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OZET
ALERJIK RINIT CALISMALARINDA BiR MODEL ONERISI
iZOLE ARDIC POLEN DUYARLILIGI

Dr. FERHAT SIMSEK

Amag: Polen maruziyet odalar1 (PMO), hastalarin yiiksek Olciide standardize edilmis
cevre kosullar1 altinda stabil ve yeniden iiretilebilir bir allerjene maruz birakildig kapali bir
sistemdir. Bu sistem alerjik rinit patofizyolojisinin aydinlatilmasinda, yeni medikal tedavi
aragtirmalarinin yapildigi calismalarda kullanilmaktadir. Bu ¢alisma, birgok dezavantaji olan
bu suni deney ortaminda yapilan temel ve klinik bilimsel g¢alismalarin dogrulugunun
arastirilmasi ve karsilagtirllmasinda etkin bir dogal ortam modeli olabilir mi sorusuna yanit

bulmak amaciyla planlanmaistir.

Gere¢ ve Yontem: Izole ardi¢c polen duyarlilii olan 14 hastadan (7 Erkek,7 Kadin )
ortalama yas: 43.64+10,37, 1 Ocak 2014 tarihinden itibaren giinliik alerjik rinit semptom
skorlamasi yapmalar1 istendi. Ortalama takip siiresi: 10,71£2,43 hafta olarak izlendi. Ardig
polen takvimi Lanzoni cihazi kullanilarak ¢ikartildi. Meteorolojik veriler meteoroloji il

miidirliigiinden alindi.

Sonuclar: Ardi¢ polenizasyonun zamani Ocak 4. hafta—Eyliil 4. hafta arasinda goriildii.
Ardig polen diizeyi pik zamani Mart ayr olarak goriildi. Hastalarin total semptom
skorlari(TSS) ile polen miktar1 arasinda anlamli korelasyon goriildii (p=0,006;r=0,67). Ardig
polen esik deger 6-8 polen tanesi’m?® olarak bulundu. Polen miktart ile sicaklik arasinda pozitif
yonde giiclii iliski (p=0,002;r=0,739), nem orani ile negatif yonde anlaml iliski goriildii
(p=0,008;r= -0,653). Ardi¢ polenlerin mevsimsel olarak polen takvimine gore en erken
salinan polen olmasi, Ocak aymndan Subat sonuna kadarki siirede eslik eden polen birlikteligi
olmayisi, ardi¢ polenlerin toplanabilir ve sayisal verilerle gosterilebilir olmasi, toplumda
anlamli sayida izole ardi¢ poleni duyarli hasta olmasi, alerjik rinit semptomlar: ile polen
miktar1 arasinda giiglii bir korelasyon olusu, ardi¢ poleni ile ¢apraz reaksiyon gosteren zeytin,
disbudak ve ¢imen polen gruplarinin mevsimsel olarak daha ge¢ polenizasyon yapiyor olmasi
nedeniyle dogal ortamla birebir iligkili olarak alerjik rinit tani, tedavi ve takiplerinde dogal bir

model olusturmaktadir.



SUMMARY
A MODEL PROPOSAL FOR ALLERGIC RHINITIS STUDIES
(JUNIPER POLLEN MONOSENSITIVITY)

FERHAT SIMSEK. MD
Abstract

Background: Environmental Exposure Chambers (EEC), is a closed system where patients are
exposed to a stable and reproducable allergen in highly standardized environmental
conditions. This system is being used in research of new medical treatment and enligtening
pathophysiology of allergic rhinitis. This study is planned to ascertain whether a “natural
environmental model” efficient in researching and comparing the validity of clinical and
experimental studies that are conducted in these artificial experiment environment which have

many disadvantages.

Design and Method: 14 juniperus pollen monosensitive patients (7 male, 7 female) with a
mean age of 43.64+10,37 are asked to fill an allergic rhinitis symptom score sheet. Mean
follow-up time was 10,71+2,43 weeks. Juniperus pollen calendar is established by Lanzoni

device. Meteorological data was obtained from the city directorship.

Results: The season of juniper pollination was between 4th week of January to 4th week of
September. Juniperus pollen level peak season was the month of March. We found a positive
correlation between total symptom scores (TSS) and pollen level (p=0,006; r=0,67). The
threshold level for juniperus pollen was 6-8 pollen particles / m*. Pollen levels was strongly
correlated with temperature levels (p=0.002; r=0,739) and had a negative correlation with
humidity (p=0,008; r=-0,653).

Juniperus pollens being the first pollen in the seasonel pollen calendar; could be collected and
measured quantitively; there are no accompanying pollens, between January and the end of
February, in the environment; there are enough number of patients with isolated juniperus
pollen sensitivity in the community; the strong correlation between allergic rhinitis symptoms
and pollen levels; late seasonal pollination of cross reacting olive, ash tree and grass groups
provide evidence for juniperus pollens to be used as a natural model for allergic rhinitis

diagnosis, treatment and follow-ups.



GIRIS

Alerjik rinit atopik patolojiler arasinda en sik goriilen hastaliklardan biridir. Nazal
mukozanin inflamasyonu ile karakterize; hapsirma, burun tikanikligi, burun akintisi, burunda
ve gozlerde kasinti ile ortaya cikan, nazal hava yolu miikdz membranlarinin yabanci
maddelere karsi tip 1 asir1 duyarlilik reaksiyonuna bagl gelisen bir hastaliktir(1).

Alerjik rinit global bir saglik problemi olup diinya niifusunun yastan bagimsiz olarak
yaklagik %4-40 oraninda etkiledigi ve prevalansinin artma egiliminde oldugu bilinmektedir
(2). Cingi ve ark, 4125 goniilli lizerinden yaptig1 prevalans calismasinda Tiirkiye’de alerjik
rinit prevalansi: %23,1 (erkek %22.3, kadin %23.8) oraninda goriilmektedir. Kentsel alanda
yasayan hastalarda bu oran % 23.8 iken kirsal alanda oran %18.4 olarak bildirilmistir(3).
Topuz ve ark, Denizli il merkezindeki eriskin niifusta alerjik rinit goriilme sikligini
aragtirmistir. Tip 6grencilerinin, 1010 goniillii iizerinde yaptiklar1 anket ¢alismasinda Alerjik
riniti oldugunu bildirenlerin oranit %10.8, bir hekim tarafindan alerjik rinit tanis1 konan
hastalarin oran1 %5.2 olarak bulunmustur(4).

Polenler dis ortamin en yaygin alerjenidir. Farkli cografi yap1 ve iklim yapisina sahip
bolgelerden olusan iilkemizde, bu farklilik bolgeler arasi hakim alerjenik polen ¢esitliligine
neden olmaktadir.

Yasanilan bolgede atmosferde bulunan polenlerin belirlenmesi, alerjik hastaliklarin tani,
tedavisi ve takibinde ¢ok Onemlidir. Bu amagla polen toplama cihazlari kullanilarak
atmosferik polenlerin tespiti yapilmaktadir (5 ).

Bu calismaya konu olan ardi¢ agag¢ poleni Akdeniz iklim 6zelliklerine sahip olan Denizli
ilinde yaygin olarak goriilmekte ve duyarliliga neden olmaktadir.

Polen maruziyet odalari(PMO),hastalarin yiiksek Olgiide standardize edilmis c¢evre
kosullar1 altinda stabil ve yeniden iiretilebilir bir allerjene maruz birakildig1 kapali bir
sistemdir. Bu sistem alerjik rinit patofizyolojisinin arastirilmasinda, yeni tedavi
arastirmalarinda, ozellikle antihistaminikler, kortikosteroidler, lokotirien antagonistleri ve
immiinoterapi gibi farmakolojik ajan etkilerinin degerlendirildigi faz 3 ¢alismalarinda
kullanilmaktadir (6).

Polen maruziyet odalari (PMO) kisitliliklar1 arasinda birgok faktoér s6z konusudur.
Kapali ortamimn dogal maruziyet durumlarin1 yansitmamasi, mevsimsel alerjen maruziyeti
sirasinda farkli hava kosullarmin varligir (yagmur, sicaklik, nem, riizgar hizi), g¢evresel

kirleticiler ve farkli alerjen kaynaklar1 gibi bircok kofaktdr polen diizeyini etkilemektedir.

1



Polen maruziyet odalar1 ¢alismalarinda mevsimsel semptom alevlenmelerinin yoklugu, gergek
hayatta alerjene maruz kalma siiresine gére daha kisa siire maruziyet, deney ortami (suni
cevre, katilimecilarin normal yasam aktivitelerinin azlhigi, diger goniilliillere yakinlik),
katilimcilarin demografilerinin PMO bdolgesine kisitli olmasi, daha yiiksek konsantrasyonda
alerjen maruziyeti PMO’larinin kisitliliklar1 arasinda sayilir(6,10).

Bu eksikliklerin 1s18inda, Polen maruziyet odasi ¢alismalarinda alinan verinin
gecerliligini teyit etmek i¢in, deneysel ortamda olusan klinik veriler ile dogal ortamda olusan
klinik verilerin karsilastirilmasi siklikla dnerilirmektedir(8-12).

Bu c¢alisma, bir¢ok dezavantaji olan bu suni deney ortaminda yapilan, temel ve klinik
bilimsel ¢alismalarin dogrulugunun arastirilmasi ve karsilastirilmasinda, etkin bir “dogal
ortam modeli” olabilir mi? sorusuna yanit bulmak amaciyla planlanmistir.

Calismamizda, Ardi¢ poleni mevsimsel olarak polen takvimine gore en erken salinan
polen olmasi, polenlerinin toplanabilir ve sayisal verilerle gosterilebilir olmasi, Ocak ayindan
Subat sonuna kadarki siirede eslik eden polen birlikteligi olmayisi, toplumda anlamli sayida
izole ardi¢ poleni duyarli hasta olmasi, alerjik rinit semptomlar: ile polen miktar1 arasinda
gliclii bir korelasyon bulunmasi, ardig poleni ile ¢capraz reaksiyon gosteren zeytin, disbudak ve
¢imen polen gruplarinin mevsimsel olarak daha ge¢ polenizasyon yapiyor olmasi nedeniyle

caligma materyali olarak kullanimistir.



GENEL BIiLGILER
Tarihge

Alerji kelimesi Yunanca’dan koken alip farkli tepki vermek anlamina gelir. Rinit, nazal
mukozanin enflamasyonu olarak tanimlanir(13). Alerji terimi ilk kez 1906 yilinda
Avusturya’lt Clemens von Pirquet tarafindan “viicudun kendine yabanci maddelere degismis
yanit verme kapasitesi” olarak tanimlamistir. Prausnitz ve Kiistner 1921 yilinda, balik alerjisi
olan bir kisiye intradermal balik ekstresi enjekte ettiklerinde ani bir kizariklik ve 6dem
gozleyip, ilk alerjik reaksiyonun tammmini yapmuslardir. Ilk kez Cooke 1923 yilinda,
Yunanca’da “yerinde olmayan” anlamina gelen “atopi” terimini kullanmistir. Ishizaka 1967
yilinda, saman nezleli hastalarin serumunda alerjik reaksiyonlar1 olusturan Immunglobulin E
(IgE) antikorunu bularak, temel alerji kavraminda énemli gelismeleri baglatmistir. Mossmann
ve Coffman tarafindan 1986’da T helper (Th) hiicrelerinin farkli fonksiyonel 6zellikleri olan
sitokinlerin sentezlediginin belirlenmesi alerjik hastaliklarda patogeneze yonelik yapilan
calismalarin Th2 hiicreler {izerinde yogunlagsmasina neden olmustur (14, 15). Sonraki yillarda
yapilan caligmalar allerjik hastaliklarin patogenezinde major efektor hiicrelerin eozinofil,
bazofil, lenfosit, nétrofil, makrofaj ve mast hiicrelerinden olusan inflamatuar hiicreler
oldugunu ve alerjik inflamasyonun bifazik karakterde oldugunu gostermistir. Bugiin artik,
alerjik inflamasyonun gelisimi ve sonuglarindan tek bir hiicre tipinin sorumlu olmadigi,
alerjik inflamasyonun kemokin kontroliinde hedef dokuya go¢ eden inflamatuar hiicreler ile
normalde o dokuda bulunan; endotel, epitel, diiz kas hiicreleri ve fibroblastlar arasindaki

karmasik etkilesim sonucu olustugu kabul edilmektedir (14,16 ).

ALERJIK RiNIT TANIMI VE SINIFLAMASI

Alerjik rinit (AR), alerjen ile temas sonrasinda nazal mukoza membranlarinda olusan
inflamasyon nedeni ile meydana gelen, burunda konjesyon, akinti, kasinti, hapsirik, gozlerde
ve bogazda kasinti gibi yakinmalarla seyreden, yasam kalitesini diisiiren, tretkenligi
etkileyen, aktiviteyi kisitlayan, siniizit, orta kulak iltithabi ve astim gelisimine zemin
hazirlayan bir hastaliktir (17,18).

Alerjik rinit, mevsimsel alerjik rinit, perennial alerjik rinit ve mikst tip alerjik rinit
olmak iizere 3 tipe ayrilir. Daha ¢ok polenlerin sorumlu oldugu mevsimsel alerjik rinit (MAR)
siklikla burun kagintis1 ve ardarda gelen hapsiriklara neden olur. Perenial alerjik rinit (PAR)

ise alerjik rinitlerin y1l boyu siiren, belli bir mevsime bagli olmayan formudur. Semptomlar



mevsimsel formla benzerlik gostermekle birlikte burun tikanikligi daha belirgindir. Yapilan
bir calismada AR hastalarinda %72’si miks, %17’si mevsimsel ve %11°1 perennial alerjik rinit
olarak degerlendirilmistir (19).

