal s ıvı kaybı vardır . Sekonder enfeksiyon sıkltkl a oluşur ve 
nadiren glomenılon efrit o lu şa bilir. Yaşlı ve düşkün hastalar eksitus olabilir (3,49). 

Eksfoliatif dennatit daha önce olan bir deri hastalığım n (psoriazis, seboreik dermatit, atopik 
dennatit ve kontakt dennatit) , lenfoma, lösemiler ve diğer malignansilerin komplikasyonları 
olarak ge lişebildiği gibi il açlara reaksiyon olarak da ge li ş ebilir . Zammı zaman predi spoze neden 
bilinıneyebilir (3,4). 

Yaklaşık olarak vakaların % 10'mında ilaçların etkisi olduğu bilinmektedir. Etkin olan 
ilaçlar arasında fenitoiıı , penisillinler, altın tuzları , karbaınazepin, sülfonamidler, barbitüratlar, 
fenotiazinler, allopurinol ve feni lbutazon sayılabilir ( 4) . 

Hastalığın ekzematöz yapısı nedeni ile hücre aracılıklı bir mekanizmanın patogenezde rol 
oyrıayabileceği düşünülmekle beraber halen herhangi bir immünolajik mekanizmanın olduğu 
kamtlanamamıştır . 

Fotosensitif reaksiyonlar 
Fotosensitif reaksiyonlar derinin ultraviole ışına (2000-4500 Angstrom) manız kaldığı yer­

lerde oluşur. Dağılım ışına manız kalan yüz, kollar, ön kollar ve boyunu tutabilir. Fotosensitif 
reaksiyonlar fototoksik veya fotoallerjik olabilir. Fototoksik reaksiyonlar immünolajik değildir 
ve güneş yauığına benzer. Daha önceden ilaçla duyarlılık geli şmesine, ilaç uygulanmasına ve 
ilaç konsantrasyonuna bağlı değildir. Fotoallerjik reaksiyonlar T hücresine bağlı immünolajik 
reaksiyonlardır ve ekzematöz dennatite benzer. İlaçla duyarlı bale gelme süresi günlerce, aylar­
ca sürebilir ( 4). Sistemik fotosensitif ilaçlar Tablo 17'de belirtilmiştir. 

Purpurik erüpsiyonlar 
Purpurik eıüpsiyonlar tek başlarına olduğu gibi eritema multifom1e gibi şiddetli eıüpsiyon­

l arın bir bulgusu olabilir. Purpura ilaç aşın duyarlılığı sonucu trombositopeniye bağlı olabileceği 
gibi kutanöz vaskülitin bir bulgusu olabilir. 
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Basit trombositopeııik olmayan pıırpura sülfoııamidler, barbitüratlar, altın tuzları , iyot 
bileşikleri, antihistamiııikler ve merprobamat gibi ilaçlarla oluşabilir. Feııilbutazon hem trom­
bositopeııik ve hem de trombositopenik olmayan pıırpura neden olabilir (4). 

Lezyonlar simetriktir. Ayakları , bacakları önce tntar. Daha sonra yukarı doğru yayılır. Baş 
ve boyun genellikle tntulmaz. Sınırları belirli, kırmızı-kahverengi , basınakla solmayan, sıklıkl a 
kaşıntılı lezyonlardır. Zamanla denmatit kahverengi ve/veya gri renge döner. Pigmentasyon 
uzun süre kalabilir ( 4). 

Tablo-17: Sistemik fotosensitif ilaçlar (3) 

Amiodaron 
Azitremisin 
Karbamazepin 
Demoklosisilin 
Doksisiklin 
Altın tuzları 

Linkumisin 
Nalidiksik as it 

Toksik epiderrnal nekrolizis (Lyell sendromu) 

Naproksen 
Oksaprozin 
Fen o ti azi ııl er 
Kuinetazon 
Sülfonamidler 
Sülfonilüreler 
Tiazid 
Triamteren 

ilaçlarla o luşan , nad ir, oldukça fatal seyreden, deride yaygın büllerle, geni ş epidermal 
nekroz ve derinin eksfoliasyonu il e karakterize klinik bir tablodur. Daha çok erişkinl erde 
göri.ili.ir. Neden olan ilaçlar aras ında sülfonaınidler, karbamazepin, antiinflamatuvar ilaçlar, 
a llopuıino l sayıl abilir (49) . 

Toksik epidennal nekroli zis HLA-B 12 antijeni taşıyan hastalarda yüksek oranda 
görülm ektedir (50). 

Eritema nodozum 

Genellikle bilateral, simetrik, lokal ı sının arttığı , hassas , bacakların ön yüzünü tutan sub­
kuteıı nodüllerdir. Lezyonlar kırmızı, monunsu renkte olabilir. Günlerce, haftalarca sürebilir. 
Ülsere olmazlar ve genellikle kontüzyonlara benzerler. Sık rastlanan sistemik belirtiler arasında 
a teş , halsizlik, miyalji ve artralji olabilir. Bu lezyonlar streptokokal enfeksiyonlar, tüberküloz, 
lepra, derin fungal enfeksiyonlar, lenfogranuloma venerum, sarkoidozis ve ülseratif kolit gibi 
b astalıklarla beraber olabilir. Eritema nodozuma ilaçların neden olup olmadığı tartışmalıdır. 
Suçlanan ilaçlar arasında iyot bileşikleri , bromidler, penisillin, sülfonamidler, antipirin, salisi­
latlar ve oral kontraseptifler sayılabilir ( 4). 

Tedavi genellikle gerekmez. Steroidlerin iyileşmeyi hızlandırdığı gözlenmiştir (4). 

TANI 

Öykü 

İlaç allerji l eriıun tanısında ilk ve en önemli adım ayrıntılı ve dikkatli öykü alınmasıdır. 
Anafı l aksi , ürtiker ve bronkospazm gibi ani reaksiyonlar ilaç alımından sonra birinci saat içinde 
çıka rl ar. Ürtiker/anjioödem, bronkospazm veya stridor gibi hızlammş reaksiyonlar ilaç alımın­
dan sonra ilk 3 gün içinde çıkabilir. Sıklık l a mukokutanöz (döküntüler, eksfoliatif derınatit) 
veya hematolojik (anemi, trombositopeııi , nötropeni) olan geç reaksiyonlar ilaç alırnından 3 gün 
geçtikten sonra veya daha geç ortaya çıkabilir. 

Deri testleri 

Yeterli çeşitlilikte standartize ekstrakt solüsyonlar olmamasına rağmen deri testleri il aç 
alleıjilerinin taru sında oldukça kıymetlidir. Epiderınal ve intTadermal deri testleri negatif ve po-
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zitifkontrollerl e beraber reaksiyo ndan 6 hafta soma yapılabi lir . Testler 15 dakikasoma değer­
lendirilir. Epidemıal (prick) test solüsyonu intradermal test solüsyonundan 100 kat daha kon­
santredir. Epidennal test il aç so lüsyonundan deri üzerine bir damla damlatıldıktan soma epider­
misin bir lanset ile delinmesi ile yapılır. İntradennal deri testi ise 0.01-0.02 ml ilaç soli.i s­
yonunun intradermal verilmesi ile yapılır (ı ,51 ). 

Allerjik deri testleri IgE aracılıklı ilaç alleıjilerinin, yani antibiyotiklerle (betalaktamlar, 
sülfonamidler, trimetoprim, rifampisin), anestezik ilaçlarla (tiopental, narkotikler, propofol), 
enzimlerl e (kimopapain, streptokinaz), kemoterapik ilaçlar (sisplatin, sitarabin) ve insülin, 
lateks gibi il açlarla o luşan anafılaksi , ürtiker, bronkospazm gibi ani reaksiyonlann tam sıııda 

kı y metlidir (1 ). 

Yama testleri gecikmi ş tip duyarlılı ğa neden olan ilaçların neden olduğu allerjilerin tanı sın ­

da yardımcıdır. İlaca bağlı kontakt deıınatit, vaskülit ve büllöz erüpsiyonlarda da yardımcı ola­
bi lir (1) . 

Serum özgül IgE düzeyleri 

Y ıliardır ilaçlaı·a karş ı ol uşmuş özgül I gE antiko rların serumda tayini için çeşitli yöntemler 
ge li ştirilmektedir. İlk ge li ştiril en radioallergosorbent test (RAST)'dır. RAST yöntemi ile pe­
ni sillin (majör determinant), genel anestezidekullanılan ilaçlar ( MR, tiopental) ve di ğerierine 
(lateks, kimopapain, protami n, insülin, trimetoprim, eti len oksit, foııııaldehit) karş ı o luşan IgE 
antikor tayinleri yapilab ilrn ektedir. Ancak yanlı ş pozitifve yanlı ş negati fso nuçlar al ınabilir (1 ) 

Deri testl eri ve özgü l IgE ölçümlerinin duyarlılık yö nünden karş ılaştırılması ikisi de aynı 
şey i ölçtükl eri için yanlı ştır. Deri testi in v ivo mast hücres inin rcaktivitesini ölçerken, RAST il c 
özgül antiko rl a rın reakti vitesi ölçülür. 

Özgül IgG, lgM ve lgA serum düzeyleri 

Vaka l arın büyük bir kısmında klinik hastalık olmaks ızın ilaca iınmun cevap olmadığında n 
il açlarakarş ı IgG, IGA ve IgM antikarla rının ölçümü klin ik olarak yararlı değildir . JgG ve IgM 
antikorlaıının önem li rol oyıı ad ı ğ ı sitopenilerde (lı eıno litik anemi, lökopeni, troınbositopeni ) 
isti snalar vardır (ı). 

Heınaglutinasyon il e özgül IgG antikarlarını yüksek seviyede tayin edilmesi dekstran uygu­
l amalarında anafilaktoid reaksiyon için risk faktörüdür. Rifaınpis ine karşı IgG veya IgM anti­
korları bulunan hastalarda trombositop eııi ve sistemik belirtiler (akut renal yetmezlik ve hemo­
li z) ortaya çıkar. Protamin içeren insülin ile tedavi edilen di abetik hastalarda protamine karşı 
IgG antikarlarının bulunmas ı protamine karşı anafılaktoid reaksiyon riskini oldukça artınr (1). 

Mediatör tayini 

Mast hücresinden sa lınan triptaz nötral bir proteazdır. Yarılanma süresi 2 saat olduğu için 
serumda tayin edil ebilir. Şok, vazovagal senkop, hipogli semi gibi anafil aksinin ayıncı tarusında 
önemli olan klinik tablolarda serum seviyesi yükselmediğ i için serum triptaz düzeyi tayini 
ayıncı tam da kullanılabilir (ı). 

Metilhistamin histaminin ana metabolitidir ve idrarda RIA ile ölçülebilir. idrarda 15-20 
ng/ın l/mınol kreatinin/1 üzerindeki seviyeler mast hücre de granülasyonunu gösterir ve ilaç aller­
jisine tanı koymada serum triptaz tayini ile birlikte yararlıdır (1 ,52). 

İlaçlara karşı alicıjik veya psödoallerjik reaksiyonların tanısında bir başka yol da allerjen­
lerin veya anti IgE lökositlere temas ettirilerek sulfohidolökotrienlerin (LTC4, LTD4, LTE4) 
saldırılınasıdır. Hücresel allerjen stimülasyon testi (CAST) adı verilen bu ELISA testi IgE'ye 
bağlı allerjilerde, histamin ve lökotrienlerin salındığı IgE aracılıklı olmayan ilaçlarabağlı aller­
jik reaksiyonlarm tanısında yardımcıdır (52). Perusillin ve aspirin allerjisi olan hastalarda güve­
nilir sonuçlar alınmıştır (1 ). 
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Lenfosit tranformasyon testleri 

İlaç allerjileride güvenirlilikleri tartışmalıdır. 

İLAÇ ALLEUİLERİNİN TEDAVİSİ 

Alternatif ilalar 

Mümkünse ak:rjik reaksiyon çıkaran ilaçla çapraz duyarlılığı olmayan, ancak aynı etkiyi 
yapab il ecek bir hşka ilaç seçili r. Alternatif ilacın çıkarabi l eceği toksik etki göz önünde 
tutu lma lıdır . Örcğin vankom isin ve aminoglikozid ler penisi llinlerin altemat ifidirl er, 
ancak daha toksktirler. Penisiline karş ı anafilaksi gelişen hastalarda sefalosporinlere 
karşı çapraz duyrlılık geli şme riski %5'ten az o lduğu için, bu ri sk göz önüne alınarak 
dikkatle kullarulali lirler. Penisillin all erjisi olan hasta larında karbanapenem grubw1dan yeni 
bi r beta-laktam ilç olan imipenem ile penisillin a rasında oldukça yüksek oranda çapraz 
duyarlılık varken, ı ir monobaktam olan aztreonam ile çapraz duyarlılık şimdiye kadar gözlen­
memiştir. 

PremedikaS)'ln 

Yı ll ardır anti tberküloz ilaçları , kan ürünleri transfı.izyonları ve allerji immunoterapi enjek­
s iyon l armın mubtmel allerj ik rcaks iyon l ar ıru önlemek için çeşitli ilaçlar kullanılmaktadır. Bu 
il aç lar aras ında gl ıkokorti ko i dlcr, steroid olmayan antiinflama tu var il açlar, antihi stamin:ikler ve 
aclrenerjik ilaçlar ay ıl abilir. Ancak bu ilaç l a rın önceelen uygulanması anafilaktik şoku önle­
memektedi r (3). Rıdiokontrast maddeleri n neden olduğu anafı laktoi cl reaksiyonlarakarş ı önce­
elen uygu lanan koıikos teroid l erin kısmen koruyucu o lduğu göz lenmiştir (4). 

Desensitizas~m 

Bazı il aç all ej isi olan hasta larda allerjik reaksiyona neden olan il acın alternatifi bulun­
ınayabi lir . Bakteri'el endokardit, meınenjit, si fili z, sepsis gibi ciddi enfeks iyo nlar o lduğu zaman 
hastalar alleıjik alar bile peni silin uygu lanmas ı düşünülebilir. Bunun içinde all erjik olan 
il açlardan baş l angçta düşük, giderek artan dozlarda hastaya verilerek desensitizasyon yapılır. 
Penisillin desensiızasyonuncla uygulama parenteral veya oral olabilir. Parenteral uygulama 
Tablo 18'de veriln i ştir. Bu uygulamalarda uygulama daha emin ve komplikasyonlar daha az 
olduğu için genelikle oral desens itizasyon tercih edilmektedir. 

Medikal ted :vi 

İlaç a ll erjiler iıin büyük bir kısmında tedaviele sadece neden olan ilacın kesilmesi ile hasta 
tedavi olabilir. Öz llikle ateş , kaş ıntılı olmayan fikse ve j eneralize ilaç döküntülerinde ayrıca 
il aç verilmesine grek yoktm. Sadece all erji yapan ilacın kesi lmesi yeterlidir. 

Ürtiker ve kçıntılı deri döküntülerinde antihistaminik ilaçlar kullanılabilir. Hidroksizin 
lmg/kg günlük 2-: dozda veya difenhidramin 1 mg/kg günde 4 kez verilir. Ek olarak 0,01 mg/k 
subkuten epinefri ı anafılaktik şok geliştiği düşünülen hastaya verilir. Cevap alınamayan hasta­
lara glukagon veriebilir (3 ). 

Anafılaksi geiş tiğ i düşünülen hastalarda ise i l acın lokal emiJimini azaltmak için uygulama 
yerine epinefrin fljekte edilebilir ve proksimaline turnike uygulanabilir. Plazma volümünü 
artırmak için intr:venöz vo lum artırıcı s ıv ıl ar verilebilir. Oksijen başlanabilir . Bronkospazm 
geli şmişse beta-2 agonistler inha lasyonla veri lebilir. Geç reaksiyonu önlemek için kortikos­
teroidler başlanablir. 
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Tablo-18: Penisilin desensitizasyonunda intravenöz yöntem *(3) 

konsantrasyon ı-tlml veya ı-tg/ml Total doz ** ll veya J..l~ 

1*** 0,01 0,5 

2 0,1 5 

3 ı 50 

4 10 500 

5** ** 100 5000 

6 1000 50000 

7 10000 500000 

8 tam doz 

* Bütün solüsyonlar dekstroz ve suda hazırlanmalıdı r, ** Hazırlamay ı kolay hale geti rrnek için gerçekte 1 un i te 
pen isill in G 0,6 11gr iken, 1 11gr kabul edilir, •• • Prik testi kuvvetli pozitifse baş lama noktas ı , ** ** intralermal test 
kuvvet li pozitif ise baş l ama noktası 

Tablo 19'da başanlı olarak desensitizasyon yapılan ilaçlar belirtilmiştir 

Tablo-19: Başarılı olarak desensitizasyon yapılan ilaçlar 

A11tibiyotikler 
Peni silinler 
Diğer beta- laktam antibiyotikler 
Aminoglikozidl er 
Sillfonaınidler 

Vankoıni sin 

Trimetopıim 

AJHitüberküloz ilaçlar 
İsoniazid 
Rifampisin 
Pirazinamid 

Kemoterapi ilaçlan 
Si splatiıı 

Sitarabin 
Radiokontrası madde 
Kortikotropin 

İnsülin 
Hepari n 
Luteinize edici lı o ıınon sa l gılatıc ı bormon 

Antivenomlar 
Kı zamık aş ıs ı 

Tetanoz toksoidi 
Deferoksamin 
D-penisillamin 
Sülfasalazin 
Karbameza pin 
Allopurinol 
Metronidazol 
Aspirin 

Serum hastalığı, SLE, vaskülit ve ürtikerli hastaların bazılarında ağn için steroil olmayan 
antinflamatuvar ilaçlardan biri kullarulabilir. Kontakt dermatit, şiddetli ürtiker, eksfoliatif der­
matit, eritema multiforme ilaç kesilmesinden sonra düzelmedi ise sistemik steroid b;şlanabilir. 
Bu tedavi pulmoner, hematolojik ve hepatik tutulumu olan hastalarda da uygulanabilr. Normal 
dozda 40-80 mg/~nde prednizolon veya eş değeri başka steroid verilir. Topikal seroidlerin 
ürtikerin tedavisinde bir etkinliği yoktur (3). 

ÇOKLU İLAÇ ALLERJİ SENDROMU 

Penisiline allerjik hastalarda diğer antimikrobiyal ilaçlara (sülfonamidler, vmk:omisin, 
aminoglikozidlcr, eritromisin) normal popülasyona göre 1 O misli daha sık alleıjikti" (51). Bu 
reaksiyonlar sıklıkla ürtiker, döküntü ve bazen şiddetli anafılaksi şeklinde ortay<> çıkabilir . 
Çoklu ilaç allerj isinin görüldüğü oranlar Tablo 20'de gösterilmiştir (1) . 
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Tablo-20: Çoklu ilaç allerjilerinin görüldüğü oranlar (1) 

Penisillinler+Sülfonamidler 
Penisi llinler+Tetrasiklinler 
Penisillinler+Sefalosporinler 
Penisillinler+Eritromisin 
Sülfonamidler+ Tetrasiklinler 

%46 
% 17 
% 15 
%9 
%4 
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12 ERİŞKİNDE 
İLAÇ ALLERJİSİ: 

PRATiK NOKTALAR 
A. Fuat Kalyoncu 

İlaç all erji si hakkındaki incel emeler bu yüz yılın baş ında at serumunun tedavide kullanıl­
ınası ve buna bağlı serum has ta lı ğının göıülmes iy l e başlamıştır . Daha soma sulfonamid ve 
penisilin' in bulunmas ı ve bunlara bağlı a l\erjik reaksiyonların tespiti bu alandaki ça lı şma l arı art­
tırmış ve güncelleştinniştir. Genel olarak ilaç tedavisi esnasında görülen tüm anormal reaksi­
yonlar, allerjik olarak isimlendirilmektedir. Halbuki örneğin kull anılan antibiotik kadar bazı 
infeksiyonlar da deri döküntüsü yapabilmektc veya intramuskuler/intravenöz inj eksiyonlar da 
vazovagal senkoba yol açab ilmektedir. 

Hastanede yatan hasta l a rın %3'ünde ilaca bağlı çeşitli reaksiyonlar gö rülür. Hastanelere 
başvman hastaların ise %10'u çeşi tli ilaçlarakarşı allerji veya yan etkil er tanımlamaktadır. Bu 
tip reaks iyo nların kadınlarda ve yaş lı populasyonda daha sık olduğu bildirilmektedir. Gerçek 
ilaç a ll erji s iniıı , bütün ilaç reaksiyonlarının ancak %10'unu teşkil etti ğ i ve all erjinin daha çok 
deri döküntüsü şeklinde tespit edi l d i ği bilinmektedir. İlaç allerjisi immünotoj ik reaks iyon ların 
klinik görünüşl eri Tablo 1 'de veri lmiştir . 

Tablo-ı: [laç reaksiyonlannın klinik görünümleri 

Multisistem 

Deımatolojik 

Hematolojik 

Akciğer 

Renal 

Karaciğer 

Sinir sistemi 

Anafı l aksi , senıın hastalığı , vaskulit, ateş , SLE 

Üıtiker , anjioödem, makulopapuler ve morbiJiform döküııtüler , fiksed ilaç erupsi­
yonu, kontak dennatit, eıitema multifonne, eritema ııodosum, eksfoliative dem1atit , 
pw-pma, toksik epidennal nekrolizis , fotoseıısitivite döküntüsü 

1-l. eınolitik anemi , trombositopeni , nötropeni , lenfadenopati 

Astma, eozinofili ile birlikte akut pulmoner infiltrasyon 

Nefreti k sendrom, akut ve kronik interstisyel nefrit 

1-lepatit ve kalestatik sarılık 

Ensefalomyel it 

Teşbiste en önemli noktalar, iyi bir anamnez ve allerjik muayene'dir. Tip I allerji genellik­
le ilacı alır almaz o lur ancak bazen (daha ender olarak) allerji ilacı a ldıktan 7-10 gün sonra da 
ortaya ç ı kabilir. Doktor hastanın kulland1ğı ilaçlar hakklnda ayrıntılı bilgiye sahip olmalıdır. 
Genel semptomlar, eğer has tanın il acı uzun etkili bir ilaç değilse (örneğin : depo penisilin) kesilir 
kesilmez düzelir. Anarnnez ayrıntılı olmalıdır. Hastanın sık kullandJğı laksatif gibi bir ilaç veya 
içtiği tonik tipi bir içecek dahi atl anmamalıdır. 

Araştırma arnacı dışında, ilaç allerjisinin teşhisine yardımcı olabilecek pratik kan testlerinin 
kullanımı son derece sııurlıdır . Penisilin ve insülin için RAST testi ticari olarak bulunmakla bir­
likte tam değerleri deri testleri kadar yüksek değildir . Allerjik muayenenin temeli; epidennal, 
intradennal deri testleri ve oral provokasyon testleridir. Bunlar tercihan bir allerji kliniğinde 
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yapılması gereken testlerdir. Burada ilaçlar çok düşük bir konsantrasyondan giderek yükselen 
konsantrasyonlarda deriye özel bir şekilde tatbik edilirler. 

Tablo-2: İlaç reaksiyonlarının immün sistemi etkilernesi 

A) Spesifik Olarak Örnek 

I . ilac ın kendisene karş ı immün reaksiyon *penisilin ve sulfoııamid (gerçek ilaç alleıji s i) 

2. Otoimmün yanı t oluşturarak *D-peııisilamin ve procainarnid 

B) Nonspesifik Olarak 

I. Alleıjik reaksiyon delili olmadan, lgE 
(tip I) benzeri aşırı duyarlılık reaksiyonu * Aseti l salisilik asit 

2. immün hücrelerin aktivasyonu ve 
sinyalizasyonunu etkileyerek *Siklosporin A 

I. ANTİBİYOTİK ALLEllJİLERİ 

a. Ampisilin : Ampisi linle deri döküntüsü, penisilin ve diğer sefalosporinlere göre daha s ı k 
olarak görülmektedir. Deri döküntüleri genellikle 7 gün sonra ortaya çıkar, makülopapüler tipte­
dir ve patogenezisi tanı olarak aydınlatılanıamı ştır . Tip I all erjik tip reaksiyoııla ilgisiz olduğu 
zannedi lmekted ir. Genellikle yüksek ürik asitti ve kronik lcnfositik lösemi' li hastalarda ortaya 
çıkmaktadır. 

b. Aminoglikozidler: Streptonıisin, kanami sin , neonıisin , gentamisin , tobrami sin , 
amikasin ve netilmisin bu grubun bilinen üyeleridir. Vestibüler, i şi tsel ve böbrek üzerine toksi­
tite ri skine ve sefalosporin, monobaktanı, kinolon gibi yeni geliştirilen antibiotiklere rağmen , 

hala ciddi gram negatif aerob basil infeksiyanlarında kull anılmaktadır. Bu gruptan en bilinen 
üye, yaklaşık 50 yıldır tüberküloz tedavisinde kullanıl an streptomisin'dir. 

Bu grupla ilgili aşın duyarlılık tipi aBerjik reaksiyonlar seyrek ve genellikle hafif klinik 
tab l odadır (beııign deri döküntüleri ve ilaca bağlı ateş gibi). IgE bağımlı aııi tip reaksiyonlar çok 
nadir olup streptomisin ve tobramisin'e bağlı olarak bildirilmiştir. Her iki ilaçla ilgili yayınlan­
mış desensitizasyon protokolleri vardır. 

c. Vankomisin: Esasen dar spektrumlu bir antibiotik olup sadece cidru stafı lokok infeksi­
yanlarında be ta Jaktanı duyarlılığı bulunan hastalarda iyi bir alternatif ilaç konumundadır . En sık 
görülen yan etki ototoksititedir. Narur olarak deri döküntüleri ve ilaca bağlı ateş gibi aşırı 

duyarlılık tipi allerjik reaksiyonlar görülebilir. Vankomisin'e bağlı "red neck" veya "red nıan" 
isimli özel bir reaksiyon tanımlannuştır. Burada yüz, ense ve üst bölgede yerleşen kaşıntı ve 
eritemli döküntüye hipotansiyon eşlik etmektedir. Bu olay muhtemel vankomisin'e bağlı hista­
min saimımı sonucu gelişmektedir. ilacın dozu 12 saatte 1 gr yerine, 6 saatte 500 mg olarak ve­
rildiğinde genellikle bu reaksiyon spantan olarak düzelir. Bildirilen çok ender IgE bağımlı ani 
tip reaksiyonlar sonrası, gerektiğinde hasta bu ilaçla da desensitize edilebilir. 

d . Eritromisin: Allerji yönünden en emin gruptur. Özellikle penisilin aBerjik ki şi lerde üst 
solunum yolu, klanıidya, lejionella ve mikaplazma infeksiyanlarında kullarulabi lir. Ender 
görülen kalestatik hepatit ve benign deri dökünlüleri gibi aşırı duyarlılık reaksiyonları ilaç kesi­
lince düzelir. Ancak bazen bu tablonun düzelmesi bir ay veya daha uzun sürebil ir. 

e. Kloramfenikol: Bu ilaca bağlı pansitopeni iki şekilde ortaya çıkabilir; doza bağlı ve 
idyosenkretik. İdyosenkratik apiastik anemi, uzun süreli ve birden çok kez kullammda ortaya 
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çıkan, 40.000 tedavide bir göriilen nadir bir durumdur. Pansitopeni etyoloj isi henüz aydmlatıla­
mamakla birlikte muhtemelen immünolojik bir mekanizma ile oluşmaktadır. Deri döküntüsü, 
ateş ve anailaksi nadir olarak b ildirilmişti r. Kloramfenikol1997'de yayınlanan "A guide for low 
ineome countries" raporunda, çok ucuz bir ilaç olmasından do lay ı , benzilpenisilin'e alternati f 
tedavi olarak 5 yaş öncesi çocukların ciddi pnömosinde halen önerilmektedir. 

f. Tetrasiklin : Tetrasiklinle sadece çok ender olarak deri döküntüsü, ateş ve eozinofi li türii 
aşırı duyarlılık reaksiyonları b il diri l mişti r. Minosiklinle bildirilmemesine karşın demeklosiklin 
ve doksisiklin ile fo toksik dermatit bilillrilmiştir. Genel olarak günümüzde ucuz ve emruyetli bir 
ilaç olarak kabul edi lmektedir. 

g. K.J indamisin : En sık yan etkiler diare ve psödomembranöz enterokol ittir. Ender olarak 
deri döküntüsü, ateş ve eozinofili türii aşırı duyarlılık reaksiyon l arı bi l dirilmiştir. Çok nadiren 
Stevens-Johnson sendromuna neden olabilir. 

h. Kino lonlar: Gram negatif ve pozitif mikroplara etkin bir antibiotik grubudur. Yapısal 
olarak nalidiksik asitte ilişkilidir. Siprofloksasin alan kişilerin yakl aşık %\'inde deri döküntüsü 
ve kaşıntı görülür. Yine aynı ilaçla ilk dozda verilirken dahi anafilaktoid reaksiyonlar 
b ildirilıni ştiı-. 

i. Nitrofurantoin: Kullamını genellikle alt üriner sistem infeksiyonu ve rekürren bakteri­
üri'nin uzun süreli profilaksisi durumundadır. Ender olarak bildirilen plöropnömoni türü aşırı 
duyarlılık reaksiyonları interstisyel akciğer fibrozisine gidiş yönünden iz l enınelid ir. 

li. ASPiRiN DUYARLlLlGI 

Astma, rinit, nazal polip veya kronik ürtikeri olan hastaların %10'unda tespit edilir. 
Duyarlılık yalnız aspirine değil diğer ana lj ezik ve nonsteroid antiinflamatuar ilaçlarakarşı da 
gelişebi lmektedi r. Bu ilaçların prostoglandin sentezinde bir dengesizlik oluşturduğu 
düşünülmektedir. Aspirin sensitivitesinin astma, perrenial rinit ve nazal polip ile birlikte olmas ı 
Samter sendromu olarak bilinmekteillr. Bu durum genellikle orta ve ileri yaşta ortaya çıkmak­
tadır. İlk bulgu genellikle vazomotor riııittir. Astma ciddi olabilir, nazal poliplerde rekürrens sık­
tır . Bu hastalarda kaçınılması gereken ve önerilen analjezikler Tablo 3'de gösterilmiştir. Hasta­
Iann hangi ilacı emniyetle kullanabileceği ancak bir allerji kliruğinde yapılacak il aç provokas­
yon testleri ile anlaşılab ilir . Daha önceden kesin olarak bilinen bir analjezikle allerjik bir reak­
siyon yaşanmışsa, tekrar bu ilaçla test yapmaya gerek yoktur. Kural olarak herhangi bir anal­
jeziğe karşı ortaya çıkanintolerans ömür boyu sürer ve tedavisi yoktur. Gerek aspirin ve gerekse 
bazı diğer analjeziklerle ilgili desensitizasyon protokolleri olup bunlar henüz standardize 
edilmemiştir. Bu tip hastalar için en ucuz ve en kolay tolere edilen analjezik (%85 emniyetle); 
parasetamol'dür. 

III. RADYOKONTRAST MADDE (RKM) ALLERJiSİ 

RKM alan hastaların %5-8'inde herhangi bir biçimde a1lerj ik reaksiyonlar göriilmektedir. 
Bunların da ancak ı: lOOO'i ciddi boyuttadır. Fatal reaksiyonlar 3000-lOO.OOO'de bir oranında 
görülmektedir. Fatalite açısından en yüksek derecede riskli girişimin ; IV kolanjiografi olduğu 
gösterilmiştir. Allerji ilerleyen yaşla, altta yatan bir başka hastalığı olanlarda (kalp, böbrek 
hastalığı, diabet, dehidrasyon, hipertansiyon, hiperiirusemi) ve önceden başka bir a lleıji öyküsü 
olanlarda (anafi laksi, astma vs) daha sık görülmektedir. 

RKM allerjisi genellikle ilaç verildikten soura 10 dakika içinde baş lar. En sık olarak; ürti­
ker, bulantı , kusma ve EKG anormallikleri izlenir. Yüksek riskli hastalar mümkünse başka bir 
tanı yöntemiyle değerlendiri lmelidir. Dehidrate olan hastalar mutlaka hidrate edilmeli ve riskli 
hastalarda EKG monitorizasyonu uygulanmalıdır. Riskli hastalara işlemden 13, 7 ve ı saat önce 
50 ıng oral predrusolone başlanmalıdır . Ayrı ca yine iş l emden bir saat önce 50 mg difenhidramin 
intramuskuler olarak veri lmelidir. 
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Tablo-3: Analjezik duyarlılığı olan hastaların kaçınması gereken ve bu hastalara alternatif olarak 
önerilebilecek analjezikler 

Kaçınması gerekenler 

Salisilatlar 
Polisikli k asitler 

lııdoınetazin 

Tolmectin 
Aıi ı ali fatik asi tler 

Naproxen 
Diklofenak 
Fenoprofen 
fbuprofen 
Ketprofen 
Fluribrofen 

Metaınizoı grubu 
Erıo lik as it 

Piroxicam 
Fenamat grubu 

Mefenaınic asit 
Flufeııamic asit 
Siklofenamik as it 

Pirazan lar 
Aminopiri ıı 

Noraınidopirin 

Sü 1 fı np i razon 
Fenilbutazon 

Tablo-4: Aspirin ve parasetamol testleri protokolü 

Önerilenler 

Sodyum salisil atlar 
Kolin salisitat 
Koliıı Mg trisalisil at 

Sal isilamide 
Dextropropo lsifen 

Azapropazone 
Benzidamine 
Klorokin 
Parasetamol 
(Asetaıninofen) 

Kod e in 
NimesuJide 

ı. Astma kontrolde olma lı (FEVI >%70). Test sabah yapılmalı 
2. Test hastanede ve yoğun bakım ünitesinde saltunun desteği verebi lecek merkezlerde yap ılmalı 

3. Teste plasebo ile başlanmalı 
4. Test düşük dozlardan başlayarak, tedricen yükseltilmeli 
5. Hasta testten sonra 2-4 saat gözl enıneli 

Asp irin testi = 

Paraselam ol= 

20 dakika aı·a] arl a önce Laktoz so ma 0. 1 -ı.o ve 1 O mg 
Asetilsalisilik asit oral olarak verilir 

20 daki ka aralarla önce Laktoz so ma 50- 100-250-500 ve 
750 mg Parasetamol oral o]aı·ak veril ir 

Hasta larda bazal PEF/FEV I , TA, Nabız ve solunum sayı sı bakılmalıdır. Sonra her dozdan 5 ve 20 daki­
ka s oma subjektif sorgulama ile birlikte bu parametreler yeniden kontrol edili r. 

IV. LOKAL ve GENEL ANESTEZİKLER 

Loka l anesteziklere karş ı çeş itli reaksiyonl arın sık olarak göıiilmes ine karşın, gerçek aller­
jik reaksiyon son derece enderd ir. Bildirilen reaks iyonların çoğu hipotansiyon, taşi kardi ve 
senkop türündedir. Kontak d eımatit sık olarak görülebi li r. Lokal anestezik all erj isinin tanısında 
ku ll a nıl an deri testleri sadece her türlü müdahale imkanının bulunduğu kliniklerde uygulan­
ma lıdır. 
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Genel anestezi altında a ll eıji anestetik maddeye bağlı olab ileceğ i gibi adale gevşetic il ere 
karş ı da olabilir. Tiopental il e ciddi anafil aktik reaksiyon 1:30.000, althesine'le ise l :50 oranın­
da görülm ektedir. Atopik kişil erin daha ri skli olduğu görüşü bugün için kabul edilmemektedir. 
Standardize edilmiş deri testl eri yoktur buna karşın bazı maddeler için RAST testleri ticari 
olarak piyasaya çıkarı lmıştır. 

V. ANJİOTENSİN KONVERTİNG ENZİM İNHİBÜTÖRLERİ 

Hipertansiyon tedavisindeki en etkili il açlardan biri olan bu grup, kullananların belli bir kıs­
mında çeşi tli alt erjik etkil er ortaya çıkmasına neden olmaktadır. En yaygın reaksiyon kuru 
öksürük'tür. Daha sonrakiler s ırasıyl a ; nefes darlığ ı ve wheezing, astmanın agreve olmas ı , rin it, 
larinks ve di lde lokali ze anjioödem ve daha seyrek olarak, interstisyel pnömoni 'dir. Öksürük; 
nefes dar lı ğ ı ve wheezing'den 10 kez daha sık görülür. Vakaların yarıdan çoğunda yalunma lar 
ilk iki hafta içinde başlamaktad.ı r. Teşhis sadece anamnezle konur ve tedavi , b u ilacın kesilme­
sidir. Beta blokerlerle de daha az s ıklıkta bunlara benzer reaksiyonlar bildirilm i ştir . Beta blok­
erl er grubu bir ila cı kullanan ki ş ide a ll e ıjik reaksiyonlar daha şiddetli seyretmeye eğilimlidir. 
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13 BESİN 
ALLERJİLERİ 

Sodık Demirsoy 

Gastrointestinal sistemin ana fonksiyonu alınmış besinleri absorbe td.ip, vücudun eneıji 
ihtiyacının, hücre büyümesi ve çoğalmasım sağlayacak hale getirmekti~. Bu fonksiyonunu 
yaparken gelişen beklemneyen anormal cevaplara ters reaksiyonlar denilm:ktedir. 

EAACI ve Amerikan Allerji ve İmmünoloji Komitesi aldığı karararlı fazla miktarda 
alındıkları zaman ortaya çıkan besin zehirlenmelerinden ayııt etmek .çir. besiniere karşı 
immünotojik olmayan reaksiyonlarm hepsini besin intoleransı diye tanımarl:en, immunolojik 
reaksiyonlar sonucu olanları da besin allerjisi diye tanımlamıştır ( 1 ,2). 

Besin intoleransı enzim eksikliği ve farınakolojik (yiyeceklerde bulmar vazoaktif arnin­
Ierin etkisi) olabileceği gibi herhangi bir neden tespit edilmeyebilir. Besin allerjilerinin 
ise temelinde immünotojik bir reaksiyon vardır. İmmünolojik reaksiyon IgEar;cıhklı veya diğer 
tip immünotojik reaksiyonlada da olab ilir (3). 

Besin ters reaksiyonlarının sınıflandırılması Şekil l 'de, Amerikan Al erji İmrnüııoloji 
Komitesiılİn konu ile ilgili geli ştirdiği tenııinoloji de Tablo 1 'de veri lmi ştir. 3izbu yazıda sadece 
besin all erjil erinden bahsedeceğiz. 

TARİHÇE 

Besin ters reaksiyonları binlerce yıl öncesinde bile literatüre geçmişlerlir. Günümüzden 
4500 yıl önce Çin imparatoru Shen-Nung karısının derisinde çıkan ülserler do ayısı ile et, tavuk 
ve karides yememesini öğütlemiştir. Hippakrat (MÖ. 460-370) inek sütıi nü1 mide ağrısı ve 
deride kızarıklıklar yapabileceğini söy lemiştir. Antik Roma'da Lucretius (MÖ .95-5 1) birisi için 
besin olan bir şeyin, diğeri için zehir olabileceğini söylemiştir (2) . 

Besin Ters Reaksiyonları 

Toksik olmayan reaksiyonlar 

İmmünolojik reaksiyonlar 
(besin allerjiJeıi ) 

immünotojik olmayan 
(besin in to leransı) 

Toksikreaksiyonlar 

IgE aracıiıkJı IgE aracılığı Enzimatik Faımakolojik Tarif edilıneyen 

Şekil-1 : Besin ters reaksiyonlarının sınıJlandırılması 

20. yüzyılın başmda besin ters reaksiyonları ile ilgili araştırınalar çoğalnıştır. Schlossman 
1905 yılında inek sütü içip, şoka giren bir hasta bildinniştir. 1921 yılında Praısııitz ve Kustner 
Kustner'in balık allerjisinin seıumla duyarlı olmayan bir kişiye nakledileıileceğiııi göster­
mişlerdir. 1970 yılında besin allerjilerine tam koymada "a ltın standart" diy: tanımlanan çift­
kör plasebo kontrollü oral provakasyon testi (DBPCFC) besin allerjilerinin amsında kullaml­
maya başlanmıştır (2). 
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ı 984 yılında AAAI (American Academy of Allergy and Immunology) ve NIH (the Natio­
nal Institutes of Health) ortak bir komite kurarak besin ters reaksiyonlarında yaşanan terrninoloji 
kargaşasını ortadan kaldırmak için hem immünolojik, hem de immünolojik olmayan ters reak­
siyonların tanımiarım yapmışlardır. Bu tanımlar Tablo l'de verilmiştir (4) . 

Tablo-I: Besinieric ortaya çıkan ters reaksiyonların terminolojisi (3,4) 

Besin ters reaksiyonu: Genel anlamda bir besin veya besin katkı maddesine karşı klinik olarak gelişen 
anormal reaksiyon. 

Besin hipersensitivitesi (allerji): Bir besin veya katkı maddesinin alımından sonra gelişen immünolajik 
reaksiyon. 

Besin anaflaksisi: Bir besin veya katkı maddesinin alımını takiben özgül IgE antika rlarının salını ını 

sonucu ortaya çıkan klasik alleıjik lıipersensitivite reaksiyonu. 

Besin intol eransı (immünolojik olmayan cevap): Bir besin veya katkı maddesinin alınmasından sonra 
ortaya ç.ıkaıı anonnal, immünolajik olmayan cevap. 

Bes in toksisitesi (zehirlenme): Bir besin veya besin katkı maddesinin al ıcıya direkt etkisi ile ortaya 
çıkan, iınınıın sistemi tutmayan anonnal cevaptır. Kimyasal maddelerin immünolajik olmayan salınıın­
lan söz konusu olabilir. Toksinler ya besinlerle beraber olabilir veya kontamine fi zyolojik ve farmako la­
jik etkiden farklıdır. 

Besin anaflaktoid reaks iyonu: Bir besin veya besin katkı maddesinin immünolajik olmayan yollardan, 
kimyasal mediatörlerin salımını ile ortaya çıkan besin aşırı duyarlı lı ğını taklit eden bir reaksiyondur. 

Farmakolojik besin reaksiyonu: Bir besine eklenmiş veya besin kökenli bir maddenin alı cıda ilaç gibi 
veya faımakolojik etki yapmasıdır. 

Metabolik besin reaksiyonu: Bir besin veya katkı maddesinin alıcının metabolızmasını etkilemesi 
sonucu ortaya çıkan reaksiyondur. 

GÖRÜLME SIKLIGI 

Besin allerjisiılln görülme sı klığı tam olarak bilinmemektedir. Yapılan araştırmalar 
toplumun en az % l 5 -20'siııin alına n bir besiilin kendi sini rahatsız ettiğine inandığını göster­
mektedir. Bu orana metabolik ve toksik reaksiyonlar dahil değildir. Ancak DBPCFC eşliğinde 
bulunan oran bu orandan çok daha düşüktür ve % 1.4-2 arasında değişmektedir. Besin katkı 
maddelerine karşı aşuı duyarlılığın görülme sıklığı ise %0.03-0.15 arasında değişmektedir 

(2,5,6). 

Besin ters reaksiyonları çocuklarda erişkinlere göre daha sıktır. Süt çocukluğu döneminde 
inek sütüne karşı allerji %0.5 ile 7.5 arasında değişmektedir (7). Geıllş bir popülasyonda yapılan 
bir araştırmada bu oran %2.2 bulunurken, bir diğer araştırmada %2.5 bulunmuştur (8,9). İtalya' ­
da yapılan bir araştırmada inek sütü allerjisi olan 246 süt çocuğunun ailelerinde %41 .2 orarun­
da atopi saptanırken, normal olan bebeklerin ailelerinde bu oran %22.8 bulunmuştur. İnek sütü 
all eıjisi süt çocukluğu döneminde erkek çocuklarda iki misli daha fazla görülür (7). İnek sütü 
alleıjisi olan çocukların %85'inin bu duyarlılıkları 3 yaşın sonuna kadar kaybettikleri bulun­
muştur (2). 

Çocuklarda besin katkı maddelerine karşı ters reaksiyon öykü il e %6.6 oranında 

bulunurken, DBPCFC ile bu oran % 1-2 oranmda bulurunuştur (10). Genel popülasyonda ise bu 
oran %0.03-0.05 arasında bulunmuştur (ll). 
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Besin allerjisi olan hastalarda atopi görülme oranı yüksektir. Bir çalışmada itopik dermati­
ti olan çocuklarda %25 oranında DBPCFC ile kanıtlanabilen besin allerjisi tespit edilmiştir (12). 
As tınalı çocukların %6-8'nin ataklarının besinlerle provoke olduğu gözlenmiştir (13). 

GASTROiNTESTiNAL İMMUNİTE 

Besinler gastrointestinal immun sistemin karşı karşıya geldiği birçok yabanc: antijeni içerir­
ler. Gastrointestinal sistemin en başta gelen görevi bu besinleri absarbe edilecek ve enerji tüke­
timi ile hücre büyümesinde kullanılacak bale getinnektir. İmınun reaksiyonları başlatan besin 
parçalanna antijen ismi verilir. Antijenler (bakteriler, viruslar, parazitler, be;in proteinleri) 
absarbe edilmeden önce nötrali ze ve bloke edilmelidirler. Bu hem immun(l lojik, bem de 
mekanik engell erle sağlanınaya çalışılır. Tablo 2'de yabancı antijen absorbsiyonıındaki engeller 
belirtilmiştir (2) . 

Yenidoğan ve süt çocuğunda Tablo l'de belirtilen engellerden çoğu henüz gelişıneıniştir. 
Doğumdan hemen sonra çevreden protein antijenleri ve çeşitli ınikroorgan.i zmaarla karşılaşan 
yenidoğan gastrointestinal mukozası iınınatürdür. Başl angıçta anne sütündeki slgA yenidoğanı 
enfeksiyoz ajanlardan ve yabancı proteinlerden korıır. Daha sonra gastrointestinıl lenfoid doku 
geli şir . Gastrointestinallenfoid doku Peyer plakları ve appendiks, lamina propriaiaki lenfasitler 
ve plazma hücreleri , intraepiteliyal lenfasitler ( enterasitler arasında) ve ınezente:ik lenf nodlan 
olmak üzere dört ayrı kı sımdan oluşınuştıır (2 ,14). 

Erişkinlerde de birçok antijeni.n değişmeden gastrointestinal mukozadan peıetre olduğunu 
göstenniştir. Ancak birçok etkeııin antij en absorbsiyonunu azalttı ğ ı bulunmıştur . Midenin 
asiditesinin fazla olmas ı , alkol atmması antij en absorbsiyonunu aza ltırken , antia~it ilaç alınınası 
mide asiditesini azaltarak absorbsiyonu arttırır (2). 

Tablo-2: Yabancı antijenlerin absorbsiyonunda gastrointestinal engeller 

Fizyolojik engeller 

Barsak lumeninde sindirilmiş antijenielin yıkılınas ı 

Gastrik asit ve pepsinler 
Pankreatik enzimler 
İntestinal enzimler 
İntestinal epitelyal hücre lizozim aktivitesi 
Gastrointestinal peıi staltizm 

Sindirilmiş antijenielin penetrasyonunun blok edilmesi 
İntestinal müköz tabaka 
hıtestinal mikrovillöz membran kompozisyonu 
İntestinal peıistaltizm 

İmmiinolojik engeller 

Sindirilmiş antijeuleriu penetrasyonunun blok edilmesi 
Barsak lumeninde antijene özgül IgA 

Gastrointestinal sisteme penetre antijenlerin temizlenmesi 
Antijene özgül serum IgA ve IgG 
hıtestiual makrofajlar 
Retiküloendoteliyal sistem 

Besin komponentlerinin antijen olabilmesi için gastrointestinal sistemden renetre olabile­
cek kadar küçük, immünolajik cevabı oluştmabilecek kadar büyük olması ge·ekir. Yalnızca 
minor enzimatİk degradasyonla Inmenin altındaki lenf dokusw1a geçen antijenlermakrofajlar ve 
dentritik hücreler tarafından hazırlandıktan sonra MHC klass II antijenleri ile ön;ü T hücreleri­
ne sunulurlar. T hücreleri intestinal lenf nodlarına gitmeden önce çoğalıp , lasmeı farklılaşırlar. 
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Daha fazla arklılaşmayı takiben antijen sunulan hücreler sistemik dolaşıma katılarak ağız, 
tükrük bezlei , intestinal trakt ve laktasyonu olan kadının meme bezi gibi mukoza! İmınun sis­
teme giderle. Peyer plaklarında B hücre gelişmesi olur. B hücresinin aktivasyonu ve farklılaş­
masında dalı . sonraki safbalar IL-5 tarafından indüklenir. Hayatın ilk aylarında lamina propria­
da bulunan ı:azma hücreleri IgM yaparken, daha sonra bu hücrelerin yerini IgA yapan hücreler 
alır. Antikorarın bütün sınıfları antijenin oral alırumını takiben gelişmesine rağmen, antijen 
sunan hücreh IgM, IgG ve IgE yapan B hücresi öncülerini suprese ederken, IgA yapan B hücre 
öncülerini akive eder (12,14,15). 

