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Ozet Summary

Amag: Bu calgmada cayir polenlerine allerjisi saptanan mev- Purpose: In this study we aimed to investigate the effical
simsel rinokonjuktiviti olan c¢ocuklarda subling sublingual immunotherapy (SLIT) and conventioral i
(SLIT) ve konvansiyonel IT'nin (KIT) etkinfiinin karl- munotherapy (CIT)with grass polen in children w
lastiriimasi amaclanrgtir. seasonal allergic rhinoconjonctivitis.

Materyal ve Metod: Calsmaya yalari 6-13 arasinda dgser Materials and Methods: Twentythree children with seaso
23 olgu alindi. Olgularin 12'sine (7 erkek, 5 kyas orta- rhinoconjonctivitis were enrolled to the study. iPat
lamasi;10.41+1.78) konvansiyonel IT (Stallergen were divided into two groups randomly. Twelve chel
France), 11'ine (6 erkek, 5 kiz, yartalamasi;9.8%.72 (7 boys, 5girls, mean age: 10.41+ 1.78) received
sublingual IT (APSlIsublingual, Stallergenes, Franog with standardised fivgrass pollen (Stallergenes, Fra
gulandi. Tum olgularda Bangicta, 6.ayda ve 2.yilin so- and 11 children received (6 boys, 5 girls, mean%ag#:
nunda semptom medikasyon skoru (SMS), deri prisk te 1.72) SLIT (APSlisublingual, Stallergenes, Frai
ti (SPT), dilusyonlu deri testi (DDT), konjuktivalrovo- Symptom and medication scores (SMS), skirckpties
kasyon testi (KPT) ve polen spesifik IgE duzeytkier- (SPT), diluted prick test (DPT), conjonctival praatiol
lendirildi. test (CPT), grass specific IgE were evaluated atlive

Bulgular: Her iki grupta SMS fyda ve 2.yilin sonun at the sixth months and at the end of second year.
baslangica gore istatistiksel anlamli ghiie saptan: Results: There were no significant differences between g

(p<0.05). SPT, DDT ve KPT'de 6.ayin sonundgisik-
lik gbzlenmezken (p>0.05), 2.yilin sonunda dizebue
lundu (p<0.05). Spesifik IgE diizeylerinde gereky@a

respect to age, seand duration of illness. Symptom
medication scores improved at the sixth monthsatt
groups. Although SPT, DPT, CPT did not change §igni

gerekse 2.yilda anlamli fark yoktu (p>0.05). Gruplea-
sinda 6.ayda ve 2.yilin sonunda SMS, SPT,KPT ve
yoéninden fark saptanmadi (p>0.05). SLIT alan grop
olguda Henoch Schonlein Purpura nedeniyle IT sahfan
rildi, iki olgu 6.aydan sonra IT'ye devam etmedi.

Sonu¢: Sonu¢ olarak polen allerjisi olan mevsir
rinokonjuktivitli olgularda her iki IT yontemininel etkili
oldugunu gozledik. Her iki yontemin de erken done
semptomlari diizelini ancak deri testlerinde ge¢ do-
nemde dgisiklik yaptigini saptadik. SublinglidT'nin
enjeksiyon fobisi olan gocuklarda Onerilebilgicancal
bu yéntemle uyum sorunu olabiléieden olgularin I
sirasinda yakindan izlenmesi gergkgorisiindeyiz.

cantly at six months, both groups showed a sicpuifi
change after 2 years. Grass specific IgE did notede
at sixth month and at the second year in eitheupg
There was no difference between CIT and SLIT gra
all parameters at baseline, at the sixth monthsaand
end of the second year. Two patients did not cot
immunotherapy programme in the SLIT group.