Mevsimsel alerjik rinitte en sik karsilasilan alerjenler ot ve aga¢ polenleridir (14,20).
Perennial alerjik rinite sebep olan alerjenler ise ev tozu akarlari, hayvan kaynakli proteinler,
hamam bdcegi ve yine ev i¢i mantarlardir (21). Ancak duyarli olunan alerjene gore yapilan
bu siniflama her zaman klinik goriinimii yansitmamaktadir. Cilinkii alerjik rinitli hastalarda
enfeksiyon, sigara ve keskin kokular gibi nonspesifik uyaranlar da alerjenle karsilasma
olmasa dahi yakinmalarin ortaya ¢ikmasina neden olabilmektedir (20). Ayrica baz1 polenler
belirli cografi bolgelerde atmosferde y1l boyu kalabildiginden hastalarda mevsimselden ziyade
yil boyu siiren yakinmalara yol agmaktadir (22). Duyarliligi nedeniyle yil boyu siiren rinit
grubuna giren bir hastanin yakinmalar1 bir yil iginde ayn1 dagilimi gostermeyebilir ya da hem
polen hem de mantarlara duyarli olan bir hastada semptomatik dénemin tanimlanmasinda
zorluk yasanabilir. Ayrica hasta birden fazla alerjene karsi duyarli olabilir ve yil boyu devam
eden yakinmalar1 baharda artis gosterebilir. Ote yandan inflamasyonun hafif oldugu olgularda
polen doneminde mevsimsel 6zellik olusturacak kadar belirgin yakinmalar olmayabilir. Bu
sebeple yakin zamanda hastalar1 yakinmalarin siiresine gore persistan ve intermittan
yakinmalari olanlar diye siniflama egilimi vardir (20).

Diinya Saglik Orgiitii (World Health Organization) (WHO) ile isbirligi i¢inde yiiriitiilen
“alerjik rinit ve astim {lizerine etkisi (ARIA)” baglikli ¢alismada tim bu One siiriilen
gerekgelerle alerjik rinite yeni bir smiflama getirilmistir. Yeni Onerilen bu alerjik rinit
siniflamasi; yakinmalarin siirekliligi ve siddetini esas almaktadir. Yakinmalarin siirekliligine
gore intermittan ve persistan; siddete gore hafif ve orta-agir olarak gruplandirilmasi iizerinde
durulmaktadir. Bu smiflamada intermittan hastalarda yakinmalarin haftada 4 giinden az veya
yilda 4 haftadan kisa siirdiigili; persistan hastalarda ise yakinmalarin hem haftada 4 giinden
daha fazla, hem de yilda 4 haftadan uzun siirdiigii kabul edilmektedir. Ayrica hastalik
siddetinin de hafif veya orta-agir olmak iizere iki alt baslik altinda incelenmesi 6nerilmektedir
(20).



Tablo 1: Alerjik rinitte ARIA (Allergic Rhinitis and 1ts Impact on Asthma) grubunun siniflandirmasi

Aralhikh Persistan
Semptom siiresi Semptom siiresi
Haftada <4 giin yada N
<ardisik hafta Haftada >4 giin ve
<ardisik hafta
Hafif Orta — agir

Asagidakilerin timii

Asagidakilerden biri yada daha fazlasi

- Normal uyku - Uyku bozuklugu

- Giinliik aktiviteler, spor ve /veya bos zaman - Ginliik aktiviteler, spor ve /veya bos
etkinliklerinde bozulma yok zaman etkinliklerinde bozulma

- Is ve okul hayatinda etkilenme yok - Is ve okul hayatmin etkilenmesi

- Rahatsizlik verici semptomlar - Rahatsizlik verici semptomlar

EPIDEMIiYOLOJi

Alerjik rinitin global bir saglik problemi olup diinya niifusunun yastan bagimsiz olarak
yaklasik %10-25’ini etkiledigi ve prevalansinin artma egiliminde oldugu bilinmektedir (23).

Cocukluk doneminde gecirilen enfeksiyonlar, degisen yasam sartlari, cevre ve hava
kirliligi, kapali ortamlarda daha ¢ok yagsamak, sigara i¢imi, diyet aligkanligindaki degisiklikler
ve bazi genetik faktorler rinitin goriilme sikligini etkilemektedir (20, 24). Allerjik rinit
prevalansi degisik iilkelerde yapilan calismalarda %4-40 olarak saptanmustir (2). Ornegin,
alerjik rinit her y1l 20-40 milyon Amerikaliy1 etkilemekte olup buna eriskinlerin %30’u ve
cocuklarin %401 dahildir (25,26).

Alerjik rinit olgularinin %80'1 20 yasindan 6nce baglar. Ortalama baslangic yasi, 12-15
yas arasindadir. Cocukluk ¢aginda erkeklerde daha siktir, ancak yas ilerledik¢ce bu oran
esitlenir ve hatta kadinlarda daha fazla goriilmeye baslar (27).

RiSK FAKTORLERI

Genetik Yatkinhk

Alerjik rinit gelisiminde multifaktdriyel poligenik kalitim s6z konusudur. Bu nedenle
pek cok farkli genetik kod olabilmektedir. Ailesel olarak atopik hastaliklara yatkinlik s6z
konusudur (28). Halen gegerli olan tahminlere gore bir alerjik ebeveyni olan ¢ocugun alerji
gelistirme riski %30-50 iken, ebeveynlerinden her ikisi de alerjikse bu oran %60-80’¢

yiikselmektedir. Son yillarda atopinin kalitiminda annenin daha belirleyici rol oynadigi one

5



siirtilmiistiir. Ancak bunda hangi mekanizmanin rol oynadigi bilinmemekle birlikte, genetik

olmayan faktorler iizerinde de durulmaktadir (26).

Cevresel Etkenler

Kalitima ek olarak ¢evrenin de alerji gelisiminde 6nemli bir rol oynadigi bilinmektedir.
Tek yumurta ikizleri ile ilgili ¢alismalar, genetik olmayan faktorlerin giiclii roliinli ortaya
koymaktadir. Genetik yapilar1 ayni olmasina ragmen tek yumurta ikizlerinin sadece %25-
50’sinde ayni alerjenlere karst duyarlilik goriilmektedir. Bu farklarin esas olarak degisik
cevresel faktorlerden kaynaklandigi diisiiniilmektedir. Belli bir zaman siiresince, belli bir
alerjenle yliksek diizeyde karsilasan kisinin o alerjene kars1 duyarlilik kazanma sans1 daha az
karsilasan kisiye oranla fazladir (29). Cevresel etkenler hastaligin ortaya ¢ikmasinda énemli
rol oynayabilir. Cevresel etkenler arasinda inhale edilen aeroalerjenler (ev tozu, ot ve agag
polenleri, kiif mantar1 sporlari, hayvan deri, tily ve dokintileri); besinsel alerjenler; viral,
bakteriyel, fungal enfeksiyonlar; sigara, hava kirliligi, egzersiz, soguk hava, ilaglar ve bocek
zehirleri sayilabilir. Bunlara 6zellikle yasamin ilk yillarinda maruz kalinmasi alerji gelisme
riskini arttirmaktadir. Henliz mekanizmalar1 tam olarak bilinmemekle beraber artan hava
kirliliginin, allerjik hastalik sikligini arttirdig1 diistiniilmektedir (30).

Hava kirliligine neden olan endiistriyel artiklar; stilfiirdioksit, ozon, nitrojen dioksit ve
havadaki partikiil yogunlugudur. Cevresel hava kirliliginin 6nemi, kirlilife neden olan
partikiillerin burun mukozasina yapismasidir. Bu partikiiller 6nemli bir alerjen tastyici gorevi
gortirler. Kapali ortamda gecirilen siire arttikga sigara dumanina olan maruziyet de artar.
Sigara dumani bir baska c¢evresel kirletici ve alerjik rinit artisina neden olabilecek etkendir.

Sigara i¢imi IgE diizeyini arttirict rol oynayabilir (31,32).

ALERJENLER

Alerjenler spesifik IgE antikoru olusumunu uyaran ve bu antikor ile reaksiyona giren
antijenlerdir. Alerjenler genelde protein ya da glikoprotein yapisinda olup 5-50 kDa molekiil
agirhigindadir. Bir alerjen ekstraktinin i¢inde ¢ok sayida antijen bulunmaktadir. Alerjenler
major ve mindr alerjenler olarak ikiye ayrilabilir. Bu antijenlerin tiimii duyarliliga neden
olmaz. Az sayida hastada duyarlanmaya yol acan alerjenler mindr alerjenler olarak
adlandirilir. Hastalarin yarisindan fazlasinda duyarlanmaya neden olan alerjenler ise major
alerjenler olarak adlandirilir ve ekstraktin toplam agirliginin sadece %1 ini olusturur. Genelde
bir alerjen ekstrakti i¢inde 1 ile 4 arasinda major alerjen bulunur. Alerjenin immiin
duyarlanmaya neden olan, 6zel bir aminoasit dizilimi gdsteren bdlgesi “epitop” veya

“antijenik determinant” olarak adlandirilir. Duyarl kisilerde ayni alerjen molekiiliiniin farkl
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epitoplar1 yanit olusturabilmektedir. Bu durum genetik olarak major histokompatibilite
kompleksi (MHC) Class II genlerinin kontrolii altindadir (33,34).

Alerjenler viicuda solunum yolu ile, sindrim yolu ile, direk temas ile ve enjeksiyonla
almabilir. Pratikte en sik karsilasilan inhalan alerjenlerdir. inhalan alerjenler alerjik rinite
sebep olan 6nemli alerjen grubudur. Inhalan alerjenler ev i¢i ve ev dis1 alerjenler olarak 2 alt
gruba ayrilir. Polen ve funguslar ev disi alerjilere sebep olurken, funguslar, hayvanlar, ev tozu
akarlar1 ve hamam bocegi alerjeni ev i¢i alerjiye sebep olurlar. Besin ve mesleki alerjenler

alerjik rinitin nadir sebepleridir (35).

Bir partikiiliin inhalan alerjisi yapabilmesi i¢in bazi 6zellikleri olmasi lazimdir. Bunlar

Thommen’in kurallar1 olarak bilinir. Buna gore;

1. Polen alerjenik olmalidir.

2. Polen riizgarla tasinabilmelidir.

3. Polen ¢ok fazla miktarda olmalidir.

4. Uzak mesafelere taginabilmesi i¢in 10-50 mikron boyutunda olmalidir.

5. Bitki insan ¢evresinde yayilabilme 6zelliginde olmalidir.

Alerjik rinitin en 6nemli ve en sik nedeni polenlerdir (Ot, aga¢ ve cicek polenleri).
Polenler genellikle sabahlari salinir ve 6zellikle riizgarl giinlerde miktarlar1 fazladir. Yagmur
sirasinda genellikle yere diiserler ve miktarlar1 azalir. Polenler mevsimsel varyasyon
gosterirler. Agag¢ polenleri erken bahar doneminde, otlar ge¢ bahar aylar1 ve yaz boyu, ¢ayir
polenleri ise ge¢ yaz ve sonbaharda sorun olustururlar. Ayrica alerjen tipleri iklim farkliliklar
nedeni ile jeografik dagilim ayricaligi da gosterirler. Kuzey yarikiirede polen sezonu Subat-
Mart aylarinda baslayabilir (ardic Akcaagag, findik). Mayis ayinda en onemli alerjen hus
agacidir. Haziran-Temmuz aylarinda ot polenleri hiikiim siirer. Sonbaharda kuru ot polenleri
agirhiklidir. Ev tozu ve ev tozu akarlari, yil boyu etkindir. Bunlar insan ve hayvan epitel
dokiintiileri ile beslenirler. Bu nedenle yatak odalarinda, yatak iclerinde, yastiklarda ve
mobilyalarda siktirlar. Major alerjeni fekal partikiillerdir. Yiiksek rakimdaki evlerde ev tozu
akarlarinin sayisi az bulunmustur. Bu muhtemelen yiiksek yerlerdeki nem ve 1s1 orani ile

iliskilidir (36).



Polenler

Tohumlu bitkiler tarafindan iiretilen bir vejetatif iki generatif olmak iizere toplam 3
cekirdek iceren, erkek ilireme organlarindan serbest kalarak etrafa sagilan hiicrelerdir. Bu
sagilmalar genellikle tek, bazen de dortlii gruplar ( tetrat) veya kiime seklinde (poliyad)
olabilmektedir. Sekil renk ve igerik bakimindan farkliliklar gosteren polenler genellikle
elipsoittirler. Havada ugarak polen bulutunu topraga dokiilerek de polen yagmurunu
olustururlar (37).

Genellikle sar1 renkte olan polenlerin siyah, kirmizi, mor, eflatun vs renklerine de
rastlanmaktadir. Polenler bitkilerin erkek gametleridir. Genelde protein ya da glikoprotein
yapisinda olup 5-50kDa molekiil agirliginda, biiytikliikleri 5-200um arasinda degismektedir.
Polenler sporoderm adi verilen bir kabuk ile sarmalanmistir. Sporoderm dista eksin igte ise
intin olmak Tizere iki tabakadan olusur. Eksin tabakasi palinolojik arastirmalarda en biiyiik
oneme sahip tabaka olup dayanikli organik bilesiklerden olusur. Eksin tabakasi karotinoid
esterlerin oksidatif polimerlerini i¢eren sporopolenin maddesinden olusmaktadir. Bu madde
yiiksek sicaklik ve basingtan etkilenmedigi gibi ayn1 zamanda asitlere ve enzimlerin yol
acacagl bozulmalara kars1 da oldukga direnglidir. Erdthman’a gore seksin ve neksin, Faegri-
Iversene gore ise ekteksin ve endeksin olmak iizere iki kisimdan olusan eksin tabakasinin
hemen altinda intin adi verilen ikinci bir tabaka bulunur. Bu tabaka seliiloz ve pektin
yapidadir ve fazla dayanikli olmayip kolay bozulmaktadir.  Yapilan son ¢aligmalar
sporodermin dig kismimin mantol adi verilen bir Ortii ile kapli oldugunu gdstermistir.
Dollenmede 6nemli islevleri oldugu diisiiniilen bu ortii protein yag ve karbonhidratlardan
olugmaktadir (38).