Antijemözgül oluşan barsak sekresyonlarında bulunan iki IgA antikoru kovalen bağlar ile 
birbirlerine lağlanmıştır. Bu bağlaıuna antikoru enzimatİk degradasyona karşı dirençli yap­
mış tır. Sekreuvar IgA özgül olduğu antijene bağlanarak kompl eks oluşturur ve antijenin prote­
olitik sindirini için ek süre yaratılmış olur (2). 

Hem çouklarda, hem de eri şkinlerde bazı intakt antij enler gastrointestinal sistemden pe­
netre o lmaktı ve do laşıma geçmektedir (16) . Bu antijenlere karşı klinik semptomlar oluşma­
maktadır. Y.ni bu antij enlere karş ı klinik bir tolerans gelişıniştir ve buna oral tolerans 
denilmektedr (16,17). Hayvanlarda yapılan araştırmalarda beslenmeden sonraT hücre toleran­
s ının geliştiğ gösteri l mi ştir. Farelerde yapılan araştırınada protein antij eni içeren bir beslenme 
ile sistemik l;M, IgG, ve IgE antikor cevaplarında ve hücresel İmınun cevapta supresyon olduğu 
görülmüştür . Bunun CD8 pozitif (supresör) hücrenin akti vasyonu ile olduğıı düşünülmektedir. 
Retiküloendcteliyal sistemde antijen sunan hücrelerin (APCs) oral to leransın geli şmesind e kri­
tik rol oynadğ ı düşünülmektedü (17 ,18). 

Nomıake düşük ko nsantrasyonlarda besiniere özgül IgG, IgM ve IgA tipinde antikorlar 
senını da bulınur ( 1 9). Süt çocuklarında yeni besin başlandığı zaman antikor düzeyi yükselir. 
Ayrıca gastrointes tinal traktı tutan inflamatuvar hastalıklarda (örneğin Çöliak hastalığı , besin 
allerji si) multemelen permiabilitenin artmasına bağlı olarak besiniere özgül antikor düzey­
lerinde artm< olur {2) . 

BESİN NTİJENLERİ 

Major b:sin antij enleri molekül ağırlıklan 10.000-60.000 dalton arasında değişen, suda 
çözünebilen; s ı cak, asit ve proteazlara dirençli glikoproteinlerdir. Ancak bu maddel ere antijenik 
özellik kazardıran fi zikokimyasal özelliklerin neler olduğu pek biliruııemektedir. Klinik önem­
leri beslerımL a lı şkanlıkları ve tüketilme miktarlanna göre ülkeden ülkeye değ~ş_mektedir (1) . 

İnek süü ~ 

İnek süti süt çocukluğu döneminde ilk karşılaşılan yabancı protein olduğu için küçük 
çocuklarda eı sık besin allerjisine neden olan etkendir. İnek sütü proteinleri kazeinler ve whey 
proteinleri dmak üzere iki gnıpta toplanır: Kazeinler inek sütünün %76-86 proteinini oluştu­
rurlar. Beş ç :ş it proteinden (a-kazein, a-skazein, P-kazein, K-kazein, y-kazein) oluşur. Whey 
proteinleri is: P-laktoglobulin, a-laktalbumin, bovin immunglobulinler, bovin serum albumin 
ve az miktarla çeşitli proteinlerden (örneğin laktoferin, transferin , lipazlar, esterazlar) oluşur. 
Yapılan çalışnalarda sütte bulunan proteinlerin en az 20'sinin inek sütü allerjisine neden olduğu 
bulunmuştur Ayrıca büyük kısmında birden fazla proteine karşı IgE oluştuğu gözlenmiştir. İnek 
sütü allerjisi lan çocuklarda keçi, koyun sütlerine karşı çapraz duyarlılığın olabileceği bulun­
muştur (1 ,2,Al,21). 

Tavuk )Umurtası 

Çocukla·da belki de en sık besin allerjisinin nedeni tavuk yumurtasıdır (1). Yumurtamu 
beyazında bılunan majör protein allerjenler ovomukoid, ovalbumin ve ovotransferindir. 
Yumurtamu oeyaz ı daha sık besin allerjisine neden olmasına rağmen sansına karşı da lgE 
antikorları gisterilmiştir (22,24). Ayrıca tavuk yumurtasına karşı besin allerjisi gelişen hasta­
larda diğer tir yumurtalara da çapraz duyarlılık görülebilir (25) . Küçük çocuklarda yumurtaya 
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karşı IgE antikodarının bulunması astım, atopik derınatit, allerjik rinit ve çoklu besin allerj ileri 
gibi atopik hastalıkların gelişebileceğini gösterir (26). 

Soya fasulyesi 

Baklagillerden olan soya fasulyesi özellikle çocuklarda olmak üzere allerjik reaksiyonlara 
yol açabilir. Ucuz, yüksek kalitede protein içerdiği için birçok ticari besinde kullarulmaktadır. 
Yaklaşık olarak proteinlerin %10'u suda çözünebilen albuminlerdir ve geride kalan tuzda 
çözünebilen globubnlerdir (2) . Ultrasantrifüj ile dört major protein fraksiyonuna ayrılır. Bu dört 
fraksiyon da allerjiye neden olabilmektedir. Baklagiller arasmda çapraz duyarlılık olabilir, 
ancak hastanın birden fazla baklagile duyarlı olması nadirdir (2,27). 

Ceviz-fındık 

Cevizeve fındığa besin allerjisi çocuklardan çok erişkinlerde görülür. Yer fı stığı ile çapraz 
duyarlılık yoktur. Ceviz-fınclık duyarlılığı ile polen duyarlılığı arasında çapraz duyarlılık daha 
s ıktır. Ancak bunun klinik önemi tam olarak tespit edilememiştir (2 ,28). 

Balık 

Balık eri şkin ve çocuklarda allerjiye sıklıkla neden olan bir diğer besindir. Pişirme ve kon­
serve yapma ile alleıjen özelliği azalmaktadır (2). 

Buğday ve diğer tahıllar 

Tahıilarda giobulin ve gluten IgE aracılıklı reaksiyonlarda, gliadin Çöliak h astalığında 
albumin fırmcı astmasmda major antijeıılerdir. Yapılan araştııınalarda pirinç, arpa ve buğday 
arasmda çapraz reaktivitenin olduğunu göstermiştir (2,26) . 

P ATOFİZYOLOJİ 

Eğilimli hastada gelişen oral toleransın yıkılınası alınan besin antijenine karşı hipersensi­
tiviteye, yani allerjik reaksiyona neden olabi]jr. Klinik tablo Gell ve Cooınbs'un sımflandırdığı 
immünolojik reaksiyonlardan biri veya daha fazlasım içeren mekanizınalarla gelişebilir. 

Tip 1-IgE aracılıklı reaksiyonlar 

Besin all erjisinin kbnik belirtileri genellikle tip I aşırı duyarlılık (lgE aracılıklı , anaflaktik 
tip) sonucu gelişir. Oral toleransm yıkılınası veya yetersizliği sonucu antijene özgül aşırı lgE 
yap ıını başlar. Bu antikorlar makıofajlar, monositler ve lenfositl erde düşiik afıniteli; bazofil ve 
mast hücrelerinde yüksek affıniteli FcEl reseptörlerine bağlanırlar. Besin antijenleri mukozayı 
geçip, mast ve bazofil hücrelerine bağlanıruş IgE'lere ulaştıkları zaman histamin, prostog­
landinler ve lokotrienler gibi mediatörlerin salınmasına yol açarlar. Sonuçta vazodilatasyon, düz 
kas kontraksiyonu ve müküs sekresyonu sonucu erken hipersensivite reaksiyonu oluşur (1 ,2). 
Besiniere özgül IgE molekülleri direkt deri testleri, ELISA ve fluoroallergosorbent testleri ile 
tespit edilebi]jr. Ayrıca serum ile sağlam insanlara nakil edilebilir. 

Aktive olmuş mast hücrelerinden IgE aracılıklı geç faz cevaba yol açacak sitokinler de 
( interlökiııler, P AF) salınabi br. Antijenin IgE ile temas etmesinden 4-8 saat sonra cevap böl­
gesiılİ nötrofiller, eosinofi ller ve daha az miktarda lenfositler infiltre eder. Bu hücrelerden P AF, 
peroksidazlar, eosinofil major protein, eosinofilik katyonik protein ve diğer mediatörler salınır. 
Bu mediatörlerin salınması ile 24-48 saat içinde daha lenfosit ve monositin olaya katılması ile 
daha şiddetli inflamatuvar bir tablo oluşur. Antijenintekrar tekrar a lınması mononükleer hücre­
lerden bazo fıllerin degranülasyonunu daha da kolaylaştıran HRF (lıistamin rel easing) faktörün 
salınmasına yo l açar (1 ,2, 7) . 

IgE aracılıklı allerjik reaksiyonda şok, laringial ödem, broııkospazın , ürtiker ve anjioödeın, 
kusma; deri, ağız, dil ve gözde kaşıntı , burun tıkamklığı ve akıntısı gibi çok çeşitli kliııik belir­
tiler çıkabi ]jr (1 ,2, 7). 
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Tip II duyarlılığı 

Tip U reaksiyonunda, diğer ismi ile sitotoksik aşın duyarlılıkta özgül antikorlar doku yüzey­
lerine veya hücre ile birlikte olan yüzey antijenlerine veya haptenlere bağlanarak kompleman 
sistemini aktive ederler. Kompleman sisteminin aktivasyonu daha sonra doku hasan yapacak 
çeşitli inflamatuvar mediatörlerin salınmasına neden olur. İnek sütü a lındıktan sonra antikora 
bağlı trombositopeni olan birkaç vaka yayınlanmıştır. Ancak tip II duyarlılığın rol oynadığı tam 
olarak kanıtlanamamıştır (1 ,2, 7). . 

Tip III duyarlılığı (antijen-antikor kompleks reaksiyonu) 

Yapılan araştınnalarda nonnal insanlarda ve besin allerjisi olan hastaların serumlannda 
antij en-antikor kompleksleri bulunmuştur. Örneğin inek sütü içen nonnal çocuklarda ve erişkin ­
lerde IgA, IgG ve IgM-beta laktoglobulin kompleksleri serumda bulmımuştur. Bunun nonnal bir 
kl erens sistemi olduğu düşünülmektedir . Ancak gluten enteropatili ve diğer besin allerjili hasta­
l a rın serumlannda antijen-antikor kompleksinin daha yüksek bulunması besin allerjilerinde bu 
tip hipersensivitenin de rol oynayabileceğinin ileri sürülmesine yol açmıştır . Ancak bu konuda 
kanıtla r oldukça azdır ( l ,2, 7). 

Tip IV- Hücre aracılıkh aşırı duyarlılık 

Birçok hastada klinik bulgular besinin alınınasından saatler sonra ortaya çıktığından dolayı 
besin all eıj ilerinde bu tip aşırı duyarlılığın da rol oynayabileceği ileri sürülmüştür. Besin ailer­
j ili birçok hastada besin alımından sonra lenfosit proliferasyonunun arttığı b ildirilmiştir. Ancak 
bu dunım nonnal kiş il erde de olabilmektedir. Yumurtaya allerjisi olan hastalarda IL-5 artarken, 
IL-2, IL-4 ve IFN-y artınamaktadır . Bu çalışma lar IL-5'in besin allerjilerinde özellikle eosi­
nofi li erin aktivasyonunda major ro lü oynayab i leceğini göstermektedir. Sitokinl erin ve hücresel 
mekani zmaların bes in allerjilerinde nas ıl rol oynadığ ı ileride daha ayrıntılı araştınnalarla aydın ­

l atılacaktı r. 

Besin all erjilerinde patojenik faktörl er tam olarak aydınlatılamamakla birlikte İmınun sis­
ternin tutulumu bu hastalıklann geli şmesind e önemli rol oynamaktadır. Besin allerjilerinde rol 
oynayan hipersensivite reaksiyonları Tablo 3'de belirtilmiştir (1 ,2,7). 

KLİNİKTAB LO LAR 

Besin allerjilerinin neden olduğu klinik tablolar lgE aracılığı ile olanlar ve IgE aracılığı ile 
olmayanlar olmak üzere iki kısımda incelenmektedir. 

IgE ARACILlGI İLE OLAN KLİNİK TABLOLAR 

BESİNLERE BAGLI GASTROiNTESTiNAL REAKSiYONLAR 

Oral allerji sendromu 

Oral allerji sendrom sadece dudaklar ve orofarinksi tutan kontakt ürtikerin bir şeklidir. 
Özellikl e polen allerjisi olanlarda görülür. Dahajeneralize bir klinik tablo olan anaflaktik reak­
siyonun oral semptomlarından ayırt edilmesi gerekir (29) . 1987 yılında Arnlot ve arkadaşları 
oral allerji sendromunu besin allerjisinin diğer semptomları olsun olmasın besin alınınasım ta­
kiben çıkan orofaringiyal semptomlar diye taııımlamışlardır (30). 

Başlangıç semptomlan dudaklarda hafif yanına hissiııi takiben kaşınma olmasıdır . 
Vakal arın yansında dudaklarda şişme görülür. Yanma, kaşınma ve/veya sertlik hissi ağızdan 
farinkse doğru ilerler. Yüzde kızarma, ses kabalaşması ve dudaklarda biiller gelişebilir (1). 

Klinik tablo vakalarm büyük bir kısmında ilk 5 dakikada gelişmeye başlar. Genellikle bütün 
klinik tablo ilk 30 dakika içinde tamamen o luşur. Nadiren klinik belirtiler daha da geç gelişe­
bilir. Bu kliııik tabloya neden olan besinierin içinde elma, fındık, ceviz, havuç, patates, domates, 
ş efta li , karpuz ve hıyar sayılabilir. Tedavisinde allerjisi olan besin kesilir (1 ,30,31 ). 
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Tablo-3: Besin allerjileri ile ilgili hipersensitivite reaksiyonları 

Tip [ (lgE aracılıklı) 

Deri 

Solunum 

Gastointestiııal 

Sistemik 

Ürtiker/an j ioödem 
Atopik derınatil 

Riııokonjunktivit 

Astma 

Gastrointestinal anaflaksi (bul antı, kusma, ishal) 
İnfantil kolik 
Allerjik eosinofi l ik gastroenterit 

Anatlaktik şok 
Besine bağlı eksersizle geli şen anatlaksi 
Ani bebek ö lümü? 

Tip U (Antikora bağlı sitotoksisite) 

İn ek sütünün neden o l duğu trombos itopeni? 

Tip UT (aııt ij c ıı -a n t ikor kompleksi) 

Bes ine bağlı enterokolit is? 
Besine bağlı pulmoner heınos iderozis'J 

Bes ine bağl ı malabsorbsi yon sendromu? 
İ1ı ek sütüne bağlı intestinal kan kaybı ? 
Aıtıit? 

Çöliak hasta lı ğ ı ? 

Dermatitis herpetifoıınis? 

Tip IV (hücresel ağırlıklı hipersensiv ite) 

Çöliak hastalığı ? 
Besine bağlı enterokoli ti s sendmmu? 
Bes iııe bağlı kolit sendromu 
Bes ine bağlı ınalabsorb siyon sendromu? 
Besine bağlı pulmoner heınosiderozis ? 

Gas trointestinal anatlaksi 

BESIN ALLERJILERI 

Gastrointestinal anafl aksi genellikle di ğer hedef organlarda a ll e ıjik belirtilerle giden IgE 
arac ılıklı gastro intestinal hipersensivitenin bir şeklidir. Belirtiler bes inin alınmasından hemen 
som a çıkabi l eceğ i gibi 1-2 saat gecikebi lir. Kramp tarzınd a karın ağnsı , bulantı , kusma, i s lıa l 
gibi gastro intestinal.belirtil er göıii lür. Besin alııunaya devam ed ilirse beli rtilerin şiddetinde azal­
ma olabi lir. Bunun nedeninin kJsmi bir desensentizasyon olabileceği ileri süriilmüştür ( 1 ,2,32). 

Kliııik bel irtil er daha hafif o lab ilir. Hafif iştahs ı zlık , bulantı , kusma ve karın ağrısı 
görül eb ilir. Ancak allerj ik o lduğu saptanan besini n 2 hafta kesilmesini takiben yapı lan 
provakasyon testinde belirtil er daha şiddetli görülür (1 ,2,32). 

Besinl erle yap ıl an provokasyon testinden sonra gastrik biyopside degranule mast hücreleri 
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ve doku histarnin düzeyinde düşmel er gösterilmi ştir . Ayrıca hastalann gaital arında IgE'nin yük­
seldiği bulunmuştur. Endoskopi ile yapılan incelemelerde gastrointestinal mukozada hiperemi , 
kabalaşma, noduler görünüm, peristaltizmde aza"ım a ve bol miktarda mukus top l anmas ı göster­
ilmj ştir (1 ). 

Tedavisi a ll e ıjik olduğu saptanan besinin eliminasyonudur. 

Allerj ik eosinofılik gastroenterit (AEG) 

AEG gastrointestinal duvarın eosinofilik infiltrasyonu, periferal eosinofi li ve karın ağrı sı , 

bu l an tı , kusma, ishal gibi gastro intestinal semptomlarla karakterize bir hastalıktır (1 ,2,7) . 

Görü lme s ı k lı ğı bi linmemektedir. Otuz yaşlan c ivarında en s ık görülür. Erkeklerde daha 
s ı k t ı r. Nadiren ai levi tutulum görülmesine rağmen, genellikle sporadiktir (7,33) . 

Nedeni bilinmemektedir. Patogenezinde besin antij enleri ile provoke edilen IgE aracılıklı 
hipersensivite reaksiyo nu suç l anmıştır. Bu hastalarda di ğer atopik h as talıklarında o lmas ı , 

ai lesinde atopi öyküsünün genellikle pozitif bulunmas ı , serum JgE düzeyinin yüksek bulunması , 

bazı besini ere karş ı RAST ve/veya deri testl erinin poziti fbu lunması bu görü şü güçlendirmekte­
dir (7,34). 

AEG'li hasta l a rın ancak %50'sinin atopik olması , geri kalan diğer hasta ların patogenezi ni n 
sadece tip I reaks iyon u il e açıkl anmasın ı güçl eştirmektedir (7). Ayrı ca birçok hastada serum 
JgG , IgM, IgA , kompleman düzeylerinin, lenfasit sayı s ı ve lenfositlerin çeşitli mitojenlere ceva­
b ını inceleyen araştırma l a rda da herhangi bir immünolojik bozukluk da bulunamamıştı r (7,33). 

T ip III (Artlıu s tip) reaksiyonunun eosinofill eri antijen-antikor kompleks depo lanmal arına 

çekebil eceği il eri sürülmüş, ancak bu konuda herhangi bir kanı t bulunamamıştı r (35). 

Kli nik tab lo hastaıun yaşına, tutulan gastrointestinal traktın uzunluğuna ve doku kapsamı ­

na göre değ i ş ir. Hastal ı k öncelikl e tutulan gastrointes tinal trakt t ab ak asına göre 
s ın ı fl a ndırılmi ştır (2). TipI'de öncelikli tutulum nıukoza l dır. Karı n ağrı s ı , bulantı , kusma, ishal, 
kilo kayb ı , geli şme gerili ği, gastrointestinal kanama ve demü eksikliği anemisi gibi be lirtiler 
görülür. T ip II'dc ise öncelikle muskuler tutulum söz konusudm. Muskuler tabakada rijidite ve 
ka lı n i aşma nedeni il e gastro intestinal obstrüksiy on bu lgul arı ön plandad ı r. Karın ağrı s ı , bulantı , 

kusma, pilorik veya intestinal obstrüksiyon, kilo kaybı ve erken doygunluk gibi belirtiler 
gö rü lür. Tip III'de ise eosinofil ik asit il e birlikte subserozal tutulum vardır. Asit, karın ağrı s ı , 
b ul antı , kusma ve ishal en önde ge len belirtilerdir. Tip I daha çok allerjik öze ll ikl er taşır. 

Hastalığın sm ı flandın lmas ı ve klinik belirtiler Tablo 4'de gösterilmiştir. 

Tablo-4 : AE G sınıfl andırı lması ve ilgili klini k belirtiler (7) 

Tip Öncelikle tutulan yer 

Muk:ozal 

rı Muskuler 

m Subserozal 

Klinik belirtiler 

Karın ağrı sı , bulantı , kusma, ishal, kilo kaybı , gel i şme 

kaybı , gaitada kan kaybı , demir eksikliği anemisi 

Abdominal ağrı , bulantı , kusma, ki lo kaybı , intestinal 
veya pilor obstıüks iyon 

Asit, abdominal ağn , bulantı , kusma, ishal 

Bazı çocuklarda ına l absorbsiyon sonucu kaşeksi ge li şeb il ir. Barsaklardan bol miktarda pro­
tein kayb ı n a bağlı olarak j enera li ze ödem geli şebi li r (36). Nadiren osefagus tutulumuna bağ lı 
olarak dis faji , epigastrik ağrı veya kusma görülebi lir (7). 
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Appendiksin tutulumunda süpüratİf appendisitten ayırt edilemeyen klinik belirtiler 
görülebilir. Nadiren intestinal perforasyon olabilir (1,7). 

Laboratuar bulgularında %80'l ere çıkan easinofili olabilir. Eosinofiller matürdür ve yapısal 
bir anormallikleri yoktur. Aneınİ bulguları ve gaitada kan bulunabiJjr. Hipoalbuminemi olabilir. 
Hastaların bir kısmında serum IgE düzeyi yüksek olabilir. Diğer immünotojik testler genellikle 
norınaldir. Radyolojik olarak tanı konulamaz, ancak tanıda yardımcı olabilir. Hipertrefik pilor 
stenozu gibi radyolojik bulgular elde edilebilir. Midenin antrumunda mukozada kaldırım taşı 
manzarası, barsaklarda yama tarzında kalınlaşma , kıvnmlarda bozulma olabilir (7,33 ,35). 

Tanı periferal eosinofili yamnda barsak biyopsisinde belirgin bir eosinofılik inftitrasyon 
görülmesi ile konur. Deri testleri, RAST ve DBPCFC ile varsa etken olan besin tespit edi lebilir. 

Tedavide etken olan besin saptanırsa elimine edilir. Çocuklarda süt, yumurta ve un en sık 
rastlanan etkenlerdir. Etken olan besinin eliminasyonu ile çocuklarda hızla düzelme olabili r. 
Erişkınlerde etken olan besin kolaylıkla tespit edilmeyebilir. Bazı hastalarda sıkı diyete rağmen 
ataklar ve remisyonlar görülebilir . Elimillasyondan soma semptomlar 1-2 ayda, intestinal his­
toloji de 3-4 ayda düzelir (7) . 

Eliminasyon diyetlerine cevap vermeyen hastalarda steroid tedavisi etkıli olabilir. Bazı 
hastalar kısa süreli steroid tedavisine iyi cevap verirken, bazı larında aylarca tedavi gerekebilir. 
Ketotifen ve kroınolin sodyumun özellikle çocuklarda etlr...ili olduğuna yaymlar vardır ( 1 ,2,7). 

AEG'de prognoz genellikle iyidir. Çocuklarda besiniere karşı duyarlılık 2-3 yaşına kadar 
kendiliğinden geçebi li r. Eri şkin lerde ise hastalık kronik ve teharlayıcı olabilir. Fata l vaka lar 
nadirdir. Barsak perforasyonu, paralitik ileus ve diğer komplikasyonlarla ölümler bildirilmiştir 
(7 ,33 ,37). 

İnfantil kolik 

İnfantil kolik durdunılamayan ağ lama, abdeminal distansiyon ve bacakların fleksiyonu ile 
karakterize, paroksismal , nedeni tam olarak tarif edilmemiş bir sendromdur. Semptomlar tipik 
olarak bebek 3-4 haftalık olduğu zaman başlar ve 3-4. ayın sonuna kadar sürebilir. Nedeni 
konusunda birçok psikolojik ve beslenme nedenleri ileri sürü lmüştür . Ancak bulguların subjek­
tif olması, standartize tanı koyucu kriterlerin olmaması nedeni ile etiyoloji tam olarak aydın­
latılamamıştır . Ancak anne ve inek sütü ile beslenen süt çocukları arasında yapıl an araştırmada 

infantil kolikti hastalann bir kısmında IgE inek sütü alleıjisinin tablodan sorumlu olabileceği 
bulunmuştur (38). İnfantil kolikli hastalarm % 10-l5'inde inek sütünün etken olduğu ileri 
sürülmüştür. Yine bu araştırınada inek sütü alan ve infantil koliği olan hastalarda diyetten inek 
sütünün çıkarılması ile yakınmaların %35-88 arasında gerilediği bulllllmuştur (38). Bir başka 
araştırmada inek sütü allerjisi , atopik dermatit ve gastrointestinal all erjisi olan 31 süt çocuğunun 
uyku düzenleri gece poligrafık kayıt yöntemi ile incelenmiştir. Bunlardan sadece 13'nün 
uykusunun düzenli olduğu bulunmuştur. İnek sütünün kesilmesinden sonra geri kalan 17 has­
taıun 4 hafta içinde uyku düzenleri tamamen düzcimiştir (39) . 

Sonuç olarak infantil kolik nedenlerinden biri inek sütü olan heterojen nedenli bir hastalık 
olduğu söylenebilir. Kısa süreli klinik bir tablo olduğu için 2-3 ay süre ile hipoallerjenik 
mamalar başlanabilir veya varsa tek başına anne sütü verilebi lir. Ancak bunu yaparken aileye 
çocuğun hayat boyu besin allerjisi çekmeyeceği açıklanınalıdır. 

BESİNLERE BAGLI DERİ REAKSiYONLAR! 

Ürtiker ve anjioödem 

Akut ürtiker besin allerjilerinde en sık görülen belirtilerden biridir. Tam olarak görülme sık­
lı ğı biliıunemektedir. Ürtikere neden olan besinler arasında çocuklarda yummta, süt, ceviz, 
fındık; erişkınlerde ise balık , deruz ürünleri , ceviz ve fındık sayılabil ir (1,2,7). 
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Besinierin teması sonucu gelişen meyvalar sıklıkla neden olmaktadır (40) . 

Kronik ürtiker ve anj ioödemde (6 haftayı geçen) besin allerj isinin ne kadar etkin alduğu 
araştırılmı ş , ancak fazla etkin olmad ığı bulunmuştur (2). 55 kronik ürtiker ve anjioödemli has­
tanın ancak % 1,4'ünde besin allerjisinin etkin olduğu bulunurken,163 çocukta aynı oran %11 
bulunmuştur (39). Çocuklarda yapılan bir başka araştırmada kronik ürtikerli çocukların 

%3l'inde de besin deri testleri pozitif bulunurken, DBPCFC ile besin allerjisi ancak %4'ünde 
tespit edi l ebilmiştir ( 41). · 

Atopik dermatit 

Ayrı bir bölüm halinde anlatıldığı için burada bahsedilmeyecektiL 

BESİNLERE BAGLI RESPİRATUVAR REAKSiYONLAR 

Diğer belirtiler olmadan besiniere bağlı sadece solunum sistemini tutan belirtilerin çıkması 
nadirdir. 

Rinokonjunktivit 

Besinierin almınasım takiben 2 saat içinde rinokonjuktivitin bulgulan tipik bulgulan ortaya 
çıkabilir . Bu belirtiler arasında burun tıkanıklığı ve akıntısı , kaşıntı, aksınk, perioküler eritem, 
göz yaşarması ve kaşıntısı görüleb ilir. Bazı hastalarda semptomlar daha şiddetli olabilir. Yukan­
dakilerine ek olarak boğazda kaşıntı ve sertlik hissi , dış kulak kanallarında kaşımna olabilir. 
Bazı hastalarda stridor, ses kısıtmas ı ve nefes darlığı gibi laringiyal ödem bulgulan ç ıkabilir (l). 
Bir araştırmada burun lavaj sıvı sında histarnin nonnalin 10 katı yükselmi ş bulunmuştur (42). 

Baharatlı besinierin alınmasından sonra bazı hastalarda göıülen burun akıntısının (gustatu­
ar rinit) allerjik reaksiyonlada ilgisi yoktur (26). 

Astma 

Besin allerjik reaksiyonlarında tek başına astma bulgulamun çıkması nadirdir. Ancak son 
yıll arda yapılan araştınnalarda inhalan allerjenler kadar olmasa da besinierin astıının pato­
genezinde ro l oynadığ ı bulunmuştur (1 ,2,43). 

Çocuklarda yapılan bir araştırmada oral besin provokasyon testi pozitif çıkan 140 çocukta 
%5.7 oranında astınatik belirtilerin çıktığı bulunmuştur . Bir başka araştırmada astımlı 284 
çocuğun 24'ünde (%8.5) besinierin a lleıjen olarak rol oynad ı ğı bulunınuştur (44). 

Tam ve dikkatli öykü alıınından sonra besin antij enleri deri. testleri ve RAST analizleri 
yap ılır. DBPCFC yapılırken solunum fonksiyon testlerine bakılınası ile konur. 

Tedavide tespit ed ilen besin elimine ed ilir. 

SiSTEMiK REAKSiYONLAR 

Anailaksi 

J eneralize anailaksi besin allerj ilerinin en korkutucu komplikasyonlarından biridir. Aller­
jenlerin mast hücrelerine bağlanınış özgül lgE antikoru ile reaksiyona girmesi ile salman medi­
atörlerin o luşturduğu klinik tablodur. 

Hastalarda klinik tablo deği şik şiddette ve spektrumda olabilir . Dilde şi şme, daınakta kaşın­
ına , boğazda kaşınma ve sertlik hi ssi, dispne, göğüste sertlik hissi ve ağrı, vizing, şok , kardiyak 
aritmiler, karın ağrısı , ishal, kusma gibi belirtiler değişik şiddette ve sıklıkta çıkar. Semptomlar 
ne kadar erken çıkarsa genellikle o kadar fatal seyreder (1 ). 

Jeneralize anailaksiye neden olan besinler arasında fmdık, ceviz, balık, ceviz, balık, süt, 
yumurta ve soya fasulyesi sayılabilir. Ancak başka birçok besinle de anailaksi geliştiği 

bi Idi rilmi şt ir (2). 
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Tam tekrarlayan anaflaksi tablosu o lan hastalardan alınan dikkatli öykü, besin antijenleri il e 
yap ıl an deri testleri ve DBPCFC testi ile konur. 

Acil tedavi anailaksi tedavisinin aynısıdır. Ayrıca koruyucu olarak hasta yaıunda kendisinin 
uygulayabi l eceği adrenalin taşımalıdır. 

Besine bağlı, eksersiz ile oluşan arıaflaksi 

Besine bağlı jenerali ze anail aksinin bir çeşididir. Reaksiyon l arın bes in alımından sonra 
veya eksers izden sonra geli şen olmak üzere iki tipi tarif ediln1iştir. Anailaksi b esinin a lın ­
nıasından 2-4 saat iç inde eksersi z il e geli şeb ilir. Ayııı dıuı.ım tersine de ge li şebilir (45). 

Besin allerjenleri il e yapılan deri tes tl erinde duyarlı olan a llerj ene pozitif cevap alııur. Ayrı­

ca eksers iz eş liğind e DBPCF C il e etken besin tesp it edildikten sonra eliıninasyon a gidilir ve 
h astanın lüzuınsuz eksersizlerde bulunmaması önerilir. 

TgE ARACILIGINI N DIŞINDA BESİN ALLERJİLERİ 

GASTROiNTESTiNAL HASTALIKLAR 

Besintere bağlı enterokolit 

Genellikle 1-3 ay lık süt çocukl arı nda göriilen kusm a ve ishal ile karakterize b ir hastalıktır. 
Genel li kl e in e k sütü ve soya proteinine karş ı duyarlı lı k ge li ş ir. Ancak baiJk, yumurta, buğday, 

ınıs ıı , ceviz ve fındı ğa karş ı da ge lişebi l ir. Anne sütünden geçen besin alleıjen l er i de enteroko­
lite neden olab ilir. Ga itacla gene llikle kan vard ır ( 1 ,26). 

Lezyonl ar genellikle ko lonu tutar. Lamina propria ve epite lde eos ino fılik inflltrasyo nla bir­
liktc ımıkoza l ödem gö rülür. Şidd etli vakala rda leripta l yap ıda bozu lma ve po linı orfo nükleer 

infi ltrasyo n o lur. J cjinunı biyops il erinde villus larda yassıl aşına, ödem, ın as t ve bazofıl 
hücrelerinelen o lu şan bir infiltrasyon vardır . 

Sigmoidoskopide kolond a küçük aftoid ülserasyonlar ve kanama il e giden ya ma ta rzında 
lczyo nl ar gö rülür. Kolonik biyo psiele kripta ep ite li ve lamina propri ada belirgin eos ino filik in­
filtrasyon göz lenir . 

Ga ita da gizli kan, eosinofi ll er ve polimorfonükleer hücreler göıiilü.r. Genellikl e redüktan 
madde pozitiftir. 

Deri testleri t anıda yardımc ı olmaz. Oral provokasyon testlerinde birkaç dakika veya saat 
içinde kusma, ishal ve nadiren de şok geli şebilir. Oral provokasyon testleri sı ras ında et!Gn olan 
besinin serum antikor düzey inde yükselme olur. 

All erj en o lan besinin e limine edilmesinden sonra hematokezya genellikle 72 saat içinde 
kes iLirkcn , mukoza! l czyonl arın tam olarak düzelmesi bir ayı bulur. 

Soya proteini ve inek sütline duyarlılık 2-3 yaşa kadar uzayabilir. Ancak 1 yaşın sonunda 
küçük miktarlarda veril erek duyarlılığın geçip geçınediği kontrol edilir (1 ,2,26) 

Çöliak hastalığı 

Çöliak h asta lı ğı barsak mukozas ının glutene karşı sürekli into l erans ı ile karakteri ze bir 
enteropat idir. Tanı ; hasta glutenli diyet alırken j ejunal biyops iel e villus atrofisinin gös terilmesi, 
glutensiz di yet a lırken klinik ve hi sto lojik o larak düze lm esi , glutene baş l andığ ı zaman klinik ve 
hi stoloj ik tab lon un tekra rl amas ı il e konm (26 ,46). 

Hastalık buğday, çavdar, yulaf, arpa gibi tahıllarda bulunan glutenin alko lde çözünen bir 
parças ı o lan g li ad ine duya rlı!Jk sonucu geli ş ir (46). 

Hasta lığ ın ge li şme s ıklı ğ ı l /300- 1/4000 arasında değişir. Hastaların %90'nında HLA-B8 ve 
%80'inde de HLA-DW3 antij eni pozitiftir (47). 



BESIN ALLERJILERI 11 5 

Klinik tablo tipik olarak 3 yaşın a ltında steatore, kramp tanında karın ağrısı , halsizlik ve kusma 
ile başlar . Abdoınina l distansi yon görü lür. Klinik tablo tekrarladıkça ge li şme geriliğ i yerleşir. 

Hastal ar l zursuzdurlar ve kas erimesinden do l ayı hipotoniktirl er. Adölesanlarda zaman zaman 
karın ağrm ve ishal görülebil ir. Tekrarlayan aftöz stomatit ge li şebilir. Malabsorbsiyona bağ lı 

ekstraintestinal belirtiler ortaya ç ıkabil i r. 

Özell·k le açıkl a namayan demir eksikliği anemisi ve folat eksikliği olanlarda jejunal biyop­
s i yap ılın as ı düşünülmelidir ( 1 A 7). 

Çö li a:< h ast a lığının imınunopatogenezi tam olarak aydınl atılamamıştı r. Glutenli beslenen 
hasta larda villus atrofisinin yaıunda başta CD8 sitotoksik!supresör fenotipi o lmak üzere, lenfo­
si tlerd e anş vardır. Hem kan, hem de j ej unal mukozada gamına/delta taş ıyan T hücreleri art­
mıştır. lgl\f ve IgA içeren B hücreleri lamina propriada artmı şt ır. Serumda çeşitli besiniere karşı 
IgG tipin de antikorlar yükselmiştir . Kompleman aracılıklı sitotoksisite ve lenfokin aracıiıktı 
doku hasan gibi çeş itli mekani zmalar hastalığın patogenezinde suçlanmaktadır. HLA doku anti­
jen leri il e ilişki s i nedeni antijenin sunulmak için h azırlanmas ı s ırasında bir bozukluk olabi le­
ceğini düşündünnektedir ( 1 ,46). 

Glutene karş ı lgA ve anti-g liad in antikorlarıııın scnun seviyesi tedavisi baş lanmamış hasta­
Iann %90'ııında yükselmiştir. Ancak bu antikorl arın yii.ksek bu l unması hastalığı tanı koydur­
nıaz . Sadc-:e tarama testi ve h astaların tedavi si sırasında takip amacı ile kullanı l ab ilir (I). 

Tanı ~onuldLtktan sonra hastalığı kontrol altında tutmak ve malignite ri skini aza ltmak için 
g lutensiz diyete baş l a nır. Eliminasyon yaşam boyu devam etmelidir (l ,47). 

Dermatitis herpetiformis 

Dcrmatiti s h crpetiforınis kaş ıntılı papulovesikülcr deri döküntüleri ilc giden, bazen atopik 
deııııatit l e karıştınlan glutenc duyarlı cntcropatidir. Döküntü ekstensör yüz lerde ve kalçalarda 
ç ıka r. Çöliak hastalı ğında olduğu gibi hastatann %90' nı HLA-B8 , %85-90 ' nı HLA-DW3 antije­
nine sahiptir. Hasta l arın tutulan ve turulmayan deride dennoepidennal birie ş i m yerinde gramıler 
(%85-90) veya lineer (% 10-15) lgA, poliınorfonükleer lökosit ve C3 depolanması vardır. lgA 
depolanmas ı altematif yoldan kompleman aktivasyonuna yol açarak inflanıasyona neden o lur 
( ı ,26 ,48). 

İ n testinal bistoloj i Çöliak hastalığında görülen il e aynıdır. Ancak vi ll us atrofi si ve infla­
nıasyon daha az olabi lir (1). 

Dapson veya diğer sulfontann uygulanması ile deride kaşıntı 24 saat içinde geçer. Gluten-
s iz diyet le deri t ezyon l arı ve in testinal bulgu lar kaybolur ( 48). 

Besine bağlı pulmoner hemosiderozis 

(Heiner sendromu) 

İlk kez Heiner ve Sears tarafından tarif edil en bu sendrom tekrarlayan pnömo ni , h eıno­
siderozis, aneınİ ve geli şme geriliği ile karakterized ir. Akciğer biyops isinde ve açlık mide 
suyunda hemas iderin yüklü makrofajlar görülür (1). Bu hasta larda inek sütü proteinlerinin 
büyii.k bir kısmına karşı presipitİn titrasyonları yüksektir. Aynı tabloya soya proteini , yumurta 
ve buğdayın da neden o l ab il eceğ i gösteri lmi ştir (1 ,26). 

Hasta lığın patogenezi tam o larak aydınl atı l amaınıştır. Hem Tip III, hem de Tip IV aşırı 
duyarlılığın immunopatogenezde rol oynayabi l eceği düşünülmektedir (1,26). 

Besine bağlı malabsorbsiyon sendromu 

Süt çocuklarında inek sütü ile gelişen malabsorbsiyon tablosu tarif edilmiştir. Bu çocuklar­
da steatore, kusma, kilo kaybı ve gelişme geri li ği en önde gelen semptom l ardır. Hastaların bir 
kı smınd a atopik dermatit ve tekrarlayan so lunum yo lu enfeksiyo l arı görülebi lir. İn ek sütüne 
karş ı IgG antikorl arı yükselmiştir. 
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Barsak biyopsilerinde yama tarzında villus atrofisi, epitel ve lamina propriada mononükleer 
hücre ve eosinofil infiltrasyonu görülür. Tip III ve Tip IV aşın duyarlılıkların ro l oynadığı 
düşünülmektedir. 

Tedavisi neden olan besinin (başta inek sütü olmak üzere, soya, yumurta v.d) eliminas­
yonudur. 

BESİNLERE BAGLI DİGER AŞIRI DUYARLILIKLAR 

Bazı besin ierin alınması il e ortaya çıkan bir takım klinik tabloların immünoloj ik bir pato­
geneze sahip olup olmadıkları tam olarak aydınlatılamamıştır. 

1975 yılında Feingoid çocuklarda hiperkinetik aktivitenin ve öğrenme yetersizliklerinin 
besiniere konulan sali silatlara ve katkı maddelerine bağlı olabi leceğini söyl em i ş tir. Bu çocuk­
l arın diyeticrinde düzenleme ile düzelme o lduğunu ileri sürmüştür (50). Ancak bu bulgular daha 
soma yapı lan araştınnalarla doğrulanmaınıştn (26). 

Migrende de besin ters reaks iyonlarıtım rol oynayab ileceğ i ileri sürülmüştür. Bazı hastalar­
da tiramin içeren besinierin (peynir, çukalata ve beyaz şarap) migren ataklarınlll artırdıkları 
bulunmuştur (26). Son zamanlarda migren li 104 erişkin hastada besin eliminasyonu ve çift kör 
provakasyon testi i le yapılan tanı çalışınal arında % 15 oranında besinleri n rol oynadığı bulun­
muştur. Patogenez bilinmemektedir (51 ). 

Ani bebek ölümü bir yaşın altında otopsi dahil nedeni saptanamayan ani ölüm diye tanım­
lanab ilir . Nedeni belli değildir. Ancak son zamanlarda yapı lan araştırınalarda a lle~ik reaksi­
yonlar suçlamnaya başlamıştır. Bir çalı şmada ani bebek ölümü göriilen 38 süt çocuğunun 
l5'inde beta-laktoglobulin IgE antikoru pozitif bulunmuştur. Halbuki 9 kontrol vakasından 
birinde pozitifbulumnuştur (52,53). 

Tnsü line bağlı diabetes ın ellitusun inek sütü all erj isi ile ilgisi olabileceği ileri süıülıniiştür. 
İnek sütünün tüketiminin fazla olduğu ülkelerde insüline bağlı diabet mellitus oranı da fazla 
buhınınaktadır. Pankreatik beta biierelerinin bir yüzey antijeni ile çapraz reaksiyona giren bov i ıı 
serum al buminin serum antikoru yeni tanı konulan insüline bağlı diabetes mellituslu hastalarda 
yüksek bulunmuştur (54). Ancak bu bulgu kuşku ile karşı lanmaktadır. Bu etkinin imınünolojik 
bir reaksiyondan çok, tütsüleıuni ş koyun etinde oluşan N-nitroso bi leşikl erin e bağlı o labil eceği 
düşünülmektedir (55). 

Besin allerjil erinin oto immun hastalık ataklarınaneden o l abileceği ileri sfuülmi.i ştür. Birkaç 
hastada DBPCFC ile artrit gelişti ği gösterilmi ştir. Ancak bu konuda yapı lmı ş araştınnalar 
oldukça kısıtlıdır. 

TANI 

Besin ters reaks iyonlarımn tanı sında ilk adım yeterli bir öykü alınadan ve fizik muayene­
den geçer. Bunlar yapıl;rhn hastada besin intolerans ı mı , yoksa besin allerjisinin m olduğuna 
dikkat ed ilir. Bes in allerjisinden şüphel eıll liyorsa deri testleri ve serumda özgül IgE antikorları 
tayin edi lerek, reaksiyonun IgE aracılıklı olup olmadığı araştırılır. Daha soma bes i ı; eliminas­
yo nu ve provokasyon testleri ile tanıya gidilir. Bütün bu basamaklar Tablo 5'de ayrıntılı olarak 
verilmi ştir. 

Besin allerjilerine tanı koyınada izlenecek sıra da Şeki l 2'de belirtilmiştir. 

Hikaye ve fızik muayene 

Bes in al\erjilerine tanı koymada ilk ve önemli adım dikkatli şekilde alınacak hikaye ve 
yap ılacak fı zi k muayeneden geçer. Hikayede sorular neden olan besin veya besi eri ortaya 
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çıkaracak şekilde olmalı , ş ikayetlerin neler olduğu, ne kadar süre sürdükleri, ne sıklıkla ve 
günün hangi saatlerinde tekrarladıkları , kendilerinde ve ailelerinde aBerjik olanlar dahil başka 
hastalık olup olmadığı sorulmalıdır. Alınan cevaplar ve fizik muayene bulgularına dayarularak 
Tabloda belirtilen hastalıklarda gerekli laboratuar tetkikleri ile ayıncı tanıya gidilmelidir. 

Akut reaksiyonlarda hikaye oldukça yararlı olmasına rağmen , atopik dermatit, astma, eosi­
no fılik gastroenterit ve kronik ürtiker gibi kronik hastalıklarda fazla güvenilir değildir. Çeşitl i 

ça lı şına larda besin all erjilerinin %50'sine DBPCFC ile tam konulmaktadH (1). 

Tablo-5: Besin ter s reaksiyonl arının ayıncı tanı sı (2) 

Gastrointes tinal bozukluklar (kusm a ve/veya ishal) 
Yapısal bozukluk.lar- 1-liatal lıemi , pilor stenozu, Hirschsprung hastalığı , trakeoosefagial fistül 
Enzim eksiklikleıi-Disakkaridaz eksikliği , galaktozemi , feill lketonüri 
Malignansiler 
Diğerl e ıi-Pankreatik yetmezlik, safra kesesi hastalıkl arı , peptik ülser 

Allerjik semptomlara benzer bulgular çıkaran kontiminasyon ve katkı maddeleri 
Koruyucular ve lezzet vericiler-sodyum metabisülfit ve monosodyum glutamat 
Boyalar-Tartrazin ve diğer azo boyaları 

Toks inler-Bakteriyel, fungal ve deniz ü.ıii.nleıi toksin leri 
Enfeksiyöz orgaillzmalar-Bakteriler (salmonella, şigella, E. Koli, vd.), 

parazİ tl er (giardia, Tri şinella) 

Mantar spo r l a rı ? 

Kaza ile koniaminasyon (ağ ır metaller, pestisitler, antibiyotikler) 

Farmakolojik aj anlar 
Kafein (kahve ve diğer bazı içecekler) 
Teobromin (çukolata, çay) 
Histarnin (b a l ı k , vd) 
Tri ptamin (domates, eri k) 
Serotonin (mnz, domates) 
Feillletilamin (çukolata) 
Tiramin (peynir, salarnura balık) 
Glikozidal akaloid solanin (patates) 
Alkol 

Psiko loj ik reaksiyonlar 

Ta blo-6: Besin a llerjilcr ini değerlendirmede kullanıl an yöntemler (26) 

Öykü 

Günlük di yet kartı 

Eliminasyo n diyeti 

Pıik deri testi 

Radi oall ergosorbeııt testler (RAST) 

Bazofıllıi stamin salınım testleri (Bl-IR) 

İntestina l mas ı bücresi lıi stamin salınımı (IMCHR) 

Endoskopi altında intragastral provokasyon (IPEC) 

Çift-kör pasebo kontrollü besin provokasyonu (DBPCFC) 
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Şekil-2: Besin allerjilerinin tanısında izlenecek basamaklar (1) 
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Diyet günlüğü 

Öykünün güvenilirliğini arttırmak için diyet günlüğü tutulabilir. Her gün kahvaltı, öğlen 
yemeği ve akşam yemeği, yemek aralarında ve gece yerıilen besinler, içecekler, alınan ilaçlar ve 
diğer şeyler (sakız, diş fırçalaması , v.d ) düzenli olarak hasta veya ailesine günlük olarak Şe­
kilde görüldüğü gibi yazdırılır. Karşı tarafa da eş zamanlı olarak görülen semptomlar yazdırılır. 