Conclusion: In conclusion we demonstrated that botl
methods were effective in seasonal allergic rhimoco
jondtivitis. SLIT can be offered as an alternative eofd
children with a fear of injection. Since two cagesSLIT
group discontined IT, we should be aware of a prot
with compliance in subjects receiving SLIT.
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Spesifik immunoterapi ¢cok uzun yillardan beri
allerjik hastaliklarin tedavisinde uygulanan yoén-
temlerden biridir. Immiinoterapinin respiratuar
allerjik hastaliklarda, dzellikle allerjik rinit tiavi-
sinde olduk¢ca etkin oldw bilinmektedir.
Immunoterapi ile klinik semptomlarda diizelme,
ilac kullaniminda azalma, deri testi yanitinda ve
brors  hiperreaktivitesinde azalma yaninda,
laboratuvar ve immunolojik parametrelerde de
olumlu etkiler gosterilngitir (1-2).

Konvansiyonel immunoterapi yontemleri ya-
ninda son 15 yilda farkli immunoterapi yontemleri
gelistirilmig, farkh yéntem ve dozlarda IT proto-
kolleri denenmy ve lokal IT yontemleri uygulama-
ya girmgtir (1-7). Sublingual IT, enjeksiyonla
uygulanan IT'ye alternatif metodlardan biridir.
Farkli calgmalar sonucunda allerjik hastaliklarin
tedavisinde 6zellikle allerjik rinokonjuktivitde
sublingual IT’nin etkin oldgu goésterilmgtir (5-9).
Passalacqua ve ark. (6) SLIT ile Parietaria, D
Pter/D Farinae ve ot polenlerine gha allerjik
rinitli olgularda rinit semptomlarinda gerileme
oldugunu, allerjik inflamasyonun duzefdhi gos-
termislerdir. Sublingual IT'nin ygam kalitesi Uze-
rine de olumlu etkilerinin oldgu, konvansiyonel
yontemlere gbre daha az yan etkisinin gozlgindi
bildirilmi stir. (5,6,8,9). Rinit ve konjuktivitli olgu-
larda SLIT ile inflamatuar stirecin baskilagdilT
sonrasinda spesifik allerjenler ile yapilan provo-
kasyonlarda belirgin dizelme olglu saptanngtir
(6-9).

Bu calsmada cayir polenlerine allerjisi sapta-
nan mevsimsel rinokonjuktivitli  ¢cocuklarda
sublingual (SLIT) ve konvansiyonel IT'nin (KIT)
klinik, laboratuvar ve immunolojik parametreler
degerlendirilerek  etkiniginin  karilagtiriimasi
amaclanmytir.

Olgular ve Yontem

Calismaya cayir polenlerine allerjisi saptanan
mevsimsel allerjik rinikonjuktiviti olan 23 olgu
alindi. Rinit tanisi Uluslarasi Rinit Tani ve Tedav
Uzlasl raporuna goére kondu (10). Olgularin 13'0
erkek (%56.5), 10'u kiz (%43.5) idi veglar 7-13
yas arasinda dgésmekteydi (10.13%.74 yil). OI-
gular rastgele yéntemle iki gruba ayrildi. Birinci
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Tablo 1.KIT uygulama protokoli

Konsantrasyon Enjekte edilen doz Hafta
(IR/mI) (ml)
0.2 1
0.01 0.4 2
0.8 3
0.2 4
0.1 0.4 5
0.8 6
0.2 7
1 0.4 8
0.8 9
0.1 10
0.2 11
10 0.4 12
0.6 13
0.8 14

idame tedavisi: Ayda bir 10 IR/ml konsantrasyonda rél
olarak yapildi.

gruba standardize 5 cayir poleni ile (Stallergenes,
France, 5 ot: cocksfoot,rye-grass,timothy,meadow
grass, sweet-wernal grass) konvansiyonel IT (KIT)
uygulandi.ikinci gruba standardize 5 cayir poleni
ile (Stallergenes, France, 5 ot: cocksfoot,rye-
grass,timothy,meadow grass, sweet-wernal grass)
sublingual IT (SLIT) uygulandi.Uygulanan IT
yontemleri Tablo 1 ve 2’de verilstir.

Baglangicta, 6 ay ve 2 yil sonra semptom ve
medikasyon skoru, deri prick testi (SPT),
dilisyonlu deri testi (DDT), konjonktival provo-
kasyon testi (KPT) ve spesifik IgE duzeylergde
lendirildi.