Riizgarda tozlasan bitkiler, dollenmeyi giivence altina almak i¢in ¢ok fazla miktarda
polen iiretirler. Ornegin: pinus sp (Cam)’ ta bir erkek kozalak yilda 5 milyon civarinda, agacin
kendisi ise 12,5 milyara yakin polen lretebilmekte ve siddetli riizgarda 300 km’ye kadar
ucusabilmektedirler. Fagus sp ‘ta bir ¢icek durumu tirettigi polen sayis1 12 bin iken, tek bir
agacta bu miktar 2 milyara kadar ¢ikmaktadir. Yine juglans regia ‘nin 2 milyon, corylus
sp’un ise 5 milyon civarinda polen meydana getirebilmektedir (39). Hava polenleri
caligmalarinda polenlerin ait olduklar1 bitki gruplar1 temel olarak 3 grup altinda toplanir.
Bunlar; odunsu bitkiler, ¢imenler ve otsu bitkiler olmak iizere gruplandirilirlar. Genellikle
atmosferde tespiti yapilan polen grubu odunsu bitki polenleridir. Sebebi odunsu bitkilerin otsu

bitkilere oranla daha fazla polen liretmelerinden kaynaklanmaktadir.



POLEN ALERJISI

Alerjik polenler spesifik IgE antikoru olusumunu uyaran ve bu antikor ile reaksiyona
giren antijendir. Polenler viicuda solunum yolu, sindirim yolu ve direk temas ile alinabilir.
Pratikte en sik karsilasilan inhalasyon yoludur.

Polenlerin mevsimsel olarak atmosferde bulunmalarini cografik ve iklim 6zellikleri
belirler bu nedenle degisik tilkelerde, bu tilkelerin degisik bolgelerinde polenlerin farkli klinik
onemleri vardir. Belli bir bolgede ise polenizasyon sezonu yildan yila ¢cok az degisir. Ancak
atmosferdeki polen miktar1 yildan yila farklilik gosterebilir. Atmosferdeki polen miktar1 sicak
ve kuru giinlerde fazla iken yagish giinlerde daha azdir. Bu nedenle polen yayilimi ilkbahar
sonunda ve yaz boyunca yiiksek seviyeye ulasir. Duyarli kisilerde belirtilerin ortaya ¢ikmasi
icin gerekli polen tanesi sayisi tam olarak bilinmemekte birlikte metrekiip de 10 — 50 polen

tanesi esik deger olarak kabul edilmektedir.
ALERJIK RINIT TANI ve FiZiK MUAYENE BULGULARI

Alerjik Rinitli Hastalar i¢cin 2001 ARIA (Allergic Rhinitis and Its Impact on Asthma)
Uzlas1 Raporu Kriterlerine gore (20):

1. Oykiide tipik alerjik rinit semptomlarin varligi (burun akintisi, hapsirik, burun tikaniklig:
ve burun kasintisi sikayetlerinden en az ikisinin hemen hergiin ve 1 saatten uzun siire olmasi)
2. Alerjik deri testinde pozitiflik saptanmasi
3. Semptomlarin genellikle giindiiz artis gosterip gece azalmasi (diurnal ritim)

4. Endoskopik nazal muayenede serdz ve/veya mukoz akinti; soluk, mavimsi renkte ve 6demli
mukoza, nazal pasajda daralma, konkalarda hipertrofi ve/veya polipoid goriiniim saptanmasi
5. Serum total ve/veya spesifik IgE yiiksekligi.

[k iki maddenin pozitif olmasi alerjik rinit olarak tanimlanir. Digerleri ayiric1 tam ve ilave

hastalik bakimindan taniy1 desteklemek icin kullanilir.
Fizik Muayene; Burun Belirtileri ve Bulgular:

1- Kasinti

2- Alerjik selam: Alerji hastasi, el ayasi ile burun ucunu yukar1 kaldirarak, hem burun
kasintisin1 gidermeye ¢alisir, hem de bu hareket sayesinde nazal valv agisini genisleterek
burun solunumunun rahatlamasini saglar. Burun supratipinde ¢izginin olusmasi i¢in bu
hareketin en az 2 yildir yapiliyor olmasi gerekir.

3- Burun solunumunda gii¢liik

4- Burun ucunda maserasyon, nazal kavitede ser6z sekresyon
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5- Refleks olarak, yiiz ve burun burusturmak(40).
Fizik Muayene; Goz belirtileri ve Bulgular:

1. Uzun, ipek gibi kirpikler

2. Dennie — Morgan ¢izgileri: Alt g6z kapaginda venoz staza bagli olarak olusan horizontal
cizgiler

3. Konjonktivit, gézlerde yanma, kaginma, sulanma

4. Alerjik shiner: Alt goz kapaginin altindaki derinin renginin koyulagsmasidir. Alt g6z
kapaginda goriilen bu koyulasmanin nedeni kronik vendz staza sekonder epidermiste

hemosiderin toplanmasidir (40).
Fizik Muayene; Agiz Belirtileri ve Bulgular:

1- Damak ve genizde kasinti

2- Dental ark ve damakta gelisim hatalari

3- Agiz solunumu ve agiz agiklig1 (Adenoid yiiz)

4- Agiz agikligina bagli olarak tiikriik asiditesinin artmasina bagl dis ¢iirtimeleri (40).

ALERJI iLE iLGILi TANI TESTLERI

Nazal Smear

Nazal yayma, alerjik ve nonalerjik rinitlerin ayirict tanisinda Onerilen bir tani
yontemidir. Burun akintis1 bir lam iizerine yayilarak giemza boyasi ile boyanir ve 151k
mikroskopu ile incelenir. Eozinofil sayisi sayilan hiicrelerin %15’inden fazla ise nazal
eozinofiliden bahsedilir. Sensitivitesi diigiikk fakat spesifitesi yiiksek bir testtir. Eozinofili
goriilmemesi alerjik riniti ekarte ettirmez. Klinik olarak alerjik rinit tanis1 konulan hastalarin

hepsinde nazal yayma yapmaya gerek yoktur (41).

In-Vivo Testler

Cilt testleri alerji pratiginde 6nemli yeri olan testlerdir. Bu testlerin temeli, derideki
duyarlanmis mast hiicrelerinin lokal bir alerjik cevabi baglatmak icin spesifik bir alerjen ile
indiiklenmesine dayanmaktadir. Alerjenin cilt altina uygulanmasiyla olusacak kabariklik ve
eritem reaksiyonunu gozlemeye dayanmaktadir ve bu teknik spesifik antijene karsi IgE

antikor varliginda etkilidir (42).

Olusan bu reaksiyonun spesifikligi ve duyarliligi uygulanan alerjenin konsantrasyonuna

ve kullanilan cilt testi metoduna baghdir. Pozitif deri testi sonuglar1 o kiside her zaman
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hastalik bulundugu anlamina gelmez. Toplumda bir¢ok kisinin deri testinde bir¢ok alerjene
kars1 duyarlilik saptandigi (spesifik IgE bulundugu) halde bu kisilerde herhangi bir alerjik
hastalik olmadig1 goriilmektedir. Boyle kisiler “asemptomatik atopik” olarak tanimlanir.
Negatif test sonuglart da (spesifik IgE bulunmamasi) hastalik olmadigi anlamina

gelmemektedir (43).

Cilt Testleri

Cilt testleri hasta cildinde spesifik alerjenle reaksiyona girecek IgE antikorlarin olup
olmadigin1 tespit etmek amaciyla kullanilir. Eger IgE antikorlar1 varsa antijen antikor
birlesmesi sonucu mast hiicrelerinden histamin agiga ¢ikar ve test bolgesinde endiirasyon ve
hiperemi olusur. Yapilan test hastada IgE antikorlarinin seviyesini de dolayli olarak verir.
Bircok calismada cilt testleri ile klinik semptomlar ve serumda spesifik IgE ve total IgE
arasinda anlamli iligki bulunmustur. Klinikte en ¢ok kullanilan deri testleri epikiitan (Prik,

Stratch) ve intradermal testlerdir (44).

Prick Test

Prick test ozellikle alerjik rinite sebep olan ¢esitli alerjenlerin ortaya konulmasinda en
giivenilir ve yaygin olarak kullanilan testlerden biridir. Prick test basittir, kolay uygulanir,
hastaya az ac1 verir ve ucuzdur. Test soliisyonlar1 stabildir. Sonuglar1 semptomlar ile ¢ok iyi
korelasyon gosterir. Komplikasyonlar1 azdir. Sensitivite diisiikligiine bagli olarak ortaya
cikan yanlis negatif reaksiyon en dnemli dezavantajidir. Tiim prick test yontemleri yanlis

negatif sonuclar verebilir. Prick testin sensitivitesi % 73.2- 82.5 arasinda degismektedir (44).

Intradermal Testler

Antijen ekstreleri kiiciik miktarlarda deri igine enjekte edilir. Intradermal test, spesifik
alerjik duyarliligin tespitinde, scratch ve prick testlere oranla daha kesin sonuglar verir (45).
Test sonuclart 15-20 dakika icinde, endiirasyonun capina gore degerlendirilir. Sensitivitesi
daha yiiksektir, fakat daha fazla zaman alir, agr1 verir, yalanc1 pozitif reaksiyon riski ve
anaflaksi riski fazladir. Brong hiperreaktivitesi olan hastalarda, ¢ok diisiik dozlar bile astim

atagini baglatabilir.
Hedef Organa Provokasyon Testleri

Nazal provokasyon testi: Ozellikle mesleksel rinit tamisinda ve arastirma amagh
kullanilir.

Nazal mukosilier klirens dl¢iimii: Arastirma amagli kullanilir.
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Nazal havayolunun degerlendirilmesi: Rinomanometri ve akustik rinometri alerjik
rinitli hastalarda havayolunun objektif olarak degerlendirilmesi i¢in kullanilan metodlardir.
Gorilintiileme yontemleri AR tanisi i¢in genellikle gerekli degildir. Ancak eslik edebilecek iist

solunum yolu patolojilerinin belirlenmesinde yardimcidir(44).

Alerjen spesifik IgE: Serum ig¢indeki alerjen spesifik Ig E’nin tespitinde
immiinoradiometrik metodlar (RAST, F/N mRAST, ELISA, Chemiluminometrik analiz vb.)
kullanilir. RAST (Radio Allergo Sorbent Test) bu metodlar i¢inde en iyi bilinenidir. Testte
kullanilan alerjen ekstreleri bir protein antijeni karigimidirlar. Bu karigimlar i¢inde 20 ile 50
arasinda antijen bulunur. Antijen spesifik IgE’nin tespitinde kullanilan metodlarin duyarliligi,
kullanilan ekstrelere bagli olarak degiskendir. Inhalan alerjiler i¢in RAST sisteminin
duyarliligr %60-80 ve spesivitesi % 90’dan fazladir. RAST testi pozitif ise, hastalarin biiyiik
bir cogunlugu Ig E sensitiftir(40).

ALERJIK RINITIN TEDAVISi

Aleyjik rinitte tedavi alerjenden korunma ve g¢evre kontrolii; medikal tedavi;

immiinoterapi olmak iizere 3 baslikta incelenebilir.

Alerjenden Korunma ve Cevre Kontrolii

Alerjik rinit tedavisinde basari i¢in ilk kosul alerjenden korunmaktir (46). Genel bir
kural olarak polenler ve mantar sporlar1 gibi dis ortam alerjenleri ile temasin kontroli, ev igi
alerjenlerin kontroliinden daha giictiir. Ne yapilirsa yapilsin bazi1 karsilasmalari 6nlemek
miimkiin olmayabilir. Ancak temas miktariin azaltilmasi bile hastanin yasam konforunda ve
ek ilag kullanma gereksiniminde 6nemli iyilesmeler saglayabilir. Ozetle hastalarm polen
olusturan kaynaklardan uzak durmalar1 (polen mevsiminde piknige ve agik havaya ¢ikmaktan
sakinilmast gibi), evde veya arabada kapi ve pencerelerin polen mevsimi boyunca kapali
tutulmasi, gerekirse maske takilmasi &nerilebilir. Ozellikle kuru ve riizgarhi havalarda
havadaki polen yiikiiniin en yiiksek seviyeye ¢iktig1, yagisli havada polenlerin yere inecegi
mutlaka hastalara anlatilmalidir. Ev i¢i alerjenlerden korunma da ise evlerin yeterince
havalandirilmasi ve yeterince giines gormesi, nem ve rutubetten korunmasi, gegirgen olmayan
yatak oOrtiileri, yikanabilir yatak, yorgan ve yastik kullanilmasi, evde hayvan beslenmemesi ve
hayvansal iiriinlerden yapilmis esyalarin kullanilmamasi, tozlarin ortadan kaldirilmasi gerekir.
Ortii, yastik, yatak dipleri ve battaniyeler her hafta vakumlanmali, yatak takimlar1 sentetik
olmali, haftada bir 60 derecede yikanmalidir. Mobilya, pencere kenarlari, perde tozlar1 haftada

bir 1slak bezle silinmelidir. Akarasidler mite sayisini1 azaltmada faydali olabilir (47).
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Ila¢ Tedavisi

Antihistaminikler

Antihistaminikler H1 reseptorlerini bloke ederek histaminin neden oldugu diiz adele
kontraksiyonu, vaskiiler permeabilite artigi, sekresyon artisi ve kasinti gibi reaksiyonlarin
olusmasmi Onler. Etki mekanizmalar1 dikkate alindiginda antihistaminikler alerjenle
karsilasmadan oOnce verildiginde maksimum @ Ol¢lide etkindirler. Klasik olarak
antihistaminikler sedatif ve non-sedatifler olarak gruplandirilirlar. Antihistaminikler sistemik
kullanimin yanisira nazal mukozaya topikal olarak da kullanilabilirler. Antihistaminikler
aletjik rinit olgularmin burun akintisi, geniz akintisi, hapsirma, kasmti hissi gibi

semptomlariin diizeltilmesine oldukga etkilidir. Nazal konjesyona fazla etkisi yoktur (48).

Kortikosteroidler

Alerjik rinitin tedavisinde en sik kullanilan ajan topikal nazal steroidlerdir.
Kortikosteroidler gii¢lii anti-enflamatuar ajanlardir. Sistemik olarak verilen kortikosteroidler
primer olarak ge¢ faz reaksiyonlari etkilerken topikal kortikosteroidler birkag¢ haftalik bir 6n
tedaviden sonra erken faz reaksiyonlarmni da inhibe ederler. Sistemik kortikosteroidlerin
alerjik hastaliklar tedavisindeki etkinligi uzun yillardir bilinmesine karsin yan etkileri nedeni
ile yaygin kullanima girmemislerdir. Topikal kortikosteroid preparatlart uygulandiklart
bolgede sistemik kullanimdakinden daha iyi bir etkinlik gosterirken dar yan etki profilleri ile
de biiylik avantaj saglamaktadirlar. Mevsimsel alerjik rinitlilerde steroid tedaviye alerjen
mevsimi baglamadan giinler once baslanmasi ve tedavinin alerjen mevsimi boyunca

stirdiiriilmesi onerilmektedir (49).