Hastanm adı : Protokol no: Tarih: 

Her gün aşağıya yemek saatlerinde, yemek ara lanııda yenilen besinler, içecekler, alınan ilaçlar, böcek 
sokmaları, aktiviteler ve hava s ıcakl ıkl arı yazılı r. Karşıya semptomlar yazılır. Ertesi gün bir sonraki say-
faya geçi lir. 

Semptomlar 

Kalıvaltı 

Yemek ara s ı 

Öğlen yemeği 

Yemek arası 

Akşam yemeği 

Şekil-3: Diyet günlüğü (26) 

Eliminasyon diyeti 

Eliminasyon diyeti tek başına besin allerjisine tam koymada yeterli olmamakla beraber 
önemlidir. Başansı doğru besinin tespit edi lmesinde ve bu besinin uygun sürede kesin elimi­
nasyonuna bağlıdır. Ancak besin allerjisi ile birlikte görülen astım ve atopik dermatit gibi kro­
nik hastalıklan n ataklanııda başka etkenler de rol oynayabi leceği için yanlış pozitif veya yanlış 
negatif sonuç alınabilir. 

Deri prik testleri 

Bu testler IgE aracılıklı olmayan besin allerjilerine tam koymada önemleri yoktur. Pozitif 
sonuç o besine karşı özgül lgE'nin bulunduğunu gösterir. Hastalık oluşturup, oluşturmadığını 
göstermez. Özgül antikorun pozitifliğinde deri testinin pozitif olma oranı %50 iken, negatif 
olması durumunda testin negatif olması oranı %95'dir. Test 1 yaşın altında çocuklarda besine 
karşı özgül IgE olmasına rağmen genellikle negatif sonuç verir. Ayrıca ticari olarak hazırlanan 
taze meyva ve sebzeler (elma, portakal, muz, armut, kavun, patates, tahıllar . v.d) için kullanıl an 
alleıjen ekstrakdan labil olduğu için iyi sonuç vermeyebilir. Bazı merkezlerde meyva ve sebze­
lerden direkt olarak prik deri testi yapılması önerilmektedir. İntradermal testierin bes in allerji­
l eriııde epidermal testlere bir üstünlüğü yoktur (2). 
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Antijene özgül lgE'nin ölçümü 

Yapılan çalı şmalarda seıumda antij ene özgül IgE'nin ölçümü ile deri testlerinin aşağı yukarı 
ayru duyarlılıkta o lduğu bulunmuştur. Son zamanlarda CAP tekruği il e özgül IgE serum 
düzeyinin ölçümünün RAST ile ölçümden çok daha duyarlı olduğu bildirilmektedir (1.2). 

Bazofil histarnin salınım testleri 

Çok az kanda çok sayıda besin allerj eninin taranınası amac ı ile kull aıulır. 

İntestinal mukoza] histarnin salınımı (IMCHR) 

Pratikte kullarulmayan, araştırma amacı ile kullanıl an bir yöntemdir. Gastrointestinal 
mukozadan alınan biyopside besin antij enleri ile karş ıl aş tırıl arak mast hücrelerinden salınan his­
taırun miktan ölçülür. 

DBPCFC (Çift kör plasebo kontrollü besin provokasyonu) 

Besin allerjil erine tam koymada altın standart olarak ka bul edi lir. incelenecek besinler 
öykü, fizik muayene, deri prik testleri , özgül IgE düzeyi, tekli açık veya kör besin provokasyon 
tesleri yapıldıktan sonra seçilir. 

Teste başlanmadan önce başta antihi staminikler olmak üzere bütün besinler kesilmelidir. 
Antihi staminikl er testten deri testl eri pozitif oluncaya kadar bir süre, sistemik steroıdler 4-8 
hafta, inhale steroidler ve sodyum kromoglikat 12 saat, teofilin 8 saat, inhale beta-adrenerjik 
il açlar 6-8 saat önce kes ilmeli dir. Test yapı lacak besin ise testten 10-14 gün önceden tesı gününe 
kadar elimine edilm elidir (1) . 

Provokasyon aç karnma yapılm a lıdJT. Uygulanacak sayıd a ve miktarda plasebo ve !- es in test 
il e il gisi olmayan bir ekip t arafından hazırl anmalıdır. Baş l angı ç doz l arı provokasyo nun çıkma­
yacağı kadar az olm a lıdır (25-500 ıng liyo fıli ze besin, s ı v ı veya kapsüll erde ). Şüph e l eni : en reak­
siyonun cinsine göre her 15-60 dakikada bir doz iki misline ç ıkarıl ab ilir . Hasta dilde ve damak­
ta yanma ve kaşınıııa , boğazda kaşıu tı ve sertlik hi ssi, bulantı , kusma, kramp tarzında kann 
ağrı s ı gibi erken semptomlar açı s ından dikkatli ce takip edilmelidir. Genellikl e IgE aracılıklı 
duyarlılıktan şüphe t enil en hastalarda lO gr liyofılize besin veril mes ine rağmen semp:om çık­
mamışsa , deneyimli bir ekibin gözetiminde nonnal beslenme miktarında besin verilerek hasta 
gözlenıneye devam edilmelidir. DBPCFC'de yanlış pozitif veya yanlı ş negatif çıkma olasılığı 
% l -2'den düşüktü1· . Uygulama sırasında plasebo ve besinin miktarı , tadı , şekli aynı olmalı ve 
rast gele uygulama yapılmalıdır . Uygulama sıras ında anailaks i açı sından bütün tedb iıler alın­
malıdır ( l ). 

TEDAVi 

Besin allerjil erinde hemfıkir olunan tek tedavi duyarlılık yaptığı kanıtlanan besinden kaçın­
maktır. Hastaya diyet hazırlanırken mutlaka bir diyeti syenle konsülte edilmelidir. Hczırlanan 

di yet hastada malnütri syon ve diğer beslenme bozuklukianna neden olmayacak şekilde olma­
malıdır. Eliminasyon hastanın semptomlarında hızl a düzelme yapar. Birkaç yılda besin allerjisi 
tamamen düzelebil eceğinden 12-24 ay ara lıklarla DBPCFC yapılma lı , a ll eıjinin kaybolup kay­
bolınadığına bakilmalıdır. Birçok besine karşı gelişen allerji zamanla kaybolurken, fındık, ceviz 
ve deniz ürünlerine karş ı olan all erji nadiren kaybolur. Bu nedenle bu besinler için DBPCFC'nin 
tekrarlanmasına gerek yoktur (1 ,2,26). 

Besin allerjisi olan hasta ve ailesi besinlerde bulunan etiketl er ve terminoloji kmusunda 
eğitilmelidir. Hastanm eliminasyona dikkat etmemesi veya yanlı şlıkla duyarlı olduğu besini 
almas ı nedeni il e anail aksi gelişebilir. Bu nedenle hastaya, ailesi ve çevresindeki insanbr kendi 
kendine uygulanabilen adrenalin konusunda eğitilınelid i r. 
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Anailaksi değ i ş ik şiddette ve spektrumda seyir gösterebi lir. Genellikle unifazik olan 
anaflaks ide başlangıçta semptomlarda hızlı bozulma görülür. Bazı hastalarda ise klinik seyir 
başlangıçta hafiftir ve daha sonra fatal bir tablo o luşabi !ir. Bazılarında ise bifazik klinik bir gidi ş 
görülür. Hastalar bütün bu nedenlerl e dummları stab ill eştikten sonra en az 4 saat gözlem altın­
da tutulmalıdırl ar. 

Besin a ll eıjilerinin tedavisinde ve önlenmesinde antihistaminikler, ketotifen , kortikostero­
idl er gibi çeşitli il açlar kullanılmış , bazı ilaçlardan s ınırlı ölçüde yarar görülmüştür. 
Ora l sodyum kroınoglikat il e yap ılan uygulamalarda yüz güldürücü sonuçlar alınamamıştır 

( ı ,2,26). 

Besin a ll erj ileriıı.in tedav isinde immunoterapiııin herhangi bir yararı yoktur. 

BESİN ALLERJİLERİNİN ÖNLENMESİ 

Hayatın ilk yılında atopik hastalığa yakalanma tehlikes i olan bebeğin a ll eıjeıı.ik besinierin 
verilmemesi bes in all erj il erinin ve atopik dennatitin gelişınesini önlemektedir. Besin elimi­
nasyonu süt çocuğun a ve emziren annesine yumurta, inek sütü, ceviz ve fıııdık verilmemesidir 
(5 7). 

Araştınna l ar süt çocuğunda anne sütünün bes in allerji si nden konıyan faktörleri içennes.i ve 
antijen ilesinin düşük olması nedeni ilc bes in alleıjilerinden konınınada en optimal besin 
o lduğun u göstermektedir (26). Bir a raştınnada anne diyetinin laktasyon s ırasında da kısıtlan­
masının bebeklerde daha az oranda atopi k dermatit ve besin all erjisinin ortaya çıkmasına yo l 
açtığı bulwıınuştur. Bir diğer araştınnada besin allerjileri azalmazken, sadece atopik dennatitli 
sayısının aza l dığı bulunmuştur (58,59). 

Katı besin iere erken başlanmasınm atopik deımatit gelişme s ıklı ğırn artırırken, astıında 
böyle bir artışın olmadığı görülmüştür (60). 

Elde birçok kanıt o lmasına rağmen besin allerjisini önlemek için katı kısıtlamalara gidilme­
si için bi lgil er tam olarak yeterli olmamasına rağmen, hayat boyu duyarlılık gelişmemesi için 
atop ik hastalık riski olan süt çocuk l arına ilk yıl içinde all erjik besinierin (fındık, ceviz, balık , 
deniz ürünleri) verilmemesi düşünülebilir. Bu besinierin içine belki bir yı l inek sütü , iki yıl 
yumurta eklenebi lir. Aynı bebckleıin anneleri laktasyon s ırasında, hatta gebelikl erinin üçüncü 
trimesterinde ceviz, fmdık, yumurta ve deniz ürünlerinden kaçının alıdır ( J ,26). 

PROGNOZ 

İlk yı !da yüksek oranda görül en besin allerjilerinin daha sonra görülme sıklığı düşer. 
Yapılan bir çalı şmada inek sütü all erjisi olan çocuklar 3 yıl boyunca izlenmi ş, 1 yaşın sonunda 
% 50'sinde, 2 yaşın sonunda % 70'inde, 3 yaşın sonunda % 85'inin inek sütüne olan duyarlılığı 
kaybo l muştur (6 1). 

Büyük çocuklarda ve e ri şki nl erd e besin tespit edilip , elimine edil irse IgE aracı iıktı reak­
tivite bir süre sonra kaybolmaktadır. Ancak deri testleri yıllarca pozitif kalmakta, bu reaktivi­
tedeki kaybolınayı yansıtmamaktadır (1,62). 

TgE aracıiıktı olmayan bes in allerjileri süt çocuklarında zamanla büyük oranda kay­
bolurken; enterokolit ve aBerj ik eosinofi lik gastroenterit büyük çocuklarda ve er işkinlerd e yıl­
larca devanı etm ektedirl er (1 ,2,7). 

Çöliak hastalığında yaşam boyu glutensiz diyet verilmelidir. Belirgin semptom olmayan 
va kalarda gl u ten verilmeye devam edilirse lenfoma ve nıalignite riski artmaktadır ( 47). 
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14 LA TEKS 
ALLERJİSİ 

A. Füsun Kalpaklıoğlu 

Kauçuk ürünlerine karşı aş ırı duyarlılık reaksiyonlan oldukça yaygın olarak görülmektedir. 
Kauçuk hi persensiti vitesi 1930'lu yıll arın başından beri kontakt dermatitin bir nedeni olarak bi­
linmekted ir. Latekse karş ı gelişen kontakt dennatit; Jateks eldivenl erin kullarumından sonra 
ell erde, bazen de lastik ayakkab ıy l a ilişkili olarak ayakl arda görülen geç tip -tip IV- allerjik 
reaks iyo n şeklınd e ge li şir. Temas kesilince lezyonlar birkaç gün içinde gerilerken kontakt sürek­
li ysc lezyonlar kronikleşir, hatta likenifı ye olur. Fasiyal kontakt deıınatit kozmetik amaçlı kul­
J an ıl an süngerlcrl c, genital kontakt dennatit kondom kull anımıyla, kontakt stomatit ise kauçuk 
ortodontik ürünlere bağlı olarak görülmektedir. Yama testleri, kauçuk maddelere karş ı gelişen 

bu tip IV aştrı duyarlılık reaksiyonlarına latcksin kendisinden daha çok eldi ven üretimi sırasın­
da çeşitli amaçlarla kullan ıl an düşük molckül ağırlıkl ı kimyasal maddelerin neden olduğunu 
göstcnnekted ir. 

Kauçuk ürünlerine karşı geç tip aşırı duyarlılık reaksiyonlarının uzun y ıll ardır bilinmes ine 
karşın, imınüng l obu lin E arac ılı tip Ilateks allerjisi son on y ıl a kadar önemli bir k linik problem 
olarak ele alınmıyordu. Ancak lateks alle ıji si ins id ansının giderek a rtı ş göstennesi, dikkatierin 
la teks reaksiyonları konusunda yoğunlaşmasın a neden o l muştur. Lateks uzun süredir tıp dünya­
sında kullanılmaktadır. Özellikle lateks içeren ürün lerin sayısının giderek ç:oğalmasııun, Jateks 
duyarlılığının art ı şında önem li rol oyılacl.ı ğı bi ldir il mektedir. 

Lateks allerji sinde immünglobulin-E (lgE)'ye bağlı tıp I reaksiyonlar geç tip hipersensi­
tiviteye oranla çok az görü lm ekle birlikte, potansiyel olarak bayatı tehdit edici nitelikte olduk­
l arı için daha tehlike lidir. 

Latekse karş ı gelişen tip I allerjik reaksiyon ilk olarak 1927 yılında Almanya'da 
b ildirilmi ştir. Bundan sonra literatürde ilk vaka 52 yıl sonra yayınlanmıştır. Lateksle ili şkili 

olarak kontakt üıtikcr geliş imi ingili zce yayınl arda ilk kez N utter tarafından 1979'da bildirilmiş 
ve bu reaks iyon ların IgE aı·acıl ı olduğu gösterilmiştir. Daha sonra 1988'e kadar geçen dönemele 
s ıklıkla nazal ve okü ler semptomlarla birlikte geli şen kontakt ürtiker lı olgu yayıniarın a rastlan­
maktaktaclır. 

Latcks allerjis i Avnıpa'da 1979 yılınd an beri bilinmesine rağmen , giderek artan say ıda 
hasta için büyük bir ri sk o luştuıınas ı nedeni yle özellikle kuzey Amerika tıp otoriteleri tarafın­

elan da önem li bir sonın olarak kabul ed ilmiştir. Bunu izleyen yıll arda ise lateks allerjisiyle ib ş­
ki li olarak FDA'a 1 1 OO'in üstünde olgu ve 15 ölüm bildirilmiştir. 

Eğer Jateks allerji si yeni bir sonmsa neden şi mdi görülmektedir? Bu sonınun cevab ı kesin 
olarak bilinmemekle beraber öncelikle olayın farkına varılması ve bunu takiben lateks sanayi­
inde kullanı lan metodlarda yapı lan değişiklikler ve ku Ilarum alanlarının genişlemesi la teks ailer­
j isinden sonımlu tutulmaktad ır. Hepatit B virüsü, insan immün yetmezlik virüsü (HIV) ve 
1986'da i ş sağ lı ğ ı ve güvenliği kımımunun (Occupational safety and health administration­
OSHA) geti rdi ği kurall ar nedeniy le lateks ürünlerinin 1988 yılından itibaren öncelikle ac il 
servi s personeli , hemşire l er ve elişçi hekimleri gibi sağlık personeli tarafmdan kullanımı dra­
matik şekild e yayg ınlaşmı ştı r. Buna ABD'de lateks eldivenlerin satışııun, 1987 yılında 126 
milyon dolardan 199 !'de 263 milyon dolara çıkması örnek gösterileb ilir. Artan talebi karşıl aya­
bilmek amac ıy l a da üreticiler ham lateksin depolama süresini azaltmış l ar ve başta ameliyat 
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eldiveni o lmak üzere lateks ürünl erinin yapıını sıra s ında gerekli bir i ş l em olan buhar sterili zas­
yo nun a son vermi ş l erdir. Lateks le s ık ve yoğun temas da be lli bir gnıpda semptomatik lateks 
a ll erji s i in s idan s ını arttınnı ştı r. 

Lateks, % 99 o ranınd a Brez il ya'da yeti ştiril en Hevea Brasiliensis adlı tropika l kauç uk 
ağacının özsuyundan elde edil en i ş l e nmi ş b ir bitki ürünüdür. H. brasi li ensis, dennatit ve konta kt 
üıiikere neden olan terpenl erin bir üyes i olan Euphorbi aceae a il esi ndendir. Lateks , kauçuk 
özsuyunun ı s ı ve sülfür kullanıl arak safiand ırıl an ve vnikanize ed il en son ürü nüd ür. V ul ka nizas­
yon lateksin siilfür varlı ğmda ı s ı t ıl arak ka u çuğun clasti site ve termostabi li tesinin büyük ölçüde 
ge li ş t i r il d i ğ i bir i ş l emdi r. Bu şeki ld e elde edi len doğa l kauçuk Iateksi %3 0 ora nında kauç uk 
fraks iyonundan, % 70 oranmda su fraksiyonundan o luşmakta d ı r. 

H. bras ili ensis'den elde ed ilen lateks ; protei nl er, lipid ler, aınino asidler, nükleot id ler, kofak­
tör ler ve çok say ı da cis- 1,4-po li izopren içcıir . Doğa l lateks bin lerce ün ite uzun l uğunda cis- l ,4-
izo pren po li m e rl eıi o l u şturarak koagülc o lm . Koagüle olmamış lateks in total ağırl ı ğ ınlll %2-
3'ünü pro te in ler o lu ştmına ktadır. Lateks; ası l fonksiyo nel biriminin protein, lipid ve fos foli p id 
taba kalan yla kaplı küresel bir polii zopren dam la s ı halindeki kauçuk pa rt ikülü o l duğu komp leks 
bir h ücre içi i.i ıiindür. Bu yüzeyel pro te inl er arasınd a hem s itozo ldc serbest o larak hem de 
kauçuk paıiikü l üy l c bağ lı olarak bulunan frcniltransferaz vardır. Freniltransferaz çeş itli tür lerd e 
105 d b üyükl üğünde polimcrl er o l u ş t urab i lir. Hcvca kauçıığund a bu say ı l 06d 'a kadar çıka ­

bil mektedir. Bu po liınc rizasyond a yer alan iki pro te in , lateks üıiinlerin c k arş ı ge l i şen hipersen­
sit iv itc reaks iyon l a rın da n so rı.ııı: lı.ı tutulm aktad ı r . Bazı araştırın ac ıl a r izop rcn h a l ka l a rınm 
biyoscntez iyle i l i şkil i o larak o rtaya ç ı kan bir integra l prote in o lan 'kauçuk elongasyo n faktö rü ' 
nün kauçuk pa ıtikü ll c ri n c s ı k ı ca bağ i a nei ı ğını ve norm alde 3 izo prcn biriminden daha az ını 

po li mc ri zc eden frcn i! tra n s fc razı n !ateks yapan türlerd e po lii zop rcn h a l ka l a rını uza tt ı ğ ı 
görüşündedir l er. Kauçuk e longasyon faktö rü (M A= I4 .6 kD) ve frcııil t ra n s fe raz (MA =38 kD ) ' ııı 

her iki si de satl aştırılıııı ş, kau çtık c longasyon faktörü ayn ı zam anda scka ns l anını ş tır . 

Koruyucu o larak latcksc ka tıl a n amonya k kauçuk part ikü ll erini ayıra ra k yakl aşık %3 0-
%40 ka tı bö lümden o l uşa n i k i -faz l ı bi r ürün meyda na ge tir ir. %0. 15 -%0 .25 aras ı nd a amonya k 
içeren düşük amonyak lateks konsantrcs i de mevcu ttur. Düşük konsantreele koagülasyonu ve 
konta ııı i nasyonu önlemek için iki nc i bir ko ruyucu gereklidir. Bunlar sodyum pentak lo rofcnat, 
tetram eti ltiuram di sülfid , sodyum dimeti l dit i okarbanıat ve çinko oksittir. 

Lateks proteinleri 

im mi.inob lot ça lı şm a larıyl a gösterildi ği gibi N RL de bulunan en az dört ad et so lu bl po li pep­
tid insan IgE'sini bağ l ayabilme yeteneğ in dedir. Hevein (MA=4730) H. brasil icns is Iateksi nin 
a s ı l protein idi r. Antij en i çeri ğ i nin s ı nı rl arı oldukça fazl adı r ve t aın olarak belirl enemez . Kul­
l anılı p a tıl a n d eğ i ş ik eldi ven türl eri a rasında mikta rı 400 kat fa rk lı olan proteinler vard ır . A le­
nius ve ark . lateks all erji si o lan sp ina bi fı d a lı h asta l a rın senımunda 14, 20 ve 27 kD' luk peptid­
ler için spes ifik IgE'I erin olduğunu , yine lateks allerji si bulun an sağ lık personeline a it IgE'l erin 
tip ik olarak sadece 20 kD'Iuk peptide bağl and ı ğmı göstem1i şl erdi r. Böylece ta nım lanan antij en­
ler sadece antij enin a lın d ı ğ ı kaynak materya line değil , aynı zamanda a raş t ı rı l an se rı.ıını.ın a lındı ğı 
hasta popülasyonuna da bağlıdır. 

Amonyak lama veya lateks ürünl erinin yapınıının çeş itli evrelerinin , epi top taş ıyan büyük 
proteinl erin epitop taş ı yan daha kü çük peptidl ere hidro li z i üzerine o lan etki sidir. Öte yandan 
lateks antij enl erinin ı s ı ya ve alkalİn denatürasyonun a Hevea pro teinlerin e oranl a daha dayanık­
lı o lmas ı ye ııi epitopik bölge lerin ge li şimind en çok e ldi ven ekstrelerind eki epitop İ ((e riğinin ham 
ımıterya l e göre be lirg in derecede güçlendirilmi ş olmas ı nedeniy ledir. 

Klinik ve Fizyopatoloji 

Lateks; cerrahi eldivenler, baryumlu tavman s ıras ında kulla nılan kateterler, mesane kateter­
leri , l avınan ve anestezi ma lzemeleri , kondoın , balon, oyuncaklar, çeş itli yapıştın c ılar ve özel-
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likl e di ş h ekimliğinde kullanılan elastik yapışkan bantlar, lastik uçlu frezler ve kauçuk diş 
köprüleri , kauçuk tıpalar , halı aı·ka ları , köpük ve kauçuk tabantı ayakkabılar gibi spor 
malzemelerinin yapınıında kullaıulnıaktadır. 

Kauçukla kaplanmış bütün bu üriinl ere nıanıziyetle erken hipersensitivite reaksiyonlan 
meydana çıkabilmektedir. Lateks allerjisi oldukça değişkendir. Bunu etkileyen faktörler , lateks 
manıziyctirıin hangi yo ll a olduğu , mikta rı ve kişiden kişiye değişen şok organ duyarlıhğındaki 
fark lılıkl a rdır. Bu rea ksiyonların klinik belirtileri sistemik ürtiker, rinit, konjunktivit , 
bronkospazın ve anatl aksid ir. Birçok olguda oyuncak balonlardan dolayı ortaya çıkan lokal 
a nji oö deın duyarlılığın bir gösterges idir. Diş muayenes inden som a dudaklarda ve ağızda ş i ş lik 
ve/veya kaşıntı , kondonı veya diafranı gibi doğum kontrol yöntem lerinin uygul anmasından 
sonra karşıl aş ıl an rah a ts ı zlıkl ar gib i semptomlar lateks duyarlılığı açıs ından uyarı cı o lmaktad ır. 

Latcks allcıjisi tekrarlayan graft reddi olay lan ndan da sorumlu tutulabilınektedir. 

Semptomlar birkaç dakika içinde ortaya çıkab il eceği gibi başlangıcı yaklaşık bir saat süre­
bilir. Yavaş yavaş i lerler veya ayııı şekilde de kalabilir. Gecikm i ş tip reaksiyonlar ise 6-48 saat 
soma görü lmektedir. 

Latekstcıı en çok ctkilenenlerin kontakt ürtiker semptom ları gösteren kişiler olduğu bilin­
mektedir. Lateksc bağlı olarak o ı1aya çıkan bu erken tipteki kontakt üı1iker çoğunlukla cer­
rahlar, h emş ireler ve diğer tıp personelinde görülmektedir. Anatlaks i daha çok cerrahi ve radyo­
lojik işlemler sırasında duyarlı kişilerde meydana ge lm ekted ir. Latcksle uyarılan inhalan alleıji 
ve anailaks i ile, yine duyarlı kişilerde operasyon s ırasında ceırabın giydiği cldivenc bağlı 
olduğu kanıtlanan potansiyel olarak fatal reaks iyonlar bildirilmiştir. 

Lateks antijeninin giriş yolları 

Latcks ant ij en iyle karşılaşma ki.itan , perkütan , mukoza] ve parcntcral yollarla olmaktadır. 
Antij en aynı zamanda aerosol yo ll a da alınmaktadır. Bu da eldivcnin kayganlığını sağlamak için 
kul l a nılan ını s ır nişastası pudrası ilc olmaktadır. Latcks eldivenlerin suda eriyen prote in anti­
jenleri c ldi vcnin pudrasına geçerek ınısır nişastasına adsorbc olm. Pud raya geçen lateks antijeni 
daha sonra uçarak çevreye yay ılır. 

Baş l ang ı çta latcks antijeninin çoğu e ldi ven giyi lcli ğinde veya çıkarı ldığmda havaya yayı l­

nıakta , ancak giysilerin üzerinde veya çevreele otunmış halde bulunan eldiven pudrası da oda 
havasındaki allcıjeni o lu şturabilmektcdir. Eldivendeki antijen, büyüklüğü nedeniyle hemen çök­
ınekte ve ça Lı şına gününün sonunda antijen miktarı çok düşi.ik düzeylerde öl çül ebi lın ektedir. 
A ll e rj eııl erin %20'si gibi sadece küçük bir kısmı taşınabi lnı ektedir. Bunlar içinde de yalnı zca 

7 11m üstündekileıin semptomlarla ilişkili o lduğu gösterilmi ştir. 

Latcks antij eni y lc çeşit li yollarla duyarlılık ge li şmekl e birlikte şi dd et li reaks iyonlar ancak 
deri , ımı koza ve so lumım s istemiyle temas sonucu gelişmektedir. Sağlık personelinde görüldüğü 
g ibi sabah işe gelin diğinde henüz direk temas olmadan nazal , okül er ve solunum seınptoın­
l an nın baş l aması, ya lnızca havadan so lunan lateks in semptomların başlaması için yeterli 
o lduğunu göstermekted ir. Direk mukoza!, visseral ve parenteral manıziyet anail aksi için en 
büyük risktir. Birtakım çalışmalarla önceki kolayca tedavi edilebilecek nitelikte hafif kutaııöz 
veya respiratuar reaks iyonları olan bazı hastaların mukoza i veya parenteral lateks manıziyetiyle 
daha ş idd et li reaksiyonlar ge li ş tirdikl eri gösterilmiştir. 

Şimdiye kadar latcks a ll erji sine bağlı olarak FDA'a bildirilen ö lüıni erin hepsi baryum lav­
manıyl a ili ş kilidir ve la teks içeren baryum lavman kateterl eri 1990 yılından bu yana bazı mer­
kezlerde sentetik olan larıyl a deği ştirilme yoluna gidi lmiştir. 

Risk grupları 

Lateks duyarlılı ğ ı bir kaç farklı grupta potansiyel olarak cidd i tıbbi sonınlar oluştuıınak­
ta clır. Ri sk grupları ; sağlık personelini , kauçuk endüstrisi ça lı şanlarını , spi na bifidalı 
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(meningomyelose l) ve ürogenital anamalili çocukları içermektedir. Bunlar arasında<i tek ortak 
nokta kauçuğa yüksek oranda maruziyet gibi görünmektedir. Bu risk gruplarında la teks anti­
jenlerine maruziyetİn yoğunluğu yanında, genetik olarak erken tip immün cevaı: geliştirme 
yeteneğ i veya ikisi birlikte patogenezde önemli olmaktadır. 

Lateks protein hipersensitivitesi ile ilişkili mesleki astma, kontakt ürtiker, rinit, egzema , 
anatı aktik reaksiyonlar ve ölüm, büyük oranda risk gruplarında görülmektedir. Mesleki astma; 
la teks eldivenlerin yapımı ve kullarutn1 sıra s mda havaya karışanlatekse karşı meyda:ıa gelen tip 
I hipersensitivi tedir. Mesleksel rinitİn etyolojisinde dikkatler yeni yeni latekse yönelirken, 
bunun lateks nedenli mesleksel astmanm başlangıcından önce görüldüğü bildirilınettedir. 

En önemli risk faktörü yüksek derecede manıziyettir. Lateks ürünleriyle temas, erken 
çocukluk evresinde eınzikler ve diş kaşıma için kullanılan çeşitli oyuncaklarla başlamaktadır. 
Daha ileri yaşlarda balonlar yüzde ödem, hatta anailaksiye yol açacak derecede duyarlılığa 
neden olabilirler. Tüketicilere sunulan 40000'in üzerinde ürün lateks içermektedir. Ev işlerinde 
kull anılan kauçuk eld ivenler, kauçuk diş protezleri ve köprüleri , kondomlar, lateks eldiveııl e r 
yan ı s ıra cerrah i i ş lemler sırasında kullanılan çeşitli aletler ve bunların dışında gün lük yaşamda 
sık karş ılaş ılan kauçuk tıpalar, banyo perdeleri, pullar, pencere i zo lasyomında kull anılan mad­
deler, streç giys il er, sıcak suya konan köpükler, dalgı ç maskeleri , gemİcİlik ve yclkw teçhi zat­
l a rı il e hava yatakları , squash raketlerinin sap ları gib i yüzlerce madde duyarlılığa yol açmak­
tad ır. 

Lateks ürünl eriyle düzenli temas veya en az iki cerrahi g iri şim , tekrarlaya ıı lateks 
manız i yeti olarak kabul edilmektedir. Lateks all erji si bu lunan hastal arda duyarlıl ığııı baş l an g ı cı 
kesin olmamakla beraber, cerrahi eldivenlc temas sonucu hafif pruritis, ürtiker ve egzematöz 
d c rnı at it tanımlanmaktadır. Gastrointestinal lateks allcrjisinde barsakta lokal mukoza! hiperemi 
ve ödem beklenebilir. Ancak bu gibi bulgular ameliyat s ıras ında büyük olasılıki gözden kaç­
maktadır. 

Son birkaç yıldır tıp personelinde ve eldiven üretiminde çalışanlarda mesleki maruziyet 
sonucu doğal kauçuğa karşı geli şen çok sayıda ani hipersensitivite reaksiyonu bildirilmiştir. 
Lateks duyarlılığı özellikl e cerrahi, giri şimsel radyoloji ve diş h ekimliğini ilg il endiren önem li 
bir sorundur. Genellikle tüm hastane personelini kapsayan prcvalans çalışmalarında oran daha 
az olurken, cen·ahi ünitelerin, radyoloji bölümlerinin ve diş klirıikl erinin araştırıll ı ğı durumlar­
da preva lans belirgin derecede artmaktad ır Öte ya ndan meslek ve yapılan iş de ön~ınlidir. Çalış­
ına siiresi ve buna bağlı olaraklateks eldiven ler başta olmak üzere lateks içeren ri iğe r ürünlerin 
kullanım sıklığı ve süresi yanında kullanılan eldivenin cinsi ve antijenik öze lliğı de prevalansı 
etkileyen faktörler olarak belirtilmektedir. En yi.iksek prevalans lateks eldivenlerin gün boyun­
ca kullanıldığı ameliyathanelerdir. 

Ülkemizde bu konuda yapılan en kapsamlı çalışmada, lateks allerji si pre~alansı cerrahi 
grupta iç hastalıkları grubuna oranla belirgin derecede yüksek olarak bulunmuştır (sırasıyla %8 
ve %2.85). Ayrıca cerrahi gnıp da kendi içinde temasın daha fazla olduğu ki şil e rle prevalansın 
artınas ı şeklinde değişiklik gösteriyordu . Lateks duyarlılığı belirlenen hastan' personelinde 
ça lı şma yılı il e bir ilişki gözlenemezken, lateks duyaı lılı ğı bulunan ll kişiden beşinin lateks 
eldivenlerle sürekli temas halinde olan ameliyathane ve cerrahi hemşireleri o lnas ı bu grubun 
lateksle olan maruziyet derecesine bağlanıyordu. 

Sağlık personelinde görülen la teks allerjisi insidansı %2.5-1 O aras ıncad ır. Kauçuk 
endüstrisinde çalışanlarda da benzer bir oran bulunmuştur. Spina bifidalı çocuklardaki IgE 
aracı lı la teks allerjisi insidansı çok daha yüksektir. Bu oran %18-4 7 arasında de~şmektedir. 

Spina bifidalı hastaların RAST yöntemiyle sero lajik incelenmesinde %37 aanında lateks 
spesifik IgE yüksekliği tesp it edilmiştir. Ayrıca s ık ame li yat gerektiren hastalıkl;rı olan çocuk­
lar da risk al tındad ı rlar. Bu dtmımlar mesane ekstrofisi, serebral paralizi, ventrihilo-peritoneal 
şantlar, kloaka anomalileri ve Dandy-Walker kistleridir. Bu hasta gıuplarında y:pılan gözlem-
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lere göre m esane ve rektal mukoza en fazla sensitizasyona yol açtığı bi linen maruziyet yo l­
l arıdır. Ayn ı şekilde oyuncak yapımında çalışanlar, temizlik personeli , b ahçıvan]ar, boyacılar , 

restoranlarda çalışanl ar da risk grubunu oluşturmaktadırlar. Bu durum tıp personeli dı şında fark­
lı mesleklere ait geni ş bir duyarlı kesimde IgE arac ılı reaksiyonların ortaya çıkabi l eceği ııi 

göstem1ektedir. 

Klinik olarak belirgin lateks all erji si manızi yetin s ıklığ ıy l a etkilense de bu sadece işyeriyle 
s ınırlı kalmamaktadır . Öte yandan lateks proteinl eri çeşitli meyve ve iııhalan allerjenler gib i 
başka antij enl erlc çapraz reaksiyon gösteım ektedir. Bütün bwılar gözön üne a lındı ğınd a lateks 
maru ziyeti di.i şüni.ildüğüncl en daha faz l a dır. 

Diğer insanian n da ciddi , hatta ölüme kadar g idebilen reaksiyonl ar tarif ettiğ i bildirilmek­
tedir. Bu da di ğer ri sk faktörlerinin oıtaya konmas ı gereklili ğ ini göstennekted ir. Lateks temas lı 

kişi l erde ell erde egza nı a ve atop i öyküsü ci ddi predispozan faktörler olarak değer l endirilmelidir. 

Çeş it li a raştırma l arda lateksc bağlı kontakt clennatiti olan sağlık personelinde tip I lateks ail er­
ji si preva l ans ıw n yüksek o lduğu ortaya konmuştur . 

Genel populasyoncia tip I latcks a ll erjisini n atopiklcr arasında nonatopik kişilere oranla yük­
sek o l duğu b ildirilıncktcdi r. Prcvalans, ci lt tes tlerinde olduğu gibi erken adolesan evreele pik 
yapmaktadır. Atop i b ilinen bir temas olmaksızın da risk faktörüdür. Lateks a ll erj isi taraması bu 
gibi durumlarda yanlış pozitif sonuçl ara yo l açab ili r. Bu neden le latekslc s ık temas eden veya 
atop isi bulunan kişilerde preopcratif olarak lateks allerj i taramasında in vitro testierin k ullanıl ­
ınas ının uygun o l acağı yön ünde görüşler vardır. Test sonuç l arı pozitif, ancak manıziyeti 

olmayanatopik kişi l erde daha ileri tetkiklcrc gereksinim doğabilir. 

Lateks botanik açıdan olmamakl a birl ikte çeşitli meyvelerl e da ilişkilidir. Baz ı yayınla rd a 
RAST inhibi syonuyla gösterildi ği g ibi latcks ile muz, kestane, avokado, ceviz ve benzer mey­
va lar arasında kliııik ve immi.inokiınyasal çapraz reaks iyonlara dikkat çeki lmekted ir. Y ine bazı 
araştınnac ıl ar tarafından bu meyvelerin bazı o ıtak antijenilc detemıinantl arı paylaştıkları 

bi ldirilmi ştir . Lateks le daha az ili şk ili görünen meyveler kiwi , papaya ve iııcirdir. 

'Lateks-meyva send romu' ad ı verilen bu dıuı.ınıda ad ı geçen meyvalanı allerj isi bulunan 
ki ş il erin lateks ve diğer meyvalarla allerjileri olup o l madığı aç ı sından araştırılına l arı önerilmek­
tedir. Bu açıdan eğer düzenli ti.i.keti lıniyo rsa bile lateks allerji si olan hasta l a rın bazı besin lerle 
o l ası çapraz reaks iyonlar aç ı s ından uyarılma ları ve onl ardan tamamen uzaklaştırılınala rı sağ l an­
ab ili r. Tüm bu sonuçlara karş ın halen, bir meyveye karşı all erji si olan has tanm ayrıca bir risk 
grup o lu şturup o luşturmad ığ ı henüz aç ı klık kazanınamıştır. 

Doğal kauçuk gü nlük yaşantımı zci a çevremizi o luşturan çok çeş itli ürünlerde kullanılmak­
tadır. Şehir havas ı , as ıl kaynağ ı yo lda aş ın an araba l as tiği parçacıkları olan çok sayıda düzen­
s iz, nad iren sferik, tipik olarak düzensiz kenarları olan so lunabi len siyah partiküller içennekte­
dir. Sülfii.r, siyah karbon ve ç inko oksit yaıu s ıra sentetik kauçuk (1 ,4-stiren polibutadien)'da 
içeren araba lasti kl erinin as ıl maddesi doğal kauçuktur (c is l ,4-poliizopren). Kamyon lastikleri 
daha fazla miktarda lateks içerm ektedir. Bu tür lastikl er ı s ı ve sürtünnıeya dayanıklı ve 
cğilebi l en , sağlam bir yap ı oluştunnaktad ırl ar. Yi ne ele çeşitli boyutlarda parçalar ayrıl a rak 

atmosferik kirl enme yaparl ar. 

Şehirde solunan kirli hava da ek bir ri sk oluşturmaktadır. inhale paıtiküllerin inert fi zikse l 
özellikleri , direk toks ik etkil eri ve karsinojenler il e inflamatı.ı ar reaksiyonl arın uyarılm as ı çeş itli 

sonıniara neden olur. Bu nedenl e astma, al lerjik ritıit ve all erj ik konjunktiv it gibi solunum sis­
temi ha stalıklarınd a bun l arın o l ası rolü üzerinde durulmaktadır. Pierson ve Brachaczek araba 
las tiklerin in önemli bir hava kirlili ği nedeni olduğunu ve büyük bir bölümünün havada asılı 
ka lmadan yo l kena rl arınd a b iriktiğ iılİ göstenniş l erdir. Solunan araba lastik parça l arı iritan etki 
göstererek spesifik ve nonspes ifik inflanıasyona yo l açarlar. Bazı ABD şehirl erinde infantlarda 
a rtmı ş mortalite oranl a rıy l a hava kirlili ği a rasında ili ş ki kurulmu ştur. 
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Lateks all erjenl er bazen spesifik bazen nonspesifik adju vanlar gibi davranarak di ğer par­
tiküll erl e birlikte so lunum sistemindeki a lleıjik cevaplardan so rumlu tutulurlar. Yap ılan çalı ş­

malarda elize l ya kılı paıiiküll erin i n adjuvan etki si gösterilmi ştir. Buna maruz kalan hayva nlarda 
a rtmı ş IgE yap ıını vardır. Ayrıca hava kirlili ğinin bulunduğu büyük şe hirl erd e IgE cevaplarında 
poteni adjuvan etki gösterilm i ş t ir. Hava ki rlili ğinj n ve araba lardan kaynaklanan ür ünleri n poli­
nozis i a rtt ı rd ı ğ ı gösteri lm i ş ti r. En d ü s tril eşmi ş alan larda ve yoğun ITafiğin bul unduğu yo ll a rın 

çevres inde bu etki daha belirgi ndir. Şehi rl erde polinozis i n sidansının faz la o lmas ı lateksin adju­
van etki sine bağ l anmaktadır. 

Araba lastik lerinden havaya karı şa n la teks içeren p arçacıklar immünolojik olarak aktif ola­
bilirl er. Fazla miktarda şehir havasında bulunduklarından da latcks a ll crji sinin artışında rol 
oynayabilecekleri düşünü l mektedir. Doğal kauçuk proteinlerinin ani hiperscnsitiviteye yo l açan 
adjuvanl ar ve antijenler gibi etki etmesi bunların hava kirlili ğind eki varlı ğ ın ı önemli bir konu­
ma getirmi ştir. 

Tanı 

Risk a ltındak i kişilerin belirl emnes i tıbbi yakl aş ımi ann öncesinde gerekli bir noktadır. 

Buradaki en önem li ad ını , sağ lık veya kauçuk endüstri sinde ça lı şına ilc spi na bitida veya kon­
jcııital ürogcnital an oına li gibi ri sk grubu durumunun ortaya konnıasıdır . Bu da dikkatle a lınan 
detay lı bi r an aıııncz l c o lmak tadı r . Latcks all crji sinin laboratuva r tanısındaki ge li şmelere karşın 
anam ncz hala en önemli ve ucuz bir tanı yöntemidir . Aynı i şte ça lı şa n farklı kişilerele nıanıziyct 

dcği şcb il ıııcktcd ir . Sağlık personeli iç in yap ıl an iş , ça lı şına süres i, aıııc li yathanedc ça lı şına y ılı , 

cldi vcn giyme süres i ve kullanılan cldi vcnin cinsi önem lidir. 

Sebeb i biliıııncycn a li cıjik reaksiyonl ar iyice araştırılm a l ı d ı r. Aynı zamanda hastalar 
latcksc ait reaksiyo nl ar açısından da so rgu l aıııııa l ıdır. Anaflaksi ve üıiikcr, duyarlılı ğı b c liıi en 

ve pozitif ci lt testleri yle korelasyon gösteren sc nıpto ııı l ardır. Ani döküntü , jcncrali zc prmiti s, 
h a pş ırık , burun tıkanık lı ğ ı , gözde ka ş ıntı ve lakrimasyo n, öksürük o la s ı latck s scnsitivitcs i 
göstcrgc leridir. Bu yüzden bir ameliyat öncesinde so nılın as ı gereken so rul a rdır. Ancak çok 
dikkatli olarak a l ına n hikaye bile her zaman içi n latcks duya rlılığ ını oıiaya koyaınaına kta d ı r. 

Tan ı d a ku ll an ı ian in vivo metodlar deri testi ve provokasyon testleridir. Test için antij en 
içeren güvenilir maddeler gereklidir. Ticari lateks ekstrcleri yanı sıra test maddesi olarak ku l­
l a nılan kaynaklar cldiven, baryum lavman kateter ba lonu, amonyak l ı ve amonyaksız lateks, ve 
Hcvca yap raklaııdır. Bizdeki ça lı şmada da atopik-allcrjik hastalarda lateks duyarl ılı ğ ı prevalan­
s ını deri testleri ile %9.8, spesifik IgE ile %23 .7, in vivo ve in vitro ta nı yöntem lerinin ber 
ikisiyle %21.5 oranında bu lunmu ştur. 

Kimlere test yap ıl ma l ıdır? Halen ri sk a ltında bu lunan herkese test yapılmalıdı r. Bir operas­
yo n veya t ı bb i i ş lem in hemen öncesi doğa l kauçuğa düzenli ola rak maruz kalan tüm h asta l a rı n 
nı t in ta ran ına s ı önem li bi r ko nudur. Bu nedenle ameliyat veya t ı bb i bir gir i şim öncesi potansiyel 
lateks a ll erjisinin o ıiaya kon ması iç in duyarlı h as t a l arı bel irleyecek uygun tarama testl erine 
gereksinim vard ır. Böylece ciddi ve o l ası fata l reaks iyon lar önlenebi lir. Lateksc bağlı lokal reak­
s iyo n l arı olan bütü n hasta l a rı n deri testleri yap ılma lı d ı r. Pozitif test, lateks man:ziyctinin önl en­
mesi gereken ri sk a ltındaki has ta l a rı ortaya ç ıka racaktır . Bütün bu nl ara karş ın negat if anamnez 
ve ren hasta larda deri testi pozitifli ğinin tarıı koydurucu değer i kes in olarak bilinmemektedir. 

Testl er yukarıd a b e liıiil en tüm bu antij enlerle yapılabilir. Özelli kle iki veya daba faz la kay­
nak materya li kulla nıl d ığ ında ya pıl an tüm çalı şma l arda prik (epikütan) test oldukça duyarlıdır. 

Spi na b ifid a lı çocukl arda test sonu ç l arının spesifitesinin o lmamasına karşın sensitiv ites i yük­
sekti r. İntrademıa l testl er ise yan etkil erinin da lı a s ı k olmas ı nedeniyle gerek t i ğ inde dikkatle kul­
l a ıulına lıdır. 

Lateks a ll erji sinin t a nı sınd a in vitro testler de kull anılmaktadı r. Serolojik testler güvenilir 
olma kl a birlikte lateks spes ifik IgE'nin in vitro olarak ölçümünün sensitivites i ve spesifites i 
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büyük oranda çalı ş ıl an topluluğa bağlıdır. S pina bifidalı hastaların çoğunda , in vitro yöntem I erin 
yeteri kadar sensitif olduğu yüksek derecede spesifik IgE titreleri sa ptanmaktadır. Hikayesi ve 
in vivo- in vitro test sonuçları negatif olan SB'lı hastalarda lateks all erji sine ait reaks i yonların 

in s ida nsı oldukça düşüktür. Yine de tüm sonuçlar birarada değerlendirildiğinde IgE aracılı 

lateks all erji sindc in vitro ta nı yöntemleri ile de ıi testlerinin birlikte yorumlanmasının daha 
doğru o lacağ ı gösterilmektedir. 

Anaflaktik reaksiyo n ta nıml ayan tüm hastalarda ci lt testlerinin pozitifbulumnas ı nedeniyl e, 
bu grupta tehlikeli olabi lecek provokasyon testleri dikkatle uygulanma lı d ı r. Eldiven giyiterek 
yap ıl an kull anma testleri de eliğer t anı yöntem leriyle somı ç alınamayan , ancak latekse bağ lı 

reaksiyonl ar tanımlayan kişilere uygulanan diğer bir tanı yöntem idir. 

Korunımı 

Lateks alle ıjisi olan hastaların in sidan s ı tahmin ed ildiğinden daha yüksek o lduğundan, 
gerek doktorlar gerekse hastanelerde ça lı şan kişilerele ve hasta larda bu konunun gözardı 
edi lmemesi gereklili ği üzcıinclc durulınaktadır. Lateks kauçuk ürünl erin in kullanıını arttıkça 

yeni olgu l arı n görüleceği ele açıktır . Bu neden le lateks a ll eıji sin in bilinmesi ve bu konuda 
eğitimi n yapılımıs ı önemlid ir. Öte yandan, anestezi sıras ınd a ge li şebi l ecek h ayatı tehd it ed ici 
anatlakt ik reaksiyonların tedavisi konusunda da hazırlıklı o lunma lıdır. 

Kimler lateksten korunınalıdır sorusunun cevabı kısaca; latcks allerjisi anaınnezi veren 
veya lateks spesifik TgE ınüsbetliği bu lunan hastaların lateksle teması kesilmeliclir şeklinclt: 

o 1 ma lı d ır. 