Semptom ve Medikasyon Skoru

Semptom-medikasyon skoru Tablo 3'de veri-
len kriterlere gore belirlendi (11).

Prick Test

Tim olgulara akarlar (D.pteronyssinus/
D.Farinae), cayir polenleri, hububat polenleri, ya-
bani ot polenleri, hayvan epitel ve tlyleri, mantar
lar ve lateks (Stallergenes, France) ile prick test
uygulandi. Ekstraktlarda kullanilan ¢6zici negatif
kontrol, histamin pozitif kontrol olarak kullanildi
Test yapildiktan 20 dakika sonragddendirildi.
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Tablo 2. Sublingual IT protokol

Konsantrasyon Glnde alinan damla sayisi

(IR/ml) Hafta 1.gin 2.gln 3.gln 4.gln 5.gln 6.gun 7.90n
0.1 1 1 2 3 4 6 8 10

1 2 1 2 3 4 6 8 10

10 3 1 2 3 4 6 8 10
100 4 1 2 4 8 12 16 20

idame tedavisi:Bir ay boyunca hergiin 20 damla, sbaftada 2 giin 20 damla olarak verildi.

Endurasyonun <4 mm, hiperemi <5 mm olmasi Tablo 3. Allerjik rinit semptom ve medikasyon
negatif yanit kabul edildi. Endurasyon: 5-10 mm, skoru dgerlendirme kriterleri
hiperemi: 11-20 mm 1+, endurasyon: 5-10 mm,

hiperemi: 21-30 mm olmasi 2+, endurasyon: 10-15 Medikasyon skoru Semptom skoru
mm, hiperemi: 31-40 olmasi 3+, endurasyon: >15 0:ilag kullanimi yok 0: Semptom yok
mm, hiperemi: >40 mm olmasi 4+ olarakgde 1:Antihistamini.k/kromolin . 1:Hafif . o
lendirildi (12). Ba cayir poleninden (cocksfoot, 2:Inhaler steroid ve kromolin ~ 2:Orta, mendile sikyht

. 3:Antihistaminik ve inhaler  3:Agir ve devamli akinti,
rye-grass,timothy,meadow grass, sweet-wernal gieroid. kromolin tikaniklik

grass) en az ucune duyagiholan olgulara IT 4:0ral veya parenteral steroid
programi uygulandi. Bu olgularingdir allerjenlere
duyarliligl yoktu.

Dilusyonlu Deri Testi (DDT)

Farkli konsantrasyonlarda standardize cayir
poleni (Stallergenenes, France) iceren
solusyonlarla yapildi. 0.1 IR/ml ile dandi, 1
IR/ml, 10 IR/ml ve 100 IR/ml olacakekilde arti-
rildi. Ik uygulamadan 15 dakika sonra tesgete
lendirildi ve histaminle gleger endurasyon capi
kutan6z tolerans indeksi olarak kabul edildi.

Istatistik

Calsmanin istatistiksel inecelemeleri SPPS
paket programi (Version 10.0) ile yapildi. Veriler
ortalama_+SD olarak belirtildi. Tedavi 6ncesi ve
sonrasi gruplarin kaitastiriimalarinda Wilcoxon
testi, gruplarin birbirleri ile karlastiriimalarinda
Mann-Whitney U testi kullanildi. P<0.05 istatistik-
sel olarak anlamli kabul edildi.

Konjuktival Provokasyon Testi (KPT)
Sonuclar

On iki olguya KIT uygulandi (Grup 1). Olgu-
n 7'si erkek,5i kiz idi ve ya ortalamasi
10.414.78 olarak bulundu. On bir olguya SLIT
uygulandi (Grup 2). Bu gruptaki olgularin 6’si
erkek, 5’ kiz ve yaortalamasi 9.80.72 idi.

Sublingual IT alan grupta 1 olguda Henoch-
Schonlein Purpura nedeniyle IT sonlandiriliki.