Dekonjestanlar

Dekonjestanlar  alfa  adrenerjik reseptorlere etki ederek nazal ~mukozada
vazokonstriiksiyon olustururlar ve gegici olarak konka ve mukozadaki sisligi azaltirlar.
Dekonjestanlar burun tikanikligi semptomunun diizelmesini saglarlar, buna karsilik alerjik

hastalardaki burun akintisi, kagint1 ve hapsirma sikayetlerine etkileri yoktur(48).
Mast Hiicre Stabilizorleri

Mast hiicre stabilizorleri (kromolin sodyum ve nedokromil sodyum) sensitize olmus
mast hiicreleri ile reaksiyona girerek degraniilasyonu inhibe eder ve histamin, 16kotrien gibi
enflamatuar mediatorlerin salimmina engel olurlar. Antijenle temastan 6nce kullanildiginda

hastanin erken ve ge¢ donem alerjik reaksiyonlarini onler (48).
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Lokotrien Antagonistleri

Lokotrienler alerjik reaksiyonun 6nemli mediatorlerindendir.  Lokotrienler tizerinde
etkisi olan bu ilaglar tek basina ya da antihistaminiklerle kombine sekilde kullanilan
preparatlart bulunaktadir. Bu amagla kullanilan ajanlar zafirlukast ve montelukasttir.
Mevsimsel alerjik rinitli hastalarin %10’unda AR medikal tedavisine montelukast eklenmesi

gerektigini gosterilmistir (91).

Antikolinerjik Ajanlar

Alerjik rinitte baslica semptomun burun akintis1 oldugu durumlarda tercih edilebilirler.
Burun mukozasindaki salgi bezlerinin uyarilmasi parasempatik sinir sistemi ile
saglandigindan topikal etkili parasempatolitik ipratropium bromide methacoline'i inhibe

ederek 6 saat siireyle nazal hipersekresyonu azaltir (49).

Immiinoterapi

Alerjik semptomlara yol agan antijenlerin diisiik dozdan baslanarak giderek artan
dozlarda verilmesi ile alerjenlere karsi olusan immiin yanitlarin degistirilmesi islemidir.
Immiinoterapi ile spesifik IgE artisi engellenmekte ve IgG antikorlarinin sentezlenmesi
saglanmaktadir. En iyi sonug cayir polenlerine karsi alinmaktadir. immiinoterapi ilaglarla
semptomlarin kontrol altina alinamadigi, ila¢ tedavisini kabul etmeyen ya da ilaglarin
istenmeyen reaksiyonlara neden oldugu hastalarda uygulanabilir. Immiinoterapi ciddi immiin
yetmezlikte, malignitelerde, ciddi psikiatrik bozukluklarda, beta bloker kullananlarda, agir
astimlarda, anaflaksi durumunda epinefrin verildiginde ciddi kardiovaskiiler problemi
olacaklarda, 5 yasin altinda ve gebelerde yapilmaz. Ancak immiinoterapiye baslanmigsa
gebelerde tedaviye devam edilir. Genellikle subkutan enjeksiyon ile bazi merkezlerde ise
sublingual, oral ya da nazal yoldan uygulanmaktadir. Dort-alti ay sonra sonug¢ alinmaya
baslanirsa da asil sonu¢ 3 sene sonra almir. Sonug¢ alindig1 takdirde bu siire 5 seneye

cikarilabilir. Etki siiresinin ise uzun yillar devam ettigi bildirilmistir (50).

JUNIPERUS L. (ARDIC)

Cupressaceae familyasina ait olan Juniperus cinsi kozalakli bitkiler icerisinde yer
almaktadir. Yaklagik olarak 60 taksona sahip olan Juniperus cinsi Kuzey Yarimkiirede genis
bir cografik yayilisa sahiptir.

Bir veya iki evcikli, herdem yesil aga¢ ve calilardir. Yapraklar1 bazi taksonlarda tiglii

cevresel dizilmis olup, igne yaprak seklindedir veya bazi taksonlarda ise karsilikli ¢apraz
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dizilis gosterir ve pul seklindedir. Pul yapraklara sahip olan ardi¢ tiirlerinde genglik
donemimde siirgiinlerde yapraklar igne seklinde ve iiglii gevresel dizilislidir. Igne yapraklarin
iist yiizeyinde belirgin tek veya ¢ift stoma bandi goriiliir ve enine kesitlerinde iletim demetinin
altinda tek bir recine kanal1 yer alir. Erkek ve disi ¢igekler terminal veya yan durumludur. Her
bir erkek ¢icek ¢ok sayida peltat veya ovat bigimli etamin pulundan olusur. Her bir etamin
pulunun altinda 2-6 adet ¢igek tozu (polen) torbalari yer almaktadir.

Disi cicek karsilikli veya cevresel dizilmis 3-8 puldan olusur ve kiire seklindedir.
Pullarin hepsi veya bazisi iireyimlidir. Ureyimli pullarm i¢ tarafinda 1 ya da 2 adet tohum
tomurcugu yer almistir. Uziimii kozalak pullar1 birbirleriyle kaynasmustir, etlidir ve
acilmazlar. 1-3 yilda olgunlasirlar. Olgunlasmadan once yesil olan kozalaklar olgunlastiginda
vignecliriigli kirmizi, kirmizi kahverengi, mavi, mavi siyah gibi renkler alirlar ve {izerleri
cogunlukla dumanli gibidir. Her bir kozalakta 1-12 adet yumurtams1 veya koseli ve kanatsiz
tohum bulunur. Tohumlarinda ¢imlenme engeli vardir. Cimlenebilmek i¢in toprakta iki veya
daha fazla yil bekler. Kabuklar1 genellikle ince, uzunlamasina seritler halinde catlakli ve
liflidir (51).

Ulkemizde Juniperus cinsinin dogal olarak yayilis gdsteren 8 tiirii bulunmaktadir. Bunlar;
1. Juniperus durupacea Lab. (Andiz, Enek)

2. Juniperus communis L. (Ardic)

Bu tiirtinde iki varyetesi vardir.

Juniperus communis var. communis

Juniperus communis var. saxatilis

3. Juniperus oblonga Bieb.

4. Juniperus oxycedrus L. (Katran ardici)

Bu tiiriinde kozalak biiyiikliigii ve yaprak enine gore iki alttiirti vardir.

Juniperus oxycedrus subsp. oxycedrus (Katran ardicr)

Juniperus oxycedrussubsp.macrocarpa (Deniz ardic1)

5. Juniperus phoenicia L. (Finike ardic1)

6. Juniperus foetidissima Willd. (Kokar ardig)

7. Juniperus sabina L. (Sacagaci)

8. Juniperusexcelsa Bieb. (Boz ardig, Boylu ardig)

Bu tiirtinde iki alttiirii bulunmaktadir.

Juniperus excelsa subsp. excelsa, Juniperus excelsa subsp. polycarpos

Bu tiirlerden Juniperus communis, Juniperus oxycedrus, Juniperus foetidissimave Juniperus

excelsa Denizli ve ¢evresinde dogal olarak yayilis gostermektedir.
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Sekil 2: Juniperus oxycedrus
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Sekil 4: Juniperus excelsa
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Juniperuslar anemogam bitkiler oldugu igin ¢ok sayida polen iiretirler. Denizli
florasinda Cupressaceae familyasina ait Cupressus, Cupressocyparis, Juniperus ve Thuja
cinsine ait tiirler bulunmakta ve bunlardan bir kism1 park, bahgelerde ve mezarliklarda siis
bitkisi olarak degerlendirilmektedir.

Bousquet, Cupressus polenlerinin deri testlerinde pozitif etki gosterdigini ve saman
nezlesine neden oldugunu belirtmisdir (52). Ramirez, Juniperus‘un o6zellikle kis aylarinda
siddetli solunum yolu hastaliklarina neden oldugunu sdylemistir (53). Guardia ve ark. ise
Cupressaceae familyasi polenlerinin son yillarda Akdeniz iilkeleri atmosferinde goriilen en
onemli allerjenler arasinda yer aldigini ifade etmislerdir (54). Sin, Cupressaceae familyasi

polenlerinin allerjitesinin en yiiksek taksonlar arasinda oldugu bildirilmistir (55,56).

Juniperus polenleri polen sekli olarak sferoid olup inaperturattir. Graniilli bir

ornemantasyona sahiptirler.

Tablo 2: Ardig polen 6zellikleri

Polen sekli Sferoid
Apertiir tipi Inaperturat
Omemantasyon Graniillii
Eksin kalinlig 0,5-1,1 pm
Intin kalinligt 0,1-0,7um
Capt 20-30 um

Sekil 5: Cupressaceae familyasi polenleri (Bicakci, A, 2009)
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POLEN TAKVIiMi

Oct | Nov | Dec

1 T34 23451 T34

Taxa/ Weeks

Mnaceae
Cupres.Taud).
(ien europaga
Cuercus spp.
Platanus ortentalls
Acer spp.

Morus spp.

Salix spp.

E camaldulensis
Pistacia spp.
Tuglans spp.
Alnus glufinosa
Fraxinus spp.
Erlcaceae
Populus spp.
UTmus spp.

A. niftssima

5. spimosim
Cistus spp.
Corplus avellang
Phillyrea latifolia
Castanes safiva
Romceae
Palmae
Ligustrum vulgare
Tilta argentea
Poaceae
Asteraceae
Cheno. Amarant.
Plantago spp.
Urtlcaceae

X strumnarium N —
Rumex spp.
Aplaceae
Merourialts annua
Juncaceae
Brasslcacese
Carex spp.
Typha spp.
Fabaceae
Ranunculaceae
Lamiaceae

Ll

- 110 1150 M- .I:Z'.-EII lEEIZI-;

Tablo 3: Denizli polen takvimi

Polen takvimine mevsimsel faktorlerin etkisiyle polen sezonlarinda minimal sapmalar
olabilmektedir. Buna ragmen Cupressaceae familyasina ait olan Ardi¢ (Juniperus) cinsi
bitkiler Denizli ili polen takviminde ilk polenizasyon gosteren bitkidir. Ocak 2.veya 3. haftada
polenizasyon baslayip, subat ay1 sonuna kadar mevsimsel polen birlikteligi gostermemektedir.
Bu siire izole ardi¢ poleninin oldugu dogal bir ortam saglamaktadir. Diger polen familyalari

cogunlukla mart ay1 ilk haftasindan itibaren polenizasyona baglamaktadir.
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POLEN MARUZIYET ODALARI

Polen maruziyet odalar1 yiiksek Olgiide standardize edilmis ¢evre kosullari altinda,
hastalarin stabil ve yeniden iiretilebilir bir allerjene maruz birakildigi kapali bir sistemdir.
Degisken siire (3-4 saat) ve giinlerde (3-4 giin) belirli sayidaki hastaya calisiimak istenen
alerjen cinsinin sabit konsantrasyonda hastalarin direkt temasimin saglandigi 30 dakikalik
periyodlarda hasta semptom skorlarinin toplanip oda igerisindeki polen konsatrasyon
Olgtimlerin yapildig bir sistemdir (9,10).

Baslangicta mesleki maruziyetleri arastirmak i¢in kullanilan polen maruziyet odalari
daha sonra antihistaminikler, nazal kortikosteroidler, l1okotrien antagonistleri ve
immiinoterapi tedavi etkinligi, farmakolojik ajan doz araligi, farmakodinamik ¢aligsmalarda
ilag etkilerinin degerlendirildigi faz 3 ¢alismalarinda ve AR patofizyolojisi ¢alismalarinda
kullanilmustir (6).

Birgok iilkede farkli polen maruziyet odalar1 bulunmaktadir. Environmental Exposur
Unit (EEU), Vienna Challenge Chamber (VCC), Fraunhofer Institute Environmental
Challenge Chamber, Atlanta Allergen Exposure Unit, Biogenics Research Chamber, Allergen
BioCube, Chiba and Osaka Environmental Challenge Chamber (6,8).

Calisma prensipleri agisindan standardize olmayan bu birimlerin fiziksel ve miihendislik
ozellikleri farkliliklar gostermektedir. Bu farkliliklar alerjen dagiliminin izlenimi (lazer
partikiil sayaci, durham, burkard cihazlari ) hava kalite ve kontrollerin degerlendirilesi (hepa
filtre vs ) icin farkli teknolojiler kullanilmasindan kaynaklanmaktadir. Farkli merkezlerdeki
polen maruziyet odalarmin 3 ortak paydasi polen sezonuna uygun meteorolojik sabit bir ortam
olusturmak, sabit alerjen konsatrasyonu ve semptom skorlarinin veya ¢aligma yapilan konu

hakkinda ¢ok iyi bir dokiimantasyon saglamaktir ( 6,8).

Avantajlar:

Polen maruziyet odalarien 6nemli avantaj1 havadaki potansiyel alerjenlerin (6rn. kiif
sporlar1) ve gevresel faktorler gibi degiskenlerin ortadan kaldirilmasidir. Bir diger avantaj
polen maruziyet odalarinda yeterli alerjen pozlama saglamak i¢in kontrollii bir atmosferik
ortami olusturmaktadir. PMO c¢aligmalar yiiksek duyarlilik ve 6zgiilliik degerlerine sahip
tekrarlanabilir bir testir (6,9).
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Dezavantajlan

Polen maruziyet odalarinin 6nemli dezavantajlari dogal ortam faktorlerinin
siirlandirmasi, mevsimsel semptom alevlenmelerinin yoklugu, gercek hayattaki alerjen
maruz kalimina gore daha kisa maruz kalim siiresi, deney ortami (suni ¢evre, katilimcilarin
normal yasam aktivitelerinin azlhig, diger goniillillere yakinlik), katilimcilarin
demografilerinin PMO bolgesine kisitli olmasi (6zellikle birgok PMO seanshi deneylerde)
Yapilan ¢alismalarin mevceut tesislerin miithendislik ve fiziksel 6zelliklerindeki farkliliklardan
dolay1r standardize olamamasi yapilan ¢aligmalarin kontrol ihtiyaci duymasina neden

olmaktadir. FDA onayimnin olmamasi da PMO yaklasiminin bir diger kisithiligidir (6-10).
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GEREC VE YONTEM

ARASTIRMA iILE ILGILI BILGILER

Bu calisma Polen maruziyet odalarinda yapilan temel ve klinik bilimsel ¢aligmalarin
dogrulugunun arastirilmasi ve karsilastirilmasinda etkin bir dogal ortam modeli (izole ardig
polen duyarlilig1) olabilir mi sorusuna yanit bulmak amaciyla 01.01.2014-31.12.2014 tarihleri
arasinda Pamukkale Universitesi KBB Hastaliklar1 ve Pamukkale Universitesi Biyoloji Ana
Bilim Dal1 tarafindan Denizli/Tiirkiye’de yapilmistir.