Lateks ü.ıiinlcrindcn korunma latekse karşı ciddi allerjik reaksiyo nla rı önleyen tck yön­
tcmdir. Ancak cv içinde ve tıbbi cihaziarda kullanılan latcks ürünlerinin fazlalığı ve çeşitliliği 
nedeniyle tanı korunma zo r, bir ölçüde de imkansızdır. FDA verilcrinde tıbbi cihaziara karşı 
ge li şt i ğ i bildirilen reaksiyon l arın %79'u lateks cldivcnleri veya baryumlu l avma ııa bağlıdır. 
Ancak yapı şkan bandiara %5 , enjektörlcrc %0.6 ve intravasküler setiere %1.3 oranJllda ve eliğer 
pek çok alete karş ı da değişen oranlarda reaksiyon bildirilmektedir. 

Pek çok merkez sp ina bifidalı çocukl arın fazla ri sk altında bulunduğu konusunda bemfikir 
o ldukl arı ndan bu grupta lateks ürünl erinin ku ll anımının tamamen kaldırılmasını öneıın ekte­

dirler. Ancak gereksiz yere latekstcn tamamen arındırılmı ş o ıianı l ar yaratmamak için çok 
dikkat li olmak gerekm ektedir. 

Latcksten konınnıa merkezelen merkeze değişmektedir. Baz ı merkezlerde cerrahi üniteler 
ve diş klinikl eri nde lateksten tamamen arınd ırılmı ş 'lateks-free' alanlar vardır. Bazı araştırm a­
c ıl ar ise sabah ilk ola rak daha lateks acroalleıjen seviyes i en düşük o lduğu s ırada bu tip hasta­
l arı kabul etmenin yeterli o l acağı görüşünded irler . Farklı tedbirlerin varlı ğma karşın en basit 
korunma, lateks içeren eldiven ve mesane kateterlerinin hemen uzakl aştınlmasıyla sağla nabilir. 
Ko nclom ve ba lonlar, oyuncaklar da bariz bir tehlike oluşturmaktadır. Pemose drenaj kateterl eri , 
la teks bandaj lar, di ş hekim li ğinde kull anıl an last ik uç lu frezler, diş köprüleri il e kauçuk ameli­
ya t maskeleri direk tip T reaksiyondan sorumludurlar. Lateks all erjisi olan hastaların antij en 
içeren aletlerle direk temasının dı şında lateks antij eninin aeroso l yayılınım a bağlı olarak oıiaya 
ç ıka n reaksiyonlar da önemlidir. Öıııek olarak elastik bandlar genellikle lokal reaksiyonlada 
ili ş kili gibi görünse ele aeroso l yo luyla etki si düşünülerek lateks içenneyen ürünlerin kullanıını 
ö n e ıi lınekted ir. 

Pudralı lateks cldiven lcr özellikle antij enin muhtemel aerosolizasyonu açı sından tehlike­
li dir. Bu açıd an bir başka hastayla ilgil enirken pudralı lateks elcl iven kull anan sağlık personeli 
lateks al\erji i olan bir hastanın tedavi bö lgesine girm eden önce ellerini , kollarını ve yüzünü 
iy ice firça layarak, dı ş giysilerini deği ştinne l idir. Lateks eldiven paketlerinin duyarlı ha stanın 
so lueluğu o ıiaıında aç ılmamasına özellikle elikkat etmek gerekmekted ir. 



132 LA TEKS ALLERJISI 

Mesleki nedenler aç ı sından lateks antijeninden tam uza klaşma mümkün değildir. Bu neden ­
le çalı şma alanmda havadaki lateks a ll erj en düzeyini azaltı c ı tedbirler, lateks eldiven kullanan 
diğer kişilerin de kaynak teşki l edeb il eceği düşünces i il e tüm kull anan lar tarafından uygulan­
mal ıdır. Ha sta l arın yakın çevresinden tüm lateks ürünlerinin uzakl aştınlmasına ve hastayla direk 
temas etm ese bile cerrahi ve diş personelinin nonl ateks eldi venler g iymes ini sağl amaya çalı ş ıl ­
nıal ıdır . Lateks all erji si bu lunan sağlık personeli kullandıkları lateks eldiven leri lateks olmayan 
cldivenlerl e değ i ştirerek ve arkad aş l a rına pudrasız eldivenler kullanmas ını önerip , bu koşulları 
sağl anıaya çalı şarak i ş l erine devam edeb ilirl er. Ancak, mesleksel manıziyetl eri s ırasındak i reak­
s iyonla rı çok hafif olan bir kısım sağlık personel inde bile latekse karşı mukoza! ve parenteral 
temas la anail aksi geli şebi l eceği tehlikesi anl atılm alıdır. 

Lateks i çemıeyen eldi venl er %3 0-35 daha pahalıya satılmaktadı r . Pahalılı ğı ya m s ıra 

ı s l a n dığı zaman yap ı şka n hale gelmesi kullanımında zorluklar yaratınaktaclır. Bu da lateks 
olmayan e ldivenl erin yaygınlığ ı aç ı sında n dezavantaj o lu şturınaktad ır . Polivinil eldivenlerin 
ta tmin etmeyen mekanik özellikleri ve diğer sentetik clastomer cldi vcnlcrin nispeten pah alı 

o lması nedeniy le nonlateks el divenleıin yaygın kullanıını henüz uygulanamamaktadır. Latekslc 
teması önlemede daha ucuz bir a!tenıatif lateksten yapılan eldivenl erin altına pamukin veya 
polivinil astarların giyilmes idir. 

Lateksteıı yapıl an tıbbi ürün!e~in , protein ant ij en i içermemeleri üıiinü bozmaz. Hevea 
kauçuğunuıı lateks içeriği yıkam :ı, ısıyl:ı ve klorla muamele etme, enzim ile sindimıeye maruz 
bırakm·cık :ıza ltı!abilir. Aynı şekild e lateks e ldivenl erin protein veya a llerj cn i çeriği üretim aşa­
ma sınd a yıkamayla azaltılab ilir. Ayrıca ku ll anılan pudraııın miktarının azaltı lmas ı da havaya 
karışan lateks antij enlerini aza l tacaktır. 

Lateks ko nclomlar kadınlarda ve erkek lerde loka l ürtiker ve haya tı tehdit eden anaflaktik 
reaksiyonla ili ş kili bu lunmuştur . Latcks a ll e ıji s i bulunan hasta larda gö rül en ve nedeni açıklana­
mayan anatl aksil er tıbbi o larak kullan ıl an kauçuk maddelerden aç ı ğa çıkan ant ijenl erin iııtra­
venöz enjeksiyon yerind en hastaya ulaştığ ı o l as ılı ğ ını düşündüıınektedir. Bazı merkezlerde eğer 

hasta a ll erji kse ameli yathaneelen latcks enj eks iyon setlerinin uzaklaştırılma s ı ve tekra rlayan 
enj eks iyo nlardan kaçınılma s ı yö nünde çalı şmal ar va rd ır. 

Diişük protein içerikli lateks e ldi venler kesin olmasa bil e piyasada 'hipoa llerjenik' eldiven 
olarak satılmaktadır. Ancak günümüzde lateks antijenleri tam olarak ortaya konamadığı iç in bu 
konudaki eks iklik g ideril ene kada r lateks içeren gerçek hipoallerjenik ürünlerden söz etmek 
zordur. Eldiven ve kondomlardan ant ij enl eri uzaklaştırmak kı smen mümkün olsa bile, d iğer 

doğal kauçuk ürünl erinin %100 antijenden yoksun yapıl ab ilme l eri şüphelidir. 

Gerçek lateks duyarlılı ğı o lan pek çok lıastaıun daha az an tij en içeren bazı lateks ürünl eri­
ni tolere ettikleri beliıtilm ektedir. Alternatifbitki türlerinden elde eelil en doğal kauçuk ise di ğe­

rine oranla çok az protein içerir ve lateksle çapraz reaksiyo n göstermez. 

Bütün bu önlemlerd en sonra duyarlı ki ş il erin çoğunun kontrol altın a alınabi l diği ve her­
hangi bir reaks iyo n o lmadan yaşam l arını sürdüreb ild ikleri , ancak az da olsa lateks maruziyeriy le 
şiddetli meslekse l iııh alan a ll e~i ve astmal arı nedeniyle bir kısım sağ lık personelinin iş l erini 
b ırakmak zorunda ka l dıkları bildirilmektedir. Genellikle manıziyeti s ınıri ayarak çalı şmaya 

devam eclenlerinse, çoğunlukl a semptomatik tedaviye gereks inim gösterdikleri beliıtilm ektedir. 

Görüldüğü gibi lateksten konınma ko lay deği l dir ve çoğu zaman yetersiz olmaktad ır . 

Önemli prevan tifbir yö ntem o larak t ı bb i malzemelerin doğal kauçuk içeriğiııin etiketierin üzer­
ine yazılmasının zorunlu hale getirilmesi faydalı ol acaktır. 

Lateks duyarlı o lgul ar iç in gerekti ği zaman kolay lık l a temin etmek üzere lateks içermeyen 
eldivenl er ve o l as ı anatl aktik bir reaksiyonci a kullam lmak üzere evde kendili ğinden enjekte 
eelil en epinefrin bulundunılmal.ıdır. Koıtikostero icll e r, Hl antago ni stl eri , efedrin ve bazı dumm­
larda H2 antagoni stleri ile prem edikasyo n, radyokontrast maddeye karş ı ge li şebil ecek anaflak-
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to id reaksiyonl arı önl eyebilm cktedir. Çok iyi koş ull arda bile kazara lateks manıziye ti olabil e­
ceğinden la teks allerj is i o lan hastalarda yapılacak büyük ameliyatl ardan ve den ta! i ş lemlerd en 

önce benzer protokolun uygu l anmas ı önerilmektedir. Ancak premedikasyonun dikkatli bir şe ­
kilde antij enden korunmaya bir altematif oluşturmayacağı aloldan çıkarılınama !ıdır. 

Sonuç olarak; halen lateks a ll e ıji s i için immünoterapi önerilm edi ğind en, IgE ara cılı tip I 
lateks allerjisi geli şimi aç ı s ından tüm olgulardan dikkatli bir anamnez alınarak yüksek ri sk 
t aş ıyan sağlık personelinin ruti n olarak deri testleriyle taranınas ı mesleki hastalık ge li şiminden 

önce duyarlılı ğ ı ortaya ç ı kannada ve do l ayısıyl a konının ada oldukça önemlidir. Bu şekilde 
gerek li önlemler almarak daha fa zla ınaruzi yet ö nl enmi ş olur. Atapik hasta larda ise ameliyat 
veya cerrahi bir i ş l em gibi yoğun bir ınaru zi yetten önce prik testl er yapıl a rak lateks 
d uyar lılı ğınm tespit ed ilmes iyle o las ı tehlikeli sonuç l antı önüne geçi lebi li r. 

Lateks all erj isi; duyarlı hastalar, sağ lı k personeli ve genel popülasyon için halen bilinenden 
da ha ciddj bir teh like o luşttınnaktadır. Bu nedenle ülkemizde de d ı ş ü lkelerde p l a n landı ğ ı gibi 
hastanelerde doktor, h emş i re , konuyla ilgili bürokratlar ve hastanelere malzeme temin eden 
fırm a temsilcilerinden olu şa n multidi sipliner bir araştırma komitesinin kuıu l a rak, biran evvel 
ça lı şmalara başlanınas ı gereklidir. 
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15 AKAR ve 
HAMAMBÖCEGİ 

ALLERJİSİ 
A. Füsun Kalpaklıoğlu 

Gelişmiş toplumlarda kırk y ılı aşkın bir süredir in sanların zamanl arının çoğunu kapalı 
mekanlarda ve ul aş ınıda geçi rmeleri sonucu ev içi alleıjenlerine karş ı duyarlanmada büyük aıtı ş 
görülmekted ir. Evler giderek daha ka l abalık olmakta ve daha etkin ısınma yöntem leri yanı s ıra 

daha az hava l a n d ımıa nedeniyle cv içi ı s ı s ı ve nem aıtmaktad ır . 

All crji bütün dün yada yayg ın ciddi bir sağlık sorunudur. Son 30 yıld a ev içi all erjenlerinin 
astma, yıl boyu süren rinit ve atop ik dermatitin etyoloj isinde önemli rol oynadığı konusunda 
giderek aıtan say ıda ka nıtl ar bulunmaktad ır. Ev tozunun a ll eıjik o lduğu y üzy ıll ardır bi linmesine 
k a rş ın , ali erj enik yapı s ı son yı ll arda açıklık kazanmı ş tır. Çeşitli orga nik ve inorganik maddeler­
den o luşa n cv tozunun morfol ojik komponentleri fı b rill e r , polcnlcr, hayvan döküntüleri , g ıd a 

a rtıklaıı , bakteri ler, mantar sporl arı, h anı anıböceğ i ve arthropod l a rdır. 

Ev tozu, heteroj en ve kompl eks yap ı s ı dikkate a lınmadan ilk kez 1920'dc Cook ve Kcrn 
t a ra fınd an , solumım yo ll a rı a li c ıj ik h asta lıkla rınd a antij en olarak saptanmı ştır. Bunu takip eden 
birço k ça lı ş mad a cv tozundaki esas antij enik komponenti n akarl ar o l duğu bu lunmuştur . 1 960'1ı 

yı ll a rd a Berreıı s, Youııg ve Campbell gru bu, özel kimyasa l bi r yö nteml e spes ifik ev tozu anti ­
jenini elde ettiklerini bi ldirmi ş l erdir . !964'tc Yoorhorst ve ark.a daş l arı cv tozl arınd a ağ ırlıklı 
olarak akarlara yön clnıi ş l cr ve Dcrıııatophagoid cs türü aka rl a rın cv tozundaki major a ll c ıj en 

o ld uğunu gös tenni ş l e rdir . Daha sonra Miyomoto ve arkadaşla rı all crjik ıinitli ve astınalı hasta­
larda, ev tozunda aka r va rlı ğ ı il c akar antijcniyle yap ıl an ci lt testleri aras ında %70'e çıkan para­
lel sonuç aldıkla rıııı b il diııni ş l crdir. 

Akar Allerjisi 

Ev tozu akarları a li cıjik duya rlılığ ııı ve havayolu ha stalığının önemli nedenl erinden biri­
sidir. Hava l and ııııı ası kı s ıtlı s ı ca k ve rutubetli , dar, enerji korumalı cv ler son yirmi -otuz y ıld a 

aka r düzeylerinde önemli miktarda a ıtı şa yo l açmı ştır. Böylece y ıl boyu süren , cv tozunda art­
mı ş akar sayı sı için ideal bir ortam yaratılm aktad ı r. Asımalı hast aların çoğu ev içi alleıjenlerinc 
k a rş ı du yarlıdır. Bu nedenl e cv içi all erjenl erinc duyarlıl ı k ve nıa nız iyctin , astmanın primer 
nedeni olduğu yö nünde kuvvetli kanıtlar o lu şmuştur. Ev tozu en önemli ev içi alleıj en kaynağ ı 

olmak la birlikte in sanl a rın cv tozunun kendi sine allerj ik olmaktan ziyade, ev tozunun içerdiğ i 

all crj cnl ere karş ı reaks i yo nl a rının o lduğu bilimııektedir. 

Genetik açıdan yatkın bireylerde özellikle ev tozundaki akar alleıjen l e r i ne manıziyetin , 

bazo fil duyarl ı l ığ ı il c as tıııa ri ski ve ş idd eti arasında kantitatif olarak ili şkili olduğu göste­
ril m i ştir. Ev tozunun baş lı ca all crjenik komponentini o lu şturan ev tozu akarlannm say ı s ı il c 
o ra ntılı olarak tozun antij cnitcs inin a ıttığı bi linmektedir. Ev toz l arındaki total allerj en içeri ­
ğ inin , tozun miktarınd an ziyade, aka r say ı s ı ile a lakalıdır. Evdeki bir gram tozcia lOO'den fazla 
akar bu lunması as tına ge l i şme ri skini 5-8 kez arttırırkcn , 500 akar bulunması artmış astma atak 
ri ski il e ili şkilid i r. Ev tozu akar duyarlı l ı ğ ı bulunan çocuk l arın astma gelişm e ri ski , çocuğun 
ımınız kaldı ğ ı Dcr p 1 dü zeyinin her katı için iki kat aıtm aktaci ır. İş yerinde de akara karş ı 
manı z i yet l e meslekse l astma gc l i şcb i lm ekte dir. 



136 AKAR ve HAMAMBÖCEGI ALLERJI SI 

Genel ev içi allerjenler ev tozu akarl arı, hayvan deri ve tüy leri, hamamböcekleri ve baz ı 
mantarları (kütl er) içerir. Bunlar içinde ev tozunda bulunan akarlar, so lunum yo lu all erjisinden 
sorumlu en önemli inhalan all cıj en l e rin başında ge lmekted ir. Epidemiyolojik çalı şmalarda 
ato pik astma lı olguların %85'i kadarınm ev tozu akar antijenl eriy le SPT duyarlılığı gös terilirken, 
genel toplumda bu yalnızca %5-3 0 c i varındadır. Charlottesv ille 'den yap ıl an bir çalışınada acil 
servise başvman eri şkinl erde inhalan allerj en lere karşı IgE antikor prevelansmın kontrol 
grubuna göre 4 kat yüksek olduğu gösterilmiştir. 

Bir bölgedeki hastaların, dünyanın birçok farklı yerl erinden toplanan ev tozu ekstrakt l arına 

karşı reaksiyon verebildiği ileri sürülmektedir. 1978 yı lında Chapman ve grubu, cilt testi ile ev 
tozuna karşı pozitif reaksiyon veren hastalarda %33 ora nında yüne, %20 pamuğa, %25 Candi ­
da A lbi caıı s'a ve %20 mucor'a poz itiflik bulınuş lard ır. Yine Pa u b ve arkadaş lamtın yaptığı bir 
a raştımıada ev tozuna karşı ci lt testi pozitif olgu l arın %7 ı 'i nde D. pteronyssinus (D. pter) anti ­
j eni pozitif sonuç verm i ş, geri kalan %28 olguda büyük oranda kı ll ara ve köpeklere karşı da cilt 
testi cevap ları müsbet bulunmuştur. Bunların içinde en faz la %50 oranınd a kedi tüy ve kepeğinc 
karşı pozitiflik saptanmıştır. Tüm bu ça lı şına l ar ev tozunun heteroj en yapıs ını göstenııekte ve 
akarl arın spesifik tek bir antij en ik madde o larak kabul edileıneycceğini , ancak ağırlık! ı olarak 
ev içi toz a ll erj enlerini o luşturduğunu göstennektcdir. 

Ü lkemizde de solunum yo lu allerjilerinde ro l oynayan en önemli al lerj enl erden biri ev 
tozudur. Alic ıj i k rinitl i ve astınalı hasta l arın birçoğunda hastalık bcl iıti l er i il e ev tozu arasında­
ki s ı la bağl antı kolayca saptan abi lnıektedir . Şikayetlerle mevsim ilişkisi de dikkat çekici o lup , 
hava l a rın s ı e<tk , nemin yüksek old uğu ay larda klinik belirtilerin mtışı söz konusudur. Ancak 
ş ikayetl er hemen hemen değ i ş ik dcreeclerde tüm y ıl a dağ ı larak görülür. Yine yurdumu zda 
ya pıl a n bir araştınnada ev tozuna karş ı duyarlı astına lı hasta l a rın cv tozu öıııeklerinde yüksek 
oranda akar bulunmuştıır. 

Araştırmacıl ar ev toz l a rınd a 47 deği ş ik tür akar bulunduğunu ve antijenik olarak en 
önemlilerinin D. pter ve D. farinea (D . far)o lup, ayrıca D. nıicroceras ve Emoglyphus 
mayn c i'ııin de etken o l ab il eceğ ini il eri sürmüşl erdir. Diğer tiiı·ler baz ı s ınırlı coğrafi bö lgelerde 
önemli olabi lmekted ir. Çok nemli o ıtam l arda D. pter daha hak imdir. D. far daha düşük nem li 
oıta ınlarda yaşayab ildi ği için nemi pek sabit olınayan iklimlerde daha baskın olarak bulunmak­
t a dır. Sayı sa l olarak Avrupa'da D. pter, Kuzey Amerika'da ise D. far daha çoktur. Ev tozu 
akarl arıımı ni speten az bulunduğu bölge ler çok kuru iklimler ve yüksek rakımlı (>3000 m) yer­
!erdir. 

Aka rlar, segmente olmayan bir gövde ve seki z bacaktan olu şmlar. Boyları 0.2-0.3 ının 
kadar o lduğundan gözle göıiil enı eyecek kadar küçük canlıl ard ır. Ancak mikroskobun küçük 
ın erceğ i y l e ya da stereoskop il e gö ıiil eb ilir. Akar kültürü ve bunların doğal çevredeki prevelan­
s ı ile ilgili ça lışma lar, %75-80 ni sbi nem, 25°C ısı ve karanlık ortam g ibi optimal şartl arda 

ge li ştiklerini göstennektedir. 

All erjik hasta lıkların etyopatogenezinde rol oynayan en önemli etkenlerden biri o lan ev 
tozu ve i çer i ğind eki akarların hem dışkı s ı hem de vücudu çok sayıda antijen taş ır. Ancak all er­
jenik olarak en önemli kaynak akarın dışkı parçacıkları dır . Ev tozu akar allerjenlerinden Grup 
I ve Grup II olarak iki maj or grup izole ed ilmi ş ve satlaştırı lını ş tı r. Ev tozuna duyarlı hastalann 
büyük bir bölümü cilt testi ile D . pter ve D . far il e reaksiyo n gösterirler. Çeşitli ça lı şınalarda bu 
iki akar tüıiinün çapraz reaksiyon veren 2 ı adet antijen taş ı dıkları saptanmı ştır. 

Son zamanlarda ev tozunun yanısıra depo akarlarınmda duyarlı hastalarda allerjik olduğu 
be li rtilmektedir. Acarus siro , Tyrophagus putresentiae, L. destructor gibi depo akarları esas 
olarak depo l anmış tahıl zarariı s ı o larak biliıımektedirler. Depo akarları çeşitli tahı ll ar g ibi 
pekçok maddeyle beslenebi ldikleri için besini erin saklan d ı ğı dolaplarda, anıbar larda v~ si lolar­
oa, nıııtfak dolaplarında doğal o larak ge lişebilirl er. Öte yandan ev tozunda da bulunduk l arı ve, 
ev tozu ile depo akarları arasında la sıni çapraz reaksiyon olduğu belirtilmektedir. Tarım i şçi-
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lerinde allerjiye neden olabilirler. Kırsal kesimde yaşayan kişil erde bazı akar türlerinin IgE 
aı·acı lı duyarlılığa nejen olarak astma, rinit ve/veya konjunktivit gibi hastalıkların gelişmesinde 
önemli bir etken o lduğu gösterilmiştir. 

Türkiye genelinde ev içi allerjis inin ağırlıkta olduğu gösteri lmekle birlikte çeşitli akar tür­
ıcıinin hangi bö lgelerde ve ne oranda bultınduğu netlik kazanmamıştır. Bu nedenle yap ıl an iki 
ayrı ça lı şmada ev tozu akar fatmasını belirlemek amacıyl a farklı coğrafi bölgeden toplanan toz 
ömeklerinin tek bir merkezde tipiendirilmesi yapıldı. İlk çalı şmada 133 evden toplanan toz ör­
neklerinin 32'sinde (%24. ı) ev tozu ve/veya depo akarl arı saptandı. Sekiz toz ömeğinde iki veya 
da ha fazla tür görül ürken, %64.5 'inde Demıatoplıagoides türü akarlar, %65 . 6'sında depo akar­
l arı gözlendi. Akar l zrın varlığııun iklimle, özel likle de rutubetl e ve ev lerin yapısıy la ilişkili 
o l d uğu görüldü. Tck katlı evlerde ve gecekondularda pyroglyphid akarlar belirgin derecede 
fa zlay dı. Daha kaps<:mlı ikinci bir ça lışmada ise toplam 91 O örnekteki akarlar Beriesc meto­
duyla ekstrakte ed i I erek ı 00 gr. tozda akar miktarı ve akar tipleri belirlendi. Türler arasında en 
fazla oranda pyroglypbid akarlar (D .pter ve/veya D.far) tesbit ed ilirken, depo akar oran l arımn 

çok az o l duğu bulundu. En yüksek buiaşıcılık %46 oran ında Karadeniz'den toplanan ömeklerde 
saptanırken, Güneydoğu Anadolu bölgesinden gelen hiçbir tozda akara rastlanmadı. Yüksek­
li ğin yanı s ıra mevsiıııe göre değişen sıcaklık ve nem oranlarının da akar sayıs ıyla ilişkili olduğu 

gözlendi. Bölgeler arasındaki farklılı ğın iklim koşulları ve coğrafi değ işikliklerden kay­
nakla ndığ ı düşünülmektedir. 

Akar say ı sında yaz ay l aı· ında ve sonbaharda aıima şeklinde mevsimsel değişmel er 
görüleb ilir. Bu nedenl e deakara bağlı olarak geli şen semptomlar sonbabaJ ve kı ş baş l angıcında 

daha belirgin olmaktadır. Bu sürede ki ş i zamanının çoğunu hava lanm ay ı aza ltan ve akarla 
tem as ın a rtm asını sağlayan kapa lı , ı s ı y ı daha koruyan evlerinde geçirirler. 

Akarlar her türlü tekstil materyalinde yaşarl a r ve btıral ardak i insan ve hayvan döki.intüleri 
il e bes lcııirl er. Y a t:ıkla r, yastıkla r, kumaş kaplı mobilyalar ve ha lılarm yamsıra arabaların içi, 
giys iler ve tüylü oyuncaklar da yüksek oranda akar all erj enleri barındırmatan açı smdan önem­
lidirlcr. Su kaybma karş ı duyarlılıkl arı nedeniyle bunların derinliklerinde yaşarlar. 

Teknolojik ge li ş ın e ler çeş i tli yöntemlerl e cv tozu ömeklerindeki major akar allerjen lerinin 
ölçülmcsini sağ l a mı ştır. Bunlar aras ında flotasyonu takiben akarların mikJoskobik olarak gös­
terilmes i, Der p I ve Der fi düzeylerinin ELISA ile ölçümü ve guanin içeriğinin Acarex yönte­
mi ile be lirl enın es i sayılabilir. 

Ev tozu akarları için korunma yöntemleri 

Astma tedav isinde kıi ze yol açan ekstrensek uyaranı hastaıun çevresinden uzaklaştırmak, 
hastanın semptoın l a rıııın şiddetinin , kriz sayı s nun, uygulanan ilaç, çeşit, sayı ve günlük kul­
lanıınıımı aza ltılm as ınd a etkindir. Ev tozu akarları all erjik hastalıkların geli şmesinde önemli bir 
rol oynamaktadır. Yaşam süreleri 2-4 aydır. Sonbaharda merkezi ısıomamn başlamasıy la birlik­
te o l uş an kmu hava sonucu akarlar ölürl er. Ancak görü len allerjik reaksiyonlar bunların dökün­
tü leri ve vücut parçalarnun artı ş ın a bağlı olarak bu dönemde pik yapar. Dolayısıyla sürekli bir 
konınma gereklidir. Bu dmum ev tozu akar a llerjenl erinin uzun süreli kontrolü için yeni 
aray ı ş lara gereks inim doğmrnuştur. 

Temmuz-Kasım ay l arı aras mda doğanl ar bebeklerin yılın diğer ayl arı nda doğanlara göre 
daha duyarlı o lduğu bilinmekted ir. Çünkü erken çocukluk döneminde ev tozu ve akartarla olan 
karşılaşma, daha sonraki yaşamda ali cıj ik so lunum sistemi h asta lıkianna neden olabilmektedir. 
Bu durumda ilk ay larda bebeklerin konınınası amacıyla ev içinde toz ve nemi azaltıcı gerekli 
önlemlerin a lınınas ı önerilmektedir. 

Tedavide en önemli adım hastaları n temasıımı önlenmesi olduğundan öncelikle ev tozunda 
bulw1an akarl arı n uzak l aştınlmas ı gereklidir. Evlerde allerj enlerden korunmak için alman çeşitli 
önl emlerin oldukça etki li olduğu görülmekte, semptomların şidd eti ve bronş aşırı duyarlılığı 
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(BHR) belirgin derecede azalmaktad ır. Bu önlemler; allerji kontrol kılıfları , yerdeki halıların 
ka ldırılması , kumaş kaplı mobilyamn değiştirilmesi , çamaşırl arın sıcak suda yıkanması, hava­
l andınna, elektrik süpürgesi ile temizlik ve hava fıltreleri olarak sayılab ilir. 

Bilindiği gibi ev tozunda bulunan akarlar, solunwn yolu allerj isinden sorumlu en önemli 
inhalan allerjenlerin başında gelmektedir. Bunlar yaşayıp çoğalabilme l eri için nemli ve sıcak 
ortamiara ihtiyaç duyarlar. Akarların çoğu halıl ar, yatak ve mobilyalar gibi ev in en fazla 
yaşana n bölümlerinde top i andığı için öncelik yatak o dasındadır. Çünkü lgr. insan dökün­
tüsünün 100.000 akar beslediği ve tek bir yatakta milyonlarca akar yaşadığı düşünülürse , 

zamaııını ızın 1/3 ünü geçi rdiğimiz yataklann, akarların en rahat yaşay ıp çoğaldı klan ortamlar 
old uğu oıtadad ır . Öte yandan akarl ar ölse bi le son derece antij eııik olan atıkla rı zarar veııneye 
devam etmektedir. Akarl ardan konınma konusımda en çok vurgulanan ve öneri len yöntem 
yatak, yorgan ve yastı kların akarl arı geçirmeyen ancak hava s i rkü lasyonuııu engellemeyen 
kı lıfl arl a kap lanmasıd ır. Bu kılJflar aynı zamanda akarları n besin kaynakları nı da içeri 
geç i rnıeyerek , akarların yaşama larını ve tiremelerini engeller. Alleıji kontro l kılıflarını kullanan 
hastaların BHR'sinde dö ıt kat aza lma o lduğwm gösteren kontrollü klinik çalışmalar yap ılmı ştır. 

Bu neden le yen i yeni kull anılmaya başlanan yataklar ve k ı l ı fları il e akarl ar dışında da 
o rtanıda bulunabilecek tüm all erj enl er (küf mantarla rı , hayvan tüy ve kepeklcri , böcek artıkl arı , 

polen ler, pro tozoalar, algler, vb .) ortamdan arındırılı r. Özel kılıflar iki haftada bir ı s l ak bezle s i­
linıne li dir. Kuştüyü yastıklar, yünlü battaniye ter ka ldırılmalı, yerine sentetikl er konma lıd.ır. 
Odadaki yatakların üzeri mümkün o l d uğu kadar a llerj en geçilmeyen örtü lerle kap lannı a lıdır. 

Gü ndelik kullamlan çarşaf, nevres im ve yastık kıl ıtl arı her hafta 60°C'nin üzerinde s ı cak su ile 
yıkanma lı d ır . Toz tutan eşya lar ha lı , ko ltuk, kitap, vb . yatak odasında bulundurulın ama lı d ır. 

Örtü, yastı k, yatak dipleri ve yatak odası zemini her hafta vakuınlanma lıdır. Mobilya, pencere 
ken ar l a rı , perde tozl arı haftada bir ı s l ak bezle sil imnelidir. Elektrik süpürges i il e temizlik yap ıl ­
nıalı ve temizlik s ı ras ında odadan çı kılmal ı d ır. ÇoCLtk ların tüylü oyuncaklarla yatmalarına izin 
veri lmemelidir. Oyuncaklar vakumlanmalı ve akar say ı sını azaltmak için gece boyunca deep­
freeze'de tutulm alıdır . D i ğer odalarda ise kumaş kap lı mobi lya larda o luşan tozların temizlen­
mesi ne özel önem gösterilmelidir. Haftada iki kez sandalye köşe le ri de dahil olmak üzere elek­
trik süpürges i ile temizlenmelidir. 

Ev içi s ı caklı ğının ve neminin kontrol a ltınd a tutulm ası da su kaybına çok duyarlı olan akar­
l arın e liminasyoııu için önemli o lmaktadır. Akarlar çevre havadaki neme çok duya rlıdırl ar ve 
bunun %55'in a ltına düştüğü durumlarda ö lürl er. 

F iziksel önlemlerin yanısıra akarisidler, sıvı azot, tannik asit ve esansiyel yağ l ar gibi çeşi tli 
kimyasal maddeler de akar popülasyommu aza ltın ada yardım c ı olabi lir. Tekstil ürünlerinin tümü 
akar deposu oldukl arı için günlük hayatımızda içiçe yaşadığımı z bu eşya l a rın a ll e ıjik ki ş ilere 

dolaylı olarak zarar verdiği bilinmektedir. Ancak doğa l veya sentetik liflerden yap ılan bu ürün­
lerin akarl ardan arındmimas ı için 60°C s ı cak su ile yıkanması bozulmaya, yıprannıaya ve renk­
lerinde so lmaya yol açmas ı nedeni yle her zaman o lanaks ı zdır. Düşük ısılarda yıkanabi len 
çamaşırl ar için deterjan katkılı alearisidier kullamlmaktadır. 

Hamamböceği Allerjisi 

Çevreselnedenlere bağlı gelişen all erj ik hastalıkl ar şehirlerde yaşayan kişi l erde giderek art­
maktadır. Çevresel allerjenler kronik havayolu inflamasyonu için önemli bir uyara ndır. Spesifik 
IgE aracılı reaksiyon ge li şen ev tozu akarları , bayvan epitel ve ti.iyleri, mantarl ar g ibi bilinen 
nedenler dışında h amamböceğinin de ev içi all eıj enlerinin önemli bir kaynağı o lduğu ortaya 
konmuştur. Atopik ve astmatik grupta hamamböceğ i duyarlı lığı yüksektir. Hamamböceği ailer­
jisi hem astnı aya hem de a1lerjik rinite yo l açab ilmekted ir . 

Dünyada genellikle şehjrlerde bulunan harnanıböcek l eri , çeşitli infeksiyon h astalıklannın 

yayılımında vektör olarak görev yaparlar. Ayıu zamanda önemli bir astma ve inhalan a11 erjen 
etkeni olarak da kabul edi lmektedir. Hamamböceği allerji si 1 960' lı y ıllarda tanımlanmasına 
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karşın , biz ancak şimdilerde allerjik hastalıkların önemli bir sebebi olarak görmekteyiz. 
Dolayısıyla astma morbiditesinde son zamanlarda görülen artış , bir oranda şehirlerde yaşayan 
atopik ast:matik hastalarda haınamböceğ i antijen ınaruziyetine bağlanabilir. Akarlara karşı 

yapılan tedav iye dirençli o lgularda hamamböceğinin akla getirilmesi gerektiği ortadadır. 

Hamamböceğine karşı duyarlanına Amerika'nın özellikle büyük şehirlerinde siyah ırkta 
astma prevelansı ve ınorbidites indeki artıştan sonımlu tutulmaktadır. Ev tozu akarlarının aksine 
yaşam standartl arının düşük olduğu gnıplarda daha sıktır. Blattella germanica (Bla g I ve Bla 
g II) ve Periplaneta arnericana (Per a I) allerjik duyarl anmaya neden olan iki önemli gnıptur. 
Ayrıca Blatella orientalis ve Blattella asahinai türl eri de mevcuttur. 

Şimdiye kadar yapılan çal ı şına l ar haınamböceğ i a ll eıjenlerinin özellikle şehirlerd e, önemli 
d uya rl and ııı c ı aj an lar o lduğunu ortaya koymaktadır. Biz de yaptı ğımız bir çalışmada şehirde 
yaşayan rinit ve/veya astmas ı bulunan 115 hastanın klin.ik özelliklerini ve inhalan allerjenlere 
karşı duyarlılıklarını a raştırdık En fazla oranda akarlarla (48 hasta-%41.7) duyarlı lık 

görülürken, toplanı 27 (%23.5) olguda haınanıböceği allerj isi tesbit edildi. ll hastada 
a kar+haınamböceği antijenleri ile SPT pozitif olarak değerlendirildi. Dört hasta dışında hamam­
böceğ i pozitif tüm ol gularda total IgE yüksekti . Bu dunımda hanıamböceği ci lt testleri pozitif 
hastal arda atopi ve aym zamanda diğer ev içi a ll eıjen l eıiyl e (akarlar, mantar, epitel ve tüyler) 
il i ş ki ku vvetle pozitif olarak değerl endirildi (p<O.OO 1 ). Bu sonuçlar; ev içi allerj enlerine karşı 
duyarlılık gösteren atopik gnıpta h aınaınböceğ i duyarlılığ ı riskinin yüksek olduğunu, ülkemizde 
de a ll eıjik lıasta lıklann geli şmes ind e h amanıböceği allerj enlerinin önemli bir duyarlandırı cı ajan 
o lduğunu göstennektedi r. Öze ll ikl e tedaviye az yarut veren perennial semptomları olan ve bun­
lara nı a rı.ıziyeti bulu nduğu düşünülen hastalarda haınaınb öceği allerj enleri için in vivo ve in 
vitro tamsal testierin yapılın as ı gereklidir. 

Cnıstacea, ev tozu akan ve hamanıböceğ i arasında çapraz reaksiyon veren muhtemelen 
tropomyozin olduğu dü şü nül en bir all erjenin varlığı tanımlanmıştır. Topluında akar duyarlı ğı 
genel olarak %5-30 civarındadır . Baz ı bölgelerde ev tozuna all eıj i s i bulunan hastaların %50'si 
k ada rında haınaınböceği allerjenleriyle yapılan ci lt testlerinin pozitif o lduğu gösterilmiştir. 

H amaınböccği ile bulaşık ev lerin oranı yüksek o lduğundan-özellikl e düşük gelir grubundaki 
şehir kı sıml arında ve baz ı ırklarda -hamamböceği allerjenleri solunum sistemine ait semptom­
ların prevelansındaki a rtı şa belirgin ölçüde eşlik etmekted ir. Ekonomik dunımla ilişk.ili olarak 
yaşam koşullan hastalığın ınorbiditesi üzerinde etki li o lmaktadır. 

Hamamböceği duyarlılığı yalnız şehirlerde yaşayan topluluklarda değil, standartı düşük 
yap ıl anmanın ve apartman dairelerinin olduğu yerl eşim a l anlarında da görülmektedir. 1970'leıin 
başma kadar Papua Yeni G ine'de astma hemen hemen hiç görülmüyordu (Prevelans %0. 1). 
Ancak bundan sonra yatakları , battaniyeleri vb. ile misyonerierin buraya göçünü takiben bir kaç 
yı 1 içinde astma prevelansı artarak% 7.3'e ulaşmıştır. Bu as tınalı hastaların %90'dan fazlasında 

akarl arl a erken duyarlılık nedeniyle gösterilmiştir. Daha sonra yapılan incelemelerde de bu bat­
tani yelerin fazla sayıda toz akan içerdiği bulunmuştur. 

Evlerde çoğunlukla besinle ilgili alanlarda yoğun olarak bulunduğundan, özellikle mutfak­
ta s ıktır. Tabanda çatlak, kırık, vb . yiyecek kırıntılarırun do lmasına ve dolayısıyla hamamböceği 
için iyi bir rezervuar oluştunnaktadır. Elbiselerle de taşındı ğı söylenmektedir. Aynı zamanda 
nem, klima, halı , lavabo , vb. önemli o lmaktadır. Strasburg'da hamamböceği'ne karşı duyarlı ast­
ma! ı h astaların ev lerinde hamamböceği allerjenlerin düzeyiılİn yüksek olduğu gösterilmiştir. 
Ancak sadece evde değ il , okul ve i şyerinde de fazla oranda hamamböceği bulunmaktadır . Akar­
Iann tersine, kedi ve köpek le o lduğu kadar lıamamböceği ile de ev dışında temas olmaktadır. Bu 
nedenle yalnızca ev içi kaynakların (halı, yatak, yorgan vb.) ömeklenmesi bu allerjenlerle 
karş ıl aşma için iyi bir index olmayabilir. 

Hamaınböceğinin çeşitli vücut kısımlarında , tükrük ve feçesde major allerjenler bulunmuş­

tur. Bu antijenlere karşı nı onoklona l antikorlar üretilmiştir. Hamamböcekleri üzerinde etkili 
çeş i t li kimyasa l maddeler olmasına karşın bunların ev ortamında haınamböceği allerjenlerini 
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azaltına yönündeki etkileri henüz tartı şma !ıdır . Halen hamamböceği allerj enleri açı sınd an çevre­
sel kontrola yönelik bir ça lı şma bildirilmemektedir. Pestisidler bamaınbö ceğini ortadan ka ldıra­
bilmek amacıyl a yaygın olarak kull anılınakla birlikte, şehir merkezlerinin tipik yaşam tarzı olan 
çok katlı binalarda reenfestasyonun yaygın o lacağ ı oıiadadı r . 

Şu an için hamamböceği allerjisinde aşağıdaki önerilerde bulunulmaktadır; 

• Hamamböceği ' ni mümkün olduğunca evierden uzak tutmak, 

• Reenfestasyonu önlemek için çok dikkatli davranmak, 

• Yiyecek maddelerini n hamamböceği için iy1 bir kaynak o lmasmı önlemek için ev temiz­
li ğinde çok hassas olmak 
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DERMATIT 
Sadık Demirsoy 

Atopik d erınatit ail esinde veya kendisinde atop i bulunan, genellikle süt çocukluğu 
devresinde baş layan derinin tekrarlayan, kaşıntılı, tipik dağılım gösteren inflamasyon udur. 

EPİDEMİYOLOJİ 

Atopik derınatit genel populasyontın %0,5-1'inde görü lürken, çocukluk yaş grubunda bu 
oran %5-1 O arasında değişir. Bir başka araştınnada bu oran 5 ya şma kadar o lan çocuklarda %3. i 
bulmınıuştur (l ). 

Hastalık tropik ve köysel bölgelerde daha az s ıklıkta görülürken , şehi rl erde oran artar. 
Çevresel kirliliğin artı ş ı ile bu oran paralel gider (2). 

GENETİK 

Atop ik dcrınatittc önem li ö lçüde ail e öyküsü va rdır. Yapılan bir ça lı şmada atopik d erınatİt ­

l i çocuk l arı n ailelerinde% 79'unda atopi öyküsü bulunmuştur ( 1 ). Atopik derma titti ayn ı yumur­
ta iki zlerinin ikiz eşinde atopik derınatit %86 oranında bulunınuştm (3). Bir başka a raştırınada 

da atop ik dennatitlilerin ailelerinde %48 o ranında , normal o lan çocukl arın ai leleri nde % I 4 
o ram nda allerj ik so lunum has talı ğı bulunmuştur (1). 

Yap ıl an bir araştırınada ya lnız atapik dennatit olan 643 hasta ve atap ik derınatİtic beraber 
a li c ıjik so lunum yo lu hastalığı olan 557 hasta ince l enmi şti r. Anne ve babası atapi k o lan çocuk­
l a rın al lerj ik olmadan da doğmas ı sonucu genetik geç i ş in resesif o l abi l eceği ve fenatipi n oıiaya 
çıkı şında ve ş iddetind e birçok endojen ve eksoje ıı etkinin rol oynad ı ğı ileri sürülmüştür (4). Aile 
fert ler inin bazı l arında astım ve alterjik rinit ön planda iken, diğerl erinde ekzema ön plana 
geçmekt edir. Bwıun nedeni halen aç ıkl aııamamıştır. Yapılan çal ı şmalarda ll kromozomun q I 3 
bö lgesinde ve 5. kromo zomda atop i lokusları bulunmuştur (5 ,6). 

HLA-A , HLA-B , HLA-C ve HLA-DR antijenleri ilc yapılan çalışınalarda atapik dernıatit 
ile ili şkilerinin bulunmadığı gösterilmiştir (7,8). 

KLİNİK TABLO 

Atopik demıatit bir semptomlar topluluğudur. Hani fın ve Rajka 1980 yı !ında uluslararası da 
kabul gören tanı kriterleri geliştinniştir. 1987 yılında Scymour ve arkadaş l arı bu kriterleri süt 
çocukla rı için daha da geliştiımiştir. Bu kriterler Tablo l ve 2'de sıralanmıştır (9). 

Atapik derınatit genellikle süt çocukluğu döneminde başlar . Hastaların %65'inde l yaşın­
dan önce, %90'ınında ise 5 yaşından önce belirtiler görülür (10). 

Derideki döküntülerin ınorfolojisi üç devrede incelenebi lir. Akut ekzemada eritemi i zemin 
üzerinde oldukça kaş ıntılı eriteınatöz papüller veya vesiküller, scröz eksuda lı geni ş erozyonlar 
il e karakterizedir. Subakut ekzenıada ise eritcnıatöz deri üzerinde ekskori ye, üzeri kabuklu grup­
lar halinde veya dağınık papüller veya plaklar görü lür. Sıklıkla kabukianma incedir ve deriye 
güınüşünı sü bir parl aklık verecek şekilde yaygındır. Kronik ekzema ise derinin kalınlaşnıası , 
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yani likenifıkasyon il e karakterizedir. Sürtünme ve kaşınma sonucu derinin kıvnmları belirgin­
l eşm i ştir. Bazen kronik ekzeına pnırigo nodulari s adı verilen ekskoriye papüller, fibrotik 
nodüller i le gideb ilir veya intlamasyon sonrası hip o veya hiperpigmentasyon gelişebilir. Pig­
ıııcnta syon daha çok koyu renk derisi olanlarda göıiilür. Bu hastalara derrnatit kontrol altına 
a lındıktan 6- 12 ay sonra pigmentasyon değişikliklerinin kendi kendine geçeceği söylenmelidir. 
Atap ik dcrıııatit kronik ve tekiariayan bir hastalık olduğu için akut, subakut ve kıonik derrnatit 
l c zyonl arı aynı zamanda beraber görülebili r (1 ,2,9). 

Atapik dermatith bastalarda yenidoğan devresinde deri bulguları görülmemekle beraber, 
nadiren bazı hastalarda deride kunıluk, kabukianma ve eriteın görülebilir. Genellikle klinik bu l­
gular koordineli motor aktivite ile derinin kaşmmas ı , çarşa tl a ra ve diğer yüzeylere sürti.ilmesi il e 
1.5-2 aydan sonra ortaya çıkar (1,2,9). 