Farkli konsantrasyonlarda standardize cayir po-
leni (Stallergenenes, France) iceren solusyonlarlaia”
yapildi. 0.1 IR/ml ile bgandi, 1 IR/ml, 10 IR/ml ve
100 IR/ml olacaksekilde artirildi.ilk uygulamadan
15 dakika sonra test gerlendirildi ve konjonktivit
bulgularinin (gbzlerde yarma, kizarma, lkanti)
¢iktig dozda test sonlandirildi.

Spesifik IgE olgu kendi istekleri ile tedavinin 8.ayindan sonra
Calsmanin balangicinda, 6. ayda ve 2 yilin IT programina devam etmedi.
sonunda kan 6rnekleri alindi, kan 6rnekleri alindik Her iki grubun bgangicta semptom ve

tan sonra santifuje edildi,-40 °C’de saklandi ve medikasyon skoru, deri prick testi, dilusyonlu deri
polen spesifik IgE dlzeyleri (Kua/L) incelendi testi, konjuktival provokasyon testleri ve polen
(CAP system, Pharmacia, Sweeden). spesifik IgE diizeylerinde farkhlik yoktu (Tablo.4)
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Tablo 4. Sublingualimmiinoterapi ve Konvansiyonénminoterapi gruplarinin izlem parametrelerinin

karsilastiriimasi

Baslangic (ort +SD )*

6.ay (ort +SD )* 2.yil (ort +SD )*

Grup 1 Grup 2 Grup 1 Grup 2 Grup 1 Grup 2
Semptom-medikasyon 5.6640.49 5.6340.5 3.140.73 3.2740.90 1.4140.51 1.50+40.53
skoru
Deri prick testi 3.7940.45 3.5440.5 3.4140.51 3.3640.50 2.4140.53 2.3740.51
Dilusyonlu deri testi 0.2540.35 0.2540.36 2.3543.58 2.3943.78 38.51+45.54  42.60#47.60
(Median:0.1) (Median:0.1) (Median:1) (Median:1) (Median10)  (Median:0.1)
Konjuktival provokas- 0.48+0.46 0.42+0.45 2.12+3.70 2.19+4.38 39.25+44.93  43.75+46.57
yon testi (Median:0.1) (Median:0.1) (Median:1) (Median:1) (Median:10)  (Median:10)
Sp.IgE 5.6341.46 5.8+1.14 5.5041.52 5.5540.94 5.3441.77 5.4940.67

* Gruplar arasinda istatistiksel anlamli fark saptadi (p>0.05)

Altinci ayda ve 2. yilin sonunda da her iki grupta kanitlanmasina gmen nadir de olsa fatal anaflatik
semptom ve medikasyon skoru, deri prick testi, reaksiyonlara neden olgu icin farkl IT yontem-

dilusyonlu deri testi, konjuktival provokasyon test

leri gelistirilmis ve bu farkli yontemlerin etkirgi

leri ve polen spesifik IgE dlzeylerinde farklilik (izerine cakmalar ygunlasmistir. Sublingual IT

saptanmadi (Tablo 4).

de 6zellikle cocuklarda uygulanim kolgylinede-

Hem SLIT hem de KIT alan gruplarin semp- hiyle gindeme gelrgj farkli allerjenler ile olgan
tom medikasyon skorlari 6.ay ve 2. yilda tedavi farkli hastaliklarin tedavisinde kullanilmayasba

oncesi baglangic dgerlerine gére anlamli azalgal

tir (sirasiyla p=0.003, p<00.001, wilcoxon signed
rank testi). Ayrica 2.yllda 6.aya kiyasla da semp-mevsimsel

lanmstir (6-8,13).