Pamukkale Universitesi T1p Fakiiltesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulu’ndan 05.11.2013
tarihli 2013/14 sayili etik kurul onayr alindi. Arastirmamiz prospektif klinik bir ¢alisma
olarak yrtittldi.

HASTA SECIMIi

Pamukkale Universitesi Kulak Burun Bogaz Hastaliklar1 Alerji Poliklinigi (Denizli/
Tiirkiye) 2004-2014 yillart arasinda deri prick test yapilan 2578 hastanin bilgilerinin
saklandig1 veri bankasi retrospektif olarak tarandi. Prick testi pozitif olarak degerlendirilen
1288 hasta igerisinden izole ardi¢ poleni duyarliligi olan 22 hasta tespit edildi. Hastalar ile
iletisime gecilerek Pamukkale Universitesi Kulak Burun Bogaz Hastaliklar1 Alerji
Poliklinigine kontrole ¢agrildi. 6 hastanin sehir degisikligi yapmis oldugu ve 2 hastanin ailesel
nedenlerle kontrole gelmek istememesi nedeniyle 14 hasta alerji poliklinik kontroliine geldi.

Kontrole gelen 14 hastanin tablo 4 deki ayrintili alerji poliklinigi anamnez ve
degerlendirme formu doldurulup nazal endoskopik muayeneleri dahil KBB bakist yapildi.
Kontrole gelen 14 hastaya deri prick testi uygulanarak hastalarin tamaminda izole ardi¢ agag

duyarhilig teyit edildi.

Calismaya dahil etme kriterleri:

1-cilt prick test tekrari sonrasi izole ardi¢ polen duyarlilig1 saptanmis olmasi

2-ardi¢ polen sezonuna uygun alerjik semptomlarin var olmasi

3- alerjik rinit semptom skorlarini not edecek diizeyde sosyokiiltiirel mental yeterlilik

Yukaridaki kriterlere uygun olan 14 hasta calismaya dahil edildi.

Hastalarin 01.01.2014 tarihinden itibaren tablo 5’te verilen Alerjik Rinit semptom skorlama

cetvelini diizenli olarak doldurmalari istendi.
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Semptom Skorlama :

0: Semptom yok

1:Hafif siddette semptom ( hafif burun tikanikligi, hafif burun akintisi, ara sira hapsirma
gbzde kasinti)

2: Orta siddette semptom ( orta derece burun tikanikligi, akinti, hapsirik, goz kasintisi)

3: Siddetli semptomlar (ileri derece burun tikanikligi, genellikle tiim giin devam eden burun

akintisi, sik hapsirma, sik goz kasintisi)
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Tablo 4: Pamukkale Universite Hastanesi KBB Anabilim Dali Allerji Poliklinigi

Anamnez ve Degerlendirme Formu

PAMUKKALE UNIVERSITESI

SAGLIK ARASTIRMA VE UYGULAMA MERKEZi
KBB ABD. ALERJi POLiKLiNiGi DEGERLENDIRME FORMU

Adi-Soyadi: Tarih:
Cinsiyeti: Kayit No:

Yas: Dosya No:
Dogum yeri:

Yasanan yer:

Telefon. No:

Meslek:

KLINIK:

Hapsurma: Dispne:

Burun tikanikhgi: Anjiondrotik 6dem:
Burun akintisi: Parazitoz:

Burun kasintisi: Sindizit:
Geniz-damak kasintisi: Bas donmesi:

Goz sikayeti: isyeri ortami:
Okstiriik: Ailede alerjik rinit:
Lokal reaksiyon: Ailede astim:
Urtiker: ilac alerjisi:

Koku alamama: Atopi:

Banyodan gikarken hapsurma: Gida alerjisi:

Kag yil: irritasyon: deterjan, parfiim,sigara,vs
Mevsim: Evde hayvan:

Ev igi: Sigara(paket/yil):
Ev disi: Sistemik hastalik:
Anaflaksi: ilag kullanimi:
Dispne: Uyku bozuklugu:

FiZiKk MUAYENE:

Kulak Muayenesi:

Burun Muayenesi:

Bogaz Muayenesi:

Endoskopik Nazal Muayene:

SONUG:
Rinit Smear Astim Dermografizm
Test Spesifik BHR Nazal polip
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Tablo 5: : Pamukkale Universite Hastanesi KBB Anabilim Dali Allerji Poliklinigi

AR semptom skorlama cetveli

Hasta Adi Soyadt:
Dr. Adi Soyadi

HASTA TAKIiP FORMU

Hasta No:

TEDAVINIZIN SAGLIKLI TAKIiP EDILEBILMESI ICIN LUTFEN BU FORMU

1.GUN

2.GUN

3.GUN

4.GUN

5.GUN

Burun tikaniklig1
Burun akintisi
Bas agris1

Geniz akintisi
Hapsirma

Burun kasintisi

Burun tikanikligi
Burun akintist
Bas agrisi

Geniz akintisi
Hapsirma

Burun kasintisi

Burun tikanikligi
Burun akintisi
Bas agris1

Geniz akintisi
Hapsirma

Burun kagintisi

Burun tikaniklig
Burun akintist
Bas agris1

Geniz akintisi
Hapsirma

Burun kagintisi

Burun tikanikligi
Burun akintisi
Bas agris1

Geniz akintisi
Hapsirma

Burun kasintisi

Yok
Yok
Yok
Yok
Yok
Yok

Yok
Yok
Yok
Yok
Yok
Yok

Yok
Yok
Yok
Yok
Yok
Yok

Yok
Yok
Yok
Yok
Yok
Yok

Yok
Yok
Yok
Yok
Yok
Yok

oooood dododo odogbod oooood gododo

Az
Az
Az
Az
Az
Az

Az
Az
Az
Az
Az
Az

Az
Az
Az
Az
Az
Az

Az
Az
Az
Az
Az
Az

Az
Az
Az
Az
Az
Az
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oooood dododo odogbod oooood gododo

Orta
Orta
Orta
Orta
Orta
Orta

Orta
Orta
Orta
Orta
Orta
Orta

Orta
Orta
Orta
Orta
Orta
Orta

Orta
Orta
Orta
Orta
Orta
Orta

Orta
Orta
Orta
Orta
Orta
Orta

Ooodod bodooo oooobo oobobod gododo

Siddetli
Siddetli
Siddetli
Siddetli
Siddetli
Siddetli

Siddetli
Siddetli
Siddetli
Siddetli
Siddetli
Siddetli

Siddetli
Siddetli
Siddetli
Siddetli
Siddetli
Siddetli

Siddetli
Siddetli
Siddetli
Siddetli
Siddetli
Siddetli

Siddetli
Siddetli
Siddetli
Siddetli
Siddetli
Siddetli

oudood bodood oodood obodoo dgoodoo



AEROPALINOLOJIK CALISMA ASAMALARI
1-Lanzoni cihazi kullanarak Cupressaceae familyasina ait Juniperus cinsine yonelik Denizli
ili merkez atmosferindeki polenlerin analizi ve referans preparatlarin hazirlanmasi
2- Polenlerin mikrofotograflari, tanimlamalari ve sayimi

3- Yillik bu familyaya ait polen haritasinin olusturulmasi.

POLEN TOPLAMA YONTEMI

Volumetrik yontem
Atmosferik polen ve sporlarin m® havadaki miktarlar1 volumetrik yontemle tespit
edilmektedir. Bu yoOntemde c¢aligma sistemi ayni olan Lanzoni ve Burkard cihazlari

kullanilmaktadir.

Lanzoni cihaza

Arastirmamizda kullandigimiz lanzoni cihazi yaklasik 12 kg agirliginda elektrikle
¢alismakta olup, 24 saatte 14.4 m® (dakikada 10 Litre) hava emme kapasitesine sahiptir.
Emilen hava 14 mm eninde, 2 mm genisliginde dikdortgen seklindeki bir delikten cihazin
icine girmektedir. Cihaz iizerinde bulunan kanat, hava giris deliginin riizgar yoniine dogru
gelmesini saglar. Ayrica cihazda hava girisinden yagmurun girmesini engelleyen koruma

bulunmaktadir. (Sekil 6)

Sekil 6: Lanzoni Cihazi. Pamukkale Universitesi Tip Fakiiltesi ¢ati katindandan goriiniim.
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Cihazin ana govdesi igerisinde bu deligin 6nlinde doner bir cark (tekerlek) bulunmaktadir
(Sekil 7). Bu cark saatte 2 mm, bir giinde 48 mm yol kat eder. Tam devrini bir haftada
tamamlar. Carkin ¢evresi 336 mm, eni 20 mm’dir. Hareket kurularak saglanir. Cark iizerine
336 mm uzunlugunda seffaf bir bant (teyp) yapistirilir ve lizerine silikon yagi soliisyonu 20
mm genisliginde bir fir¢a ile siiriiliir. Uzerinde silikon siiriilmiis bant bulunan cark, cihazin
icerisine yerlestirilir ve bir hafta siire ile cihaz icerisinde kalir. Boylece bir hafta boyunca
cihazin emdigi hava i¢indeki polenlerin bant {izerine yapismasi saglanir. Hafta sonunda
devrini tamamlamis seffaf bant cark ile birlikte cihazdan ¢ikarilir ve yerine silikon yagi
siriilmiis yedek c¢ark konur. Bu islem her hafta tekrarlanir. Yedek c¢ark cihazi igine
yerlestirildikten sonra, cihazin yanindan ayrilmadan 6nce flovmetre ile hava giris miktarinin
kontrol edilmesi gerekmektedir. Flovmetre ile 6l¢iimde isaret topunun 10 iizerinde olmast

gerekir. Ayarlama govde iizerindeki vida ayar diigmesinden yapilir.

Sekil 7: Lanzoni cihazi i¢ aparat doner ¢ark {izerinde slikon bant goriilmekte
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Cihazdan alinan ve laboratuvar ortamina getirilen ¢ark iizerinden bant g¢ikarilir. Bir hafta

boyunca emilen hava i¢indeki polenler, 19 mm enindeki bant {izerine 14 mm’lik bir serit

boyunca yapisir (Sekil 8).

Sekil 8: 1 haftalik periyodu tamamlayan bant

Yedi giinde degisen bant, her biri bir giline karsilik gelen 48 mm boyunda, yedi esit pargaya
boliiniir. Temiz bir lam lizerine gliserin- jelatin siiriiliir. Bir gline karsilik gelen 48 mm
boyudaki bant pargasi gliserin-jelatin tlizerine konur. Bant iizerine eritilmis bazik-fuksinli
gliserin-jelatin konarak, 5 cm boyundaki lamel ile kapatilir. Boylece polenlerin bazik-fuksinle
boyanmasi saglanir. Preparatlar hazirlandiktan sonra, lam kenarma yapistirilan etikete giiniin

tarihi yazilir. Boylece preparat mikroskopta incelenecek hale getirilmis olur (Sekil 9).

Sekil 9: 28.03.2014 tarihine ait lam lamel arasina yayilmig preparat.



Sekil 10: 01.01.2014-31.12.2014 tarihleri aras1 polen preparatlari

1 m® havadaki polen ve spor miktarlarinin saymm degisik sekillerde yapilabilmektedir.
Birincisi, polen ve sporlarin her ikisi i¢in preparat mikroskopta dikey yonde 4 mm araliklarla
12 sira alanin, mikroskopta 10x40 biiyiitmede incelenerek sayilmasidir. Ikincisi, polenler igin
yatay yonde 4 siralik alanin incelenmesidir. Ugiinciisii, sporlar i¢in yatay yonde bir sira alanin
incelenmesidir. Polenler ve sporlar teshis edilip, 1 m® havadaki giinliik miktarlar1 hesaplanip
yogunluklart giinlik olarak rapor seklinde sunulur. Preparatlarin raporlanmasi Pamukkale

Universitesi Biyoloji Ana Bilim Dali tarafindan yapilmistir.
METEOROLOJIK VERILER

Meteoroloji 11 Miidiirliigiinden 29.06 boylam 37.46 enlem 219 metre deniz seviyesinden
yiikseklikteki Denizli ili 01.01.2014 -31.12.2014 tarihleri aras1 meteorolojik verileri; ortalama
sicaklik, yagis, nem ve riizgar hiz1 ayrintili giinliik, haftalik ve aylik ortalamalar seklinde
alindu.

ISTATISTIKSEL ANALIZ

Veriler SPSS 21.0 paket programiyla analiz edildi. Siirekli degiskenler ortalama +
standart sapma ve kategorik degiskenler say1 ve yiizde olarak verildi. Strekli degiskenler
arasindaki iligkilerin incelenmesinde Pearson Korelasyon Analizi kullanildi. Skalasi ve aralig
farkli olan degiskenlerin birlikte incelenmesinde i¢in standartlastirma yapilarak (standart z

skorlar1) incelendi. p<0,05 istatistiksel olarak anlaml1 kabul edildi.
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BULGULAR

HASTALAR

Arastirmamiza katilan Allerji Poliklinigi takibindeki 14 hasta (7 erkek, 7 kadin)
ortalama yas: 43.64+10,37 olarak saptand1. 14 hastanin Pamukkale Universite Hastanesi KBB
Anabilim Dali Allerji Polikliniginde ilk defa AR tanisi konduktan sonra bu caligmaya kadar
olan ortalama takip siiresi: 26.42+15.57 ay olarak bulundu. Deri prick test tekrar1 yapilan bu
hastalarin tamaminda farkli bir alerjene kars1 duyarlik gelismedigi goriildii.