Tablo-1 : Atopik deı·matitin tanı koyucu kı-iterleı-i 

Maı ö r öze llikler (en az üçü veya daha fazlas ı o lmalıdır) 

Ka ş ınt ı 

Tip ik mo ıfol oj i ve dağılım 
Kronik veya kro nik olarak tekrarl ayan klinik gid i ş 

A iles inele veya kendisinele atopi öyküsü 

Minör özell ikl er 
Kserozis 
İ b tiyoz i s, palmar hiperlinea ri te, keratozis pil ari s 
Deri tes tinele (epiclerııı a l veya iııtra denna l) pozitifl ik 
Senı nı lg E'sincle yükselme 
Küçük yaşta başl a ng ı ç 

Deri eııfeks i yon l a rın a eği li m 

Özgül olmayan el ve ayak dermat ili 
Meme ba ş ı ekzemas ı 

Çeliliti s 
Tekrarlayan konjwıkti vit 

Deruıie-Morgan infraorbita l kıv rımı 

Keratokonus 
Aııter i o r subkapsuller kat::ırakt 
Orb ital koyu l aşma 

Yüzele solukluk ve eritem 
Terleyi ıı ce kaş ıntı 

Yün ve lipid solven t le riııe tahaınmül süzlük 

Perifo lliküler accentuati on 
Bes iniere aş ırı duyarl ılık 

Çevresel etkenle relen etk il enen klinik gi di ş 
Beyaz cl ennatografizın -gec i kmi ş k ı zaıma 

Lezyonl ann lokali zasyonuna göre ata pik dennatit süt çocukluğu , çocukluk ve eri şkinlik 
devresi olmak üzere üç devreye ayrılmaktadır. Süt çocukluğu devresinde lezyonlar genellikle 3 
ay civannda yanaklarda papuloves iküler raş şeklinde başlar. Raş daha sonra bacakların alt kıs­
mın a. öi n ko li ara ve alma yayıltr. Lezyonlar hep sulu değildü. Bazen de kuru, kabuklu, halka 
o luşturını aya meyilli , düzensiz ve eritemli gelişebilir. Baz ı vakalarda kuru, likenifiye olmuş şe­
kilde aon ul ar ve nummul er tezyonlar geli ş ebilir . Nadiren çok şiddetlen erek impetigonun bulun­
mas ı , g eni ş s ı zmtı , kabuki anma il e eritroderrna tablosu il e jeneralize hale gelebilir. Süt çocuk­
luğu dö,neminde atapik dennatit bütün vücut parçalarını tutabilir. En az tuttuğu yerler alt bezi ile 
konındıukları için ve bu bölgelerin hidrasyonu iyi olduğu için inguinal bölgeler ve koltuk alt­
l arıd ır ( 1,2,9) . 
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Tablo-2: Atopik dermatitte süt çocukları için geliştirilmiş kriterler 

Üç majör özellik 
Ailesinde atopik hastalık öyküsü 
Tipik olarak yüzde veya eksantör ekzamatöz veya likenifiye deımatit 
Kaşıntının olması 

Üç ıninör özellik 
Kseroi:is, ihti yozis, hiperlİnear avuçlar 
Perifoliküler accennıation 
Postaurikular fı ssürler 
Saçlı deride kronik kabuktaşına 

ATOPIK DERMATIT 

Çocukluk dönemi atopik dermatili 2-1 2 yaş lar arasında be lirginl eşir. Eksüdasyondan da ha 
çok papul ation görülür. En s ık tutul an yerl er ekstremite lerin ekstansör yüzlerind en antekubita l 
ve popliteal bö lgelere kayar. Ayrıca el ve ayak bilekleri , yüzde de tutu lu m olur. Birçok vakada 
be lirgin likenifıkasyon görülür ( 1 ,2,9). 

Üçüncü devre geç çocukluk ve eri şkinlik dönemidir. Hasta lık ilk kez ç ık ab ildi ğ i g ibi , 
çocuklLtk dön eminden ataklar ve renıi syonlarla seyrederek gelebi lir. Deri t ezyonl arı ekstremi­
tderin fl eksural kı sımlarında, a lıııda ve göz çevresinde ortaya çıkar. Hastada belirgin papu lati on 
ve lik cnifıkasyo ıı vardır (i ,2,9). 

Atop ik deıınatitli hasta la rda e l ve ayak demıatiti o ldukça s ıktır. Yaklaşık o larak hasta l a rın 
%30'u ncla atopik dermatit e ll erden baş l ar ve hasta l arın % 70'inde herhang i bir za man ell e r etki­
lenir. Bil e kl cıin vo lar yüzünde tutulum olmasına ve avuç içi çizgiler be lirginleşm es in c rağmen 

tipik d erımıtit en ş id det l i e li erin dorsal kı smında görü lür. Ayrıca avuçlarda kuru luk, kabukl an­
ma ve fı ss ürleriıı o luşması ile gideu dermatit de görü lebilir. Ayak dcmıatiti ge nellikle dista lele 
baş paıınağ ın dcrsa l yüzünü etki ler. Ayak dermatitiniu klinik önemi kliııi sye nl er tarafından 
mantar enfeksiyonu ve kont.akt derınatit ile karı ştırılmas ıd ır ( 1 ,2,9) . 

K linik belirtiler yaş il erl edikçe h afıfl e r. Ancak banyonun koruyucu etki si ve düşii.k nem 
o lduğu zaman kserozis artar ( 1 ,2 ,9). 

Likenifıkasyon , yani derinin yaygın veya i ğne ucu şeklinde ka lıniaşmas ı atopik derına tile 
ta nı koymacia önemli bir bulgudm. Likenifıkasyon erişkin tipinde fl eksu.ral yüzlerde olurken, 
çocukl arda daha çok ekstemal yüzlerde olmaktadır (1 ,2,9). 

Kaş ıntı atopik dennalitin en deği şmez bulgusudur. Gece leri daha belirgin l eş ir. Kızg ınlık, 

moral bozukluğu ve s ıkıntı gibi fi zyo loj ik uyanl arl a a rtar. Yapı l an araştırına l a r ato pik dcrma­
titl il erd e kaş ıntı eşiğinin düştüğü ve süresinin uzadığı bulunmuştur. 

Kserozis, yani derinin kuruluğu atopik dennatitin en önde gelen bu lgularından biridir. Sık­
l ık l a banyodan som a, sabun la yıkanıldığı zaman ve kış aylannda daha fazladır. İhtiyoz i s il e bir­
I ikte olabilir (1 ,2,9). 

Deri enfeks iyonları atopik dennatit!i hastalarda sık görülür. Bu kısmen dericl e kaşıma sonu­
cu ge li şen initasyon ve lokalize enfeksiyonun yayılmasına, kı smen de immun fonksiyonların 
bozulmas ına bağbdır. En sık görü len bakteriye l enfeksiyon nedeni S. aureustur. 

Erişkin tip atopik dennatitli hastalarda yapılan araştırınalarda hastaların %90'ında deri fl o­
rasııu S. auresun o luştmduğu buhmmuştm. Ancak atopik dermatitli infantl arda yapı lan araştır­

mada bu oraıun daha düşük olduğu görülmüştür. Bu florayı değiştinnek için uzun süre li antibi­
yotik kullammı ve lokal antibiyotik uygulamaları başarılı olmam ıştır. Şiddetli atopik dennatiti , 
tekrarlayan enfeksiyonu olan , sulu, kabuklu ve püsti.iler tarzda yaygın l ezyonl a rı o lan hastalar­
da sistemik antibiyotik tedav isi düşünülmelidir. Enfeksiyonlar genellikle y üzeye lci ir. Sepsis çok 
nadir görülür. Hiper IgE sendromunun aksine derin doku enfeks i yonları nadi r görülür. Deri 
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e nfeksiyonları bal reng i kabuk! anma, geni ş seröz sul anma, follikülit ve furonkülozis şeklinde de 
olabilir. Yıllardır stafi lokokla rın immünolajik veya immünolajik olmayan yollardan ekzematöz 
o l ay ı baş l a t abilecekl eri veya ş idd etlendirebil e cekleri il eri sürülmü ştür. Buna da anti­
stafil okokkal IgE'nin artın as ı il e mast ve bazofill erden salınan mediatörlerin neden olduğu 
söy l enmiştir. Ancak yapılan kontro llü ça lı şmalarda çok az hastada antista filokokkal IgE antiko­
rlarınm yükseldiği bulumnuştur . Bu nedenle stafilokok ve diğer bakteri ye l antij enlere karş ı 

immunoterapinin hiçbir bilimsel değeri yoktur (1 ,2,9) . 

Herpes Simpleks enfeks iyonlarının lokal veya j eneralize kutanöz formları atapik dennatitli 
hastalarda normal popülasyo na göre daha sık göıiilmektedir. Jcnerali ze fommna Kapas i'nin 
va ri se llifomı döküntüsü v eya ekzema h erpetikwıı denir. Genellikle uzun süren, benign seyreden 
bir enfeksiyondur. Atap ik demıatitli hasta larda herpetik enfeksiyonların ikinci b ir öze lli ğ i gezi­
ci bir seyir göstemıesidi r. Ayrıca herpes lokalize o larak alt d udağ ı tutab ili r. Kaşınma ve sürtün­
me il e yüzün o yanını tamamen kaplayabil ir. Herpes Zooster enfeksiyonunu andırabilir. Aynca 
bunlarda tipik Herpes zoster enfeks iyon larında olan şiddetli ağrılar olab ili r. Tzank yayınas ı 

ayın cı tanı d a yard ımc ı olmayacağı için tanıda kü ltür esast ı r. Lezyonlan n tekrar l aması büyük 
ölçüde Herpes Simpleks enfeksiyo nunu gösterir. Herpes zoster enfeksiyo nl arı nadiren ve immun 
yetm ez li ği alan hasta larda tekrarlar. Herpes Simpleks enfeksiyonlarmda küçük infantl ar hariç 
çoğu hastada yaygın da olsa nadiren sistemik veya müköz membran tutulumu görülür. Bazen 
Herpes Simpleks enfeks i yonl arının tekra rl amas ı atapik dermatit atakl arını b aşl a ta bil i r ve bu 
durunıda an tivira l tedav i bile gerekebi lir. Bunun dışındaki hasta l a rın <,~oğu povidon-iyo t ka mp­
res i veya me lhemi ile lokal uygu lama l arı n d ı şında tedav i gc rekmeyeb ilir. Sistemik tedav i uygu­
lanaca k hastalarda terc ih ed il ecek il aç asik lov ird ir. Büyük çocltkl arda gü nele 4-5 kez 200 mg 
kaps üll erden 5 gün süre il e veri lirken, ki.içük çocukl arda ve infantlarda günde üç kez 1.5 g/m2'ye 
intravenöz uygulanabilir (2 , l l,! 2). 

Moloskum kontagiusum ve siği ll c r atap ik dermatidi çocuklarda normal popülasyonla ayııı 
sık lıkl a görülmesine rağmen daha yaygın ve ş iddetli scyrederler. Yüzeyel fungal enfeksiyo nlar 
ata pik dermatitti hastalarda daha s ıktır (ll). 

Atap ik d erınatit li hastalarda beyaz d erın atografi zrn daha sık görülür. Yüzleri s ilind i ğ i 

zaman belirti belirg in hale gelir ve yüzde beyaz, so luk bölgeler oluşur . Ayrı ca bu hasta larda 
yüzde kızamıa (facial flu shing) daha s.ıkt ı r. İnflaınasyon sonras ı nıelanin pigmentin iıı geçici 
olarak kaybedilmesi olan p itrazis alba bu hastalarda daha s ı ktı r ( 1,2,9). 

Ata pik d emıati t li hasta l arın çeşit l i çalı şmalarda %75-80 oranında ail elerinde veya kendi ­
lerinde atop i öyküsü vardır. Bu hastalarda çocukluk ve eri şkinlik dönemlerinde bronş astması ve 
a ll eıj i k rinit gelişeb ilir (1 ,2,9) . 

Ata pik dermatitli hastalarda göz bu lgul arı da çıkabi li r. Değ i ş i k şiddette periorb ital demıatit 
ge li şe bili r. Bu lguları n hafif scyrettiğ i hastalarda göz çevresinde hafi f kwı.ıluk ve kabukianma 
gö rülürken, ş iddetli vaka larda ektropion ilc giden liken i fı kasyon olabilir. Konj uktival tutulum 
sonucu has ta nın sık s ık gözlerin i s il nı e s i nedeni ile göz kapakla rınd a ödem ve soma da epider­
miste ka lıniaşma olab ilir. Bu silme sonucu kaş l arın lateral kı smının dökülmesi il e Hertoghe 
be lirti si o lu şur . Ayrı ca göz kapaklarınııı ödemi sonucu infraorbi tal bir veya iki kıvrım geli şir. 
Eskiden geç çocukluk ve eri şki nl ikte devam eden şidd etli seyreden atap ik dermati th vakalarda 
bi lateral ve hı zl a ge lişen anteri or sub kapsüll er katarakt b il d irilmiştir. A ncak son y ıll arda atapik 
dermati tin etkili tedavisi il e bu ko nıp likasyon hemen hemen hiç gö rülmemektedir. Ayrı ca ver­
nal konjuktiv it sonucu alt göz kapak l arında geli şen papulation kornea l hasara yo l açmaktadır. 
Bu hastalarda daha s ı k geli şen herpes keratokonjuktiv iti ele kom eal ska rl aşma ve körlüğe yo l 
açab ilmektedü (1 ,2). 

AYIRICI TANI 

Atapik dennatit süt çocuk l uğu ve çocuk luk döneminde s ık gö rü ldüğü için bazen diğer ekza­
nıatöz hasta lıklarl a ka rı şab i li r . An cak kbnik tabloda belirtilen kriterleri il e ko laylıkla ayın c ı 

ta nı ya gidil ebilir (l ,2,9). 
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Seboreik dermatit 

Süt çocukluğu dön eminde atopik dermatit ile en sık karı şan klinik tablodur. Sebore ik der­
matit kaş ıntıııın olmamas ı veya çok az olması ve doğumda veya doğumdan sonra ilk 2 ay içinde 
çok erken baş l aması il e atopik d enı1atitten ayni edilir. A topik dennatit 2 aydan sonra, koordineli 
kaşınıanın başlaması ile oıtaya çıkar. Ayrıc ı tanıda önemli olan özellik de seboreik derınatit dia­
per bö lgede ince, parl ak, sımrl a rı belirli , kıvrımlaıı tutan b ir yay ılım gösterir. Ayrı ca saç lı deri , 
yüzde alın ve ııa za l kıvrımla rı da tutabilir. Ai lede atopi öyküsü yoktur. Bütün bu ayırt edici özel­
liklere rağmen atop ik dermatith birçok bebekte tipik seboreik dennatit bu lguları görül ebilir ve 
hasta bir süre takip ed il meden ayın c ı tanıya gidilıneyeb ilir. 

Ska bies 

Atopik d emıatitin ayıncı tanı sında dü şünülmes i gereken önemli bir h as ta lıktır. Skab ieste 
yayılım atopik derm atitten farklı olarak aksi !la , genita l bö lge ler, el ve ayaklarda görülür. A ilenin 
di ğe r bireylerind e de benzer tezyonlar olab ilir. Atopik dermatİtte ves iküler tezyo nl ar yalnı zca cl 
aya l a rı ve aya k taba nl a rın da o lmke ıı , skabicste yaygındır. Skab ieste ay rı ayrı, lineer 
pap ul ovcs ikül cr lezyonl ar tipiktir. 

Nummuler dermatit 

Kro nik olarak o luşa n para şeklind e papulovesikül er. likeııifiye plaklar tarzınd a tezyonlar 
ge nellikle id iyopatiktir ve atopi ilc il g isi yo ktur. Klasik olarak geç çocukluk ve eri ş kin dön e­
nı inde ortaya ç ı ka r . Yayılı ını ekstansö rl cr ve kal ça larda daha fazla o lmak üzere vücudun her­
hangi bir yerinde o lab ilir. Ancak çocukluk döneminde ç ı kan nuınmulcr veya diskoid lczyonlar 
atop ik derma titin b eli ıtile ri o labi lir. Diğer ta n ı kriterler i de varsa hastalara atopik deııııat i t taıı_ı s ı 

konulab il ir. 

All erj ik koııtakt dermatit 

A li c ıjik kontal-,'1. dermatit çocuklukta o ldukça nadir o lmas ın a rağmen görülebilir. E l ve ayak 
dcrınat itli çoc ukl arın büyük b ir kı smına ya nlı ş lıkl a a ll erjik kontakt derm atit tan ı s ı konul ab ili r. 
Dikkatli öykü a lınmas ı ve ya ma testl eri i lc ay ıncı tanı ya gid il eb ilir. 

Metabolik ha statıldar 

Feni l ketoııüri , akrodennatitis enteropatika tirozineınia , Hminup h asta lı ğı ve Hmler sendro·­
ımı ayıncı t anı da düşünülmelidi r. 

Hiper IgE sendromu 

Bu sendrom serum IgE düzeyinde a ıtı ş il e birlikte stafılokok ve kandida enfeksiyonlarına 
eğilimin artmas ı il e karakterizedir. Derin dokularda enfeksiyonun o lmas ı ; akc iğer l er , s inus lar ve 
d i ğe r doku l a rın da enfeks iyona katılına s ı ile atopik dennatitten ayırt edilir . Atopik d ermatİtte 
göriil en tl eksural dennatit bu hasta larda görülmezken; baş, yüz ve vücut kıvrımlarında püstüler 
veya vesikül er o labil en papüler eritematöz bir döküntü göriii ür. 

Wiskott Aldrich sendromu 

F leksural d cmıati t il e atopi k dermatit il e karı ş tırıl ab ilir. Ancak derin enfeks iyonlar, purpu­
ra ve eli ğer iınınun yetmezlik be liıiile ri il e ayın c ı ta nıya gid il eb ili r. 

Histiositozis X 

Deri dökü ntüleri seboreik d eıınatite çok benzer ve e ri tc ın atöz o larak görü leb iiir. S ıklıkla 

p urp ıırik lezyonlar ince pullanma il e kapl a ıunış tır. 
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Diğerleri 

Ataksi-telenjektazi , pso ri azis, timzinemi gibi hastalıklann deri l ezyonları atopik dermatit il e 
karışabilir. 

PATOLOJi 

Atop ik dennatitte hi sto loj ik değ i ş iklikl er en az klinik belirtiler kadar değ i ş iklikl er gösterir. 
Halen atopik elermatile özgül patolojik bir bulgu tanıml aıunam ı ştır. Primer lezyonun ve onun 
nıikroskopik değişiklikl erin in a ltında yatan so ru kronik sürtünme ve kaşıma sonucu olan 
clcğiş i kliklerclen çok spongiozis in n as ıl oluştuğudur. Akut lezyonlar hafif biperkeratoz ve para­
kcratoz, spongiotik vesikül o luşuımı il e giden belirgin hücre içi ödem, ya olmayan veya çok 
hafif spongiozis, değişken ö lçüde be lirgin parakeratozis ve akantositoz la giden ep idermal hiper­
plaz i gö rülür. Atopik dennatitte kunı deride (kserozis) stratum granulosumun en üst kı smı nor­
ma l deri il e kıyaslandığı zaman membran örten granti ll erin (keratinosom lar, Odland cisimcik­
lcri ) büyüklüklerinin artmı ş o lduğu görülür. Bu bulgu bize bu gra mıll erin matıırasyonunda bir 
bozukluk o l duğunu veya !ipicllerin yapımın a bir deği ş iklik olduğunu gösterir. Atopik dermatilli 
ha sta l a rın kuru derisinde antijen geçirgenli ğinin normal deıiye göre aıimasım kı smen bize aç ık­
la r. KLıru ekzenıatöz deri ile normal dericle stratum gra nulosunıd a keratohiya len granülleri ve fi­
l a ıııcntlerin miktarları a rasında kantitatif bir fark bulunamamı ştır (9). 

Atop ik eieımatİtte derid eki hücre tipl eri immunopato lojik yönel en incelendi ği zam an il ginç 
bul gul ar bulunmuştur. Langcrlıans hücreleıinin deride say ıl a rı aıimamıştır. Nacl iren sub ep idcr­
ma l tabakacia mononük leer Jıi.i ç re l erin in fı l trasyonuna bağlı olarak epiclermiste foka l birikın e l er 

o lmaktad ı r. Yapıla n a raştırınalarda Langcrhans hücrelerinin fcnotipi anormaldir. Bu hücre ler 
CD 1 a yerin e CD 16 ve CD36'ya ekspresc olmlar. Ep idermis ve elermis aras ı nda La ngcrhans 
hücre fenot ipinin normal yerl eşme l e ri değişınişt ir ve ay nı tipe cksprcsc o lurlar. Norm all e rin 
aks ine atopik derın a titli h asta l a rın Langerhans hücreleri otolog islirahatteki CD4 pozitif lenfo­
s itinin potcnt aktivatörl ericlir. Langerbans hücrelerinin fenotip inde bir eliğer göze çarpan 
değişik lik , öze llikle ekzamatöz dcri de ko l ay lıkl a bulunabilen ve deri ye bağlanan IgE molekül­
lerinin bulunması dır. Bu ep i derrrıiste ve dermi ste CDI pozitif lenfositl e ri ve makrofajları tutmak 
içindir. IgE molekülleri her iki tip hüc rede el e bu lunan Fe E reseptör I (Fe ERI) tarafında n 
bağ t a nırl a r (9, 13, 14). 

Akut ve kronik atopik cl e ıınatit deri lezyonlannda derıniste büyük oranda T lenfositlerinden 
o lmak üzere lenfohi sti ositik bi r i nfıltı·asyon gö rülür. CD4 pozitifT hücrelerinin CD8 hücreleri­
ne oranı aıtm ı ştır. T hücrelerinin bu durumu IL-2 reseptörl eri ve HLA-DR molekülleri ve bun­
l a rın ekspresyonu ile kanıtlanabilir. Deri l ezyonlarına infiltre o lan T hücrelerinin bazı l arında 
cnclotel iyal lökosit adezyon molekül 1 (ELAM-1 veya E sel ektin) için bir karbonhidrat bağı olan 
kutanöz lenfosit antij eninjn (CLA) yüksek düzeylerele bulunmu ştur. Atopik clem1atitli h astaiatın 
de ri lezyonundaki T hücrelerind e sitokin eksp resyonu Tlıl, Th2 ve T bO hücre tipleri nde pozi­
tiftir. Th tiplerini ayı rt edeb ilmek için IL-4 ve interferon-y yapımı ay ırt edici o larak kullanıla rak 

immunolıi stokimyasa l boyama yapılmı ştır. CD4 pozitifT hücrelerinjn büyük bir kı smının IL-4 
ve TFN-y'nın her ikis ini (TbO hücre ler), küçük bir kı smının ise ya IL -4 (Th2) veya JFN-y (Thl) 
yap tık l a rı buluıunuştıır . Po li me raz zincir reaks iyo nu kullanılarak akut lezyonlarda IL-4 iç in 
ııı RNA'nın fazla o lduğu, kroni k tezyonlarda ise IFN-y için nıRNA'nın fazla yapıldığı bulun­
ınuştııı (14-16). 

Atopik dem1atitli h as ta l arın l ezyo nl arı nda sağ l am eos inofil nacliren görülür. Bununl a bir­
liktc MBP ve eosin o fılik katyo nik protein gibi eos inofi l kökenli protei nl er atopik derm ati tti 
h asta l a rın lczyonal bölgelerinel e daha fazla olmak üzere derıni slerinde bol mjktarcla depolan­
ın ı ş l a rdır. Patogenezde eos inofi l kökenli proteinlerin ro lü tam olarak bilinmemekle beraber s ito­
toksik öze llikleri , bazofı l ve mast hücre cl egranülasyonu yapıırabilme kapasiteleri ile doku 
h asarına yardımcı olab il ecekl eri ileri sürülmüştür (17-18 ). 
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PATOGENEZ 

Uzun yıllardır atopik dermatitin allerjik bir hastalık mı , yoksa respiratuvanllerjili çocuk­
larda görül en inflamatuvar bir deri h astalı ğ ı rru olduğu tartışmalıclır. Ancak br•nş astmasında 
broııkospazından çok, inflamasyonun rol oynadı ğının bulunmas ı , başka kanıtla· Ia atopik cl er­
matitiııin patogenezinde IgE'nin arac ı olduğu mekanizma ların rol oynadığ ı ve hatalığm al lerjik 
bir hastalık o lduğu kuvvetle tahmin edilmektedir. 

Atopik dermati tti has ta lard a N K hücreleri , sitotoksik ve supresor T hücreleri monositl er ve 
nötrofill eri (kemotaksiste azalma) tuta n hücresel İmınun sistemde birçok jefektl er tari f 
edilmi ştir. Hasta lık remisyona g i rdiği zaman bu defekti erin büyük bir kı sm ı düzJdiği ve tam a­
men kaybolduğu için immun yetmezlikten çok inflaınasyona bağ lı olduğu dişü11ülmektedir 
(9 ,1 9). 

İnfl aınasyon ; iııterfero nlar , ko la ni stiımıle edici faktörl er (CSF) ve int rlökinler g ibi 
s itokinl er tarafind an regül c edili r. Ata pik dennatitli h asta l a r ın lenfosit leri Konicvaun-A (Co n­
A) il e uya rıldıkl arı zaman IFN-y düşmesin e karşın IL-4'ün artt ı ğ ı göz l enmi ş ti r. [gE düzeyinele 
a rtm anın nedeni IL-4 ve JFN-y denges iz li ğ i olab ili r (20). 

Birçok gözlem sonucu atop ik dermati tin patogenezinde ev tozu ak ar l arı , pJ enler, hayvan 
deri dökiintüleri , küf mantarl a rı v e bes in all erjil erin.in ro l oyn ad ı ğ ı ileri süri.ilmtktedi r. Atapik 
dernıat i t li h asta l arın %75 -80'n in a il e lerinde atop i öyküsü a lı nmakta ve serımı lgE:Iüzey leri yük­
selm i ş bulunmaktad ır. Yakl aş ı k o larak hasta l arı n % 85'inde çeş it li bes in ve inha::n all eıj e rıl erc 
ka rş ı epidermal deri testl eri poziti f bu l unmaktadır (2 1 ). Ancak bu all crjen lerin ;topik dermatit 
a ta kl arı n a n as ıl tet ik l edi ğ i son y ı ll ara kadar an l a ş ıl amamı ş tı r . 

Son yıll a rda yapı l an ça lı şına l a rda atopik dermatitin patogenezinde IgE ara: ı!ıklı T-hücrc 
(T ip IV) reaksiyonunun esas ro lü oynadı ğ ı ve atopik dermatiti tctikleyen birçok : tkeııin aras ın ­

da inhalan a ll erjenl erin o labi l eceği il eri sürülmüş tür (2 J ) . 

A ll erj enl erin inhalasyo nundan sonra ekzematöz l ezyonl arın artt ı ğın ı göst ereı çok az ça lı ş­
ına vardır (23). Baz ı ça lı şma larda ev içi a ll erj enlere maruz ka l ınanın aza l t ıl masırdan sonra deri 
lczyonlannda belirgin azalma o!mu ştm. Atopik dermatitti has ta l a rı n yatak!an nd ki akar say ı s ı 
i le l ezyo nla rı n ş idd eti a rasın da para lel li k bulunmuştur (9). 

T ip IV veya gec i kmi ş tip hipersensiv ite cksojen ant ijcnlere (kontakt d ermaı te neden o lan 
maddeler, ekstrasellüler bakteril er, bakteriyel toksinler, d ermato fı tl e r) , endojen ("iral ve tümör) 
k a rş ı o luşan ve T hücrelerinin rcgülc ett.iği imnıüno loj ik cevaptır (23). Epid e ıın l Laııgerha n s 
hücreleri baptenik durumda bağ l a nan bu antij enleri T hO hücrelerine suna rlar . ThChiicrelerinden 
da ha som a antij enc özgül Thl (veya Th2) hücre klonl arı o lu şur. Hücrelerin Tl veya Th2'ye 
dönüşünü etkileyen faktörl er tam o larak aydınl atıl amaın ı ştı r. Ancak baş l angç reaksiyonu 
s ıra s ında ge netik faktörl erle beraber sitokinl er, an tij en ler, antij en sunan hücrelerietemas (APCs) 
bu dönü şümde etkin olmaktadı r. Dcri de T hücre inflamatuvar med iatörl eri n , a[ınmı klinik 
o larak ekzeına töz erüps iyonlar diye tanıml anan spongiot ik demıa ti tc , yani a llerj K. kontakt der­
matile neden olur. A ll erj ik kon tak t demıatit protipik dermatolojik (T hl) gecikmi. tip hipersen­
s ivite reaksiyonudm. Son zamanlard a patoj enik olarak fark lı bir kontakt dematit tammlan­
mış tır. A ll eıjik kontakt dennatitten klinik olarak zaman zaman ay ı rt ed il emeyen rritan kontakt 
dermatitin özgül olmayan etkenlerl e uyarılıp , aktive olan T hücrelerinden ınedi ;törlerin s alın­

ması sonucu geli ştiği dü şünülmektedir. Böylece ekzematöz eripsiyonlar a ll erjenk ve/veya iri­
tan madde ile temas sonucu ge li şebili r (24-26) . 

Atopik d emıatitli hastalarda Langerhans hücrelerinde özgül IgE bağ layan y{l ıl ann bulun­
mas ı bu hücrelerin IgE h ede fl eımıi ş all erj enl eri yaka lay ıp all erjene özgül T hü <relerine suna­
b il eceğin e açıklık getinni ştir . Aynı h asta ların deri l ezyonl a rınd a Th2 karakteri ta ıyan lenfosit­
lerin bulunduğu göst erilmi ş tir (25). Ayrıca son zamanlarda atapi k d erın at itli b a stı la rda inhalan 
a ll e ıj e nl ere karş ı bifazik cevabın o lduğu bulunmuştm (26). IL-4 ve IL-5 profi li le atapik der-
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matİtte Tb2 hücrelerinin erken dönemde ortaya çıkışı IgE/mast hücresi-eosinofil-allerjeııli pato­
genezi desteklemektedir. IL-4 ve IL-5 dokuda eos inofili ye neden olabilirken (atopik dermatİtte 
gözlenen eosinofı lik majo r proteinden kı smen so rumlu olabilir) , mast hücre aktivasyonu sonu­
cu salınan medi atörl er tipik ürtikeriyal cevab ı o luşturur l a r ve bunların atopik dennatitte rolü 
kesin belli değildir. Bununla beraber Th2 hücreleri farkiılaşmak ve sitokin sentezi için IL-4'ün 
eksojen bir uyarıınına ihtiyaç duyarlar. Aktİvasyon sonucu IL-4 salan mast hücreleri ihtiyaç 
duyulan aktivatörl er olab ilir (27,28). IgE aracılığı il e ınas t hücrelerinin degranülasyonu sonucu 
sa l ınan önde gelen bi r mediatör olan histatn in kaşıntıya neden olarak atopik ekzema oluştura ­

bilir (" koebnerization") . Atopik daha sonraki ve kronik fazmda a lı ş ılmı ş "allerjik kontakt" 
interferon y üreten Tlıl hücrelerine haber verilir ve bu hücreler hakim dm·uma geçer (26). Ancak 
aktive o lmuş T hücrelerinin her iki tipinden de sa lınan mediatörl er bir ekzematöz (spongiotik) 
ve beraberinde kontakt (atopik , a ll erj ik ve/veya imtan) demıatit o luşturab ili r ve atopik dcr­
matitin tam bir klinik tablosu böylece o luşur 

Atop ik dermatitti lerde genetik predi spozisyon sonucu all erjenlere karşı yüksek oranda scn­
tezlenen ve daha sonra mast hücrel erine bağlanab'il en IgE antikorl arı birçok deri ve RAST tes­
tinin pozitif sonuç l anmasına yol aça r. Bu pozitif sonuçlar mu htemel immünotojik cevabın 
sadece affcrent yönüdür ve genellikl e yanlış pozitiftirl er. Böylece pozitif deri ve RAST testi 
atopik d eıınatitli hastalarda allerjenin immünotojik cevabı baş i att ığ ını göstennez, ancak atopik 
diyatez in varlığını gösterir (9). 

1982 y ılınd a Mitche ll ve arkadaş l an atopik dcnnatitli 17 hastada purifıye akar all erj enleri 
ve di ğer aeroall eıj enl crl e yama testl eri yapmı ş lar , test ya pılan hasta ların bir kı smında testi erin 
48. saa tin sonunda pozitifleş ti ğ ini gö rmü ş lerdir (29). Daha sonra birçok araştırmac ı ayn ı yolu 
iz l emi ş, onlar da genellikle test sonuç l arının pozitif o lduğuııu aç ıkl amı ş l ardır . Ancak ne yazık 
ki s tandaıti ze a ll e ıj e nl erl e yapılm amı ş, fa rklı materya ll eri ve farklı yö ntemlerl e yap ılmış tır. 
Yap ılan bütün ça lı şm a l ard a serum TgE düzey i (deri tes ti ve RAST) ile yama testl eri arasında bir 
ko relasyon bulun amam ı ştır (3 0-32) . Sonuç o larak deride ckzematöz değişiklikl er aeroallerj en­
lcrle, özellikle ev to zu akarl a rı ilc temas sonuç gelişebilir. Ancak bunun tanı olarak kanıt­
lanab ilmesi için çok merkezli , geni ş popülasyonlu araştırınalara gerek vardır. Yapı l an ça lı ş ­

malarda yüksek konsantrasyonda cv tozu akarı antij eninin normal eieıiden girip ekzematöz 
değ i şiklikl e re neden olmaktadır. Bu dumm ııormal engelleyici öze lliği ortadan kalkıp , su 
kaybeden atop ik dennatitli hastaların deri sinde çok daha kol aylıkla gelişebilir. 

Özellik le süt çocuk l arında olmak üzere atopik dermatitti hastalarda inek sütü, yumurtanııı 
beyazı , fındık , buğday ve balık gibi besiniere karş ı provokasyon testl eri ile duyarlılık o lduğu , 
ürtiker ve ekzema geli şt i ğ i bi linmektedir (9). Eıi şkinlerde hayvanİ besiniere karşı duyarlılık 
naJirdir ve bitki kökenli bes iniere karş ı duyarlılık daha sık görülür. Bu dlmım pol en ve besin 
a ll erjenleri arasında çapraz reaktivitenin bulunmas ı ile açıklanmaktad ır . Atopik dermatidi hasta­
larda bazı büyük moleküllere karşı intestinal penniabilitenin artt ığı gösterilmiştir. Ancak bu 
a ll e ıjenlerin deriye nas ıl ulaşıp , klinik tab ioyu oluşturduğu tam olarak bilinmemektedü. 

Atop ik dennatitli hastalarda dericle bu lunan bakterilerin , özellikl e S. aureusun o luşan intla­
masyanda rol oynayıp oynamadı ğ ı uzun yıllard ı r tartışılmaktadır. Atopik dennatitli hasta larda 
invazif klinik superenfeksiyo n nadir o luşmakla beraber, derideki lezyonlarda S. aureus sayı sı 

zaman zaman oldukça fazla l aşmaktad ı r. Hastalarda stafı lokokka l ekzotoksiııl ere karşı IgE 
a n t iko rl a rı geli şebilir ve böylece hi staıniıı s a lını mı olab ilir. Ayrıca eksotoksinler IgE aracılığı 
olmadan superantij en gibi davranarak all erjene özgül T hücre klonlarııu aktive edeb ilir. Bu bil­
g il er bize S.aureusun hem antij ene özgü l, hem ele antij ene özgül olmayan yo ll a rı kullanarak 
lokal intlamasyoını ve sistem ik inıınun cevabı akti ve edeb il eceğini göstermektedir (9). 

Atop ik dermatitin atakla rınd a psikosomatik etkeni erin de rol oynadığ ı söylenmekted ir. 
Günlük stres ler kaşıntıya neden o labi li r. Son bulgul ar ınast hücreleri il e sinir sonianmalan 
a ras ında yakın bir ilginin bulunduğunu göstermi ştir. Ayrıca terl eme de kaşıntıyı artırara k atopik 
dernıatit atağını provokc etmektedir (33) . 
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Bazı hastalar kı şın, baz ı hasta lar da yazın hasta lıkl arının şiddetinin a ıttı ğım söylemekte; 
bazı hastalarda deniz kenarında , b azıl a rınd a da yüksek yerl erd e dramatik hı zlı bi r düze lme 
görülm ektedir (9). 

Hastalarda sıcak su il e banyo, Sik s ık sabunla y ıkanma, deterjanl ar ve so lventle r irritan et­
kil eri il c hastalı ğ ı alevlcndireb ilir (9). 

TEDAVi 

Atap ik dem1atit kronik, alev lenmelerl e giden bir hasta lıktır. Kronik seyirli olması hastada, 
ai lesinde ve hekiminde b ı kkınlık yaratabilir. Ancak tedavi ile kontro l a ltma alınab ilir ve ş idd etli 
va kalarda bi le dramatik dü zelme o lab ilir. Tedavi atak başlatan etkeni erin e liminasyonu ve özgül 
tedavi yak laş ı mları olarak iki bölümde top lanab ilir. 

I- Etkenierin eliminasyonu 

All erjenlerin elimiııa syonu 

Hastahğ ın baş l amasında ve atak l a rın gelişmesinde acoroa ll eıjcnl erin ve besin a ll erj en­
lerinin rolü daha önce tartış ıl ın ı ş tı. 

A) Bes inler: Atopi ri ski o lan süt çocuklarında major bes in alleıjenlerinin pro fl aks i amacı 
il e kı s ıtl anmas ı atap ik dennat it görülme yüzdes inde önem li ölçüd e düşme yapm ı şt ır . Ayrı ca 

gebeli ktc anne diyetinele kıs ı tlamaların bcbekte atop i ge li şme riskini düşürmezken , cınzirın e 
s ırcı s ı nd a kıs ı t l ama yap ılınasının bu yüzdey i düşürdüğü bulunmuştur. Ayrıca katı gıdalara 6. 
aydan sonra baş l anınas ı atapik d e rın a tit ge li şme o l as ılı ğın ı önemli ö lçüde düşürınektedir. 

Atap ik cl e rın at i t ge li ş tikten soma hastamn duyarl ı olduğu besinler tespit ed il cbi li rsc kıs ıtl a­
ınaya gidilm elidir. Ancak ha stan ın duy:ırlı o lduğu bes inler ç ift kör plasebo kontro llü pro­
vokasyo n tes tl eri (DBPC FC) il e tespit cclilnı e liclir . Bes in en az 4-6 ay veri lmemeLielir (4). 

B) Aeroallerjenl er: Atapik dermatitin patogenez inde başta cv tozu akarl ar ı o lmak üzere 
aeroall crj enl erin de h asta lı ğ ı a l ev l endircbi l eceğini an l atını şt ık . Ev tozu akarına karşı duyarlılı ğı 
yama testi ilc gös te rilmiş atapik deııı1 atitli h asta l arı n a ıtam l arının değ i ş tiıilmes i veya ev tozu 
akan e liınin asyonu ile hı z l a düzeldikl eri bi ldiri lmcktccl ir( 4). 

Enfeksiyon 

Dericle bulunan bakt.eriyel ve vi ral enfeksiyonlar atap ik dem1atit atağım tetikl ediği için bir 
an önce tanı konulup, tedavi edilmelid ir. S ıklıkla deri enfeksiyonuna neden olan S. aureus iç in 
fusidinik as it veya mupirosin gibi loka l antibiyotikler kullanılabilir. Herpes Simp leks enfeksi­
yonlarında as iklovi r veri lmelidir (1 ,2,9). 

İrritanlar 

Atak l arı baş l a ta n nedenlerin başınd a sabunlar, solventler ve eleriyi kunıtucu diğer madde­
ler ge lir. Bu maddelerin kullanımı ınüınkün olduğu kadar azaltılına lı , ge rekti ğinde deri PH'sını 

cleğ i ştimıeyen özel sabunlar kullanılmalıdır. Çamaş ırl arda kalan deterj anlar irritan etki yapa­
b il eceğ inden çamaşırl a r iyice clunılanm alıdır. 

Terleme kaşıntıya neden o labil eceğind en atapik deıınatitli hastal a rın terlerneye neden ola­
bilecek akti viteden kaç ınınas ı sağlanmalıdır. 

Bol, s ıkmayan , paınuklu giyecekler tercih edilmeli dir. Yünlü ve dar giyeceklerd en kaçınıl­

malıdır. Çocuğun tımakları s ık sık kesilerek, geceleri kaşının as ını önl emek iç in eldi ven giy ­
cl irilmelidir ( 1 ,2 ,9). 

Hidrasyoıı 

Atap ik dennatit tedavis inde hidrasyon en önde gelen tedavi yakla şımlarından biridir. Amaç 
elerinin kuruluğunu önl emek için deri ı s l atıldıkt.aıı sonra suyu tutab ilnı ek için hidrofob ik kapatıcı 
bir maddenin deriye uygul anmasıdır. Isiatma sırasında s ıcak sudan kaçınılmalıdır. Isiatmadan 3-
5 dakika sonra buharlaşma o lacağ ı içi n uygulama hem en yapılma lıdır. Banyodan sonra daha 
fa zla lıidrasyoını sağ l amak için ı s l ak bezler kullam lmalıdır. Şiddetlivakalarada bütün vücudun 
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oklüzyonu ve derinin h idrasyonunu sağ lamak için çift katlı pamuk pijamalar kull aıulm aktadır. 

II- Özgül tedaviler 

Antihistam iniider 

Antihistaıninikl erin atap ik dennatitte tam olarak etkinliği kamtl anmamıştır. Asıl etki­
lerinden ıni ; yoksa sedatif etki lerinden mi kaşın tıy ı aza lttıkları tam o larak anlaşı l amamıştır. 

H idraks iz in bazı vakalarda etkin olmaktadır ( 4). 

Topikal kortikosteroidler 

Topikal kortikosteroidler atapik dcıınatitin atakl arında sıklıkl a kull a nılırlar. Antintlaınatu -· 

var, vazo konstriktif ve anti pnıri tik özellikleri nedeni il e tedav iel e oldukça etkindirler. Ancak 
deriy i inceiti ci ve stri a yapıc ı etkil eri dolayı s ı il c uzun süreli kullanılmama lıdırlar. Poınadlann 

okkluzif olma l a rı nedeni il c etkinlikleri daha fazladır. Krcmler daha nemli ortanıl arda tercih 
edil eb ilir. Banyodan hemen som a kullanılma l arı ilac ın penetrasyon yüzdes iıli artırır . Günde en 
fazla iki kez kullanılmaları yeterlidir. Süt çocukl arınd a % !'lik hidrokorti zon terc ih edil ebilir 
(ı ,2,4,9) 

Sistemik kortikosteroidler 

Atap ik dermatit yaşamı tehdi t eden bir hastalık olmadığı için, yan etki leri oldukça fa z la 
o lan sistemik kortikostero idlcrin tedav iel e kullanılmas ından kaçınılmalıdır. 

Ultraviole ışık 

Yapı l an araştımıal arda ultra vio le ı ş ık tedavis inin (UV A) ve psoralen ultraviole fotoke­
ınotcrap i s inin (PUV A) ş idd et l i tablosu o lan hastalarda rcıni syonu sağlad ığ ı bi ldi ri lmi ş ti r. Bunu 
Langerhans hücreleri ve deri ınas t hücrelerinin üzerinde o luş turdukl arı supresif etki ilc yaptık­
ları düşünü l mektedir. A ncak yöntem in pahalı olmas ı , kanser ge li şme o l ası lı ğ ı ve tedav i sonrası 
relaps ge l işmesi , etkinli ğinin yavaş olması nedeni ile pratikte uygulanmamaktadır (34,35). 

Iııterferoıı-gamma 

Günlük subkuten interferon-gamma en feks i yonl annın semptom l a rı azalttığ ı göz l enmi ştir. 

Bu etkisini TgE sentezini stimule eden IL-4'ü suprese ederek ve Th2 hücre fonksiyonların ı inhibe 
ederek yaptı ğ ı dü şünülmektedi r. Ancak tedaviele etkinli ği lokal steroidlerden az olduğu için 
pratikte kull aıu lmamaktad ır (36) 
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DERMATİT 

Ayşen Karaduman 

Kontakt dermatit (KD), cildin irritan veya alleıjen maddelerl e direkt teması soıırasında 
ge l işen akut, subakut veya kronik ekzcmatöz hastalığıdır. 

T üm demıato lojik hasta lıkl ann %4-7'sini ve mesleki d emıatozlann %50'ye yakın bir 
bö lümünü oluşturan bir h as ta lıktır. Gerek günllik yaşamda ve gerekse i ş hayatında önemli bir 
yer tu tan KD'in yüksek risk gnıp l anıı da insidans ı % 15 gibi yiiksek oranlarda dır. 

Yurdumuzda çeşi t li kliniklerde yapıl an çalı şma larda allerjik kontakt dermatit (AKD) 
oram %2.4-6.2 olarak bi ldirilmektedi r. 

Endüstri top luıniarına geçilmesi ile birlikte insan yaşamına birçok yeni duyarlandırı c ı 

nite l iğinde madde g i rmiş ve ginneye devam etmektedir. Bu nedenle her geçen gün kontakt dcr­
ııı a tit o lguları da artmaktadır. Kontakt derrnatit terimi iki ayrı genel dennati t tip ini yans ıtır. 

Birincisi deri üzerinde sorumlu maddenin direkt irri ta n etkisiy le ortaya çı kan irritan ko ntak t 
dcrmatit, ikinc isi ise daha önceden a ll erjeıı l c temas sonucu duyarla nmı ş kiş il erde o luşan geç tip 
bir hipcrscnsitivitc reaksiyo nu olan AKD'd ir. AKD tüm dünyada yaygın ve sık görülmekted ir . 
İrritan ko ntakt d ermatit ( İKD) ' c göre hem hasta hem de hekim açı sından uzun süreli 
uğraştırı cı d ı r 

İRRİTAN KONTAKT DERM.'-\.TİT 

irri tan koııtakt demıatit (İKD), deriye kimyasal olarak zarar veren bi r maddeyle temas sonu­
cu oluşan , tek bir temas ın yeterli o l abildiğ i , non-iııımünol ojik bir rcaksiyondur. Bu reaksiyonun 
ş i dd eti maddenin konsantrasyonu ile doğnı orantılıdır ve temastan sonraki 6-1 2 saat içinde 
ortaya çı kar. Deri hasa rı oluşturan irritanlar çok çeşitlidir. Etilen oksit, yaş çimento ve akü asidi 
gibi kuvvetli irritanlar o labil eceği gibi , sabun, deterjan, organik çözücüler gibi hafif irritanlar 
olabilir. 

Patogenez 

İKD, initaniann yo l açtı ğ ı cpidennal hücre hasanna bağlıdır. Daha önceden bir duyarlan­
ma gerektimıeyen non-inımüno l ojik bir reaksiyondur. İrritanlar, dcrinin konıyucu Jjpidlerinin 
y ıkıınına ve epidermisdc dchidratasyona yol açarak stratum komeumun erozyonu ve ani hücre 
ölümüyle dramatik l ezyonların ortaya çıkmasına neden olur. 

Klinik 

İrritan maddeyle tek bir temas sonucu akut olabilir ya da daha zayıf irritanlarla uzun süreli 
ve tekrarl ayan temas lar sonucu, küıni.il a tif etki ile kronik olabilir. Örneğin akü asidinin cilde 
tcmas ıyl a oıtaya çıkan reaksiyon bir İKD'dir. Kronik irritan demıatit epidennisdeki konıyucu 
li pid örtüsünün bozulmas ı ve epid emıi s in aşınınasma bağ lı olarak oluşur ve en sık karşılaşılan 
ömcğ i cv kadınlannm cl ekzeınasıdır . Kontakt d eımatitde akut faz eriteınli papül, vczikül, 
s ulantı ve kuruıl anma gösteren lezyonlarla karakterize iken; kronik dönemde ise eritem, deskua-



154 KONTAKT DERMATIT 

masyon, likenifikasyon ve hiperkeratoz gösteren alanlarla kendini gösterir. Eğer irritan madde 
il e tekrar temas olmazsa lezyonlar kısa sürede iyileşir. Genellikle di ğer vücut bölgelerinde lez­
yonlar görülmez. Lezyonların lokalizasyonu ve ani başlaması , nedenin aydınlatılmasına yardım­
cı olur. Korunma, başlıca sorumlu maddenin temasından salanmak ve koruyucu giysi ya da 
temas ı önleyen eşyalar kullanmakla sağlanır. Asit ve alkaliler gibi kuvvetli irritanlar ani hücre 
hasarı oluşturarak akut İKD'e yo l açar. Evde ya da iş yerlerindeki kazalar başlıca nedenleridir. 
Temas bölgesinde yanma ve batına hissi ile başlayan reaksiyon kı sa sürede eritemli ya da büllü 
lezyonlara dönüşür. 

Başlangıçta sadece temas bölgesinde olan erüpsiyon !asa sürede yanındaki nonnal deri böl­
gesine yayılır. Örneğin ; çimento ile temas dakikalar içinde doku nekrozu ve bül foımasyonu 
oluşumuna neden olur. Zayıf irritanların dennatit oluşturması için tekrarlayan veya uzun süreli 
ımıruz kalma (kümülatif etki ) gerekir. Tekrarlayan epideıma l hasar kronik dennatitle sonuçlanır. 
Baş langı çta hafif eritem ve çatl aklar o luşur, daha sonra bu basar etken maddenin daha fazl a pe­
netrasyonu nede ıli ile kronik bir hal a lır. Lezyonlar likenifıye , hiperkeratotik ve intlame bir 
karakter kazanır. 

Kronik irritan d emıat i t ı s l ak i ş l erd e çalı şanl arda, kuaforlerde, ev baıumlarında , makin­
İ s tl erde fazla görülür. İrri ta nlarla uzun süre temas her zaman kronik iıTitan demıatit olu ştıumaz, 
baş l angıçta bir ya da birkaç temas so nras ı o luşurken , tekrarl ayan kimyasal basar derinin ka lın ­
l aşmasına neden olarak adaptasyon mekani zmasının ge li şmesine neden olm. 