Biz de calgymamizda polen allerjisi saptanan
rinokonjuktiviti  olan  c¢ocuklarda

tom medikasyon skorunun her iki grupta anlamli syblingual (SIT) ve konvansiyonel IT’nin (KIT)

azaldgl saptanmgtir (SLIT icin p=0.001, KIT icin

p=0.002). Deri prick testi, dilusyonlu deri testi,

etkinligini karsilastirdik. Her iki yontemin de SS
ve MS’'unu erken donemde duzelltii saptadik.

konjuktival provokasyon testlerinde her iki grupta By konuda daha 6nce yapilan galalarin sonucla-

6. ayda bglangica goére dasiklik izlenmezken
(SLIT icin p deerleri sirasiyla; p=0.056, p=0.063,
p=0.065, KIT icin p dgerleri; p=0.156, p=0.059,

p=0.061, wilcoxon signed rank testi), 2.yilin so-

nunda anlaml d@siklik gézlenmstir (SLIT icin p

ri geliskili olmakla birlikte, sonuclar genel olarak
bizim bulgularimizi destekler niteliktedir (7,14-
18).SLIT ile yapilan argirmalarin hemen hepsin-
de allerjik rinitli olgularda SS ve ilag ihtiyacmi

azaldgl bulunmytur. Mungan ve ark. (19)

degerleri sirasiyla; p=0.001, p=0.002, p=0.002, D pter/D.farinae duyarlilg olan allerjik rinitli ve

KIT icin p deserleri; p=0.007, p=0.011, p=0.011,

astimli olgularda SLIT’nin ilag kullanimini azadtti

wilcoxon signed rank testi). Spesifik IgE dizeyle- giny, rinitli olgularda semptom skorunun diizeldi-
rinde gerek 6.ayda gerekse 2y|Ida anlamli farkgini ancak astim Semptom|annda§®(|ik olma-

saptanmadi.

Tarti sma
Allerjen immunoterapisi allerjik hastaliklarin

digint gozlemglerdir. Benzersekilde Yuksel ve
ark. (20) astimli olgularda SIT sonrasiI SS'dgide
siklik saptamamglardir. Bir diger calsmadada
polen allerjisi olan 126 rinokonjuktivitli olguya

tedavisinde ¢ok eski yillardan beri uygulanmakta- SLIT veya plasebo uygulanspikonjuktivit sko-

dir. Konvansiyonel immunoterapinin etkigiin
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runda IT uygulanan grupta dizelme saptgnmi
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ancak gerek rinit skorunda gerekse ila¢ kullanimi,
deri testi IgE duzeylerinde fark gdzlenmgdildi-

Sonu¢ olarak polen allerjisi olan mevsimsel
rinokonjuktivitli olgularda her iki IT yonteminined
rilmistir (21). etkili oldugunu gozledik.immiinolojik ve Klinik

Calsmada her iki IT yonteminin etkirgini yan_ltln daha iyi dgerlendirilmesi igin daha buylk
deserlendirmek icin laboratuvar parametrelerini Serilerde, daha kapsamli gahalarin yapiimasi ve
inceledsimizde SPT ve DDT ve KPT'de 6. ayda maliyet calsmalarinin da buna eklenmesi gergkti
desisiklik saptamazken, 2.yilda anlamli diizelme gorisiindeyiz. Sublingual IT’nin enjeksiyon fobisi
saptanmytir. Erken dénemde SPT, DDT ve provo- olan c¢ocuklarda 6nerilebilegeancak bu yontemle
kasyon testlerinde diizelme olmamasi IT’'nin erkenUyum sorunu olabileggnden olgularn IT sirasin-
dénemde ‘end organ’ yanitinin yeterli olmamasi ve d2 yakindan izlenmesi gereitgorisiindeyiz.
kargilagilan allerjen miktari ile ilgili olabilir. Lite-
ratirde bu konuda farkh g&ylér vardir. Lima ve KAYNAKLAR
ark. SS’da erken dénemde diizelme saptarken, SPT. world Health Paper, an executive summary .Allergen
ve provokasyon testlerinin 18. ay sonunda diizeldi- immunotherapy: therapeutic vaccines for allergsedses
- . .Ann Allergy Asthma Immunol 1998; 81:401-5.
gini bulmwlardir (8). Bahgeciler ve ark. (16) da . .