Pamukkale Universite Hastanesi KBB Anabilim Dali Allerji Poliklinigi Anamnez ve
Degerlendirme Formu verileri (tablo 4) esas alinarak izole ardig¢ polen alerjisi olan 14 hastanin
tamaminda Rinit ve konjunktivit semptomlar1 bulunurken, sadece 4 hastamizda % 28,6 astim
semptomlart da mevcuttu. 14 hastanin tamaminda ARIA klavuzuna gore persistan orta- agir
AR semptomlart1 mevcuttu. 3 hastanin AR semptomlarinin medikal tedaviye ragmen
rahatlama saglamadigi, 11 hastanin medikal tedavi ile AR semptomlarinda belirgin diizelme

oldugu goriildii (Tablo: 6)

Tablo 6: izole ardig alerjisi olan 14 hastanin karakteristik 6zellikleri

1 37 E R,K +++
2 48 E R,K,A ++
3 40 K R,K ++
4 43 K R,K,A ++
5 33 K R,K,A ++
6 34 E R,K 4
7 31 K R,K ++
8 47 K R,K ++
9 42 K R,K ++
10 61 E R,K ++
11 70 E R,K ++
12 42 K R,K,A ++
13 37 E R,K +++
14 46 E R,K ++
14 hasta ort yas:43.64+10,37 7E-7K

Kisaltmalar:cinsiyet: E — Erkek , K- Kadin. Semptomlar: R- Rinit, K- Konjunktivit, A-Astim.
Semptom dereceleri: + hafif derecedesikayet mevcut medikal tedavi gereksinimi yok ++ ila¢ kullanmay1
gerektirecek kadar siddetli +++ hasta semptomlar: medikal tedaviden fayda gormiiyor
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Tablo 7: POLEN SAYIM VERILERI

HAFTALAR TOPLAM
OCAK I T T v
- - - 2 2
HAFTALAR TOPLAM
SUBAT I T T v
36 45 72 96 249
HAFTALAR TOPLAM
MART | T " v \VJ
105 119 216 228 175 843
HAFTALAR TOPLAM
NiSAN I T " v
203 195 120 124 642
HAFTALAR TOPLAM
MAYIS I T T v
31 38 45 17 131
HAFTALAR TOPLAM
HAZIRAN I T 11 v
8 5 9 8 30
HAFTALAR TOPLAM
TEMMUZ | T T \V] Vv
4 3 1 - 1 9
HAFTALAR TOPLAM
AGUSTOS I T " \V]
1 - - 3 4
HAFTALAR TOPLAM
EYLUL | T " v Vv
1 - - 1 - 2
HAFTALAR TOPLAM
EKiM I T T Vv
HAFTALAR TOPLAM
KASIM I T T v
HAFTALAR TOPLAM
ARALIK | T T v vV
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haftalar

Sekil 11:Denizli ili 01.01.2014- 31.12.2014 tarihleri arasindaki ardi¢ polen miktari/m> haftalara gére dagilimi

Ardic  (Juniperus) polenizasyonu Ocak 4. haftasinda baglayip Eyliil 4. haftasina kadar
olduk¢a uzun bir siire¢ devam etmistir. Denizli ili 01.01.2014- 31.12.2014 tarihleri arasinda
toplam atmosferik ardi¢ polen miktar1 1912 polen tanesi/m>olarak $lgiildii. 2014 Ocak ay1 4.
haftasinda polenizasyon baslamis olup atmosferik polen miktar1 2 polen tanesi ‘m* olarak
Slgiildii. Mart 4. Haftada 228 polen tanesi'm?ile haftalik bazda pik polen salimminin oldugu
izlendi. Nisan, Mayis aylarinda polen miktarinin azalmaya baslayip Eyliil ayinda total polen
miktar1 2 polen tanesi 'm? olarak sayltlmigtir. Ekim, Kasim, Aralik ve Ocak ilk 3 haftasinda

Denzili ili merkez atmosferinde ardi¢ poleni izlenmemistir.
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HASTA TAKIP ve MEDIKASYON

Izole ardig alerjisi olan 14 hastanin takipleri igin 2 haftalik diizenli kontrol planlamasi
yapildi. Hastalardan AR sikayetleri olmasa dahi 2 haftalik diizenli kontrol periyotlarinda
semptom skorlama cetveli verileri toplandi. AR semptomlar1 tedavi gerektirecek sekilde artis
gosteren hastalarin 2 haftalik silireyi beklemeden poliklinik kontrollerine gelmesi istendi.
Medikal tedavide standart tedavi olarak Mometazon Furoat 1*2, lizum halinde Azelastin
sprey diizenlendi.

Kontroller Ocak ilk haftasindan itibaren baslanmis olup minimum 7, maksimum 16
hafta olarak geri bildirimler toplandi. Ortalama takip siiresi: 10,71+2,43 hafta olarak bulundu.
Subat 3. haftasina kadar 14 hastanin tamaminda geri bildirimler diizenli olarak alindi
(Tablo12).
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Haftalar

Sekil 12: Hasta takipleri (01.01.2014 tarihinden itibaren yapilmustir)

METEOROLOJIK VERILER ve POLEN MIKTAR ILISKISi

Ardi¢ polenizasyonun basladig1 ve pik diizeye ulastifi donemdeki ortalama sicaklik
degerlerinde meydana gelen artigla arasindaki pozitif iliski sekil 13 deki meteorolojik veri
grafiginde goriilmektedir. Nem ve yagis miktarinin yiiksek olmasi da polenizasyon siirecini
olumsuz yonde etkiledigi sekil 14-15 deki meteorolojik veri grafiginde goriilmektedir. Riizgar
hizinin tim yil boyunca belirgin dalgalanma géstermedigi 1.2 m/s ile 1.7 m/s arasinda

degiskenlik gosterdigi izlendi.
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Sekil 13: Denizli ili 01.01.2014- 31.12.2014 tarihleri arasi ardi¢ polen miktari/m3-ortalama sicaklik degerleri
haftalara gore dagilimi
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haftalar

Sekil 14: Denizli ili 01.01.2014- 31.12.2014 tarihleri aras1 Ardi¢ polen miktari/m*- Toplam Yagis mm haftalara
gore dagilimi
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Sekil 15: Denizli ili 01.01.2014- 31.12.2014 tarihleri aras1 Ardi¢ polen miktari/m*~ Ortalama Nem % haftalara

gore dagilimi

— Z=core{Ortalama_Sicaklik)
| Zscore(Toplamyadig)
Zzcorefortalamanesm)
— Zscore(Polen Miktarn/im3)
4. 00000=—
2,00000=
[ =
[
o
=
00000
-2,00000—
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haftalar

Sekil 16: Denizli ili 01.01.2014- 31.12.2014 Polen miktari/m® - Ortalama nem %- Ortalama sicaklik -
Yagis(mm) haftalara gére dagilimi ( zskoru)
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Tablo 8: meteorolojik veri istatistikleri

N Minimum Maximum Mean Std. Deviation
Ortalama Sicaklik 52 6,70 30,60 17,6462 7,34971
Toplam yagis 52 ,00 87,00 11,8308 18,73507
Ortalama nem 52 24,20 77,40 50,0731 15,14460
Polen miktar 52 ,00 228,00 36,7692 65,06034

Meteoroloji 11 Miidiirliigiinden 29.06 boylam 37.46 enlem 219 metre deniz seviyesinden

yiikseklikteki Denizli ili 01.01.2014 -31.12.2014 tarihleri aras1 haftalik meteorolojik verilerine

gore yukardaki tabloda maksimum —minimum toplam yagis (mm), ortalama sicaklik(°C),

ortalama nem (%) degerleri verilmistir.

ISTATISTIKSEL ANALIZ

Tablo 9: istatistiksel analiz

Ortalama Ortalama Semptom Polen Nem Yadis Riizaar
sicaklik Skoru Miktari 919 9
r 0,280 0,739 -0,619 -0,166 0,407
Ortalama sicaklik
p 0,312 0,002* 0,014* 0,554 0,133
Ortalama r - 0,670 -0,337 -0,098 0,289
Semptom Skoru  p - 0,006* 0,219 0,729 0,295
. r - - -0,653 -0,249 0,345
Polen miktari
p - - 0,008* 0,370 0,208
r - - 0,369 -0,136
Nem
p - - 0,176 0,630
Vai r - - 0,475
|
gis D _ - 0,074
r - -
Rizgar
p

*p<0,05 istatistiksel olarak anlamlIn iliski

1-Haftalik ortalama sicaklik degerleri ile haftalik polen miktar1 arasinda istatistiksel olarak

anlamli pozitif yonde giiclii iliski gortilmiistiir.(p=0,002;r=0,739)

2-Haftalik ortalama semptom skorlar ile haftalik polen miktar1 arasinda istatistiksel olarak

anlamli pozitif yonde orta diizeyin iizerinde iliski goriilmistiir.(p=0,006;r=0,67).

3-Haftalik ortalama semptom skoru ile haftalik ortalama sicaklik degerleri arasinda

istatistiksel olarak anlamli bir iligski gézlenmemistir.(p=0,312;r=0,28)

4-Haftalik ortalama nem orani ile haftalik ortalama sicaklik degerleri arasinda istatistiksel

olarak anlamli negatif yonde orta diizeyin tizerinde iliski goriilmustiir.(p=0,014; r=-0,619).
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5-Haftalik ortalama nem orani ile haftalik polen miktar1 arasinda istatistiksel olarak
anlamli negatif yonde orta diizeyin iizerinde iligki goriilmistiir.(p=0,008;r= -0,653).

6-Haftalik ortalama semptom skorlari ile haftalik ortalama nem arasinda istatistiksel olarak
anlaml iligki goriilmemistir.

7-Riizgar hiz1 ile polen miktari, ortalama semptom skorlari, ortalama sicaklik, nem ve
yagis arasinda istatistiksel olarak anlamli iligki goriilmemistir.

8-Yagis miktar1 ile polen miktari, ortalama semptom skorlari, riizgar hizi, ortalama

sicaklik ve nem arasinda istatistiksel olarak anlamli iligki goriilmemistir.

POLEN ESiK DEGER

Semptom skor cetvel verileri incelenerek hastalarin timiinde AR semptomlarinin
olugsmasi i¢in gerekli olan atmosferik polen miktar1 polen esik deger olarak tanimlanir. Sekil
17°de tim hastalarda orta siddette AR semptomlarinin basladigi 1 Subat 2014 tarihinden
itibaren giinliilk polen miktar1 ve semptom olusan hasta sayist arasindaki iligki gosterildi.

Hastalarin tiimiinde semptom olusturan ardi¢ polen esik degeri 6-8 polen tanesi’'m® bulundu.
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Sekil 17: 1 Subat 2014 tarihi itibariyle polen miktar1 — orta siddette semptomu olan hasta sayisi giinlere gore
dagilimi
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SEMPTOM SKORLARI iLE POLEN MiKTARI ARASINDAKI ILISKI

2014 Ocak 4. haftada atmosferik polen miktarinin Denizli merkezde 2 polen tanesi'm®
olarak Ol¢iilmiis olup 14 hastamizin 2 sinde hafif siddette AR semptomlar: baglamistir. Subat
1. haftada polen miktar1 36 polen tanesi'm® iken, tiim hastalarda AR semptomlarin basladig
goriildii. Mart 1. haftada atmosferik polen miktar1 105 polen tanesi’m? iken tiim hastalarin
semptom skor diizeyleri en yiiksek diizeye ulastig1 izlendi. Ilerleyen haftalarda polen miktart

artisina ragmen hasta semptom skorlarinda belirgin artis izlenmedigi goriildi (Tablo 18).
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3,00000- Zscore(burun_tikanikhdrn
Zscore(burun_akintisi)
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=
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Sekil 18: semptom skorlar1 polen miktari iligkisi (zskoru)

Mart 4. haftadaki takipli hasta sayis1 6 iken, mart 5. haftadaki takipli hasta sayis1 3 idi.
Nisan ilk iki haftasinda ise sadece 1 hastanin takipleri devam etmekte idi. Mart 4. haftadan

sonraki semptom skorlar1 takipli hasta sayisindaki anlamli azalma nedeniyle degerlendirme
dis1 birakildi.
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AR semptom skorlama cetvelindeki hastalar tarafindan skorlanmasini istedigimiz alti
AR semptomu; Burun akintisi, burun tikanikligi, bas agrisi, geniz akintisi, hapsirma,

burun- damak kasintisidir.

Tablo 10: 2014 yil1 Denizli, tiim hastalarda ardig polen alerji semptomlarinin bagladigi Subat 1. hafta ve
semptom skorlarinin en st diizeye ulagtigt Mart 1. haftadaki ortamala semptom skorlart

Semptomlar Semptom Skor Takipli Hasta Sayisi Ortalama Semptom
Ortalamalan Skor Aralig
Subat 1. Hafta 14

Burun Akintisi 1.64 0-3

Burun Tikanikhgi 1.64 0-3

Bas Agrisi 1.35 0-3

Geniz Akintisi 1.21 0-3

Hapsirma 1.64 0-3

Burun- Damak Kasintisi 1.64 0-3

Toplam Semptom Skoru 9.12 0-18
Mart 1. Hafta 11

Burun Akintisi 2.18 0-3

Burun Tikanikhgi 2 0-3

Bas Agrisi 1.54 0-3

Geniz Akintisi 1.9 0-3

Hapsirma 2.27 0-3

Burun- Damak Kasintisi 2.09 0-3

Toplam Semptom Skoru 11.98 0-18

Ortalama Semptom Skor: 0: Semptom yok, 1: Hafif siddette semptom ( hafif burun tikanikligi, hafif burun
akintisi, ara sira hapsirma gozde kasinti) 2: Orta siddette semptom (orta derece burun tikanikligi, akinti, hapsirik,
g0z kasintis1) 3: Siddetli semptomlar: ileri derece burun tikanikligi genellikle tiim giin devam eden burun
akintisi, stk hapsirma, sik géz kagintisi

Calismamiza katilan 14 hastanin tamaminda semptomlarinin bagladigi Subat 1.
haftasinda ortalama toplam semptom skoru (TSS) 9.12 olarak bulundu. Burun akintisi, burun
tikaniklig1, hapsirma ve burun damak kasintis1 sikayetleri 1.64 ortalama semptom skoru ile en
yiiksek skor ortalamasina sahip semptomlardi. Geniz akintis1 1.21 semptom skor ortalamasi
ile en diisiik skora sahip semptomdu.