ALLERJİK KONTAKT DERMATİT 

Allerjik kontakt derrnatit (A KD), daha önceden o maddeye karş ı duya rlılık kazanmış ki ş i ­

lerde o luşan geç tip hipersensiti vite reaksiyonudur. Reaksiyona yo l açabil ecek bir güce sahip 
kimyasal maddeler başl ı ca ları ; zehirli sannaşık , nikel, parafenilen di aıni n, lastik ve ürünl eri 
ncomisin, etil endi aınin , topikal il aç ve kozmetiklerde bulunan konıyuculardu. 

Patogenez 

AKD , hücrese l yada geç tip hipersensitivite olarak da a dla nclırıl an Tip 4 hipersensitivite 
reaksiyonudur. Daha önceden antij en ile duyarlı hale gelmi ş T lenfositl eri, aynı antij enle tekrar 
karşıl aş tıklarında diğer lenfositlerin de reaksiyona katılma l arı y l a duyarlılık başl amaktadı r. Epi­
dermal yo ldan giren, ve hapten denilen kimyasal madde protein yap ı sında bir ta ş ıyı cıya bağla­

narak komplet antij en o luşturmakta ve duyarlandım1a yeteneği kazanın aktadırlar. Kontakt 
d uyarlılık hapten-prote in kompleksinin protein komponentine karş ı geli şmektedir. Bu taşıyıcı 
proteinin , Langerhans hücres i (LH) membranındaki bir proteolipid veya glikoprotein olduğu 
sanılm aktadır. AKD'in esas antij en sunucu hücresi epidermal Langerhans hücresidir. Kontakt 
duyarlanmanın oluşmas ı için kimyasal maddenin deride 18-·24 saat kalmas ı gerelanektedir. Yani 
kimyasal maddenin LH'sine efektif olarak bağ lanabilm es i ve bölgesel lenf noduna taşınabilme­
si için belli bir süreye ihtiyaç vardu. Duyarlanma işlen1İnin bundan sonraki fazında hapten­
membran kompleksi lenf nodunun parakortikal bölgesindeki andiferansiye veya kısn1İ diferan­
siye T lenfositl erini uyanr, bu hücreler efektör T lenfositleri haline dönüşmeye başlarlar. T 
Jenfosit kioıılannm bazıları daha uzun yaşam süresine sahip hafıza hücre klonlarını oluştururlar 
ve duyarlılığın uzun yıll ar devamına neden olmlar. Efektör T lenfositlerinde bir sonraki karşılaş­

mada antij eni tanımaya yarayan özel tamına bölgeleri vardır. Hücrese l immünitede duyarlanına 
süresi 14-21 gündür. Aynı antij enler bu süre sonunda deri ye tekrar temas ettiğinde efektör T 
lenfositleri derhal bölgeye gelerek 2-4 gün içinde immünolojik olayı baş latırlar. T lenfosit­
lerinden hücresel immünitenin mediatörleri olan lenfokinler salınır ve makrofajlar bölgeye 
çağırılır. Ortaya çıkan intlamasyon mediatörleri , oluşan klinik ve histopatolojik değişikliklerden 
sorumludur. 
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Klinik 

AKD o luşumu, temas eden maddenin sens ıtı zasyon potansiyeline, temas derecesine ve 
deriye penetrasyon dereces ine bağlıdır . Bir antij ene karş ı duyarlaıunadaki inkübasyon periyodu 
ortalama 14-21 gündür . Aynı madde il e sonraki temaslarda ortalama 8-12 saat, en geç 48 saat 
soma klinik bulgular belinııeye başl ar. AKD akut yada kronik olab ilir. Akut erüpsiyon genel ­
likle temastan 24-48 saat ortaya çıkar ancak bazen 4 güne kadar gec ikebi li r. Allerjene 
maruziyetİ n devam etınesi kronik dermatide sonuçlamr. AKD, akuttan kroniğe doğru gelişim 
süreci içinde çok değişik şeki ll erde gö ıiil ebi lir. Akut olarak interselüler ödeme bağlı olarak 
kaşıntı lı , eritemu , bazen ürtikere benzeyen papül ve plaklardan, sık lı kla veziküllerden, ileri 
olgularda büllerden o l uşur. Ayrıca bu lezyonlara sulantı ve kabukianma gibi sekonder değişik­
likl er eş lik edebilir. Kroııikl eşmiş lezyonlar daha kuru ve skuamlıdır. İrritan kontakt dermatit­
den klinik görünümdeki tek farkı , lezyonun alerjenin temas etti ği bölgeye sınırlı kalmaması , 
çevres ini , bazen daha uzak deri bölgelerini de etki lemesidir. Yaygın AKD'ler duyarlandıncı 
maddenin oral ya da parenteral kullamlmasıyla da ortaya çıkabilir. Topikal tedavide kullanı lan 
neoınisin, sülfonamid vb. içeren kremlerin yara bölges i dışında bütün vücutta yaygm döküntüye 
neden olma l a rı örnek verilebilir. Nikel sülfat önıeğin kontakt dermatiti şüphelenilen kişilerde 
fizik muayene çok önemlidir. Lezyonların dağılımı ve görünümü şüpheli maddenin tesbit 
edi lmesine yardım edebilir. 

Duyarlı bir kişide kontakt dermatit oluşumuna neden olan faktörler 

Sürtünme, travma ve nem gibi fi ziksel faktörl er, yaş, atopi ve deri bölgesi KD ge li şmesine 

yardımc ı faktörlerdir. İnflamatuvar cevab ı etkileyen birçok endojen faktör mevcuttur. Çocuklar 
yaş lıl ara göre irritan reaks iyon geli şmesi nde daha duyarlıdırlar. Erişkin derisinde çok az ya da 
hiç reaks iyon etkisi olmayan zay ıf irritanlar bebeklerde kontakt dermatit o luşturabilir. Yaşlı 

deride, penneabilite değiş ikli ği, su ve lipid i çeriğin in azalması, langerhans ve mast hücrelerinin 
azalmas ı nedeniyle gecikm i ş inflamatuva r cevaba bağlı olarak irritanlara cevap azalmı ştır. Yüz, 
s ırt üst kısm ı ve gen.ital bölge gibi anatomik bölgeler inflamatuvar cevap oluşturmada daha 
duyarl ıdır.Terl eme irritan maddenin permeabilitesini etkiler, terleme ile irritanın konsantras­
yonu azalarak dilüe olur. Atopik kişilerde artm ı ş tı·ansepidennal su kaybı , kaşıntı eşi ğinin art­
ması, staf. aure us taşıyıcı lı ğııun yüksek olması gibi fak.'törler stratum komeumun bariyer fonksi­
yonunu değiştirerek KD gelişimini kolaylaştırır . Düşük nem oranı stratum komeumun su içeri­
ğini azaltarak küçük s ıynk ve çatlaklara neden olur. Ayrıca friksiyon , oklüzyon ve travma deri 
yüzeyinde initanların girişine zemin hazırlar. 

AKD'in görüldüğü vücut bölgeleri ve şüphelenilen etkenler şöyle sıralanabilir 

1) Saçlı deri: Saçlı deri AKD'e nispeten dirençlidir. Saç boyaları, şampuanları, losyonları ve 
d iğer saç kozmetikleri sorumlu maddelerdir. Lezyonlar genellikle alın, saçlı deri sınırı ve kulak 
arkas ı gibi bölgelerde görülür. 

2) Yüz: Kozmetikler, topikal preparatlar ve bitkiler başlıca AKD yapan etkenlerdir. Tıraş önce­
si ve sonrası kullanılan losyonlar erkeklerde AKD'e neden olan kozmetiklerdir. 

a) Göz kapaklarında kontakt dennatit görülmesi kadınlarda daha sıktı r. Sıklıkla göz ve yüz 
kozmetikleri , kremler, nadir olarak oje, saç spreyi, şampuan, sabun ve el losyonu bu bölgelerde 
dermatit yapabilir. 

b) Dudaklar ve perioral bölgede ruj , d udak koruyucuları , diş macunu, gargaralar, diş dolgu mad­
deleri AKD etkenleridir. Mango, şeftali ve portakal gibi suyu akan yiyecekler AKD nedeni ola­
bilir. 

c) Saç ve şapka bantları alın bölgesinde AKD'e neden olur. 

3) Kulaklarda AKD yapan neden ler ise n.ikel içeren takılar, gözlük sapı, işitme cihazı ve tele­
fon alıcıl arındaki n.ikel ve lastik kısımlardır. 
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4) Boyun ; parfüm, metal kolyel er, eşa rpl ardaki ve giys il erdeki boya ve kolaya bağ lı olarak m ey­
dana gelen AKD'in en sık görüldüğü bölgelerdir. 

5) Deodorantlar, kıl dökücüler, g iys il er ve parfümler ise aksiller bölgedeki AKD nedenleridi r. 

6) Gövdede; g iysil erdeki boya, fonnalin ve resin gibi materyall er, elastik giysi ve iç çamaşu­

lardaki plastik maddeler AKD nedenleri olarak düşünülmeli dir . 

7) Eller; AKD'in en s ık görüldüğü yerdir. Ki ş inin i ş i gereği elle temas eden materyaller akla 
gelmelidir. Deterjan, sabun, el l osyonları , yağ la r , top ika l il açlar lastik eldivenler, bitkiler ve 
metal tak ıl a r ilk akl a gelmes i gereken aj anl a rd ır. 

8) Anal bölgede hemoroid ve kaşıntı için kull anılan ilaçlar AKD yapabilir. 

9) Geııi ta l ; kad ınla rda; kontraseptif krem ve jell er, lastik diafram, menstruasyon s ı rasında kul­
lanı l an tampon ve pedler, sentet ik iç çamaş ı r l ar , tuvaJet kağ ı tları , deodorantlar, parfümler, vaji­
na l top ikal ilaç ve tem izlik malzemelerine bağlı o larak AKD meydana geleb il ir. Erkeklerde ise 
ingui na l bö lge kaş ın tıl arı için uygu lanan topika l ilaçlar, kondom, kon traseptif amaçl ı 

materya ller say ıl abi lir. 

10) Ayaklarda öze llik le spor ayakkab ıl ar, çorap lar, sandale tl er, ayak mantan için kull anıl an 
top i-kal il aç lar. En s ı k AKD nedenl eri dir. 

Deriye temas eden bir maddeye karş ı Tip 4 lı ipersensitivite varlığın ı ortaya ç ıkamıak için 
YAMA (PATCH) TESTLERİ geli ştirilmiştir. Bu yöntemle allerjenin saptanarak koruyucu 
tedb irlerin a lı nması amaçlanı r. Spesifik duyarl ı lı ğ ı saptamak amacıy la şüphe l i a l erje ııin deriye 
yüzeyine uygu l anmas ı esasına dayanan bir ta m yöntemidi r. Stan daıi all erjenler iı-r i tasyon o l uş­

turmayacak konsantrasyonlarda uygu n çözücü içinde, sta ndart d ı ş ı olanlar o l duk l a rı gibi test 
ed ilirl er. Ko ntakt deıınati tte sistemik duyarl annıa olduğunda n yama testi cildin her bölges i 
uygundtu. All erj en nonnal görünümdeki deriye tercihan s ı rta 48 saat boyunca uygul a nır. 4 8. 
saatte tes tl er açılı r ve okuma i ş l em i test açıldıktan 20-60 dak ikasoma yap ılma lı dır ve 48. ve 72. 
saatlerde reaksiyo n değerl en d ir i l ir. Geç rea ksiyo nlar için takibeden günlerde de okunabi lir. Po­
zitif reaksiyonlar sık lı kla kaşınt ı il e birl iktedir. Deri reaks iyonu eritem, ödem, papü l, bül oluşu ­

mu göz önüne a lın arak derecetendir ilir (+, ++, +++). Yapıl an çeş i t li ça lı şma l ara göre pekçok 
ülkede nikel en s ı k sensiti zan madde olma özelliğ in dedir. 

AKD'e neden olan bazı all erj enlcr ve onları içe ren maddeler şunl ardır : 

Topikal ilaçlar; sık olarak kontakt deıınatite neden olurlar.A ltta yatan deri hastalığının 
üzerine eklenerek tanı sını güçl eş tirirl er. Başlıcal arı neomisin, etil endi aınin , bazı topikal aneste­
tikl erdir. Duyarlılık sadece akti f maddeye değil içindeki koruyucu, taşı yıcı ve ko ku veren ürün ­
lere karş ı da gelişebilir. Bunların çoğu ayıu zamanda birçok kozmetiğin yapısında bulunur. Bazı 

sabun, şampuan ve kozmetiklerin içine az miktarda da olsa antimikrobial ajan ilave edildiğinde 
kontakt ve fotokontakt dennatit o lu şabilir. 

Nikel all erji s i tüm dünyada oldukça yaygmdır. Özellikle kadınl arda küpe, ko lye g ibi takılar 
nedeniyle ıü ke l e duyarlılık giderek artmaktadır. Nikcl, ay rı ca imitasyon tak ı lar gibi metal 
a l aşıınlar, bozuk para, kot pantolon düğme le ri,göz li.ik çerçeves i, kapı tokmakları , deterj an, 
mürekkep, çimento, saç boyas ı ve saç rengi açı cıl arında mevcuttm. Diyeti c a lın an nikelin bazı 

el d erınatitl erind e ro lü olduğu , ıüke ld en fakir diyetin fayda sağladığı gösterilmi şti r. 

Krom, duyarlılı ğ ı özellik le endü stıid e önemli bir prob lemdir. 

Potasyum dikromat, çimento, deri, giyim eşyala rı , ayakkabılar, kibrit uçl aıı , boya lar, ve 
ya pı ştınc ıl ar içinde bu lun ur. Kauçuk ve kauçuk içeren yapıştırı cılar , otomobi I ve bisiklet 
endüstris inde stab ilizatör, o larak , cboıü t elektrik kab l o l arında , a ııti oksidanl a rd a bulunabil ir. 
İ çinde kauçuk bulunan lateks eld ivcn yap ınıında kull a nılı r. Son yıll a rda lateks eldiven all erji 
görülme s ıklığ ı artmış tır . 

Formaldehit, lastik, pl astik, boya, tekstil, kağıt endüstri sinde, fo toğrafçılıkta kullamlır. 
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Epoksi reçinesi, sentetik yapıştıncılar, kablo izo lasyon malzemeleri , ortopedik ve diş pro­
tezleri , kağ ı t ve tekstil endüstrisinde kullanılır. 

Peru balzamı, yerel olarak kullanılan bazı ilaçların ve bazı kozmetiklerin içinde, bazı çay 
çeş itl erinde, poıiakal suyu ve kola g ibi içeceklerd e, çukulata, bal, dondurma ve manneJatların 
içinde bulunur. 

Ayrıca kozmetikler, boyalar, deterj anlar ve neml endirici krem, sabun ve deterjanlar içine 
konulan antimikrobial ajanlar kontakt dennatite neden o labilirl er. 

Patoloji 

KD'd e akut lezyonlarda dermisde vazoclılatasyon ve perivasküler infltrasyoıı mevcuttur. 

Epidemıisde bazal tabakadan yüzeye doğru ilerleyen mononükleer hücre infiltrasyonu 
vardır. İnterse lül er ödem, spongioz ile birlikte hücreler arası köprülerin koparak vezikül o luşu­
ınuna neden olur. Kronik o lgu larda ise epidenni sde düzensiz akantoz, hiper ve parakeratoz mev­
cuttur. Dcrınisd e vazodilatasyon, ödem ve perivasküler infltrasyon iz len:ir. 

TEDAVİ 

KD'den korunmacia en temel yaklaşım ; allerjen'in uzakl aştırılınas ı veya bunlarla temastan 
kaçınılması veya koruyucu eldiven yada giysiler kullanılmasıd ı r. Alle ıjen uzaklaştırıldıktan 

soma genellik le ileri bir tedaviye gerek kalmaz. Alleıjen'den sakınmak için ise hastanın mesl eği­
ııi yada yaşam şekliııi değiştirmesi gerekebilir. Ancak bunu başannak gene llikle çok zordur. 
Akut, vczikülöbü llöz KD'de su l antılı ve intlaınatuvar t ezyonların tedavisinde lokal olarak yaş 
pan suınan önerilir. Bu amaç la Burrow so lüsyonu, eau bori k veya senım fizyolojik günde 4-6 kez 
30-40 dakika süresi nce ı s l ak kampresler şeklinde uygulanır. Böylece l ezyo nl arın kunıtı.ılmas ı ve 
sekonder enfeksiyon ların ön l cııınesi sağ l amr. Akut, ş idd etli ve yaygın durumlarda topikal ve 
s istemik kortikosteroidler, ve antihis taın iııikler verilebilir. Sistemik kortikosteriodler (predııi­
zo lon) günde 40-60mg/kg başlanarak iki haftada yavaş yavaş aza ltıl arak kesilir. Yada 14-21 
günde bir intramüsküler (40-60 mg) uygulama yap ıl abilir. Kronik AKD'de tedavi uzun süre­
b ileceğ i iç in yaklaş ım biraz daha farklı olmalıdır. Kuru ve likeııifiye lezyo nlarııı nem­
lendirilmesi iç in nemlendiıiciler ve stcro idli pomadlar kullanılmalıdır. Sistemik steroidler ise 
kronik dönemde en son terci h ed il ecek ilaçlardır. 
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18 ÜRTİKER ve 
ANJİOÖDEM 

Dane Ediger 
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Ürtiker; derıniste vazodilatasyon ve ödem nedeniyle o luşan geçici eritemli kaş ıntılı lezyon­
lardır. Bazı tipleri dışında lezyonların 24 saatte solmas ı karakteri stiktir. Anjioödem ise ü.rtiker­
lc beraber olabil eceğ i gibi tek başına da ortaya çıkabilen daha derindeki dermal subkutanöz ve 
submukozal dokuları içeren ödem halidir. Gözkapakları , yüz, dil ve dudak gibi destek dokusu 
daha gevşek olan bölgeleri tutar. Ödem birkaç saatte geçebileceği gibi 24-72 saat süresinçe de 
kaliibilir. Anjiödem ve ürtiker tek klinik tab lolar balinde olabileceği gibi o lgula rın %49'unda bir­
likte de görülebilmektedir (1). 

Klas ik olarak ürtiker akut ve kronik o larak iki forı11a ay rılır . Akut ürtikerde lezyon lar 
genellikle !asa süre devam etmekte, 6 haftadan daha uzun zamand ır süren olgul ar kronik o larak 
ad landırılmaktadır. Akut iirtiker o lgularıımı kronikleşnıe oranı tam olarak bilinmemekle birlik­
te % 10'dan az o lduğu düşünülmektedir (2). 

Epi demiyoloji 

Top lumun % 15-20'sindc yaşamın herhangi bir döneminde ürtikcr oluşabilmcktedir. Çocuk­
l ar~a oldukça seyrek o larak görülmektc ve en yüksek in s idans ı genç e ri şkinl erden elele ed ilmek­
teclir. Akut ürtiker gençlerde, kronik foıı11 orta yaş kadmlarda daha s ı k görü lmekted ir (2). 

Klinik Bulgular 

Geçici , kaşıntılı , ödem li , hafifçe eritenıli , s ıklıkla orta alanları daha so lLtk papül veya öclern­
ler~ir. Birkaç milimetreelen santimetıc boyutlarına kadar değ i şen çaplarda plaklardır. Lezyonlar 
gep.elliklc 12-24 saatten önce kaybolur, çoğu olguda 4 saatten az süre kalmaktadır ( l ,2,3). 

Patogenez 

Ciltte bulunan mast hücrelerinin aktive olması ürtiker patogenezinin temelini oluşturmak­
taqır. Hi stopatolojik incelemede dermal mast bi:icre sayı snun normale göre lO kat arttığını 
göı;teren çalışmalar m ev cu ttm ( 1 ). Belirli bir antijenin , mast hücresinin yüzey inde bulunan sp e­
sifik IgE'ye bağlanması sonucu immünolajik mekanizma ile iirtikcr oluşmaktadır. İmınünolojik 
ol<ırak mast hücresi uyarıldığı zaman granül içeriğindeki mediyatörler sa lgıl a nırken membran 
fo~folipitl erinden yeni mediyatörler sentezlenir. Lezyonlann o lu şumunda esas rolü bistamin 
üsJl enmektedir ancak Hı reseptörlerinin tam blokajına rağmen klinik bulguların devam etmesi 
di~er mediyatörlerin de önemli olduğunu göstermektedir. Sentezlenen mediyatörlerden PGD2, 

l ö~otrien C ve D , trombosit aktive edici faktör (PAF) ve mast hücre kökenli proteazlardan trip­
ta:;ı ve kimaz da ürtiker reaksiyo nunu arttırı cı rol oynamaktadırlar (1 ,3,4). 

Bazı ürtiker o lgul arı nda kinin ve kompleman sistemi de aktive olmaktad ır. Yüksek molekül 
ağırlıklı kininojenden kallikrein gibi enz imierin etkis i ile oluşan bradik.inin ve kallidin gibi 
kipinl er potent vazodilatörlerdir. Bradik.inin ve kallidin anjiotensin dönüştürücü enzim (ACE) 
t<ırafından kısmen inaktive ed ildiği için ACE inhibitörü ilaçlarabağlı anjioödem ve ürtikerin bu 
ınekanizmalarla ortaya çıktığı düşünülmektedir. Kallilıein enzimini inhibe eden C ı esteraz 
inhibitörünün kalıtımsal veya edinsel eksikliği veya fonksiyon yetersizliği de anjioödem tablo­
suna neden olmaktad ır ( 4,5). 
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Bunun dışında çok sayıda tetikleyici faktör non-iınmünolojik yoldan mast hücre 
degranülasyonuna neden olabilir. Substans P gibi nöropeptitler, morfin, kodcin gibi opioid anal­
j ezikler, C3a, C5a gibi anafilatoksinler, histarnin salgılatıcı faktörler olarak sayılabilir (4,6). 
Diğer yandan dekstran, aspirin gibi ilaçlar ve tartrazin, benzoat gibi gıda katkı maddelerine bağh 
ü.rtiker ge li şınes i ise siklooksijenaz inhibisyonu sonucu lökotrienler gibi lipooksijenaz ürünlerin 
a rtı ş ına b ağlanmaktadır (4,6). IL-3, IFN-y ve GM-CSF gibi sitokinl erin histaınin salgılatıcı etki­
leri o lduğu gösterilmi ştir. Is ı değişimi , ultraviyol e gibi fiz iksel etkiler de ına st hücresinde 
degranülasyonu uyarabilir. 

İnfeks i yonla r da i.irtiker geli şiminde tetikleyici olabilirler. Özellikle viral infeksiyonlar (7) 
IFN-y'nın ınas t hücres inden mediyatör salımmım arttırınas ı veya T supresör hücre sayısında 
aza lma o lmas ı sonucu i.irtiker atağına yol açarlar. Ayn ca hepatit B, immün kompleks vasküliti 
yo luy la i.trtiker ge l işınes ine neden olmaktad ır (6). infeksiyon döneml erinde sitokinl erin artı ş ı il e 
cilt daınar endotel inde acibezyon moleküll erinin ekspresyonu ürt ikeri alev lendireb ilmektedir. 
Özell ik le gel işmekte olan ülke lerde parazitİk infeksiyonlar kronik ürtikerin önemli bir nedeni ­
dir. Ürtikcrin tinea ve ıno nili al in feksiyonlarl a b irlikteliğin e de sık rastlamnaktad ı r (1 ,3,6). 

Aktif ürtikerl i bazı hastalarda serumda IgG veya IgM sınıfından Anti-lgE ve Anti-FeeRT 
otoantikarlar saptanm ı ştı r. Bu hasta larda plazınaferez tedavis i yap ıld ığında remisyon veya 
düzclıne sağlanması bazı ü.rtiker olgularının patogenezinin otoimmün temeli o lab i leceğini 

düşündüıınektedir (1 ,4 ,6,8). 

1. AKlJT ÜRTİKER 

Öyküsü (ı haftadan kı sa olgular akut i.irtiker olarak adlandırı lı r. Atop i ve T ip I reaksiyon 
in s idans ı bu grupta daha yi.iksektir. Allerjik nedenle ürt.iker gelişen olguların çağuna a ll eıjik rinit 
veya astma gib i atopik bir hasta l ık eş li k eder (3). 

Akut nona lterjik ürt ike r gene lli kle pseudoal lerjik, intolerans veya anafl akto id reaksiyon 
olarak ad l andırı lı r. Mast hücresinden histamin salını m ı non immünolajik mekanİ zmalarla 
o l maktad ı r. Genelli kle ilk temasta ortaya çı kar. Reaksiyon genellikle belir li bi r maddeye bağh 
değ i l d ir ve aynı kişide fark l ı maddelerle ayı1ı reaksiyon ge li şeb ili r. Reaks i yonları n ş iddeti mad­
denin dozuna bağl ı dır (1). 

Akut i.irt ikerde kronik formun aksine g ıda allerji si s ık gö rül en bir sebeptir. Çocuklarda 
g ı da l ara bağ lı üıtiker ins i dan s ı eri şki nl erden daha fazladır. Reaksiyon her zaman temel gıdadan 

olmaya bili r. Ömeğin vazoaktif aminlere, hi stamin serbestleştirici maddelere, baharatlara, bak­
terilerce üretil en renkli ve toksik maddelere bağlı olabilir (1). Genellikl e sindirim yoluyla a lınan 

a ll eıj e nl er ürtiker/anjioödem veya gastrointestinal reaksiyonlar oluştumrken nadir de olsa 
inhalan all erjenlerin ci lde kontaktı ile ürtiker gelişebilmektedir (3) . Gıdalara bağlı allerjik reak­
siyo ncia gıd amn daha önce alınmış ve duyarlaı1ma geli şmi ş olmas ı gereklidir. Non-immünoto­
ji k yo ll a ürtiker yapan maddelerin ilk kez alınması reaksiyon için yeterlidir . Hastalar genellikle 
ürtikere neden olan gıdamn farkma varırlar ve bu gıdadan kaçınmaya çalı şırlar . Yer fıstığı gibi 
bazı g ıdalarl a anaflaksi gibi ciddi reaksi yonlar da gelişebilmektedir ( 1 ). 

Akut üıtiker gelişen hastanm alınakla olduğu ilaçların reaksiyondan sorumlu olabilecekleri 
düşünülmelidir. Çok gerekli olmayanlar hemen kesilmeli mutlaka alması gereken ilaçların alter­
natifl eri varsa değ i ştirilmelidir. İlaca bağlı ürtiker düşünüldüğünde sorumlu ilacın kesilmesin­
den sonra lezyonlann giderek azalması tanıyı doğrulayıcıdır. Penisilin allerjisinin en sık görülen 
klinik semptomu iirtikerdir. ilacın alımııu takiben dakikalar içinde veya 10 gün sonrasına kadar 
reaksiyon gelişebilir. Çok az miktarda penisilinle kontamine gıdatarla da reaksiyon ortaya çıka­
bilir. Aspirine karşı gelişen i.irtiker non-immünolajik mekanizma ile oluşmaktadır ve aspirine 
duyarlı ki ş il erde aynı zamanda diğer nonsteroid-antiinflamatuvar ilaçlara ve tartrazine karşı da 
reaksiyon görülmektedir (3 ). 
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Kontak Ürtiker 

Penetran özelliktek i bir maddenin ci lde temasım takiben bir saat süre içinde ortaya çıkan 
lokal veya sistemik olabi len ürtiker reaksiyo nudm (9). Atopik ki şi l erd e immünolojik mekaıüz­
ma il e olab il eceği gibi non-immünolojik mekanjzma ile madde il e ilk temasın ardından da 
ortaya çıkabilir. Çeşitli gıda l ar, kimyasa l maddeler, hayvan tüyleri, bitkisel ürünler bilinen ko n­
tak ü.rtiker sebepleri arasında sayılabilir (4). 

Akut iirtikere yo l açan faktörler Tab io-l 'de özetlenmiştir. 

Tabio-l: Akut ürtikerde etyolojik faktörler 

1. Gıdalar 

Alleı:jik: Sık Göıiilenler: Elma, yummta akı , süt, balık , fındık, p oı1akal , kabuklu deni z lıayvaııı ve 
domates, talııllar , meyveler, et , sebzeler. 

Histarnin Salgılatanlar: Yumurta beyazı , çilek. 
Diğer: Alkol, benzoik asit, gıda iç indeki azo boyaları , salisi latlar. 
2. İlaçlar Peni silin, ACE inhibitörl eıi , analjezikler, asp irin, diüretikler, plasnıa geni ş l eti c il eri , 

radyokontrası maddeler, sulfonamidler, tranki lizanlar, laksatifler, 
3. İnfcksiyonlar: Fokal ve sistemik olan bakteriyel, v iral, fungal ve pa raz itİk infeks i yoııl ar 
4. Kan Ürünleri 
S. Böccklcr: An , pireve tahtaktmı su sokmas ı. 

6. İııhalan All c rj eııl cr: Polen ler, ki\fler , akarlm ve hayvan tüyleri ( Sık lı k l a so lıuıum semptom l ~ rmııı 
eş li k etti ğ i papüler tirtİkere neden olur) 

7. Kontak Faktörler: Gıdalar (e lma, havuç, inek sütü , balık , cev iz, patates, domates, buğday kepeğ i) , 

hayvan tüy ve tüküıiiğü (köpek, at, tav~aıı , fare, deıı.izanas ı , tıı1ıl) , tekstil ürünler i, lateks , k imyasa l mad­
deler, kazınetikl er . 

2. KRONiK ÜRTİKER 

Kronik ürtiker daha çok e ri ş kinl erd e görülür ve kadınlarda iki kat daha fazladır . Toplumun 
% O.ı 'i nde görülmekteelir (1 0) . 

Lezyoııl ar vücudun herh angi bir bölgesinele ortaya çıkab ilir. Beraberinde anjioödem de 
gö rül ebilir. Kınnızı renkteki düz yumuşak papül veya plaklar çeşi tli boyut ve şeki ll erele ve 
bazen parlak kırmız ı bir hale ile çevrili o labiLir. Özellikl e günün sonuna doğru daha da artan 
kaş ıntı hissi vardır 

Ürtikeryal ödemler 24 saatten az olacak şeki lde genellikle ı2 saat kalırla r. Anjioöclem ile 
b irlikte olduğunda daha geniş ve daha uzun süreli olab ilmektedir. Hasta lık infeksiyon, stress ve 
aşırı yorgunluk gib i tetikl eyici faktörlerle ortaya çıkabi l en relaps ve remisyo n dönemleri ile 
devam eder (ı ,6). 

Ürtiker plağı 24 saaten uzun süre kalıyorsa , lezyonlar ağrılı ve hassas olup reziclüel hiper­
pigmentasyon ka lı yor ise üıiikerya l vaskül it akla gelmelidir ve ci lt biyopsisi alınmalıdır ( l 1) . 
Bazen fi ziksel ürtiker ile kronik ürtiker lezyonu ayıu zamanda ortaya ç ıkabiiir. Bu has ta larda 
hem spontan ürtiker bem de bas ınç gören el aya l arı , ayaklar ve omuz lard a ağrı lı 24 saatten uzun 
süren ş i ş likler oluşur. 

Kronik ürtikerin seyri tam ortaya konamamış olsa da prognoz yö nünden geni ş bir serinin 
takibinde 6 ay sonra o lgul arın %SO' sinde, ı O yıl sonra ise %20 'sinde hala ak1ifhastalı ğın devam 
e ttiği saptanmıştır (2). 

Etyolojik Faktörler 

Kronik ürtiker etyo lojisinde gıda katkı maddelerine bağlı çok sayıda non-iınmünolojik 
reaksiyon bildirilmiştir ancak akut ürtikerin aksine g ıd a allerjisi nadir kronik ürtiker sebeb i 
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o larak karşımı za çıkmaktadır. Bazı çalı şmalarda kroııik ürtikerli hastaların yaklaşık yarısında 

etyo lojİnin gıda katkı maddeleri olduğu be lirtilmi ştir ( 1, ll ). 

Aspirin has ta ların üçte birinde kronik ürtiker relaps l arına yol açar. Bu doza bağlı far­
makolajik etkidir, a llerjik reaksiyon değildir (6). 

Hastalarda psikolojik stres döneml erinde alevlenm eler olmaktadır . İnfeks iyo nl a r da dolaşan 
pro inflamatuvar s itokinlerin artı ş ı il e cilt damarlarında acibezyon ıno l eküll eriııin gö rülmes ine 
yo l açtı ğ ı için ürtikeri a levlendireb ilir. Parazitİk infestasyonlar da özellikle ge li şmekte o lan 
ülk elerde kronik ü rtikerin tetikley icisi o larak görülmektedi r. Kronik ürtikerli bazı hastalarda 
eş li k eden otoimmün ti ro it hasta lı ğ ı da bulunabilmektedir (6) . 

3. FİZİKSEL ÜRTİKER 

Fiz ikse l üı1 ikcr tetikleyici faktörü bilinen ürtikc r gnıbudur . Ekzersiz veya beli r li bir fi zik­
sel uya rı ödem ya ıutını o luştumıaktad ır. Çoğu fi ziksel i.irtikerde uyandan sonra bir kaç dakika 
içinde ge l iş en ve 2 saatten az devam eden kaşıntı , e ri te nı ve ödemin reaksiyonu oluşmaktad ı r. 
Fizikse l ürtiker genellikle erken reaksiyona neden olup daha nadir olarak gec i kıniş bas ınç üı1i ­

kcri ve gecikmi ş denııogra fizm gibi geç o l uşab ilen tipleri görüleb ili r. Genellikle lokal uygu­
lanan uyar ı kontakt a l anı ile sınırlı bir ödeme neden olur (kontakt tip) . Bazen de fi ziksel uyarı 
ge nel vücut ı s ı s ında değişik l ik yaparak ürtikcr oluşturur (refl eks tip ) (1). 

İns idans 

Genel toplumdaki in s idans ı tam bi linmiyor. 1988 ' el e hastaneye yatan ürtikerli hasta 
gru bun da fi z ikse l ürtikcr % 19 o ranında sa ptanm ı ştır . Bunl arın %9'u dcmıogra fiznı , %4'ü koli­
nerjik üı1iker, %6 ' s ı daha nadi r gö rül enler o larak belirl enmi şti r . Aym hastada fa rkl ı fi ziksel ürti­
ke r tipl eri gö ıiil e bilir . İdi opatik kronik ürtikeri n %37's inde gecikmi ş basınç i.iı1ike ri saptanmak­
t a dır ( 1 ). 

Pa togenez 

Tüm majör fi z iksel ü.rti ker tip lerinde dokuda h i staınjnin arttığı gösterilmiştir ancak mast 
hücre leri nin n as ıl uyarı lab il d i ği tam olarak anlaş ılamaını ştır. Ancak bazı hastalard a pas if olarak 
transfer eel il eb il en IgE benzeri bir antikor ta nım lanmı ş tır . Bu hastalarda fi ziksel uyarı yeni bir 
antij en i inel ükler ve bu da mast hücreleri üz erindeki spes ifik IgE rcseptörl erine bağ l an abili r. 

D i ğer hastalard a mast hücre akti vasyonunu substans P ve VIP gibi nöropeptitlerin salınımı il e 
aç ıklayab iliriz (1, 12) . 

1 -Mekanik uya rılarta tiziksel iirtiker 

Dermografizm : (writing on the skin) Nomıa l kiş il erd e cildin sert bir şeki ld e çizilm esini 
takiben Lewis'in üçlü yanıtını o lu şmas ı hali olarak tanıml anabilir. Toplumda %2-5 oranında 

o lduğu kabul edilmektedir. 

Semptom atik dennografi zmli hasta lar hafif traumalarda da kaşıntı ve ödem geli şmesind en 
yakınırl a r. Eri tcnı ve ödem akşam saatlerinde artar ve stres, s ı cak banyo , soğuk temas ı ve eg­
zersiz il e ortaya çıkabilir. Tedav iel e genellikle H l bl okeri ere iyi yanıt görülür. Hasta lık ortala­
ma 5-7 y ıl süreb ilmektedi r (13) . 

Gecikmiş basınç ürtikeri: C ilt bölges ine bas ınç uygulanmasını takiben saatl er sonra o 
bö lgede ağrılı kırmızı kaşıntılı şişlik o luşmas ı halidir. 

Erkeklerde daha sıktır. Genellikle 4. Dekatta başlar. B asınç uygulanmasını takiben 30 daki­
ka il e 9 saat arasında bir sürede basınç uygulanan yerde kaşıntılı bazen ağrı lı , çoğu kez kınnızı 

ş i ş likl e r ortaya çıkar ve 12-72 saat kadar kalırlar. Lezyonlar genellikle giysilerin basınç uygu­
l ad ı ğ ı bölgelere lokalizedir. Gecikmi ş basınç i.iı1ikeri bir a let kullandıktan sonra ellerde, yürüyü ş 
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samas ı da ta banlarda görülebilmektedir. Geç oıiaya çıkı ş ı nedeniy le hastalar ayrıca bunun farkı­
na varamayabilirl er. 

T edaviel e antihi staıni ııik ilaçlara iy i yanıt vennez. on -steroid antiinfl amatuvar il açlar 
ö n erilmi ştir ancak çok başarılı değildir ve sıklıkla beraber bulıman kronik ürtikeri a levlendire­
bilir. Hücre infiltrasyonunu inhibe edebil ecek dapson veya ko l ş i sin ise yeterince başarılı 

d eğildir. Oral stero idler 30 mg/gün dozda hastalard a remisyonu sağ l amaktadır ancak yalnızca 

c iddi ataklarda kullanılma lıdır . Prognoz deği şkenelir ve orta lama 6-9 y ıl a rasında sürelüğü 
bi I d ir i lmi ştir (1, 12) . 

V ibratuar A njioödem: Çok nadir bir fi ziksel ürtiker türüdür. Vib ratuvar uyanl arl a 
dakikalar içinde ge li ş ip 30 dakika süren toka tize ş i ş lik o luşm aktadır . Jogging, havlu il e ku vvetli 
ovına k, ıno tosikl e tc binınek gibi durumlarda görül eb ili r. 

2-Isı ürtikeri 

I-Gen eralize I s ı Ürtikeri 

K olinerjik ürtiker : Te rl emeye bağ l ı , egzersiz, s ı ca k banyo veya eınosyon el dunım i a rda 
15-30 dakika içinde o ıiaya ç ıkan kaş ın tılı ödemlcrclir . Yaygın bir du rum olup popülasyonun 
% IS' indc hafif dereceel e bulunm aktadı r. Genell ik le genç leri ve erkek leri etki lemekted ir. Daha 
çok vücudu n üst ya rı s ın cl a cl ı r . Ba ca kl a rın a lt kı s mında da gö rü leb ilir . L ezyonlar tipik o la rak 
küçük noktasa l biç imele kaş ın tı lı ödem ler şeklin el edir (12). Çarpınt ı , fen a lık hiss i, baş ağrıs ı ve 
h ı rı l t ı gibi c iddi reaksiyonla r da gö rü lebi li r. Tedav iele bekl enen bir uyarı ya karş ın düzenli H 1 
a n t i h i s taınini k ku ll a nı mı orta dereceel e etk il idi r. Daha c iddi has talarda zay ıf an d rojen olan Dana­
zo l etki li bu l unmuş tur (5) . 

II- L oka lize I s ı Ürtikeri 

K ontak ısı ürtikeri: E n nad ir fo m1larda n biridir. Lokal ı s ı etkis i il e ko ntak yerinde 
dakikalar içinde ü.rti ker orataya ç ı ka r . Genelli kle 1 saat sürer. Pato fızyo l oji s i nd c hi sta m in d eşar­
jı veya komp leman akt ivasyonu öne sürü l ınektedir . Is ı t ıl m ı ş bir s il ind irin cilel e 5 dakika 
temas ınlll ardın da n loka l ödem veya s istemik reaksi yonl ar ge l işmesi il e tanı konulur. A ntihi sta­
m ini klerle tedavi ed ili r. S ık s ıcak uygul amas ı yaparak to lerans ge li şt im1 ek denencbilir ( 1 ). 

3-Soğuk ürtikeri 

Soğuğa maruz ka lın ay ı taki ben ortaya çıkan ödem le karakterizedir. 

Lokalize Soğuk Ürtikeri: Vi.icutta yalnızca soğuk temas eden bö lgede ürtikerya l reaks i­
yon ge li şmesi halidir (6). 

Serum Kriyoproteinlerine Sekonder Soğuk Ürtikeri: (İd iopat i k soğuk kontak ürtik cri ) 
En s ık fom1udur. Kriyog lo bülin eıni gibi serum anonn alli kleri il e berab er bulun ab ilir. R eynaud 
fenomeııi , virüs enfek · i yonları (mikopl azın a) veya insekt reaks iyonlarına eş lik edeb ili r. En s ık 
ge nç e ri ş kinl erde görülür ( 14). Genellikle soğuk, rüzga rlı ve yağınurl u hava larda veya lo kal 
o larak soğuk uygulanan durun1larda ortaya çıkar. 

Tanı buzla dolu plastik bir torbanın ön kol a 20 dakika uygul anın asını takiben o bö lgede 
ödem ve eriteın reaks iyonu görülmesi ile konur. T edaviel e hastaya soğuktan kaçınınas ı önerilir. 
Antihi stamiııik il aç tedavisi deği şik oranlarda başarılıdır ( ! ). 

4-Solar ürtiker 

UV veya görül ebilir dalga boyundaki radyasyon il e teması ta kib en kaş ıntı ve ödem 
ge li ş ınesi durumudur. C iltteki veya dolaşımdaki raclyasyo nla indü.klenen bir antijene karşı 
geli şen erken Tip I aş ırı duyarlılık halidir. Protoporfirialarda, SLE'de v eya katrana karşı duyarlı 



ÜRTIKER ve ANJIOÖDEM 163 

kişilerde güneş ışığı il e temas sonra s ı non-immünotojik inflamasyon gelişmektedir. Kaşıntılı 
ödem reaks iyonu UV gören cilt bölgelerinde gelişir. Tedavide güneş ı şığından kaçınma başlıca 

önleındir. Yüksek doz antihistaminikler yararlı olmaktadır. PUV A baz ı hastalarda etkili olup 
p lasmaferez de önerilmektedir (1 , 1 3). 

5-Akuajenik ürtiker 

T s ı s ı veya tuzluluk oranma bağlı o lmaksızın su ilc teması takiben ortaya çıkan ürtikerdir 
( 12 . 13). Lezyonla r vücudun üst kı sm mda ol up 1 saatten fa zla kalırlar. Vücut ısısındaki banyo­
dan som a da ü.rtiker olm as ı tanı koydurcudur. Antihistaminik tedavi ya rarlıdır. 

ÜRTİKER VE ANJİOÖDEMDE TANI 

Ü ıtikc r ta nı sında öykü esastır. Plaklann uzun süre kalmas ı dmumunda ürtikeryal vaskülit 
akl a gelmeli ve histolojik inceleme için cilt biyopsisi yapı lmalıdır. Fiziksel etkil er ve gıdalar 
yö nünden öykü dikkatli a lınına lı ve gerekirse uygun karşıl aşma (challenge) testl eri yapılmalıdır. 
Beraberinde anjioödem olan o lgul arda herediter veya akiz C ı esteraz inhibitör eks ikliği araştırıl­

ma lı d ı r. Hastalar sistemik bir hasta lı k varlı ğ ı , parazitoz, tiroit h asta lı ğı , enfeksiyon odakl arı 

yönünden değerl endiri lme lidir ( 1 ,6) . 

Yap ıl an araştırma l a rda etyolojiye yö nelik herhangi bi r ipucu bulımamazsa kronik idiyo ­
patik ürtiker o larak kabu l edili r. 

ÜRTİKER VE ANJİOÖDEMDE TEDA Vİ 

Ürtih rin ideal tedav isi sebebin belirl enmesi ve ortadan ka ld ırı lmas ı veya o l ab ildi ğ in ce 
aza lt ı lımı s ı d ır . Bunun yanında ciltte vazodilatasyo nu a rttırabilecek olan alkol, aspirin, egzersiz 
ve cmosyonel stress gibi non-spesi fik faktörl erin azaltıl mas ı öneri lme lidir. Bunun dı şında tedavi 
scmptoınatiktir (6). 

Akut ve kronik ii.rtikerd e hafif olgularda non-sedatif H 1 antagonisti verilmelidir (1 5) . H ı 
antagoni ste ya mt venneyen olgularda geceye sedatİf özellikli bir antihi staıninik ekl enebilir. 
Çoğu hastada düzenli olarak antihi staminik kullam larak h asta lık kontro l altına alınabilmektedir. 
İki aııtihi staminiğin kombinasyonu ampiıik olarak yapılabilir ama aritmoj enik etki leri nedeni yle 
ihti y atlı o lunm a lıdır. Kombinasyona rağmen ürtikeri devam eden olgularda H? antihistamiııik de 
ekl eneb ilir. Öze llikl e anksiyete ve depresyonun eş lik etti ğ i olgularda tris ikltk antidepresanlar­
dan doxepin verilebilir ( 1 ,2,3,6,1 0). Bazı dirençli o lgulard a ketotifeniıı mast hücre degranülas­
yo nu iııhibitörü olarak yararlı olduğu bildirilmiştir (1 3) . 

Antihi staminiklerle kontrol sağlanamazsa lasa dönem sistemik steroid tedavisi (3 hafta süre 
il e 40ıng pred ni solon) veri lebilir. Oral Ca kanal blokerieri ve ~-adrenerjik ilaçların kronik ürti­
ker tedav isinde antihistami ıükl ere altematif olab ileceğ ini gösteren çalı şmalar ınevcuttw·. Otoan­
t ikor saptanmış olan o lgular antihi stamiııiklere yan ıt vennezse düşük doz siklosporin, IVIG ve 
p lazmaferez uygulanıa l arı cesaret vericidir. Son olarak lökotrien reseptör antagonisti Zafir­
ltıka st'ın etkili bulunduğu bir grup kronik ürtikerli hasta bi ldirilmi ştir (16). Steroide dirençli kro­
nik ü.rtiker o lgularında Sulfosalazin veya aktif bil eşiği o lan Mesaianıine tedavisinin remisyon 
s ağladığı saptanmıştır ( 17). C iddi olgularda (so lunum güçlüğü, astma veya lariııks ödemi bul­
gu ları varsa) subkutan ep inefrin ve anti histamiııik (İM) verilmeli, hemen sistemik stero id (oral 
veya IV) başlanınalıdır (5) . 

Hafif ödem ve kaşıntı durumunda seıinl etici losyon (calamine) ve antiprnritik krem (%10 
crotamiton krem) öneril eb ilir. Ilık banyo yakınmaları aza ltabilir. 

Orofarinks ve dudak anjioödeminde %2 efedrin sp ray lo kal olarak kullanılabilir ( 1 ). 

Herediter Anjioödem 

Otozomal dominant geç i ş gösterir. Komplemaııın ilk parças ı111n inhibitörünün kantitatif 
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veya fonksiyona! defekti mevcuttur. C ı esteraz inhi b itörü (C ı inh) alfa-] antitrips in ve 
antitrombin-III gibi serin proteaz inbibitörleri ail es inden prote indir ve karaciğerd e sentezlenir. 
c ı inb eğer inaktif olursa kompl eman aktivasyonu kolay l aş ı r ve c4 ve c2 tüketilir. c ı s düzeyi 
anjioödem atağ ı s ıras ında artını ş tır ve hastaya inj eks iyonu il e lezyon o luşturul ab ilir. Di ğer yan­
dan C 1 inb kallikreini , plazmini ve Hagemann faktörünü de inaktive eder. Bradikiniıun varlığı 
damar geç irgenli ği a rtı şında önemli rol oynar. 