. . 2. The current status of allergen immunotherapy (hgpses
D.Pter/D.farinae ile uyguladiklari SLIT sonrasi tisation. Report of a WHO/IUIS working group. Allerg
SPT'de 6.ayda dizelme olglunu, ancak astimli 1989; 44:369-79.

olgularda provokasyon testlerinin ggmedgini 3. Horst M, Hejjaoui A, Horst V et al. Double-blindgalebo-

gozlemilerdir. Farkli Ulkelerden yapilan gbr 3

argtirmada da erken donem@&S,MS ve SPT'de
degisiklik saptanmgtir (6,9,10). Immunolojik pa-
rametreleri inceledimizde biz spesifik IgE dize-

controlled rush immunotherapy with a standardizéterA
naria extract. J Allergy Clin Immunol 1990; 85:46D-7

4. Akmanlar N, Altintas DU, Guneser SK. Comparasion of

conventional and rush immunotherapy with Der PI in
childhood respiratory allergy. Allergol et Immundipal

2000: 28(4):213-8.
5. Van-Metre TE J, Adkinson N Jr, Amodio Fj et al. Ano-
parasion of immunotherapy schedules for injecti@att

yinde tedavi sonrasi farklilik saptamadikal-
ya'dan bildirilen bir cakmada da benzer olarak
spesifik IgE duzeyinde @eiklik bulunmamstir ment of ragweed polen hay fever. J Allergy Clin Inmou
(18). Ancak daha spesifik immunolojik parametre- ~ 1982;69:181-93.

ler deserlendirildiginde; nazal ECP, idrar 6. Passalacqua G, Canonica GW. Allergen-specific sublin
I6kotrienleri, nazal biyopsilerde nétrofil, eozifiof gggll;lrfsr?i;?gégﬂg?y for respiratory allergy. BioDrugs
ve ICAM-| dUzeerrinde anlamli dt"]]e Old"gu 7. Kagi MK, Wuthrich B. Different methods of local alte
gosterilmitir  (8,13,21-23). Tedavinin etkirgi gen-specific immunotherapy. Allergy May 2002;
konusunda daha @ou karar verebilmek icin 57(5):379-88.

invivo ve klinik yanitin birlikte dgerlendiriimesi 8- Lima MT, Wilson D, Pitkin L, Roberts A, Nouri-Aria K

bunl icind | il s Jacobson M, Walker S,Durham S.Grass pollen subdingu
ve bunlarin uyum icinde olmasi gerektilGstnce- immunotherapy for seasonal rhinoconjunctivitis:aado-
sindeyiz.

mized controlled trial. Clin Exp Allergy Apr; 2002;
. . . 3} . 32(4):507-14.
SUblmguaI_ ,IT nin P_OF_)UIer olmgsmda oneml 9. Frew AJ, Smith HE.Sublingual immunotherapy. J Ajler
noktalardan biri de lojistik avantajlaridir (6,7.,9) Clin Immunol Mar 2001: 107(3):441-4.
SIT ozellikle cocuklar tarafindan daha kolay kabul 10. international Consensus Report on Diagnosis and Man-
edilmekte, hastalar veya aileleri tarafindan uygula  agement of Rhinitis. Allergy (Suppl) 1994; 19(49)13.
nabilmekte, bu da ayni zamanda maliyetiiatéi 11. Bousquet J, Guerin B, Dottle A et al. Comparaion betwe
. .. . rush immunotherapy with a standardized allergen amd
mektedir. Anca_l_( bu konuda henuiz yeterllsarma. alum adjuved pyridine extracted material in grasigeip al-
yapiimamgtir. Ote yandan SLIT bazen tedaviye lergy. Clin Allergy 1985; 15:191-3.
uyum problemlerine neden olabilmektedir. Bazi 12.Yunginger JW. Diagnostic Testing: skin test, IgEujita-
hastalar damla ile tedaviyi ¢cok ciddiye almamakta  tion. In Allergy. Kaplan (ed). Second edition, WBu8d-
. . . .. ers Company, Philadelphia, 1997: 326-33.
ve tedaviyi yarim birakabilmektedirler. Bizim ca- . . .
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lismamizda da SLIT grubunda iki olgu tedaviyi
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