Ortalama semptom skorlarinin en yiiksek oldugu Mart 1. Haftasinda, hapsirma 2.27 ile
en yiiksek ortalama semptom skoruna sahip semptom olarak goriildii. Bas agrisi, 1.54 ile en
diistik ortalama semptom skoruna sahip semptom olarak izlendi. Mart 1. haftada TSS 11.98
ortalama ile takip siiresi boyunca ulasilan en yiliksek deger olarak goriildii. Sekil 18°de

ortalama toplam semptom skorlari ile polen miktar1 arasindaki iliski gortilmektedir.
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Sekil 19: Ortalama toplam semptom skorlari ile polen miktari iliskisi

Ocak 4. haftada 14 hasta igerisinde semptomlar1 baslayan 2 hastamizin TSS 1.71 olarak
bulundu. Subat 1. haftasinda 14 hastanin tamaminda semptomlarin baglamasi ile olusan TSS
ortalamast 9.12 ve takipli 11 hastanin bulundugu toplam semptom skor ortalamasinin en
yiiksek diizeyde oldugu Mart 1. haftada 11.98 ortalama izlendi. Mart 1. Haftadan (9. hafta),
Mart 4. haftaya (12. hafta) kadarki toplam ii¢ haftada ortalama TSS larinda minimal

dalgalanma olsa da sabit kaldig1 goriildii.
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TARTISMA

Akdeniz iilkelerinde (Tiirkiye, Ispanya, Fransa, Italya, Israil ) genis bir cografik yayilisa
sahip olan Cupressaceae familyasina ait ardi¢ (Juniperus) cinsi odunsu bitki polenleri rinit,
astim, konjunktivit gibi alerjik semptomlara neden olmaktadir.

Tiim Akdeniz iilkelerinde oldugu gibi, ardi¢ agaci iilkemiz Denizli ili ve gevre illerde
yogun sekilde bulunmakta ve polen mevsimindeki yiiksek atmosferik konsantrasyonu
nedeniyle ¢ok sayida duyarli kiside sensitizasyona neden olmaktadir. 2004-2014 yillar
arasinda Pamukkale Universitesi KBB Hastaliklar1 Alerji Klinigi verilerine gore alerji
poliklinigine basvurmus pozitif prick test sonuglu AR tanili 1288 hasta igerisinde izole ardig
polen duyarliligt %1.7 oranininda izlendi. Yaygin polen alerjisi olan hastalarla birlikte ardi¢
polen duyarlilig1 %13 oraninda izlendi.

Ulkemiz farkli sehirlerinde yapilan ardi¢ polen duyarlilig: ile ilgili ¢alismalarda; Sin AZ
ve ark, Izmir’de 455 hastada yapilan ¢alismada %14.1 servi ve/veya ardi¢c polenlerine
pozitiflik saptanmistir (59). Ceylan E ve ark, Sanlurfa’da 93 olgu iizerinde yapilan
calismada, ardi¢ polen duyarlilig1 %16.1 olarak saptanmistir.(60)

B Sposato ve ark, 1998-2000 ve 2010-2012 yillar1 arasinda Italya’da ¢ok merkezli 2258
hastada yapilan cupressaceae (servi ve ardi¢) duyarlihi@ calismasinda kuzey italya’da %16.1
giiney Italya’da %32.7 ve merkez italya’da %62.9 oranlarinda bulunmustur(61). Bu c¢alisma
verilerinin yiiksek oranda olmasi dikkat c¢ekicidir, bu caligmanin verileri baskaca bir
caligmada tekrarlanmamistir. Ardig¢ polen alerjisi i¢in yapilan birgok prevalans ¢caligmalarinda
Akdeniz iilkelerinde genis yilizde araligi goze carpmaktadir. Prevalans degerleri %0,6 ile
%35,5 oraninda dagilim1 izlenmektedir(62-64).

Yaygin polen alerjisi olan bireylerde ardig¢ pozitifliginin yiiksek oranda goriilmesinin
nedeni, ardig poleni alerjik proteinlerinin (Cup a 1ve Cry j 1) farkli polen aileleri ile benzerlik
gostermesinden kaynaklanmaktadir(65).

Ardig (juniperus) poleni ile ayni veya farkli zamanlarda polinizasyona sahip
Cupressaceae familyasi iiyeleri arasinda yer alan servi (cupressus) poleni ve Taxaceae
familyasi liyeleri arasinda yiiksek ¢apraz reaksiyon oldugu tespit edilmistir (66-69) .

Guerra F ve ark, Cordoba Ispanya’da yaptiklar1 arastirmada Cupressaceae polen
duyarliligi olan hastalarin  %77’sinde zeytin pozitifligi saptanmistir. Cupressaceae
sezonundaki siddetli AR semptomlarin1 zeytin ile ¢apraz reaksiyona girmesine baglamistir
(70). AZ Sin ve ark, 2003-2004 tarihleri arasinda izmir’de yaptiklar1 ¢alismada servi ile

birlikte yaygin polen duyarliligi bulunan 64 hastaya nazal provakasyon testi yapmislar sadece
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1 hastada izole servi duyarliligi saptamislardir. Yaygin alerjisi olan hastalarda servi
duyarliligia, % 86 ¢imen ve % 72 zeytin agaci polen duyarliligi neden oldugu saptanmustir.
(P <.001) (59).

Capraz reaksiyon bu tiir caligmalarda biiyiik bir karisiklia neden olmaktadir. Denizli
polen takviminde Oleaceae familyasindan zeytin polen mevsimi Nisan ilk haftalarinda
baslaylp Temmuz ortalarina kadar devam etmektedir(71). Gramineae familyasinda yer alan
¢cimen polen mevsimi Mart ilk haftasinda baglayip Eyliil ayina kadar devam etmektedir(72).
Disbudak agaci Denizli ilinde dagilim gosteren bir polen degildir.

Bu nedenle polenizasyonun basladigr Ocak ayindan Subat sonuna kadarki siirede eslik
eden polen birlikteligi olmayan ardig¢ agaci, izole bir polen mevsimi 6zelligi tasimaktadir.

Cupressaceae familyasina ait olan ardi¢ (juniperus) cinsi bitki 2014 yil1 Denizli polen
mevsimi % 98 metodu kullanarak belirledik. Bu metotta polen miktarinin %1 kisminin
salimmminin  bagladigi zaman ile %99 tamamlandigi donem, polen mevsimi olarak
degerlendirilmektedir.

Calisgmamizda Denizli ili 2014 yili polen mevsimi Subat ay1 ilk haftasinda baslayip
Haziran sonuna kadar devam etmektedir. 2014 yili igerisinde toplam 1912 polen tanesi/m®
ardi¢ poleni tespit edilmistir. En yliksek polen miktarina Mart ve Nisan aylarinda rastlandi.
Polen miktarinin pik yaptigt Mart aymmin 4. haftasinda 228 polen tanesi/m® ardi¢ poleni
izlendi.

Celik(73) ve ark, Giivensen(71) ve ark, Denizli ili 2000, 2006, 2012 yillarina ait
Cupressaceae familyasi polen tanecik sayisim1 degerlendirdigi ¢aligmalarla 2014 yilindaki
bizim calismamizda Cupressaceae polen sezonu yillara gore degisiklik gosterdigi
goriilmektedir. Cupressaceae familyasi pik konsantrasyonu 2000 yilinda Subat ayinda
izlenmisken, 2006, 2012 ve bizim ¢aligmamiz olan 2014 yilinda pik dénemi Mart ayinda
izlenmektedir (Tablo: 11). Yillara gore polen sayilarinda olusan dalgalanmalarin en biiyiik
nedeni klimatik faktorlerdir.
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Sekil 20: Denizli Cupressaceae familyas: Atmosferik Polen Miktar1 Yillara Gore Degisim
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iklimsel benzerlik gosteren Akdeniz {ilkeleri arasinda; B Sposato ve ark, 1998-2000 ve
2010-2012 yillar1 arasinda italya’da ¢ok merkezli cupressaceae duyarliligi calismasinda
atmosferik polen miktarmin 1998-2000 yillarinda pik zamani Subat iken 2010-2012 yillar
arasinda Mart olarak degerlendirilmis(61). Tiirkiye ve Italya, Akdeniz iklim 6zelliklerine
sahip iki {ilke olmasi nedeniyle polen takvimlerindeki yillara gore ortaya ¢ikan degisiklikler
aynidir.

C. Diaz de la Guardia ve ark, Ispanya Granada sehrinde volumetrik yontemle 1996-
2003 yillar1 arasinda Cupressaceae poleni calismasinda Ekim ayindan itibaren polen
mevsiminin basladigini, ortalama en yiiksek polen miktarinin Subat ve Mart aylarinda oldugu
saptanmistir (74). Robert L. Jacobs ve ark, San Antonio, Texas/Amerika’da Cupressaceae
familya tiyesi dag sediri (Juniperus ashei) poleninin dogal polen mevsimi ile mevsim dist
kofaktor karistiricilarin etkisini arastirdigi (Polen maruziyet odasi) ¢alismasinda dag sediri
polen mevsimi Kasim sonlarinda bagladigi, Mart ortalarinda sonlandigini gostermistir (90).

Ardic polen mevsiminin farkli {ilkelerde ve yillara gore degiskenlikler gosterdigi
goriilmektedir. Bu nedenle ardi¢ polen ile ilgili her ¢alismada, polen mevsimi ve polen miktari
degiskenligi goz Oniine alinarak klinik caligmalarin polen sayimi ile es zamanli yapilmasi
gerekir.

2014 Ocak 4. Haftada atmosferik polen miktarinin Denizli merkezde 2 polen tanesi’m®
olarak ol¢iilmiis olup, 14 hastamizin sadece 2’sinde hafif siddette semptomlar baslamistir. Bu
2 hastanin kirsalda yasayan hastalar olmasi kirsaldaki polen yiikiiniin, polen toplama
cihazimizin bulundugu Denizli merkezdeki polen yiikiinden daha yiiksek konsantrasyonda

oldugunu diistindiirmektedir.
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Denizli merkezde 2014 Subat ay1 1. haftasinda giinliik ardi¢ polen miktar1 6-8 polen
tanesi/m® diizeye ulastiginda 14 hastanin tiimiinde alerjik rinit semptomlar1 baslamisti. Ancak
atmosferik polen miktar1 bu esik degere ulastiginda tiim hastalarda semptomlar ayni anda
baslamadig1 24 saat ile 10 giin arasinda degisen siirede kronik alerjen uyariminin AR
semptomlarin olusumunda belirgin bir etken oldugu gériildii. ilerleyen yillarda kisiye 6zel
alerji tedavileri sunulurken kisilere 6zgii degiskenlikler de dikkate alinarak tedavi modelleri
belirlenecektir. Tiim hastalarda AR semptomlarinin baglamasina neden olan ardi¢ (Juniperus)
poleni esik degeri 6-8 polen tanesi/m® olarak bulundu. Waisel ve ark, 2004 yilinda Tel
Aviv/israil’de yaptigi c¢alismada; Cupressaceae familyasina ait servi ( cypress) agaci
acroalerjen esik degerini 5060 pollen/ m* olarak bulmus(75).

Alerjenler i¢in alerjik semptom olusturan esik degerler farkliliklar gostermektedir. F
Feo Brito ve ark, 2004 yilinda Ciudad Real/Ispanya’da izole zeytin polenine duyarli 20
hastada zeytin aeroalerjen derecesi 6l¢mek i¢in yaptiklari ¢aligmada tiim hastalarda semptom
olusturan zeytin polen esik degeri 162 polen tanesi/m°olarak bulunmusg(76). F Feo Brito ve
ark, ¢imen poleni aeroalerjen derecesi 6lgmek igin yaptiklari ¢calismada hastalarin tamaminda
alerjik semptom olusturan ¢imen polen esik degeri 35 polen tanesi/m” olarak bulunmustur(77).

Dogadaki tiim alerjenlerin farkli aeroalerjen esik degeri bulunmaktadir. Bu karakteristik
ozellik, polenlerin alerjen giiclinii gostermektedir. Ardi¢ poleni atmosferik polen yiikii diisiik
konsantrasyonda olmasina ragmen tiim hastalarda olusturdugu duyarlilik, alerjenitesinin
yiiksek oldugunu gostermektedir.

Polen miktar1 105 polen tanesi/m® diizeyine Mart 1. haftasinda ulasmis olup takiplere
devam 11 hastanin ortalama semptom skorlar1 polen miktar1 artisina paralel olarak artmistir.
Ilerleyen haftalarda polen miktar1 artis1 devam etmesine ragmen hastalarin ortalama semptom
skorlarinda artis olmamaktadir. Hasta semptom skorlarinin dagilim araligi olan 0-3 puanlik
skor ortalamasi, takipli 11 hastanin Mart ay1 1. haftasinda; burun akintis1 2.18, burun
tikaniklig1 2, bas agris1 1.54, geniz akintis1 1.9, hapsirma 2.27, burun damak kasimtis1 2.09
olarak degerlendirilmistir. Medikal tedavi etkisi, her hastanin alerjik semptom diizeylerinin
farkli olmasi, atmosferik polen miktarmin belli bir diizeyin iizerinde ne kadar artarsa artsin
semptom skor ortalamalarinda maksimum diizeye c¢ikamamasina neden olmaktadir.

Caligmamizda ortalama semptom skorlarinin maksimal diizeye ulastig1 donemdeki ardig
polen miktar1 105 polen tanesi/m® olarak bulunmustur.

Bu c¢alismada atmosferik ardi¢ polen miktar1 ile ortalama semptom skorlar1 arasinda
pozitif yonde gii¢lii korelasyon bulundu (p=0,006; r=0,67). izole ardi¢ polen duyarl hastalarla

polenizasyon ve klinik semptomlar arasinda dogrudan iligski olmasi; tani, tedavi ve takip
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caligmalarinda ¢ok degerli bir dogal model niteligindedir.