Klinik Bulgular: Semptomlar çocuklukta baş l ayabilir. Ancak adolesan ve eri şkinel e cid­
di yeti daha fazladır. Lezyonlara ürtiker eşlik etmez. Barsakl arda ortaya çıka n ödem sonucu c iddi 
ko lik ağrılar , kusma görülebilir. Gastrointestinal sistem tutulumu s ıktır ve baze n tek semptonı 
olabilir. Larinks tutulumu asfiksiye neden olabilir. Semptomların s ıklı ğ ı ha fta lık o labildi ği g ibi 
y ıld a 1-2 atak da olabilir. Egzersiz, stres s, trauma, gibi genel provokan faktörl er le oıtaya çıkan 
lezyonlar 1-3 gün kalma ktadır . 

Herediter anjioödemin iki tipi mevcuttur: 

Tip 1: Sık görülür (hasta l arın % 85'i) . S erı.ım C ı inhibitörü normali n % 50'sinden daha 
d üşüktür. Bu d üşüşün nedeni yetersiz sentez ve artm ı ş meta bol i zmad ı r. 

Tip II: Scyrck görü lü.r. (has taların % l5' i ) C 1 inhibitör düzey i norma l veya artmı ş 
düzeyde olabi lir ancak nokta gen rn ıı1J syonu ned e ıli il e defektlidır . 

Tanı : Aile öyküsü o lmamas ı Ir erediter anjioödemi ara ş tırmamay ı gerekti rmez. Özellikle 
ürtikersiz anjioödeı:ı sözkonusu ise ve karı n ağnsı var ise mutlaka a raştırılma lı d ı r. C4 düzeyi 
bazen atakl ar a ras ın da norma l düzeye u la şsa bi le hered iter a nj i odenı için ta rama testi o larak kul ­
l anıl ab ilir. C 1 ve C3 norma ldir. C4 nonnalelen düşük ise C ı inh ö lçümü yap ılııı al ı cl ır. Düşük C4'c 
rağmen C 1 inh norma l veya a ıtnıı ş ise Tip II hereeliter anjioö cl eııı d üş ünü l erek fo nksiyo nel C 1 
inh öl çümü yapılm a lıdır. 

Tedavi : Hasta la r tetikley ic i faktörl ere karş ı uyarı l ına lı d ır Akut ata kta l a ri ııks ödemi var sa 
%2 efedrin spray ve 0.25 mg subkutanöz a ciren alİn il e tedav i edilmelidir. Nadir ele olsa 
entübasyo n veya trakeostomi gerekebilir. Tedavinin esas noktas ı taze plazma veya Cı inh kon­
saatratl arının verilmesiclir. Pro fıl aktik olarak di ş ve diğer g iri ş im l erden önce veril ebili r (1 8). 
Nadir atak geli şen hasta larda bu pro fıl aktik uygu lam a ancl rojcnl e uzun tedav iye terc ih edilebilir. 
Sık atak geçiren has ta larda zayıfl atılmış androj enl erle tedavi öneril eb ilir. Danazo l ve stanozolol 
en s ık kulla nıl anlarıdır. Anti trombo litik il açlar profil akside kulla nılır ( 1,3). 

Edinilmiş Cl Esteraz Eksikliği 

Bu tipte C ı inh dü zey indeki düşüklüğün sebebi aş ırı tü.ketimdir. Sentez nonnal veya aıt­
mış tır. Daha nadir gö rül en şekildir. Hastaların çoğunda benign veya mali gn B hücre proli­
fe rasyon hastalı ğ ı bulunur. Altta yatabileeek lenfoproliferatif ına li gıutenin tanısını koymak 
öneml.idir. Tedavi de bu maligniteye yönelik olmalıdır ( 1,3) . 

ACE İııhibitörüne Bağlı Anjioödem 

ACE inhibitö rl eri kuvvetli vazokonstriktörlerdir. ACE bradikinin.in y ıkımını önler. En sık 
tedav inin ilk ha ftal arınd a o ıtaya çıkabilir. B a ş ve boyıın özellikle dudakl ar ve dil etkilenir. Teda­
vi de sonuı1lu ilacın kesilmesi esastır (1,6). 
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Riııit, genel anlamı ilenasal mukozamn inflamasyonu ve bunun sonucu ortaya çıkan klinik 
bul gul ardır ( 1 ,2). Hapşınn a , bmun akıntısı , kaşıntısı ve tıkamklığı ri n itin ana seınptomlandır. 
Toplumun nonnal kesiminde de za man zaman bu semptomlara rastlanması rinitin ayın cı tanıs ı 

için kı smi güçlük oluştunnakla birlikte genelde bu tür rinitİn akut seyirli olup be lli bir zaman 
içinde kendiliğind en geçmesi diğer rinit türlerinden ayırt etmeye yardımcı olmaktadır. 

Sınıflandırma 

Riııitler baş l angı ç süresine göre akut ve kronik rinit olarak ayrılırken , etyolojik nedene 
yö nelik olarak da allerjik ve nonallerjik riııjt şeklinde ayrılırlar. Rinitlerin sımfland ırılmas ı 

Tab lo l 'de izl r-nnıekted ir (3 ,4). 

Tablo-1: Rinit nedenleri 

A. Allerjik 

B. Non-Allerjik 
I. Enfeksiyöz 

II. Yapısal bozulduklar 

III. Diğer nedenler 

Po lenl er 
Hayvan proteinleri 

Ev tozu akan 
Mantarlar 

Akut (Viral, bakteriyel) Kronik 

Septum deviasyonu 
Adenoid hipetirofisi 
MeningoseVEnsefalosel 
Konjenital koanal atrezi 
Yabancı cisim 
Nazofarinks tümörleri 
Atrofik riııit 
Serebrospinal s ı v ı s ı zıntısı 

Vazomotor Rinit 
N ARES 
Soğuk hava 
Çevrese l uyaranlar 
Rhinitis ınedikaınentoza 
Honnonal 
Reflü 
İlaçlar 
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ALLERJİK RİNİT 

Epidemiyolojik özellikler 

All eıjik rinitin, genetik özell likler, yoğun kent yaşamı ve bunun geti rdiğ i artm ı ş çevresel 
ın aruzi yetl er sonucunda top lu ında giderek artan s ıklıkta görüldüğü bildiri lmektedir. Değişen 
toplumlarda allerjik ri nit prevalans ı % 1 O civarında bi l dirilmi şt i r (l ,2,5). Ymt dı şında yapı l an bir 
epidemiyo lojik incelemede İsveç'te yaşayan Türklerd e yüz yüze sorgulama yö ntemi 
il e %22.5 oranında rinit saptamrk en, aynı a raştınn ac ı ve arkadaş larının Türkiye'deki üniversite 
öğren c il eri arasınd a yaptıkl arı değerl endirmede rinit oram %8 bu lumnuştm (6,7). Ülkemizde 
e ri şkin populasyonda yapıl an bi r di ğer iki basamaklı epidemiyolojik ça l ı şmada , birinci 
basamakta yüz yüze sorgulama yöntemi il e ri ni t oranı % 12 olarak bulunup ikinci basamak o lan 
klinik d eğerlendinnede % 16 oranında all erjik rini t sap tanmı ştır. Bu o lgul arın büyük bir çoğun­

luğund a polen duyarlılığı saptanmı ştır (8). 

Yaş dağılım patemi in ce lendiğinde özellikle mevsimsel all erj ik ıinitin daha çok çocukluk 
yaş grubunda ya da genç eri şkinlik döneminde ilk semptomlarını se rgi l ed i ğ i gözl enmi ştir. 

S emptoml arın ortaya çıkması için en az 3 yıl maruziyetİn o l mas ı gerekmektedir. Bu nedenle 3 
yaş altı çocuklarda all eıjik rinit semptomla rı gözlenmemcktedir. Kent veya bölge değ i ş t iren 

atopik bir kişide yeni duyarl ık l arın çıkması için yine 3 yılın geçmesi gerekti ği bildiri lmektedir 
(2 ,5). Hasta lık on yaş ın altında sık lı kla erkek çocuklarda göıiilürken , 10-20 yaş aras ında kı zlar­
da daha s ık izlenir. Yimıi yaşından soma her jkj cinsiyette benzer oranlarda gözlenir (2 ,5). 

Allerjenler 

All erjik rinit mevsimsel ve perennial (y ıl boyu) şekilel e scyretmektecli r. Mevsimsel all erjik 
ri nitten baş l ı ca çayı r , ağaç, yabani ot polenleri il e mevs imsel dağ ı lım gösteren ın antarl ar sonım ­
Iudur (9). Ağaç po lenleri Mart-Ni san ayl arında poJenizasyon yaparken çay ır polenleri May ı s­

Temmuz baş ı aras ında dış orta mda bulumırl ar . Ağu stos sonu ve sonbaharda ise yabani ot ve 
hu bubat polenl eri için ortamda bulunma zamanıdır .(9). Genelde rüzgar i le polenl eri yayıl an 
bitkil er a l le ıjik semptomlara neden o lurken böcekler arac ılı ğı ile polenleri taş ınan l ar , bitki i lc 
yakm temas sonucu semptom o luştururlar. PoJenizasyon dönemi ve po l eııin havada bulunma 
süres i bölgeden bölgeye değ i şebi lın ekted i r. Örneğin akdeniz bölgesi için önemli bir bitki o lan 
pa ri etariaımı poleni zasyonu çok uzun sürmekte ve mevsimsel bir allerjen o lmasına rağmen 

neredeyse perennial semptomlar oluştmabilmektedir ( l O). A llerjik rinitte semptomların havada­
ki polen sayı sı il e korel e o lduğu bildiri lnıi ştir. Aşırı duyarlı k i şi l erde havadaki m3 başına J 5-75 
adet polen tan ec iğ i semptonı oluştunrrken daha az duyarlı ki şil erde semptoın o luşmas ı için bu 
miktar po lene en az 4-1 O kez tekrarl ayan maruziyet gerekmektedir. Pcrennial allerjik ri nitten ise 
i ço rtaın allerjenleri olan ev tozu akarlan , hamam böceği , hayvan tüyleri ile belirli bölgelerdeki 
mantar fl o rası sorumludm. Ev tozu akarlan nem oranının aıttığı dönemlerde artarak duyarlı 
k i ş il erde s emptoınlarda mevsimsel bir aıtmaya da yol açabilmektedir (9). 

Allerjik Rinitte Klinik 

Mevsimsel all erjik rinitte duyarl ı old uğu allerjeni n dom inant o lduğu mevsim dağı lımına 

göre btuTın akıntı s ı , hapşııma, bunuı kaşınt ı s ı , burun tıkanıklığı i le bi rlikte gözde sulanma, 
ka ş mtı gibi semptomlar ve daha nadir olarak da boğaz, kulak kaşmtı sı , baş ağrıs ı , i ştahs ızlı k, 

halsizli k gibi semptomlar gözlenir. Bu semptomlar s ı cak ve hını günlerde ve polen sayıs ı nı n 
artmaya baş l ad ı ğı sabah saatl eri nde daha be lirg in o lur. Yağımırlu günlerde ise po len ko n­
santrasyonunun azalmasına bağlı olarak semptomlar daha azd ı r. Olgularda nasa l semptomların 
çok yoğun olduğu günlerde algılama güçlüğü olduğu da gözlenir (1-4). 

Perennial all eıjik rinitte ise semptomlar yılboyudm ve mevsimsel all erjik rinite göre daha 
az rahats ı z edici di r. Semptomlar mevsimsel allerji k rinitle oldukça benzer o lmakla birlikte nasal 
obstrüksiyon ve bunun yol açtığ ı komplikasyonlar (ağ ızdan nefes a lına , nazone konuşma , östa-
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ki tübünün orifis noktasındaki konjcsyona bağlı olarak işitmede azalma, seröz otitis media, koku 
almada ve bunu takiben tat duyusunda defekt) daha sık göıiilmektedir. Ev tozu akan duyarlılığı 
olan kişiler özellikle akar manıziyetinin daha yoğun olduğu gece süresince ve toz manıziyetindc 
semptomlarda artma tanımlarlar. Ev tozu akan duyarlı allerjik rinitte astnıatik reaksiyon 
mevsimsel allerjik rinitten daha sık görülmektedir. Öykülerinde bu olguların çoğunda ailede 
atopik bir hastalık öyküsü vardır (1-4). 

Her iki tip ali cıjik rinitte de başlıca semptomlar allerjen rnanıziyetine bağlı olarak ortaya 
ç ıkınakla birlikte, sigara dwnanı , ısı değişimi , toz, duman, kokular, ortamın nemlilik oranı , 

emosyonel uyaranlar, egzoz gazı gibi nonspesifik uyaranl ar da semptoınlarda artmaya neden 
o lmaktadır. 

Ali cıjik rinitli olgularda diğer baz ı patolojilerle birliktelik bildirilmiştir. Allerjik rinitli 
o lguların çoğunda allerjik konjuııkti v it te bulunmaktadH (1 ,2). Bir diğer sık görülen birliktelik 
ise ali cıjik rinit ve astma ilişki s idir. Yapılan epidemiyolojik ça lı ş ınalarda allerjik astmalı olgu­
larda beraberinde s ıklıkla alleıjik rinitİn de bulunduğu saptanmıştır. Allerjik riııit ve astm a 
arasındaki ilişki henüz net o larak ortaya konul anıanı a kla birlikte baş lıca 3 mekaııi zma üzerinde 
durulmaktadı r ( 1 1, 12). Bunlar; naso-bron-'<:ial refl eks, inflamatuar hücrelerin veya mediatörl erin 
bw-undan postnasa l a kıntı il e alt hava yoll arına ul aşmas ı ve üçüncü olarak da inflamatuar 
hücrelerin ve/veya medi atörl erin nasa l yo lla absorbe olarak sistemik d o laşıma geçmes i ve 
sonunda akci ğeri ere ul aşmas ı şeklind edir. indirekt o larak da nasa l obstrüksiyon nedeni il e hasta­
lard a nefes a l anı ama ve ağ ı zdan nefes a lına hali o lu şm aktadır ( l 1, 1 2). 

A li cıjik rinitte b ir di ğer il g i ko nusu ise sinüz it il c bi rlikteli ğidir. Yapıl an incclcmclcrd c 
a ll erj ik rinitli olgularda %25 il c % 70 a ras ında değ i şen oranda sinüzit bulunduğu gözlc nııı i ş tır . 

Rinitli olgularda ister ali c ıjik ister ıı o ııall erjik neden! i o lsun mukoza! ödeme bağ lı o larak drc mıj 
orifi slerinin daralmas ı sonucu siniisierin haval anmasında bozulma ve bakteriyel kola nizasyon 
gözlenmektedir (13). 

Fizik İnceleme 

Ali cıjik rinitli olguların değerl endirilm esinde bir a ll eıji uzmanı ve kulak-burun boğaz 
uzmanınlll işbirliği en iy i sonucu verecektir. 

Mevsimsel veya perennial alicıjik rinitte muayene bulguları benzerdir (1-4). İlk muayene 
yüz bulgularını değerlendim1e ile başlar. Özellikle nasal obstrüks iyontın belirgin olduğu olgu­
larda ağı z açıktır. Bunın dış kısmı kızarık ve geni ş l emi ştir. Burun ınukozasında ödem vardır. 
Mukoza nemli , soluk pembe ve grimsi-ınavi arasında bir renktedir. Bmunda sulu, berrak ve 
seröz bir akmtı görülür. N asal bulgulara eşlik eden diğer bulgular şu şekildedir . 

a) Allerjik gözaltı halkaları: Bu bulgu burundaki mukoza! ödeme bağlı olarak gözlenen 
venöz konjesyon sonucu orbita a l tı bölgedeki koyu renkli renk değişimidir. 

b) Allerjik selam: Bu olgul ar burun kaş ıntı s ı nedeni il e s ık sık avuç içi ile burııu aşağı dan 
yukarı doğru kaldırılar. Bu görü ııünıe allerjik selam denir . 

c) Allerji hattı (çizgisi): Sık bunm kaşmınasına bağlı olarak burun ucunda oluşan hipopig­
meııte ya da lıiperpigmente çizgisel göri.inümdür. Bu görünümün genelde 2 yıl kalıcı bumn 
kaşııırnasını takiben o luştuğu kabul edi lmektedir. 

d) Allerjik (adenoid) yüz: Özellikle hayatın ilk yıllarında bir yıl süre ile açık ağızia nefes 
a lındığında bu durum yüz ve çene kemiklerinde patolojik gelişüne ve dişlerde ınaloklüzyona 
neden olur. Bu olgularda yüksek, V şeklinde damak, uzamış ve düzleşmi ş maksilla, aşağ ıya 
doğru açı yapmış mandibula ve bunların sonucu dişlerde maloklüzyon olabilir. 
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e) Dennie hattı: Göz kapağının alt kısmındaki bu btıruşma özellikle çocukluk çağında 
ato pik denııatit ve all erjik rinitte görülür. 

f) Orofarinks patolojileri: Posterior faringcal duvarda hipertrafik lenfoid foliküll eri ve 
postnasal akıntı göriileb ilir. 

g) Dil görünümü: Bazı olgularda coğrafik dile rastl anabilir. 

h) Sinüzit, Nasa l polip ve seröz otitis media gibi komplikasyonlar da bu muayene sırasın­
da d eğcrl end iril ebilinir. 

Diğer rinit tipleri 

Diğer nonalicıjik ve kronik süreçteki rinitler perennial semptomlar oluştururlar. Bu olgu­
larda atopi yönünden araştırmalarda herhangi bir allerjen saptanamaz. Sigara dumam, ı s ı değişi­
mi , toz, duman, kokular, ortamın nemlilik oranı , emosyonel uyaranlar, egzoz gazı gibi nonspe­
sifik uyaranlar varlığıııda semptomlarda artma gözlenir. Diğer bazı rinit tipleri aşağıda 
göıii l nı cktcd ir (3 ,4) . 

Enfeksiyöz riııit 

Enfeksiyöz rinit akut veya hoııik olabilir. Akut enfeksiyöz riııit s ıklıkl a viral orijinlidir. 
Bazen üzerine sekonder bir bakteri ye l enfeksiyon eklenebilir. Süperenfeksiyondan en çok 
stcreptococcus pneum onja ve henıophilus influenzae sorumludur. Kronik enfeksiyöz rinitte 
Mycobacteriunı tubcrculosis, Klcbsiella rbiıı oscleromati s , Treponema pallidum, T. peıtenue ve 
Loefflercll a ımı llei gibi daha spes ifik mikroorganizmalar il e o luşmaktadır. 

E ozinofili ile birlikte nonallerjik ri ni t (NARES) 

Genelde pereııııi a l yakınnıalarl a seyreden orta yaş gnıbu insanlarda görülen nasal 
eozinofili il c seyreden rinit tipidir. Genelde aspirin into l eransı olan olgularda bu tür riııit 
gö rülür. 

Mesleki Riııit 

İşyerind e varolan allerjenlere bağlı olarak ortaya çıkan rinit tipidir. Alleıjenler tahıl üriin­
leri , laboratuar hayvanlan , odun tozları , lateks ve diğer kimyasal üriinlerdir. 

Yabancı cisim veya travmaya bağlı rinit 

Önemli bir akut riııit nedenj yabancı cisim ve travmalardır. Travmada alınan öykü o layı 
tammlarken daha ziyade kanlı bir nasal akıntı gözlenir. Yabancı cisim varlı ğında ise genellikle 
tek taraflı pürü lan zaman zaman kanlı ıı asa l akıntı vardı r. İyi yapı lan bir rinoskopik muayenede 
yabancı cisim görülüı-. 

Hormonal rinit 

Gebelik , hipotiroidi , puberte ve akromegali gibi durumlarda lıomıonal dengesizlik nedeili 
il e rinit semptomları geli şi r. 

ilaçlarla oluşan riııit 

Reserpiııe, guanetidine, plıentolomine, metyldopa, ACE inhibitörleri, topikal ofta lnnk beta 
blökorl er. alfa rcseptör antagonistler, aspirin, nonstero idal anti-inflamatuar ilaçlar, doğum kont­
rol haplan rinit semptomları oluşturur. 
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Rinitis medikomentoza 

Uzun süreli topikal dekonjestan kullanımına bağlı olarak ortaya çıkan nasal kw11tlanına 
halidir. 

Primer atrofik rinit 

Btuuııda konjesyona bağlı semptomlar ile birlikte sab it bir kötü koku vardır. Bu durum 
nasal mukozadaki ilerleyici bir atrofiye bağlıdır. Bu patolojinin başlıca Klebsiella ozaenae 
enfeksiyonu sonucu oluştuğu düşünülmektedir. 

Gıdalar ile ortaya çıkan rinit 

Gıdalara bağlı olarak ortaya çı kan rinit o ldukça seyrek ortaya çıkmaktad ır. Gıda katkı mad­
delerine bağlı reaksiyonlar olabilmektedir. Acılı veya çok sıcak ürünlerin yenmesi ile akut 
o larak bwı.ın akmtısı olabilir. Ancak bu akıntı çok kısa sürel idir ve etkenden uzaklaştıktan sonra 
sani ye ler içinde kendiliğinden geçer. 

Tanı 

Al lerjik rinitin taru sında iyi al ınmı ş bir anamnez oldukça önemlidir ( 1-4, 14). Semptomların 
başlama şekli , yaş ı , süresi, başlangıç özellikleri, mevsimsel veya yılboyu görülme paterni , ai lede 
a li cıjik ha stalık öyküsü, semptomları tetikleyici dıınıııılar, uykuyu etk ilenıe özelliği , kişinin i ş 

ve ev ortaınında manız kaldığı all erj enl er ve diğer nonspesifik uyarıcılar detaylı o larak sorgu­
l anma lıdır. Allerjik rinit genelde ai lesinde a licıjik bir hastalık öyküsü olan, genç e rişkin lik 

yaş ında beklenirken, nonallerjik rinitte böyle bir yaş ayırım ı olmad ığ ı gib i ail ede belirgin bir 
atopi öyküsü bulunmaz (1-4, 14) . 

Tanıda önemli olan bir diğer klinik değerlendinn c fizik inceleıncdir. Fizik inceleme bir 
bütün olarak yapılmalıdır. Detaylı bir kulak-bıuun boğaz muayenesine ilaveten all erjik riııit e 
eş lik edebi lecek atopik dermatit g ibi deri h asta lıkla rı yönünden deıinin tam bir değerlendirme­
si ve yine eş lik edeb il ecek bir astma yönü nden akciğerierin detaylı ınuaycnesi yapılma!Jdır. Yüz 
ve nasa l nıuayened e allerjik göz altı halkaları , allerjik selam, allerji hattı , adenoid yüz, dennie 
ha ttı gibi göıiinüml er, orofarenks muayenesinde yüksek, V şekilli damak ve lenfo id hiperp lazi 
görünmesi aBerjik riniti destekler. Rinit bulgularına eşlik eden konjunktivalarda hiperemi , 
sulanma, kaşıntı gibi göz bulguları da allerjik riuiti destekler (1-4, 14). 

Endoskopik muayenede btının mukozası , bunın akıntısı , septurn öze"llikleri, yabancı cisim 
tümör ve polip gibi dunnnlar değerl end irilir. Mukozanın soluk pembe olması allerjik riniti 
destekl eyici bir bulgudur. Uzun süre topikal dekonjcstan kullanan bir hastada burun mukoza­
s ında kabukianma göıülınesi rinitis ın edikomentozay ı düşi.indürür. Nasal septumdaki bir devi­
asyon, o layın daha çok mekanik obstıiiksiyona bağlı bir rinosinüsit olduğunu düşündüıiir. Bımın 
akınıısının berrak ve seröz olınası allerjik riniti desteklerken, pürülan ve koyu kıvamlı bir burun 
akıntısı enfeksiyöz nedenl eri düşi.indüıii_r (1-4, 1 4). 

ALLERJİK RİNİT TANISINDA KULLANILAN TESTLER 

Deri Testleri 

Allerji deri testleri , lgE aracılıklı alleıjik reaksiyonları göstermek için kullamlan en değer­
li tanı yöntemidir. Deri testleri pratik uygulamada iki ayrı metod il e yapılabilir. Prik (Epider­
mal) veya İntradem1al yöntem, bu iki yöntem arasındaki fark Tablo'da gösterilmiştir. İntrader­
mal testl er, epidermal testlere göre daha duyarlı olmakla beraber, yanlış pozitif ve s istemik reak­
siyonlara neden olabilir ( 1 ,2,3). 

Erken deri reaksiyonu histamin ile ı O dakikada , allerjenler ile ise ı 5-20 dakikada ortaya 
çıkar. Negatifkontrolde bir reaksiyon yoksa, a ll erjenlerin uygulandığı bölgede 3 mm veya daha 
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yukarı ödem çapı iınınunolojik reaksiyonu ve allerjene duyarlılığı gösterir. Çok sayıda antijeni 
deri testinde kullanabiliriz ama bu pratik olmaz. Hastarun çevresinde bulunan 6-8 antijeni kul­
lanınayı (ın ite, polen,mantar, evcil hayvaniara ait allerjenler) tercih etmek gerekir. Anatilaksi 
tehlikesi nedeniyle, öze l eğitilmi ş kişi l er tarafından uygul anmalı ve hazırda adrenelin bulun­
durulmalıdır. Bir kişide allerji testlerinin ınüsbet olması, mutlaka ki şinin yakınmalarının IgE 
arac ılıklı bir reaks iyo na bağlı olduğw1u göstermez. Semptomsuz bireylerin % 10-15'inde deri 
testl eri pozitif olab ilir (3). 

Allerjik deri testleri Tablo 2'de aç ı klandığı gibi kullanılır. 

Tablo-2: Allerjik deri testlerinin pratikte kullanılınası 

• Atopini n ta nı s ıııda-Allerjik hastalı ğa eğilimin gösterilmesinde k ı ymetlidir. 

• Klinik Öykü için destekleyici bulguların aıtaya konmasmı sağ lar. 

• Alleıjiden korunma yöntemietinin saptanması veya İmmmıoterapinin dikkate alınmasında 

yo 1 gösterir. 

• Eğitici yönü vardır. Duyarlılığın açık olarak deri testi ile gösterilmesi hasta eğitimini kolaylaştınr . 

Anatilaksi tehlikesi nedeııiyle , özel eğitilmiş kişiler tarafından uygulanmalı ve hazırda 
adrenalin bulundurulmalıdır. 

Deri testleri pratik uygulamada iki ayrı metod ile yapıl abi lir. Prik (Epidermal) veya intra­
derınal yöntem, bu iki yöntem arasındaki fark Tablo 3'de gösterilmiştir. İntradermal testler, epi­
dennal testlere göre daha duyarlı olmakla beraber, yanlış pozitif ve sistemik reaksiyonlaraneden 
olab ilir. 

Bir kişide allerji testlerinin müspet o lması , mutlaka kişinin yakınınalarının IgE aracıiıktı bir 
rcaksiyona bağlı o lduğunu göstennez. Semptomsuz bireylerin % 10-15'inde deri testleri pozitif 
olab ilir. Epide ımal (Prick) ve İnıradermal Deri testlerinin avantajları ve dezavantajları Tablo 3 
ve 4'de gösterilmiştir. 

Deri testlerini baskılayan ve yanlış negatif sonuçlara neden olan ilaçlar Tablo S'de belir­
ti l mişt ir. 

Tablo-3: Epiderınal ve intradermal deri testlerinin avantajları 

Epidermal İntraderma l 

Kolay uygulanır Daha duyarlıdır 

Komp li kasyonlaıı azdır Sonuçlan daha güven ilirdir 

Hastaya az acı verir 

Ucuzdm-

Tesı solüsyonları stab ildir 

Sonuç lan yakınmal ar ile iyi ko relasyon gösteri r 
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Tablo-4 : Epidermal ve intradermal deri testlerinin dezavantajları 

Epideı·mal 

Daha az duyarlıdır 

intı-adermal 

Fazla zaman a lı r 

Uygulaması zordur 

Hastaya daha fazla acı veıi r 

Sistemik reaksiyon riski fazladır 

Yanlı ş pozitif sonuçları fazladır 

Tablo-S: Erken tip deri reaksiyonunu inhibe eden ilaçlar 

1. H ı Blokörler 

4. Desipramine 

7 . Protriptyline 

IgE Ölçümü 

2. Raniticiine 

5. Nortıiptyline 

8. Triınipraınine 

3. Amitrip tyline 

6. !mipraıniııe 

9. Triavil 

ALLERJIK RINIT 

IgE'nin 1967'de keşfi a ll e~ik hastalı kların tanınmasmda ve tanısında önemli bir aşanıayı 
teşki l etmektedir. Günümüzde IgE ölçümüne dayanan invitro metodl a rın deri testlerine bir 
üstünlüğü yo ktur. Erişkin lerde 100 kU/I kadar değerler nonnal kabul edil mekted ir. Mevsimsel 
alleıjik riııitli olguların %50's inde normal Total IgE düzeyleri saptanmıştır. Kli nik değer­

lcndimıede zay ı f spesifite göstermektedir. 

Allerjik hastalıklar dı şında paraziter bastalıklarda , maügnüelerde Total IgE düzeyi arta­
bi lmektedir (3 , 15) . 

Serum Spesifik lgE 

Tota l serum IgE'ye göre all eıjik hastalıkların tanısında daha kıymetlidir. RAST ve ELISA 
yöntemleri il e ölçüm yapılabilir. Serum spesifik IgE sonuçl arı deri testi ile çok iyi korelasyon 
göstemı ektedir. Bazı ana antij enterin spesifik IgE' Ierini ölçen tarama testleride 
mevcuttur (örneğin Pbadiatop ölçümü). Bu t<ırama testlerinin atopi tanısındaki etkin l iği %85 
c ivarındadır. 

N aza! yayma-sitoloji ve histoloji 

Nazal yaymalar, alerjik ve enfeksiyöz riniti birbirinden ayırabilir. Eozinofiller, all erjik 
rinitte ve eozinofıli sendromu il e birlikte non-alle~ik ıinitte görü lür (NARES), nötrofill er ise 
bakteriyel enfeks iyonu gösterir (1 ,2,3) . 

Diğer Testler 

Bazofil Degralünasyon testi-Allerjik ol gul arın kan bazofıllleri degranüle olup, mediatörler 
sa l g ılıyabi lir. Spesifik all eıj en provokasyonu ile histamin ve leukotrien sa lgılanmas ı ve nazal 
sekresyonda PGD2, LTC4/DiE4, triptaz, eozinofılik katyonik protein ölçümü yapı l abilir. Bu 
testler pratik uygulamalı deği l araştırma l arda kullamlan testlerdir (3). 
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Allerji Testlerinin Değerlendirilmesi 

All erji tam s ı , esas olarak klinik öykünün değerlendirilmes i ile yapılır, sadece invitro test­
lerin veya naza l provokasyon testi erin müspetliğine dayandırılamaz. Alleıji testleri klinik 
öyküyü destekliyorsa anl amlıdır. Deri testl eri ile spesifik IgE ölçümü aras ında, her iki testte kul­
l a nıl an all erjenl erin kalite ve standardizasyonuna bağ lı olmak ü zere, deği ş ik derecelerd e kore­
lasyonl ar va rdı r. Mantar, Gıda Antij enl eri ve sta ndardize edilmemi ş hayvan kılı ekstraklarının , 

deri testi ve spesifik IgE müspetli ği kore lasyonlan zayıftır . All e ıjiyi d eğerlendinnede deri test­
lerini n d uyarlılı ğ ı spesifik IgE ö lçümün e göre daha yüksektir. 

Rarl yolojik Tetkikler 

Yüz Ö n Sinüs Grafi si : Sinüslerde kapalılık (opasi fikasyon), mukoza kalı niaşmas ı ve 
sfenoid sinus larda kemik erozyonu gösterilebi lir. Yanlı ş negati f ve yan lı ş pozitif sinüzit ta nıl arı 
s ıklıkla konnıa sakıncas ı vardır. 

Komputerize To m ografi 

Burun ve sinüs hasta l ı klarının tanısında önemli yeri varclır. Yumuşak doku ve kem ik detay­
larını net olarak göstererek, hastalığın yaygınlığını ortaya koyar. 

Nazal Hava yolu Değerlendirmesi 

Nazal eksp iratuar ve inspiratuar peak-flow (NIPF) ö lçümü astmalı hastaların takibinde 
o lduğu gib i ucuz, kolay uygulanabilen bir testtir. Rinoınanometre ile çok iyi korelasyon 
gösterir (3 ). 

Riııomanoınetri: Naza l hava akımı ve basıncı kantitatif olarak değerlendirir. 

Alicıjik rinit tanısında klinik öykü ve deri testlerinin değerlendirilmesi en kıymetli 

tanı yö ntcmleridir. Bu ha stalıkta tedavinin iyi yapılabilmesi için tamnın doğnı komnası 
esastır. 
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20 NAZAL 
POLİPOZİS 

Metin Önerci 

Bunın tıkaıuklığının en önemli nedenlerinden birisi burun polıpleridir. Polip (polypous) 
eski Yunanca'dan köken alan bir kelimedir ve çok ayaklı (polo=çok, opus=ayak) anlamına gelir. 
Üç bin yıldır bi linmektedir ve ilk yazıb bi lgi ler MÖ 1000 yıllarındak i Hint kaynaklarından 
ge lm ektedir. Daha sonra Hipokrat polip lerden bahsetıniştir. Ancak en büyük katkıyı İbn-i Sina 
yaprruş , bugün kull andığıınız snerl ere çok benzer aletler ile potipleri çıkartnu ş, potipleri kızgın 
demirler il e dağ l aınıştır (koterizasyon) . Ayrıca hastaların tedavisinde kokular, yapraklar ve 
çeşi tli maddeler kullanmJştır. Yaygın nazal polipozis sık rastlanan bir durum olmasına rağmen 
göıiilme sıklığı konusunda kesin bir bilgi yoktur. Aynı şekilde etyolojisi ve patogenezi de iyi 
bilinmemektedir. Uzun yıllar poliplerin all erji ile ilişkili olduğu ileri sürülmüş olmasına rağmen 
yapıl an çalışmalar potipierin atopik kişi l erde daha fazla görülmediğini ortaya çıkartrnıştır . 

Erkeklerde kadınlardan iki kat fazla görülür. Burun ve sinüste yer alan polipler neoplastik 
büyümeler olmayıp mukozanın enflamatuar ödemidir. Yerçekim i etkisiy le ödem aşağıya doğru 
ba lonlaşır. Potipi erin büyük çoğunluğu etmoid resesierde o luşur. Etmoid I ab irentİn dar kanalları 
içinde yer alan po lip ,büyümcsi csnasmda direı1Cin en az olduğu orta meaya doğru ilerler. 

Hi stolojik olarak yüzey ımıkozası sağlam dır. Respiratuvar epitel ile örtülüdür. Ep itel içinde 
gob let hücresi sayı sı aıtmıştır. Yer yer skuamöz metaplazi görülebilir. Bazal membran kalın­
l aşm ı ştır ve eozin ofılik özıelliktedir. Stroma ödemlidir. Kronik poliplerde stroına fıbrotik ola­
bilir. Serömüköz bezler çok azd ı r. Müköz örtü ve mevcut bezler nötral ınüsin ihtiva ederler. 
İnfla ııı atua r hücre infiltrasyonu olmak la beraber çok değ i şken lik gösterir. Genelde eozinofı l , 
lcnfosit, plazma hüeresi ve doku mast hücresi infıltrasyonu görülür. Enfeksiyon yoksa nötro­
fı ller belirgin değildir. Elektron mikroskobik incelemeler poliplerin ve sap larının normal 
mukozanın tersine sensöryal , vazoınotor ve sekı·etuar inervasyonunun olmadığım göstermiştir. 
A ll eıj ik olan ve olmayan hastaların potiplerinin histolojik yapısı tamamen aynı olup birbir­
lerinden ayırt ed il eınezler. Kistik fıbrozisli hastalarm polip lerinde ise bazal membran çok 
incelmiştir ve eozinofı l infiltrasyonu yoktur. Bezler ve müköz öttü as id müsin 'ihtiva ederler. 

Hikaye 

Yaygın polipli hastal arın daha önce ameliyat olup olmadığı , hastanın astım veya aspirine 
duyarlılı ğı bulunup bulunmadığı , steroid kullarup kullanmadığı sorulrnalıdır . Ameliyat öncesi 
koıt.izon dışı tüm anti enflamatuar ilaçlar kesilmelidir. Eğer hasta aspirin alıyorsa cerrahiden en 
az 1 O gün önce aspirin kesilmeli dir. Enfeksiyon varsa ameliyat öncesi antibiyotik başlanmalıdır. 
BT çektiritmeden ameli yat yapılmamalı ve BT hem aksiyel hem de koronal planda çeki lmelidir. 
Sinüslerde tüm mukozamn polipoid olduğu, başka bir deyişle sinüsterin drenaj ve ventilasyonu 
normale dönmesine rağmen mukozanın nonnale dönmediği durumlarda ise ekstemal cerrahi ter­
cih edilmelidir. Revizyon cerrahisi muhakkak bu konuda deneyimli bir cerrah tarafından yap ıl ­

ma lı , poliplerin çevredeki kemiklerde inecimeye yol açtığı akılda tutulmalıdır. 

Ameliyat lokal anestezi ile yap ılabilir. Hangi tip anestezi seçileceğ i cerraha bağlıdır. Ancak 
lokal anestezi il e yapılacak ameliyat hasta için zor o lacağından genel anestezi tercih edilmeli 
(özellikle revizyon durwnlarında) ve mümkünse hipotansif anestezi ile tansiyon düşük tutulmab 
ve kanama azaltılma lıdır. Astım hastalarında genel anestezi lokal anesteziye göre daha güve­
nilir o lduğundan tercih edi lmelidir. Kanamayı azaltmak için burun içinden konka enjeks i yonl arı 

ve ağı z içinden majör palatin foramen enjeksiyonları yapı l abilir. 
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PATOGENEZ 

Potipierin oluşumu ile ilgili çok sayıda teori ileri sürülınüştür. Bunların büyük çoğunluğu­
nun bugün yalnızca tarihsel değeri vardır. Polip patogenezinde tüm teoriler mukoza ödemi üze­
rine kunılmuştur. Potipierin oluşumunda henüz kesinlik kazanmamış bir etkenin önce ödeme 
ve enflamasyona yol açtığı söylenebilir. Potipierin esas olarak ostiomeatal bölgeden köken 
a ldı ğ ı varsayılırsa bu bölgeyi daraltan konka bulloza, paradoks konka gibi varyasyonların po li be 
zemin hazırladığı , allerji , bunm inflamasyonu, mukoza! yiizlerin teması , kronik enfeksiyonlar, 
burun mukozasının vazoruotor bozukluğu gibi patolojil erin de ostiomeatal kompleksi daha da 
daraltarak, hatta tamamen tıkayarak orta meada sekresyon stazına ve bir kıs ır döngüye yol açtığı 
düşünülebilir. Ödem ve intlamasyon arttıkça orta. meada daha çok staz ve tıkanıklık ortaya çıkar. 
Gevşek endotelyal birleşim yerlerinden damar dışına sıvı kaçağı ve ödem olur. Bu bölgelerde 
çok küçük alanlarda epitel nekrozu ve epitelde defekt oluşabilir. Epitel nekrozu saha l arında 

granülasyon dokusu şekillenebilir. Nekroz veya granülasyon dokusu sahası daha sonra çevre 
epitel ile tekrar epitelize olur. 

Ancak bu ep iteli zasyon ödem! i dokunun e trafından dönerek o luştuğu için aşağıya doğnı bir 
meme yapar. Yerçek imi etki si il e bu meıneleşıne artar ve polip ortaya çıkar, polip pasif olarak 
aşağı ya doğru büyür. Ancak hangi ımıkoza ödeminin potibe dönüşeceğini söylemek mümkün 
değildir. Polip oluşumu ile ilgili çok fazla teori o lup bunlar burada tartışılmayacaktır. Ancak 
poliplerin sıklıkla sistemik hastalıkl ard a ortaya çıktığı göz önüne alıııırsa yaygın polipozisin 
bunın ve sinüs mukozalannın nedeni bilinmeyen genel bir biyokimyasal h as ta lığı olduğu 

söylenebilir. Günümüzde po]jp o luşumunun patogenezi bilinmemektedir. 

EŞLİK EDEN HASTALIKLAR 

N aza! mastositoz: Ma st hücrel erinin burun ımıkozas ını infiltre ettiği bir durumdur. Peren­
ni al rinit benzeri bebrtil ere neden olur. Nazal polipl er ile beraber görülebilir. 

A!Jerji: Polip hastalarında bu.run mukozasının eozinofill er tarafından infiltre ed ilmes i. 
a ll eıjinin nazal polip oluşumm1da önemli rol oynadığmı düşündürınüşti.ir . Literatürde allcrjik 
hastalarda pobp görülme sıklığı da çok farklı oranlarda rapo r edilmiştir. Ancak son çalışmalar 
polipli hastaların deri testietinin pozitif olma oranının nonnal kişilerden farklı olmadığını 

göstermiştir. Genel olarak şu ana kadar yapılan çalışmalar all erjinin etyolojik faktör olarak rol 
oynadığı fikrine karşıdır. Eozinofil infiltrasyonunun nedeni ise açıklık kazanmamıştır. 

Kronik enfeksiyon: Nazal polipli hastalarda paranazal sinüs ve bumnun kronik enfeksi­
yonla rı sıklıkla gö ıülür. Enfeksiyona ikincil ortaya çıkan po tipierde eoziııo fil değil , nötrofi l 
infiltrasyonu görülür. Bu nedenle nötrofi l polip leri olarak da ad landın lırl ar ve üst solunmn yo l­
l arı kronik enfeks i yonları ile ilişkilidirl er. Tavşanlarda sinüs ostiumu tıkan arak si ni.iz it ortaya 
ç ıkarılmış ve sinüz ite neden olan mihoorganizma ile ili şki li olmaksızın polipler oluşmuştur. Bu 
çalı şma da kronik enfeksiyon ve polip ili şki s ini desteklemektedir. 

Astma ve aspirin intoleransı: Btınmnda polip olan hastaların %30 kadarında astma, 
asp irin intolerans ı ve astması olan hastaların ise %36'sında bumnda polip saptanmış tır. 

Astma ve polip olan hastaların yakiaşık olarak % lO kadarında aspirin into l erans ı ortaya çık­
maktadır. Aspirin intoleransı oranı ya lnız palibi olan hastalarda %2'dir. Poti bi olmayan hasta­
larda da astma ve asp irin intoleran s ı görülebilir. Mekanizma tam olarak anl aşılmamıştır. Araşi­

donik asit metabolizması ile ilgisi olduğu, aspirinin siklooksijenaz metabolizmasını inhibe 
ettiği , araşidonik asit metabolizınasmın tek yönlü lipoksijenaz yo lundan çalışarak ortama çok 
fazla lökotrien ç ıktığ ı ve bunların da astma ve potipierin o luşrumında rol oynad ı ğı düşünülmek­
tedir ( 4,5). 

Silier Diskinezi: Primer silier diskinezi esas olarak Kartagener sendromunda görülür. Bu 
ha stalık otozomal resesif geçiş gösterir. Tüm vücuttaki silier sistem etkilendiği için sinüzit 
yanında bronşiektazi ve infertilite de mevcuttur. 
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Kistik fibrozis: Burnunda polip olan 16 yaşından küçük çocuklarda kistik fibrozi s 
muhakkak ekarte edilmelidir. Hastal arın %20'sinde polip m evcuttur. Ter testi ile tanı konulur. 

Young sendromu: Mukus viskozites inin artınası sonucu belirtiler ortaya çıkar. Sinüzit ve 
na za l polip yanında bronşiektazi ve infertili te de görülür. Si li er yapıla r nomıaldir. 

Churg-Strauss sendromu: Allerjik vaskulittir. Hastaların %50'sinde b urunda polip vardır. 

AYIRICI TANI 

Çocuklarda meningose l ve men ingomiyelosel, anj iofib rom ve tümörl er ayıncı tanıda hatır­

lanın a l ıdı r. Yetişkinlerde inverted papillonı , epidermoid karsinam ve spes ifik enfeksiyonlar 
eka ıic edilmelidir. Antrokoanal polipl er yaygın btının paliplerinden her yö nleriyle ayrıdır. Polip 
maksiller sinüsten köken a ld ı ğı mukoza ile birlikte çıkartılmalıdır . 

TEDAVi 

Allerji: Allerji saptanan hastalarda all erj enden sakırulmalıdır . Desensitizasyon gerekirse 
yapı l ab ili r. 

Steroidler: Topikal steroid uygulanınas ı polipli hastalarda çok yararlı olabilir. Cen·ahi 
tedavi öncesi topikal , hatta gerekiyorsa sistemik stcroid tedavisi uygulanmalıdır. 

Günümüzde yaygın olarak kullarulan topikal steroidl er beclomethasone dipropionate, flu­
nisolide, budesonid ve fluticasoııc propionate'tır. Topikal steroidl er vazoaktif mediatörler il e 
ortaya çı kan yerel intlanıatuar cevabı engelleyerek etki gösterirler. Ayrıca irritan ve aseti lkolin 
rcscp tö rl erin hassas iyetini azaltarak hapşınna ve burun akıntısı şikayetlerini aza ltırlar. Total 
cozi nofi l ve bazofil sayı s ını da dü şü.rü.rler . 

Burunda kuruma, burun kanaması ve septum perforasyonu komplikasyonları arasıoda 
say ılab ilir. Her ne kadar uzun kullanmılarında bile kamplikasyon riskinin çok düşük olduğu 
bel irtilmes ine rağmen bu ilaçların yaygın kullanımı , bu oranın artmasına yol açabilir. 

CERRAHi 

Öncelikle bu ceıTalıinin fonksiyonel bir cenahi olmad ığım esas amacın mümkün olduğun­
ca pa lip leri temizlemek ve ınarsupiyalizasyon sağlamak olduğunu vurgulamak gerekir. İkinci 
olarak bu ameliyat acil bir ameliyat değildir. Görüşü engelleyen kanama varlığında ameliyatı 
yapmaya çalışı lınamalı , ameliyata son verilerek gerekiyorsa başka bir seans ta yapılmalıdır. 
Wigand tekniği yani arkadan öne yaklaşım yaygın polipoziste kullam Iabilecek uygun bir teknik­
tir. Ccrrah hangi teknik kendisine kolay gelirse o tekniği kullanabilir. Arkadan öne ve önden 
arkaya doğru cerrahi yapı l abi lir. 

Ameliyatın başlangıcında orta koııka dışına taşmış polipler alınmalıdır. Daha önceki 
ame li yatlarda orta konka ve unsinat çıkınt ı alınmaıruş ise görülmeye çalışılmalıdır. Orta koı:ıka 
bulunduktan soma alınması gerekiyorsa bunu ameliyatın sonuna bırakmalı, orta koı:ıkayı yol 
gösteri c i olarak ame li yatın sonuna kadar kullanmalıdır. İkinci adım olarak maksiller sinüs ostiu­
nıu ve antrostonıi geni şletilerek lam ina papiresea bulurunalıdır. Anatominin karıştığı ve yol 
gösteri ci oluşumların kaybolduğu durumlarda orbita ve lamina papiresea en güveni lir yol gös­
terici oluşumlardır. Daha sonra önce ön, sonra arka etmoid hücrelere girilir ve sfenoid sinüs ön 
yüzü bulunur. Bu aşamada etmoid hücrelerin alt kısmındaki potipleri temizleyerek ilerlemeli, 
sfenoid sinüs ön duvarı ve mümkünse ostiumu bulundı:ıktan sonra arka etmoid sinüs içinde 
yukarı ya ç ıkılarak kafa kaidcsinde arka lateralden öne doğru gelinmelidir. Sfenoid sinüs ostiu­
munu bulmak için gerekirse membranöz olan orta konka arka kısmını almak gerekeb ilir. 
Sfeno id sinüs ostiuın u bulunup önce aşağı ya oıiaya doğru, sfenoid sinüs içi oluşuıniara hakim 
olunduktan sonra ise diğer yö nlere doğru geni ş l eti lmeli , sfenoid sinüs içindeki pato loji ondan 
sonra temizlenmelidir. Sfenoid sinüs açılıp kafa kaidesi, lamina papiresea ve maksiller antros-
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tonıi ortaya konulduktan sonra arka ve ön etıno idlerin üst kısmındaki hastalık temizlenebilir. 
Burada lateral diseksiyon medial diseksiyondan daha güvencelid ir. Çünkü medialde ince olan 
fovea etmoidalisten kafa içine girmek ve BOS fistülüne yol açmak tehlikesi vardır. Lateralde ise 
kemik kalın olup orbita kemik duvarı bulunarak öne doğru takip edilir ve orbita veya optik sinire 
de zarar verilmemiş olunur. Daha sonra agger nazi ve frontal hücreler açılarak frontal res es kont­
rol edilir. Polip ler alınd ıktan sonra genellikle nazofrontal duktusda yeterli açıklık oluşur. Eğer 
tıkalıysa 4 mm'den büyük frontal reses açıklıgı yaratmakta fayda vardır. Eğer orta konka 
polipoid değil se mümkün olduğunca korunmalıdır. Orta konkaıun polipoid kı sımları varsa o 
kı sımlar alınab ilir. 

Ameliyat süresince proptozis ve kemozis yönünden göz kontrol edilmelidir. Eğer intraor­
bital kanama varsa acil dekompresyon gerekir. Orbita çevresinde ve sfenoid sinüs içinde optik 
sinir ve medial rektus adalesine zarar vennemek için unipolar koter kullanılınama !ıdır. Kanama 
varsa bunına tampon konulabilir. 

PüSTOP BAKIM 

• Antibiyotik 

• Ağrı kesicil er 

• Antihi staminik 

• Serum fi zyolojik ile burun irrigasyonu 

• Prednizolon 60 ıng/gün ile hasta taburcu edilir, her üç günde bir lO mg aza ltı lır. Astım ı 

veya Samter tri a dı olanlarda bu daha çok önem taşır. 

• Buruna tampon konulmuş ise ertesi gün alum. 

• Am eliyattan bir hafta sonra kontro l edilir. Pıhtı ve debri s t enıi z l e nir. S e rtl eşmiş çevreye 
ya pı ş nıı ş pıhtıla r t emizl enın eye çalışı lmamalıdır. Kanam a ri skini arttırır. 

• Etnıo id ve sfenoid siniisierin i y il eşnıesi 4 hafta fronta l ve maks iller siniisierin i y il eşmes i 
6-8 hafta a lı r. 13u nedenle antibiyotik ve antihistamiııi k ve top ikal steroid uzun süre kullanıl­
malıdır. 

BURUN POLiPLERi VE ASPiRiN iNTOLERANSI 

Salisilatlar antipiretik ve analjezik etkil eri nedeni yle çok eski zamanlardan beri ku11anıl­
maktadır. Asetilsalisilik asid veya aspirin ilk olarak 1899 yılında Dresel tarafından tıp litera­
tüıiine sokulmuştur. Aspiriııin kullanıma gir_mes inden üç yıl sonra Hirschberg aspirinin anaflak­
tik reaksiyona neden olduğu bir hastasından bahsetnıiştir. Bu hastada aspirin alındıktan hemen 
sonra akut anjioödeın ve ürtiker oluşmuş, hasta yaşamı ş ve belirtil er 3 gün içinde geçmiştir. 
Benzer aspirin alınmas ı sonras ı ortaya çıkan akut ürtiker ve anjionörotik ödem vakalan 191 1 'de 
Gi lbert ve 1914'de Re ed tarafından yayınlanmıştır. Bu yayınlanan hastal arın hepsi aspirin intale­
ransına bağlı ürtiker veya deri lezyonları şeklind e ortaya çıkmı ştır. Aspirine bağlı akut 
bronkospazm ilk olarak 1919 yılında Cooke tarafmdan yayınlanmı ştır. Cooke on beş hasta 
yayınlam ı ş ve bu hastalarda semptomlar 650 mg aspirin a ldıktan 1 5-20 dakika sonra akut 
bronkospaznı şeklinde ortaya çıkım ş tır. Bir hastasmda reaksiyo n çok şidd etli olmuş , hasta 
neredeyse ölümden geri döndürülmüşti.i.r. Cooke h asta l arında deri testl erini negatif olarak bul­
muş , ancak belirgin eozino fıli saptamı ş; aspirin alınmasından soma ortaya çı kan semptomların 

antikor-antij en reaksiyo nu sonucu ortaya çıkmadığını gözleml eyen ilk yazar olmuştur . Gerçek­
ten de bugün aspirine karşı o luşan reaks i yonların sikl ooksijenaz inhi bisyonu yo lu ile araşidonik 

m etabo li zmasınJn etkil enmesi sonucu o luştuğu bil inmektedir. Cooke'un yayıııını taki ben 
aspirin a lınımı sonras ı ilk ölüm 1920 y ılında Vander Veer tarafından yayınlanm ı ştır . Aspirine 
bağ lı ölümler daha sonra 1932 yılında Lamson ve Thomas; 1935 yılında Francis ta ra fından rapor 
edilmi ştir. Bu yayınların hepsinde ölüm sebebi olarak aspirin a lınınıını takiben ortaya çıkan akut 
bronkospazm gösterilmiştir. 
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Günümüzde aspirın intoleransı akut bronkial spazm, rinore, oküler injeksiyon, ve akut 
ü.rtiker/anjioödem belirt.ilerinden bir veya daha fazl asının aspirin alımını takibeden 3 saat içinde 
göıiilnı es i olarak kabul edilir. Önceleri bu durumun bir aspirin allerji sine bağlı olduğu 
düşünülmüş ve aspirin allerjisi olarak adlandırılınış ; fakat daha sonra aspirine spesifik IgE bulu­
n amadı ğ ı için aspirin intolerans ı veya aspirin hassasiyeti terimleri kullanılınaya başlamıştır. 
Aspirin intol eransı yukarıda bahsedilen belirtilerden bir kısmını veya hepsini gösterebilir. 
Bronkospastik bulguların da olduğu klasik aspirin intoleransı 1922 yılında taıif edilmiş ve daha 
sonra aspirin desensitizasyonu uygulamıştır. Yukarıda bahsedildiği gibi 1919 yılmda Cook, 
1967 y ı I ında ise Samter ve Beers bu sendromu tarif etmi şler ve bunu bir triad olarak adlandır­
m ış l a rdır. Bu tri ad burun polipleri , aspirin intol erans ı ve astma üçlüsünden oluşur. Oysa rinosi­
nüzit de bu hasta lığın önemli bir parças ıdır ve tri ad yerine tetrad olarak adlandım1ak daha doğru 
o lacaktır. Asp irin into l eran s ı bronkospasm ve ürtiker belirtil erinin hakim olmasına göre iki ana 
grub a ltında incelenebilir. 

Bronkospastik tip aspirin into l e ransı s ıklı ğ ı yaş l a birlikte artar , özellikle 40 yaş üzeri daha 
s ık gö rülür. Bu nedenle astma baş l ang ıç yaş ı il c benzerlik gösterir. Herediter bir geç i ş söz 
konusu olab ili r. Çünkü bazı ai lelerde daha yoğun olarak görülür. Burun sekresyonlan ve kanda 
cozi ııofı l miktan çok aıtmı ştı r. Bu hastalar atopik deği l di r. Total IgE seviyeleri nonna ldir , der i 
test leri negat iftir ve spesifik IgE bulunamam ı ştı r. 

Tabio-l: Bronkospastik tip aspirin intoleransın ın özelli kleı-i 

Astmatİ k hastalarda görülür 

Başlangıç yaşı astma ile yakınlık gösterir 

Ya~ ilerledikçe görülme s ıklığı artar 

Ai le hikayes i V<trdır 

Burun pelipleri ile klinik özellikleri paralellik gösterir 

Bıırun yaymasında bol eozinofil vardır 

Kan eozinofil sayımı yüksektir 

Steroid olmayan aıı tiiııtlamatuar ilaçlara çapraz reaksiyon verir 

Spesifik IgE yoktw-

Total lg E normal düzeydedir 

Aspirin desensitizasyonu mümkündür 

Po li pler ile bronkospastik tip aspirin i nto l erans ı Samter tr i adımn iki ayağı lll oluşturmanın 

dışında ayrı h asta lıkl ar olarak karş ıl aştırıldığında da ara l arında bazı benzerlik ler olduğu görüfiir. 
Her ikis inin de görülme s ıklığ ı yaş l a artar. Kroni k s inüzit ve burun da eozinofili il e birlikte 
görülürl er. Deri tes tleri negatiftir. Astma büyük s ı k lı kl a kortizon bağ ım lıd ır . 

Ta blo-2: Burun pot ip ler i ile aspirin intolerans ı a r asınd a ki benzerlikler 

Yaş ilerledikçe görülme s ı klığ ı artar 

Spesifik [g E yoktur, total lg E normal düzeydedir 

Aile hikayesi genellikle alı nabi lir 

Bunuı yayınasında eozinofi l bol ınik1arda vardı r 

Kanda eozinofıl say ım ı yüksekt ir 

Patojen ik mekanizma lökotrien ler ile ilişkil i dir (Polip lerde henüz kanıtlaııınaınıştır) 

Astma ve sinüzit d ı ş ında başka lıasta lı k l ar! a ili ş ki s i aspiri n intoleransında yoktw-, pelipi erde olabilir 
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Tablo-3: Astm atik hasta larda asp i ı·in i n to lera ns ının tip ine göre 
farklı yaş gı-uplannd a gör ülme s ıklığ ı 

NAZAL POLIPOZIS 

Bronkospastik tip(%) Ürtiker/Anjioödem tip i (%) 

10-19 0 .8 0 .6 

20-29 1.7 1.7 

30-39 3.2 0.9 

40-49 5. 0 2.0 

50 ve üzeri 4.6 0.5 

Total 3. 1 ı. ı 

Tablo-4 : Aspirin ile çapı·az reaksiyon gösteren steroid olmayan anti-inflamatuar il açla r 
(siklooksijenaz inhibitörleri) 

Asp irin 

Etodolak 

Fenoprofen 

İb ıı profeıı 

İ n d o rıı etas iıı 

Ketorolak 

Tro ınet lı aıni ıı 

Mek lofenamat sodyum 

Mefenaınik as id 

Nahumeton 

Nap roksen 

Piroksikam 

Su lindak 

Her ne kadar ilk o larak asp irin a ll erj isi o larak tarif edilm i ş ve günümüzde de aspirin into­
l e ra n s ı olarak adla ndırılmı ş o lsa bil e aspirin dı ş ında birçok stero id olmaya n antiinfl am atuar 
il aç larda aynı bul gulara neden olab ilirl er. Bu il açl arın özelliği siklooks ij enaz inJıibitörü 

o lma l arıdır. İndameta sin ve ibuprofen aspirin ile aspirin into l e ran s ı olan ki ş il erde % 100 çapraz 
reaksiyon gösterir. Diğer stcro id olmayan atiinflamatuar il açlar ise asp irin il c kull anıl an doza ve 
sikl ooksij enaz enzimini inhi be edebilme derecelerine göre daha düşi.ik düzeyde çapraz reaksi­
yo n gösterirler. Bu ilişki ise, yani il ac ın s iklooksij enaz inhi bisyon etkisi ile çapraz reaks iyo nını 
derecesi ise, beklcnenin ak sine ters o rantılıdır. 

Aspirin hassasiyeti o lanl arda s iklooksij enaz yoluıı zay ıf inhi bitörü olan asetaminofen g ibi 
il açlar kullanıl ab i lir. Asetaminofen siklooksij enaz yo lu miniın a l derecede inhibe ettiğind en bu 
ilaç lar aspirin il e daha az çapraz reaksiyon gösterirler. Ancak çok yüksek dozlarda kul­
l a nıldı ğında astma kri zine yo l açarl ar. Yine de ilk doz doktor kontrolünde ve ilk yardım yapıla­
bilecek mekanlarda verilmelidir. 

Yeni çıkan antilökotri en ilaçlar henüz deneme aşamas ındadır ve polip rekürrens leriru 
önl emede etkili olup olmadığ ı bilinmemektedir. 

Desensitizasyona aspirin testlerinden hemen sonra başlanır 

Aspirin int o l eran s ı olan has talarda 3 günlük oral aspirin testleri uygula ıunahdır. Aspirine 
reaksiyo nu o lduğu hikayes i olan hastalarda teste 30 ıng il e değ il 3mg il e baş l anma lıdır. Aspirin 
hassas iye ti düşi.inülnı eyen ve s ınırlı vakti olan has ta larda bir günlük testte uygul anab ilir. Doz 30 
nıg'a çıkıldıkta n som a aıitırıla rak test si.irdüri.ilür. Test somas ı asp irin a lınmaya devam edilirse 
h as tanın desensiti zasyo nu devam eder. Aspirin 2-4 g ün a lınmazsa bu etki ortadan ka lkar. Test 
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riskli o lduğundan muhakkak hastane koşullarında, en azından yeterli tıbbi müdahale koşulları 
olan mekanlarda yapılm alıd ır . Çok nadir de o lsa desensitize edi lmi ş hasta günlük aspirin a lı­

yarken bile reaksiyonların ortaya çıkabil eceği unutulmama lıdır. 

Tablo-S: Biı· günlük aspirin testi 

Zaman Aspir in Dozu (mg) Toplam Aspirin Dozu (mg) 

8.00 30 30 

10 .00 60 90 

12.00 100 190 

14.00 325 515 

16.00 650 1165 

IR .OO Son 

Eğer rea ksiyon olmazsa has ta aspirine hassas değildir. Eğer 1 saniyedeki zo rlu ckspi ratuar 
hacim %25 aza lırsa bir haft a sonra plascbo kullanılarak test tekrarlanır. 

Tablo-6: Üç günlük aspiı·in testi 

Zaman 

08.00 

ı ı .00 

14.00 

Plasebo 

Pl asebo 

Plasebo 

2 

Asp irin dozu (mg) 

30 (3) 

60 

100 

Günler 

3 

Aspirin dozu (mg) 

ıso 

325 

650 

Test öncesi antibi staminikler, sempatomiınetikler ve kroınoliıı sodyum kesilmelidir. 
Glukokortikostero idler test öncesi 3 gün süre ile zo rlu ekspiratuar hacim saniyede % 70 ve 
üzerinde veya dakjkacla 1.5 litre olacak şekild e arttın l arak verilmelidir. Şiddetli reaksiyon 
hikayesi olan hastalarda teste 3 mg ile başlanmalıdır. 

BURUN POLİPLERİ VE ASTMA 

Burun palipleri birçok sistemik hasta lıkla beraber bulunab ilir. Bunl arın içinele en sık 
gö rüleni astınadır . Settipan astma ve palip ierin ilişkjsini araştırdığı bir çalışmada polip görülme 
s ıklığ ını asımalı hastalarda %6.7, buna karşılık rinitli hastalarda (daha çok allerji deri testl eri 
negat if olan has talarda) %2.2 olarak bulmu ştur . 

Astınalı has tal arda palipierin göıiilme sıklığının yaş la ilişki s i araştı rıldığmda, astınalı 10 ile 
50 yaş l arı arasındaki hastaların yalnızca % 7-lO'unda, 50 yaş üzerinde ise hastaların yakl aşık 
o larak % IS'inde burun po li bi o lduğunu görmüştür. Aspirin intoleransı olan hastalarda ise 
burun pa lipleri görü lme s ıklı ğ ı % 36-96 oraruncla rapor edilmiştir. Burun potipleri ile astıııa ve 
asp irin intol era ns ı ; bunların cinsiyet il e ilişki s i konusunda çok çeşitli araştınnalar yapıl­
ını ş tır (Tab lo 7). 
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Tablo-7: Polip, astma ve ASA ilişkisi 

Polip 

Yıl Say ı 

S clı eııck 1974 174 

Deianey 1976 100 

Moloney 1977 445 

Orake-Lee et al 1984 200 

Settipane et al 1987 2 1 ı 

Davidsson/H elkl quist ı 993 95 

Larsen-Tos ı 994 ı 8o 

Larsen -To s( rekürreıı p) ı994 ıo3 

E/K: Erkek Kad ın ora nı , ASA: Aspi rin i nto l era n s ı , p: 

E/K 

2.2 

3.6 

2. 0 

3.0 

1. 0 

2. 2 

2 .9 

2.8 

polip 

NAZAL POLIPOZIS 

Astma ASA 

% E/K % 

ı 8 

25 

2i 

29 

7 ı 

38 

2 1 

3 ı 

ı .8 

1.0 

1. 9 

2.5 

l7 

14 

3 

6 

6 

ı 4 

23 

4 

ı 3 

Görü l düğü üzere burun po Jip leri s ık göriilen bir d Lmımdur . Semptoın vemıeyen has alarda 
dahi l edil irse bu oran daha da artar. Astma hastal anııda polip görülme sık lı ğ ı yaş il erk dikçe 
artar, 50 yaş üzeri nde bu oran % 1 5'e ç ı kar. A ll e ıji deri testle ri negatif o lan hasta larda da ha 
fazl ad ır . En s ı k bronkospatik tip as pirin i nto l eransı olan hasta larda görii lür. 

Polipektomi ve A lt Solunum Y ollan 

Polipektom i ve alt solunum yo ll a rı a rasındaki yakın il i ş ki tüm hekimler ta ra fından bilinme­
sine rağmen bu ili şkinin n as ıl o l d uğu tart ışma konusu o lm uştur. Literatürde po l ipektoıniı ·n as t­
ma'ya yol açtığın a da ir baz ı yayın l a r nıevcuttıtr. Ancak birçok astma hasta s ında astma JJJ iipte­
dm'isinden önce ge li ş ir veya bazı hastalarda astma ortaya ç ıkmadan önce birçok po li pektomi 
yapılmı ş olab ilir. Moloney 445 h asta lı k seri sinde hasta l a ıın %67'sinde astm a' ıım önce ge:iştiği­

ııi , h astal arın ancak % 1.4'ünde astnıaıun polipektomi somas ı birkaç ay içi nde ortaya ç ı ~< tı ğını 
b e lirtmi ş ti r. Sche ıı ck iki hastas ınd a astmanın polipektomiyi ta kiben 24 saat içinde ge l işti ğini 

rapor e tm i ş tir. Bu yayınlar ile po lipektomi il e astma aras ındaki ili şkiyi savunmak ınıimkün 
değildir. Ayrıca po lipektomi öncesi ve sonras ı yap ıl an metakolin testinde herh angi bir ohnısuz 
sonuç gözl enmemi ştir. Kendi gözleml erimi z ise poli p tedav isinin astmaya neden o lmal veya 
astmayı kötül eş tiıın ek şöyle dursun bu hasta l arın astma semptoml arının düzc imes ine ya:-dımcı 

o l duğunu göstermektedir. Literatürdeki küçük sayıd aki astma semptomlarının kötüleşm~si ise 
po lipektomi ye değil hasta lığın kendi seyTine ve polipli hastalarda astmanın daha s ık göiilme­
sine bağl anab ilir. Ameli yat esnasındaki burun mukozas ı initasyonu refl eks yo lla, yani nazo­
broılkia l refl eks arkı ile bronkokonstriksiyona yo l açab ili r. Alt solunum yoll arında selcesyon 
birikmesi veya anestezi esnasmdaki manipülasyonlar, tüp irritasyonu gibi fa ktörl er astma rtaya 
çı kı şında rol oyımyor olabilirl er. A ncak bu konuda yapıla n ça lı şmal ar refl eks mekaniznasını 
destekler veril er sağ l amarruştır. 

Öte yandan burun tıkanıklığ ı olan hastanın ağ ı zdan nefes almak yerine burundan nefes 
almaya baş l amas ı , alt so lunum yollarına giden havamn nemlenmesi ve ı sınması alt solunun yol-· 
larını olumlu şeki l d e etkileyeeektir. Hl reseptörlerin, irritan ve kolinerjik reseptörlerin ııyarıl ­

masının tri geminal ve vagal yo llarl a bronkosp azma yo l açmas ı da engell enmi ş o l acaktır. infek­
te sinüslerden alt solunum yo ll arın a bakteri ve infeks iyon taşınması ve alt so lunum yorarının 
en feks i yonl arına ikincil beta-adrenerj ik blokaj önl enmiş o lacaktır . 
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Ameliyat Esnasında Bronkospazm 

Poli pektomi esnasında bronkospazm oıtaya çıkması ciddi bir sorundur. Literatürün gözden 
geçirilmes i bu sonınun çok da nadir olmadığmı göstermektedir. Brown 1 O 1 potipektom i 
yap ı ş l an has tasının 20'sinde ameli yat esnas ında bronkospazm ortaya çıktığım , ancak bunların 
17'sinin cen·ahi öncesi aktif astma sorununun olduğunu b elirtmiştir. Engli sh de erken postopera­
tif devrede hastalarının %40'ında bronkospazm ortaya çıktığım , ancak bu h as taların cerrahi 
önces i akii f astma sorunlannın olduğunu vurgul amı ştır. Ayrıca her iki ça lı şmada da incelenen 
hasta grubunun çoğuuluğunu Samter tri adı olan kasta ların o lu şturduğunu belirtm ek gerekir. Li­
tera tü.ıiin genel incelenmesi endonazal ce ıTahi esnasında bronkospazm göıiilme oranınm %1-2 
aras ında olduğunu göstennektedir. May lokal anestezinin genel anesteziye göre daha çok 
bronkospazma yol açtı ğını , loka l anestezi il e ameliyat edil en hasta larda (özellikle reaktif hava 
yo lu sonımı olan) sekresyonl arın alt solunum yo llarınd a bronkospazma neden olduğunu belüt­
miş , reaktif hava yo lu olan hastalarda genel anestezi uygu lanmasının astmatİ k nöbet sorunun 
aza ltacağı üzerinde duımuştur . Bizim sonuç larımız ise bronkospazmın sık göliilen bir dunım 
o lmadığım göstennektedi r. Ancak buradak i en önem li konu reaktif hava yolu olan h astal arın 

ameliyat önces i astma prob lemlerinin tamamen kontrol a l t ına a lı nması, çözüm lenmes i, 
entübasyon esnasında da karinanın irrite edi lmesinden kaçını lmasıdır. 

Tablo-S: Etmoid ektomi Sonrası Astma Kontrolü 

Astma Düzetme D üzetme Daha 

Yıl Hasta No (+) ( -) kötü 

Brown et a l 1979 101 %32 %53 % 15 

Eiclıe l 1982 22 %4 1 %32 %27 

Friedman et a l 1982 28 %93 %7 o 

English 1986 205 %84 % 16 o 
Jantt i-A et al 1989 85 %59 %29 % 12 

Vieming et al 1991 30 %64 %23 % 13 

Lawson 1994 47 %34 %60 %6 

Polipektomi ve Üst Solunum Yolları 

Yapı l an ça lı şmala r polipektominin üst so lunum yollan üzerinde as tma hasta larında farklı 
cevap lar o lu şturduğunu göstennektedir. Astma hastalarmda polipektomi ve/veya etmoidektomi 
somas ı nüks o ranı daha fazl adır. Do layı s ıy l a bu hastal arda orta.J ama ameliyat say ı s ı da daha 
fazl adır. Nükslerin daha sıklıkl a şu hastalarda ortaya çıktı ğ ı beliıtilmi ştir : 

• Daha il eri yaşlard aki hastalarda 

• Polipl erin daha geç yaş l arda ortaya çıktığı hastalarda; 

• Astmanın polip ortaya çıktıktan sonra geli ştiğ i hastal arda. 

Her ne kadar Fri edınann aspirin into l eransının cerrahi tedavi sonuç l arını etkil emediğini 

söy lese de, li teratürdeki diğer çalışınalar ve bizim gözlemlerimiz aspirin intol e ra ns ı ile nü.ks 
a rasınd a yakın ili şki olduğunu göstennektedir. Jantti 26 aspirin intoleransı olan h astaların 
%59'unda tekrar po li pektom i gerektiğ ini , bu tekrar cerrahi gerektiren hastaların %91 'inin astma 
hastas ı o lduğunu ve bunların %23'i.inün 3 veya daha fazla polipektomi geçirdiğini rapor etmek­
tedir. May en kötü sonuçların Samter sendromu olan hastalarda alındığını , astma hastal arında 

polip ınevcutsa sonuçlann polip olmayan gruba göre daha kötü olduğunu belirtmi ştir. 
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MA Y'e göre Sanıter sendromu, astma, polip ve etmo id sinüs enfeksiyonu olan hastalarda 
sonuçlar şu şekild edir : 

Başarı oranı 

Samter sendromu %35 

Astına+/Polip- %55 

Astma+/Po lip+ %39 

Astına-/Po lip- %68 

Kennedy ise 67 astması olan ve olmayanlarda başarı sonuç l arım %39.2 ve %62.7 olarak 
rapor etm i ş, bu farkı astma hastalarında h asta lığın daha yaygın olmasına bağlamıştır. Polip cer­
rahisinde astına sorunu olan hastalarda sonuçlar kötii olup, en kötü sonuçlar ise aspirin intole­
rans ı olan hastalarda alınmaktadır. 
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A. Fuat Kalyoncu 

Anatilaksi deyimi klinik ve immünolajik olarak deği şik anlamlarda kullanılmaktadır. 
immünolajik olarak Tip I hipersensitiviteni::ı eşanlamı olarak kullanılmakta iken klinik olarak 
ciddi , acil ve hayati tehlike ifade eden bir durumu anlatmaktadır . Burada konu ile ilgili bazı de­
yimlerin açıklanmas ı yararlı o lacaktır. 

Sistemik anafilaksi; ciddi, hızlı ve potansiyel olarak hayati tehlike taşıyan ani tipte 
hipersensitivite reaksiyonudur. Bir çok organ aynı anda etkilenir ve olayın başlaması için çok az 
miktarda antijen yeterlidir. 

Anafilaktoid reaksiyon ; klinik olarak anatilaksiye benzemekle birlikte IgE antikoru 
nedenli immünolajik mekanizmalar olaydan sorumlu değildir. Bırrada mast hücreleri antikor 
ilişkis i olmadan degranüle olmakta veya komplament aktivasyonu rol oynamaktadır. 

Lokal anafilaksi ; lokal olarak oluşan ü.rtiker ve anjioödem kastedilnıektcdir . Laringeal 
ödem gelişınediği sürece, olayda hayati tehlike yoktm. 

EPİDEMİYOLOJİ 

Anafilaksinin gerçek prevalans ı bilinmemekle birlikte ABD'de sadece pcnisi lin'e bağlı 

anati laksi aşağı yukarı her 100.000 injeksiyon için 10-40 vakada göıiilmektedir. Bu nedenle 
sadece ABD'de her yı l 500 kişi ölmektedir. An sakınasma bağlı anatilaksi ise ABD'de; 0.2/b ir 
mi lyon ölümlyı lda oranmdad ır. İngiltere'de ise her yıl ortalama 1/5000 oranında intraoperatif 
anati laksi görüldüğü bi ldirilmekted ir. Radiokentrast madde allerj isine bağlı anafi laktoid reak­
siyon ise, derecesi değişmekle birlikte % 1-2 oranmda görülmektedir. A llerjen immüneterap i 
tedavisi esnasınd a da anafilaksi nedenli ölümler bildirilmiştir. Anatilaksi esnas ı nda ; 

brorıkospazm, laringeal ödem, hipotansiyon, bulantı , kusma, kann ağrıs ı , diare, deride kızarık­
lık, ü.rtiker ve anjioödem görülmektedir. Anatilaksi geçirmek için atapik olmak şart değildir. 
Ancak atapikterin bu konuda biraz daha şans i! oldukl arı zannedilmektedir. Anatilaksiyi ortaya 
çıkaran nedenler Tablo 1 'de özetlenmiştir. 

Tablo-I: Anafılaksiyi ortaya çıkaran nedenler 

Antibiotikler 

[Jaçlar 
Diagnostik ajanlar 
Vitaminler 
Hormonlar 
Allerjen eksraktları 
At antiserumu 
Kan ürünleri 
Zehirler 
Gıdalar 

Diğerleri 

Amfoterisin B, ampisilin , sefalosporinler, kloramfenikol, penisilin, strep­
tomisin, sulfonamid, tetrasiklin, vankomisin 
Aspirin, etilen oksit, heparin , lignokaine, Tiopental, tubokürarin 
Bromsulfaptbalein, radyokontrası maddeler 
Folik asit, tiamin 
ACTH, insülin, metilprednizolon, östradiol 
Epidem1al ekstraktlar, rnite ve polenler 
ALG, tetanus antitoksini , venom antitoksin 
Kan, immünglobulin, cryoprecipitate 
An, yaban ansı ve yı lan zehirleri 
Yumurta beyazı , süt, turunçgiller, kuruyemiş, 

kabuklu deniz ürünleri ve soya 
Dekstran, seıninal s ıvı, zamk, egzersiz 



ANAFILAKSI 187 

AYIRICI TANI 

Anatilaksinin tanıs ı genellikle kolay değildir ve başka hastalıktarla kolayca karışabilir. 
Şokta gelen her hastada mutlaka düşünülmelidir. Anafilaktoid reaksiyon ; IgE mediated anafi­
laksiyi non-immünolajik nedenli anatilaktoid reaksiyondan ayırma sadece akademik açıdan 
önemlidir. Tedavide değişiklik yoktur. Vazovagal senkop; hastada solukluk ve soğuk terleme­
ye genellikl e bradikardi eşlik eder. Anafilaksideki kadar ciddi olmamakla birlikte kan basıncı 
düşer . Hasta yatırılıp ayakları ka ldınldığında genellikle kısa sürede kendine gelir. İnjeksiyon 
gibi bir giri ş i mden sonra görülmesi nispeten sıktır. Histerik reaksiyon; hiperventilasyon ve 
parestezi olabilir. Hastada kaşıntı , ci lt kızarıklığı , respiratuar, kardievasküler veya nörolojik bir 
problem yoktur. Hasta daha önceden de buna benzer ataklar geçirmi ş olabilir. Olayı genellikle 
psikoloj ik bir dnrurn presipite etmiştir. Miyokard infarktüsü; hastada üst havayolu ödemi, 
bronkospazm veya ürtiker yoktur. Hipoglisemi; Hastanın gene llikle diabetik olduğu bilinmek­
tedir. Konfiizyon, personalite değişikliği , solukluk, halsizlik, terleme tespit edilebilir. Burada da 
ürtiker veya solunwn sıkıntısı yoktur. Toksik şok sendromu; genç, menstruasyon gören ve 
tampon kullanan kadınlard a görülür. Yaşlılarda görülmesi vaka raporları şeklindedir. Bunların 
dı şmda havayollarına yabancı cisim aspirasyon u, pulmoner tromboemboli, astma atağı ve 
soğuk ürtikeri de anafil aksiyi taklit edebilir. 

Tablo-2 : Anafılaksi tedavi prensipleri 

* Hastayatırı lı r 

* uıtraınusku l er olarak 0.5 mg adrenalin yapı lır 

* IV yo l aç ılı r 

* Betamimetik inh alasyonu veri lir 
* 1-1 1 an tilıi sta ınin.ik i ııjekte edilir 

* Eğer hasta hala hipotansifse ve hava yo lu açılınamışsa 

Yoğun Bakım Üni tes i olan bir merkeze aci len nakledilir 

Tı·an sport Esnas ında 

* Oksijen verilir 
* Her 20-30 dakikada bir 0.5 mg adrenalin verilir 
* Eğer kan basıncı ölçül emiyorsa, 0.3 mg adrenalin IV olarak verilir (SF içinde) 
* 1-l astanııı ventilasyonu yeterli değilse , oral airway yerl eştirilerek, balon yardımıyla 

ventile edilir, 0 2 verili r 

TEDAVi 

Akut dönemdeki ve daha sonraki tedavi ile profilaksiyi kapsar. Akut tedavide sebep genel­
likl e bellidir. Verilen bir serum veya radiokontrast media varsa hemen kesi lmeli , arı i ğnesi 

görülüyorsa i ğne ucundaki zehir kesesi sıkılmadan çıkan lmalıdır. betabloker ilaç kullananlarda 
anatilaksi ve tüm allerj ik reaksiyonlar daha tehlikeli seyretmeye eğilimlidir . 

Subkütan veya intramusküler olarak 0.5 ml 1:1 OOO'lik adrenalin yapıl abilir. Bu doz hastanın 
genel durumuna göre 10-15 dakikada bir tekrarlanabilir. Çok ciddi durumlarda adrenalin IV 
olarak da veril ebilir (burada 1:1 O.OOO'lik solusyondan 4-5 ml en az 3 dakikada verilmelidir). Bu 
esnada oksijen (5- 1 O lt/dk) verilmeli , havayolunun açıklı ğı kontrol edilmeli ve steroid yapıl ­
malıdır. Steroid verilirken hidrokortizonun 250-500 ıng'lık dozu veya bunun eşdeğeri predni­
zolon IV olarak yapıl abi li r. Tedavi 6 saatlik aralarla 48-72 saat devam etmelidir. Broııkospazm 
varsa nebülizerlerle betamimetik veya IV aminofilin tedaviye eklenebilir. Akut dönemde anti­
hi staminiklerin önem li bir yeri yoktur sadece geç dönem reaksiyonlarının şiddetini minimize 
ederl er. Hasta imkan varsa mutlaka en az 48 saat aci l servis veya tercihan devamlı bakım 
ünitesinde gözlem a ltına alı nmalıdır. İdiyopatik rekürren anatilaksi geçiren hastalar yanlarında 
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disposible adrenalin otoinjektör veya metered dose inhaler şeklinde adrenalin sprey taşı­
malıdır. Otoinjektörlerin 0.3 ıni'lik (1: 1 OOO'Iik) ve 0.1 ıni'lik iki ayrı tipi vardır. Adrenaline 
inhaler'm ise 10-15 pufu yaklaşık 0.3 ml adrenaline eş değerdir. Adrenalin'in otoinjektör formu 
ABD'de, inhaler formu ise Avrupa ülkelerinde tercih edilmektedir. İnhaler adrenalin'in kullan­
ma ömıii 6 ay olduğundan , kısa süre önce bazı ülkelerde kullanımdan çekilmiştir. Otoinjektör 
biçimi ise bir kaç yıl kııllanılabilmektedir. Kısa bir süre soma inhaler adrenalinin daha uzun süre 
dayanan biçimleri piyasaya çıkacaktır. 
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ALLERJİSİ 

A. Fuat Kalyoncu 

Günlük yaşantımızda en sık karş ılaşılan arı türü Hymenoptera ailesidir. Arı zehiri (venom), 
hayvanın karın bölümünde bulunan özel bezlerden salgılanır ve iğnesinin dibinde bulunan zehir 
keses inde toplanır. Birkaç günlük yavru anların zehir keseleri genellikle boştur. Buna karşın arı 
büyüdükçe zehir miktarı da aıtar. 20 günlük bir arı ömrü boyunca taşıyabileceği zehir miktarını 
keses inde toplamıştır. Balarısının zehirindeki toksik etki; mellitin il e ortaya çıkar ve doza 
bağlıdır. Balarısının major a ll eıj eni Fosfolipaz A, yabanansının major allerjeni ise Antijen 5'tir 
(Tablo 1 ). Erişkin bir balarısı insanı soktuğunda iğnes i ile birlikte bazı iç organları da vücudun­
dan koptuğundan , kendisi de ölmektedir. Ancak bazı yabanarısı türl eri sokma esnasınd a iğnesi­
ni b ırakmamakta ve bir kaç kez sokabilmektedir. Balarısmın bir sokuşunda 50 ı-ıgr, yaban­
arı s ının bir sokuşunda ise 5 ı-ıgr zehir vücuda girer. 

Tabio-l: Arı zehiri içinde bulunan maddeler 

Enziml er 

Vazoaktif Aminl er 

Pepti cller 

EPİDEMİYOLOJİ 

Fosfo li paz A 
1-l ya luronidaz 
Les itiıı az 

Histamin 
Norad.reııalin 

Dopamin 

M eliitin 
Aparnin 

Arı sakınasma bağlı allerjik reaksiyonların görülme oranları %0.4 ile %5 arasında 
değişmektedir. Allerjik reaksiyon hemen her yaşta görülmekteyse de en s ık 20 yaşından önce 
karşı l aşılır ve erkeklerde iki misli sıktır. Ancak sokma sonucu gelişen all eıjik reaksiyonun cid­
di yeti yaş ilerledikçe artmaktadır. En sık baş boywı bölgesi sokmaları tehlikeli allerjik reaksi­
yonlar yaratırsa da vücudun herhangi bir yerinin sokulmas ıyla da aynı reaksiyon görülebilir. 
Amerika Birleşik Devletleri'nde yılda ortalama 50 ölüm bildirilmektedir. Danimarka'da son 20 
y ılda 26 ölüm bildirilmiştir . Bu 26 ölümün 15'i yabanarısı , 9'u ise balarısı sakınasma bağlı olup 
kalan 2 ölümde arı tipi belirlenememi ştir. Ölümlerden 4 tanesi boyun çevresinden sokulma ve 
larinks ödemi sonucu, 5 tanesi de ani kalp durmas ı sonucu olmuştur . İsveç'ten de yılda ortalama 
2 ölüm bildirilmektedir. Yalmz olarak ölü bulunan ve myokard infarktüsü sonucu öldüğü kabul 
edil en bazı ki şilerin de arı sakınasma bağlı ö l eb ileceğ i düşünülmektedir. 

Ülkemizde konu il e ilgili az sayıda araştırma bulunmaktadır. 1994'te Afyon'un Çay ilçesin­
deki Selüloz fabrikasında yapılan bu araştırmada, fabrikadaki 786 ki şinin %2 . 6'sı , daha önce arı 
sokması sonucu anafilaktik şok geçirdiğini bildirmiştir . Buradaki kişil erin %94.5'i hayatlarında 
en az bir kez arı tarafından sokulmuştıır. Son bir yıl içinde sokulma yüzdesi ise %20.3'dür. 
Sokul an kişiler hayat boyu ortalama 6 kez sokulmuştur. Bwıa karşın kişilerin %20'si arı sok-
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masının ölüm riski ta şıdığırn bilmemektedir (Tablo 2). Ülkemizde zaman zaman gazete hab eri 
olarak bir kişinin arı sakınasma bağlı ö ldüğü bildirilmektedir. Özellikle kovanı olan kişilerin bu 
yönden eğitilmeleri büyük önem arz etmektedir. Yapılan istatistikler bugün ülkemizde toplam 
kovan sayısırnn 3.5 milyonu aştı ğını ve bunun da %80'inin gezgin arı cılar tarafından dolaş­
tmldığında ortaya koymaktadır. Böylelikle toplumun her kesimi her zaman için kolayca arı ile 
karşılaşabilmektedir. 1 997'de Ankara'da bir ilkokulda yap ıl an arı ile ilgi li araştırınarn n sonuçlan 
da Tablo 3'de göste rilm i ştir. Çocukların yaş l arı büyüdükçe arı tarafından sokulma oranl arı art­
maktad ı r. Genelde sokulma o ranı %60.8 olup, erkek çocuklar daha s ık sokulmaktadır. 

Tablo-2: Erişkin araştırma grubunun demografik bilgileri 

Hayatta en az bir kez soku lanlar 
Hayat boyu kaç kez sokuldukla rı 

Son bir y ıl içinde sokulanlar 
Kaç kez sokuldukları 

Sokulma sonucu olan reaksiyonun türü 

Lokal reaksiyon 
Hafi f sistemik reaksiyon 
Ciddi sistem ik reaksiyon 
Hatırl amıyor 

Bu neden le ac il serv is ziyareti 

Ailede arı a ll eıji s i öyküsü 

Kovanları var mı ? 

Geçmişte , halen yok 
Halen var 

An a l l e ıji s inin fatal o l abileceğini bilmeyenler 

Sokan arı tüıü 
Balans ı 

Yabani an 
İ ki s i birlikte 
Hatırlam ıyor 

KLİNİK 

n 

743 
14.4±49.4 

n 

94.5 

(Geometrik ortalama ; 6.1) 

160 20.4 
3.7± 11. 8 
(Geometrik ortalama; 1.6) 

602 76.6 
42 5.3 
17 2. 2 
125 15.9 

73 9. 3 

80 10 .2 

48 6 .1 
37 4 .7 

149 19 .0 

115 17.7 
251 38.5 
58 8.9 
3 19 42.9 

Arı soktuğu anda i ğne yerinde ani ve keskin bir ağrı duyulur, daha sonra burası kızarır, şişer 
ve kaşınır . Burası genellikle her hangi bir müdahaleye gerek kalmaksızın bir gün içinde kendi­
liğinden iyileşir. Daha ender olarak sokulan bölgede o luşan ödem, eritem ve ağrı bir haftaya 
kadar devam edebilir ve tedavi gerektirir (bu kişilerde venoın spesifik IgE tespit ed ileb ilir). 
Allerj isi olmayan ki şi l er aynı anda bir çok arı tarafından sokulursa, ortaya toksik bir tab lo da 
çıkab ilir . Bu tablo ; başağrı s ı , bulantı , kusma, halsizlik, ateş ve konvüiziyondan, ölüme kadar 
gideb ilir. Allerjik olmayan nonnal bir kişiy i aynı anda orta lama 500 arının sokması , kişinin tok­
sik bir tab lodan ölmesi için yeterlidir. Bu durumun çok ender i sti sna l arı bulumnaktadır. 
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Tablo-3: 738 ilkokul çocuğunda arı allerjisi ile ilgili demografik bilgiler 

n 0/o 

Yaş 6 8 1.1 

7 108 14 .6 

8 134 18.2 

9 152 20.6 

10 156 2l.l 

ll 136 18.4 

12 42 5.7 

13 2 0.3 

Cins Erkek 358 48.5 

Kız 380 51.5 
An tarafmdaıı sokulanlann yaş ları 

6 4 50 

7 49 52 .2 

8 76 56 .7 

9 9 1 59.9 
lO 104 66.7 
ll 95 69 .9 
12 30 71.4 
13 

Kaç kez sokulduğu 2.3±4.9 (geometrik ortalama 1.6) 

Sokan arı tüıii 
Balarısı 259 57.7 

Yabani arı 138 30.7 
İki s i birlikte 3 1 6.9 
Hatırlamıyor 21 4.7 

Sokulma sonucu olan reaksiyonun tüıü 
Lokal reaksiyon 434 96.7 
Hafif sistemik reaksiyon 14 3.1 
Ciddi sistemik reaksiyon ı 0.2 

Allerjik kişilerde belirtiler genellikle 15 dakika içinde başlar ve ne kadar erken başlarsa şid­
deti de o kadar büyüktür. Belirtiler kişiden kişiye farklılık göstermektedir. Alleıjik reaksiyonlar 
en sık yaygın ürtiker, eritem, anjioödem ve anatilaksi şeklindedir. Hayatı tehdit edici reaksi­
yonlar solunum sisteminin (bronkospazm) ve kardiovasküler sistemin (kardiak aritmi, şok) 
tabloya katıldığı zaman ortaya çıkar. Kalp ve akciğerierin olaya katılmadığı buna karşın larinks 
ödeminin ortaya çıktığı durumlarda da hayati tehlike bulunur. Larinks ödemi daha çok baş ve 
boyun civarı sokmalarında oluşmaktadır. An sokmasına bağlı ölüm sebebi; genellikle kardiyo­
vasküler şok ve hipotansiyondur. Bazı kişilerde intestinal spazm, ishal ve aynı doğum sancısı 
gibi uterus spazmları olabilir. Arı sokmasına bağlı ölümler en çok erişkin ve yaşlı kişilerde 
görülmektedir. Bunun da sebebi ; bu kişilerin genellikle altta yatan bazı hastalıklarının olması ve 
bu nedenle ağır bir aBerjik şoku kolayca atlatamamalarıdır. Amerika'da her yıl bu nedenle ölen 
yaklaşık 50 ki şiııin ancak 3-4 tanesi 20 yaşından gençtir. Arı allerjisi olan kişilerin yarısı dok­
tora başvurduklarında, daha önce de buna benzer bir olayın anamnezini verirler, hastaların diğer 
yarısı ise arının ilk sokuşunda allerjik reaksiyon geçirmiştir. Daha önceden arı sokmasına bağlı 
önemli boyutta bir allerjik reaksiyon geçiren erişkin yaştaki bir kişinin tekrar arı sokarsa hayati 
tehlike do ğurabilecek allerjik durumla karşılaşma riski epey yüksektir. 

Çok daha ender olarak arı sokması sonrasında serebral hemoraji ve ödem, koagülasyon 
bozuklukları , periferik nöropati , bazı deri reaksiyonları ve serum hastalığı ortaya çıkabilir. 
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TEŞHiS 
Balarısı ve yabanarısının zehirindeki antijenler kullanılarak deri ve kan testleri yapılmak­

tadır . Testıerin amacı hasta vücudunda bu venomlara karşı oluşmuş spesifik immünglobulin E 
(IgE) tipinde antikorların olup olmadığının açığa kavuşturulmasıdır. Eğer hastada spesifik IgE 
antikorlan varsa ve hastanın altta yatan önemli bir sağlık sorunu yoksa spesifik immünoterapi 
tedavide önerilmelidir. Elbetteki arı allerjisi IgE aracılt olmaksızın da oluşabilir. 

TEDAVi 
Arı allerjisi olan kişilerin uyması gerekli bazı kurallar vardır (Tablo 4). Bunun dışında 

kesin arı allerjisi olan kişiler yanlarında ilk yardım için Adrenalin ( epinefrin) bulundurulmalıdır. 
Bu. ilaç günümüzde ağızdan alınabilecek sprey veya otomatik injektör şekliyle bulunmaktadır. 
Aypca bu kişiler yanlarında antihistaminik tablet de taşımalı ve bu esnada bunları da kullan­
malıdırlar. Sokma yerine soğuk tatbiki, ağrı kesiciler ve gerektiğinde kortizonlu ilaçlar da 
tedavinin diğer kısmını oluşturur. Daha önceden arı allerjisi olduğu bilinen kişiler tekrar arı 
tarafından sokulduğunda antihistaminik tablet ve adrenalin'e ek olarak mutlaka yanlarında 
bulunduracağı tablet şeklindeki kortizon'dan da almalıdır (50 mg Prednizolon; olay esnasında su 
ile alınabilir. Kortizonun oral veya IV kullamını arasında, etki açısından fark bulunmamaktadır) . 
Astması olan hastalar bu esnada astma atağıda girebilir, bu nedenle bunların yanlarında 
bronkodilatör inhaler'larının da bulunmaları gerekmektedir. Bu önerilen ilk yardım sonrasında 
kişiler en yakın bir sağlık merkezine başvurmalıdır. 

Tablo-4: Arı allerjisi olanlara hatıriatılması gereken önlemler 

- Anlardan mümkün olduğunca kaçınmak ve onları davet etmemek (yazın pazar alışverişi, bahçede dolaş­
mak, açık yerde yemek ve meyve yemek, piknik, yakaya çiçek takmak, parfiim sürmek, çiçekli ve parlak 
desenli elbiseler giymek, insanın ter kokusunu etkileyebilecek hoş kokulu meyve suyu ve gazoz içmek, 
hoş kokulu sabun ve şampuan kullanmak) 
- Tatile gittiğİnizde çevrede an kovanı olup olmadığını kontrol edin 
- Sakın bir yabanansını kovanı civarında öldürmeyin. Bu esnada arının salacağı bazı kokular diğerlerini 
üzerinize çekecektir 
-Unutmayın teriemek bütün böcekler için çok çekicidir 
- Çıplak ayakla yürümeyin. Mümkünse dış ortamda pantolon ve uzun kollu gömlekle dolaşınız. Bahçe ile 
uğraşmayı seviyorsanız ya bu alışkanlığınızı değiştirin ya da bahçedeyken şapka ve eldiven kullanın 
- Aniann hoşlanmadığı renk kahverengidir 
- Yabanarıları genelde saldırgandır. Balarıları ise genelde sakin olup ancak kızdırıldığında saldırganlaşır-
lar. Havalar ısındıkça her çeşit arının saldırganlığı artar 
- Sizi balarısı soktuğunda iğnesi kalmıştır ve bu iğneyi elinizle çıkarmaya uğraşmayın. Çünkü iğnenin 
ucunda bulunan keseyi bu esnada sıkarak, daha çok zehirin vücuda girmesine neden olabilirsiniz. İğneyi 
mümkünse bir büyüteç ve cımbızla çıkarın. İğne deri üzerinde durduğu sürece ucundaki keseden deri içine 
zehir akacağından iğneyi de bir an önce çıkartmakta yarar vardır 
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