Sicaklik degerleri ile polen miktar1 arasinda istatistiksel olarak pozitif yonde anlamli
iligki goriildi (p=0,002; r=0,739). Nem orani ile polen miktar1 arasinda istatistiksel olarak
anlamli negatif yonde orta diizeyin tizerinde iliski goriilmiistiir (p=0,008; r=-0,653). Yagis ve
riizgar hiz1 ile polen miktar1 ve hasta semptom skorlar1 arasinda iliski goriilmemistir.

Meteorolojik faktorlerin polen miktarini doyalisiyla hasta semtom skorlarni etkiledigi
bilinen bir gergektir (78).

Polen maruziyet odalari son yillarda AR patofizyolojisinin aydinlatilmasinda, yeni
medikal tedavi etkenlerinin etki ve doz araliginin belirlenmesinde, immiinoterapi ile ilgili
tedavi ve sonuglarinin degerlendirildigi klinik ¢aligmalarda duyarhilik, o6zgiillik ve
tekrarlanabilirlik gibi birgok avantajlar sunmaktadir (6). Buna ragmen Polen maruziyet
odalarinin bir¢cok da dezavantaji bulunmaktadir. Bu dezavantajlar dogal ortam faktorlerinin
sinirlandirmasi, mevsimsel semptom alevlenmelerinin yoklugu, ger¢ek hayattaki alerjen
maruziyetine gore daha kisa ve yogun maruz kalim, deney ortami (suni gevre, katilimcilarin
normal yasam aktivitelerinin azhig, diger goniillilere yakinlik), katilimcilarin
demografilerinin PMO bolgesine kisitli olmas1 PMO yaklasiminin kisitliliklar: arasinda sayilir
(6,7,9,10). Dolayisiyla dogal sezonda goriilen AR semtomlarini etkileyen karmasikligi bu
yapay ortam tam olarak saglayamamakta ve taklit edememektedir.

Bu eksikliklerin 1s18inda, polen maruziyet odast ¢alismalarinda alinan verinin
gecerliligini teyit etmek ic¢in, deneysel ortamda olusan klinik semptomlar ile dogal ortamda
olusan semptomlarin karsilastirilmasi 6nerilmektedir ( 8-12).

Mevsimsel polen maruziyeti ile mevsim dig1 polen maruziyet odalarinda yapilan AR
semptomlarinin karsilastirildig: sinirlt sayida ¢alisma vardir.

Jacobs ve ark, ayni hasta grubunda dogal yakup otu sezonunda kaydedilen semptom
skorlar1 ile sezon dis1 yakup otu PMO testi sonucu semptom skorlar1 arasinda giiclii bir iligki
gostermislerdir. PMO ortaminda, duyarl hasta semptomlarin ortaya ¢ikisi ve agirligina gore
yavag/diigiik yanitli ve hizli/yiiksek yanith hasta fenotiplerinin oldugu gosterilmistir. Lojistik
regresyon analizinde, PMO ’da kaydedilen semptom seviyelerinin, dogal alerji mevsiminde
ulagilan semptom seviyelerinin giiglii bir belirtegi olarak saptanmustir (9). Buna karsilik, PMO
ve dogal polen mevsimindeki maruziyet sirasinda olusan semptom siddetleri ile cilt prick test
yanitinin biiyiikliigli arasinda bir iliski olmadig1 goriilmiistiir. Bu veri onceki calismalarla

uyumlu olarak bulunmustur (79,80).

45



Hohlfeld ve ark, sezon dis1 ¢imen poleni PMO ¢alismasinda, 4 saatlik ¢imen poleni testi
sonucundaki total nazal semptom skorlar1 (TNSS) ile, ayni hastalarin dogal ¢imen polen
mevsiminde kaydedilen TNSS arasinda korelasyon olmadigini gostermistir (r=0.25). Ancak,
PMO testinden 24 saat sonraki TNSS, mevsim i¢i TNSS ile anlamli bir sekilde korele
cikmistir (r=0.41). Dort saat sonrasinda pozitif korelasyon yoklugunun sebebi dogal mevsim
ile oda atmosferi arasindaki farkli polen konsantrasyonlarina ve PMO ortamindaki erken faz
reaksiyon olmasma karsin, dogal ortamdaki geg¢-faz reaksiyon icin yetersiz test siiresine
baglanmistir. Hohlfeld ve ark, testten 24 saat sonra olusan semptomlarin, aslinda geg-faz
reaksiyonlar1 yansittigini, dolayisiyla dogal sezondaki maruziyet sonucu olusan semptomlarla
daha korele olacagi hipotezini savundular. Yazarlar, sezon i¢i PMO 6l¢limlerinin devam eden
kronik inflamasyonu daha iyi yansitacagi ve dogal maruziyet ile daha iyi korele olacagini da
kabul etmislerdir (81).

Dogal polen sezonu sirasinda siirekli alerjen maruziyeti kronik enflamatuar ve ge¢ fazli
yanitlarin olugmasina neden olmaktadir. Bu mevsimsel alevlenmeler daha giiclii bir alerjik
reaksiyon ile sonuglanir ve antialerjik tedavi tepkisindeki degisimlere neden olur (12,82-84).
Sik stk PMO modellerinin bu 6zellikten yoksun oldugu tartisilmaktadir. Bu nedenle PMO
verilerinin gergek hayata aktarilabilirligi sinirlidir (6,12, 82,85).

Yuki ve ark, Cupressaceae familyasina ait Japon sediri duyarliligi olan 32 hastada,
dogal polen mevsimi bitiminden hemen sonra ve sezon dis1 yapilan PMO ¢alismalarinda nazal
ve okiiler semptomlarin, dogal mevsim disit PMO maruziyetine gére, dogal polen mevsimi
bitiminden hemen sonra PMO’da test yapilanlarda daha hizli ortaya ¢iktig1 ve daha giiclii
oldugunu saptamiglardir. Sezon dis1 donemde yaptiklari 3 ardistk PMO ¢alismasimin ilk
giiniinde anlamli semptomlar ortaya ¢ikmamis. Ancak maruz kalim giinlerinin artmasiyla
semptomlar artmistir. Bu da deneysel bir alevlenme etkisini gostermektedir. Dogal polen
mevsimi bitiminde yapilan PMO testlerinde alerjen maruziyetinin baglangicindan hemen
sonra (15 dakika igerisinde) anlamli semptomlar meydana gelmis. Yuki ve ark, dogal
polenizasyon kaynakli alevlenme olmadan, kronik allerjik inflamasyonu yansitmak i¢in PMO
caligmalarinda daha uzun maruziyet siiresinin gerekli oldugu sonucunu ¢ikarmiglardir. Ancak
bu ¢alismanin giicii, 2 farkli hasta grubunun kullanilmasi (sadece 2 hasta ¢alismanin ikisine
katilmis) sebebiyle kisitlidir (85).

PMO deneylerinde sinirlayict faktorlerden birisi de hastalarin giinliik degisim gosteren
kan kortizol diizeylerinin ve diger hormonal, immiinolojik parametrelerin deney siiresinin
kisaligindan dolayt AR semptomlar: iizerine etkileri net olarak bilinememektedir. Deney

yapim zamani ile hormonal ve immiinolojik degisikliklerin olusum zamanlar1 arasindaki iligki
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hasta semptomlarini belirgin diizeyde etkileyecegini diisiinmekteyiz.

AR semptomlarimi etkileyen bir diger faktor alerjik polen yiikiidiir. Polen yiikii dogal
polen mevsiminde yiiksek seviyede degiskendir, buna karsin PMO sistemi bu degiskenleri dar
bir aralikta kontrol etmeye ¢alismaktadir.

PMO ortaminda elde edilen tedavi sonuglarinin dogal maruziyet sonucu olusan etkilerle
korele oldugunun kanitt halen ortaya konamamistir (7,10,12,86,87). PMO c¢aligsmalari
mevsimsel polen dagilimini etkileyen yukarda saydigimiz bir¢ok faktorii ortadan kaldirildigt
i¢in klinik verilerin dogrulugu ve giivenirligi kontrol edilmesi gerekmektedir.

Dogal polen sezonunda, gerek yaygin alerjenite gerekse capraz reaksiyon nedeniyle,
ozellikle immiinoterapi calismalarinda tedavi ile alerjen ve klinik arasinda dogrudan
iligkilendirme giigliigii ortaya ¢ikmaktadir. Bu nedenle immiinoterapi gibi spesifik tedavi
caligmalarinin gerek takvim, gerekse hastalar bakimindan izolasyon gdsterme 6zelligi olmasi
bakimindan, izole ardi¢ poleni duyarli hastalarda yapilmasinin daha uygun olacagini
diisiiniiyoruz.

Ardi¢ polenlerinin polen takvimine gére en erken salinan polen olmasi, Ocak ayindan
Subat sonuna kadar ki slirede mevsimsel birliktelik gosteren baskaca polen olmayisi, ardic
polenlerin toplanabilmesi ve sayisal verilerle gosterilebilmesi, toplumda anlamli sayida izole
ardi¢ poleni duyarli hasta olmasi, semptomlar ile polen sayilari arasinda giiglii bir korelasyon
olusu, ardi¢ poleni ile gapraz reaksiyon yapan zeytin, disbudak ve ¢imen polen gruplarinin
mevsimsel olarak daha ge¢ polenizasyon yapiyor olmasi nedeniyle dogal ortamla bire bir
iliskili olarak AR tani, tedavi ve takiplerinde 6zellikle immiinotererapide dogal bir model
olusturmaktadir.

Bu calismadaki bizim kisithiliklarimiz hastalarin polene maruz kaldigi ortam ile polen
saymminin yapildig:r lokalizasyon farkliliklari, semptom skorlamasini arastirmaci kontrolii
disinda hasta tarafindan yapiliyor olmasi, ¢evresel kirleticilerin varlig1 ( hava kirliligi, sigara),
takip stirelerindeki enfektif ajanlarin neden oldugu semptom degisiklikleri olarak siralanabilir.
Sonugta AR hastalar1 cevresel maruziyetlerin etkiledigi dogal bir ortamda hayatlarini
sirdiirmektedir. Hastalarin beklentisi de yasadigi dogal ortamda AR sikayetlerinin
diizelmesidir. Bu nedenle dogal ortamda yapilan ¢alismalari daha degerli buluyor ve PMO

caligmalarina olmazsa olmaz bir tamamlayici olarak diisiiniiyoruz.
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SONUCLAR

Cupressaceae familyasina ait ardig agaci (Juniperus communis, Juniperus oxycedrus,
Juniperus foetidissima ve Juniperus excelsa) Denizli ve ¢evresinde dogal olarak yayilis
gostermektedir.

Akdeniz iilkeleri atmosferinde goriillen en Onemli allerjenler arasinda yer alan
Cupressaceae familyasina ait ardi¢ polen miktar1 ve polen mevsimi iilkelerde, aymi
iilkelerdeki farkli sehirlerde ve hatta ayni sehirdeki farkli yillarda farkliliklar gostermektedir.
Bu nedenle dogal sezonda alerjik rinit caligmasi yapilmak istenen her bolge kendi polen
takvimini yillik olarak ¢ikartmalidir.

Calismamizda 2014 yili Denizli ardi¢ polen mevsimi Subat — Haziran aylar1 olarak
bulundu. Maksimum polen konsatrasyonuna Mart ayinda rastlandi.

Izole ardi¢ polen duyarliligi olan hastalarda atmosferik polen yiikii ile alerjik rinit
semptom skorlar1 arasinda pozitif yonde iliski goriilmiistiir.(p=0,006;r=0,67). Ortalama
sicaklik degerleri ile polen miktar arasinda pozitif yonde (p=0,002;r=0,739), ortalama nem
orani ile polen miktar1 arasinda negatif yonde (p=0,008; r= -0,653) anlaml iliski goriildii.
Yagis miktar1 ve riizgar hizinin bu ¢alismada polen miktar1 ve semptom skorlar1 arasinda
anlaml1 iligki gériilmemistir.

Izole ardig agac1 duyarlih@ olan hastalarda alerjik rinit semptomlarinin ortaya ciktig
ardig polen esik deger miktar1 6-8 polen tanesi/m® olarak bulundu. Tiim hastalarda
semptomlarin aynit zaman diliminde baglamadigi, semptomlarin baslamasinda 1-10 giin
arasinda farklar oldugu goriildii. Bu fark hastalarda AR semptom olusumunda kronik polen
uyasinin da belirleyici bir etken oldugunu gosterdi.

Ardig polenlerin mevsimsel olarak polen takvimine gére en erken salinan polen olmasi, Ocak
aymdan Subat sonuna kadarki siirede mevsimsel birliktelik gosteren polen olmayisi, ardig
polenlerin toplanabilmsi ve sayisal verilerle gosterilebilmesi, toplumda anlamli sayida izole
ardi¢ poleni duyarli hasta olmasi, semptomlar ile polen sayilari arasinda giiglii bir korelasyon
olusu, ardi¢ poleni ile ¢apraz reaksiyon yapan zeytin, disbudak ve ¢imen polen gruplarinin
mevsimsel olarak daha ge¢ polenizasyon yapiyor olmasi nedeniyle polen maruziyet odasi
caligmalarinin dogal ortam c¢alismalart ile desteklenebilmesi igin uygun bir model
olusturmaktadir. PMO c¢alismalarinin en oOnemli 6zelligi olan kisa silirede ¢alismalarin
tekrarlanabilir olmas1 6niimiizdeki yillarda daha ¢ok calismanin yapilacagini gostermekte ve
bu caligmalarin dogrulugunu kontrol etmek i¢in dogal ortamla bire bir iliskili olarak izole

ardi¢ polen duyarlilig1 ¢aligma modelinin kullanilmasi1 gerektigini 6neriyoruz.

48



KAYNAKLAR

1- Durham SR (1997) Mechanisms and treatment of allergic rhinitis. In: Scott-Brown’s
otolaryngology, Ed.KERR AG vol. 4, 6 th ed, London: Butterworth Co, s:1-15 .

2- Strachan D, Sibbald B, Weiland S, Ait-Khaled N, Anabwani G, Anderson Hr, Asher Mi,
Beasley R, Bjorkstén B, et al.(1997) Worldwide variations in prevalence of symptoms of
allergic rhinoconjuctivitis in children: the International Study on Asthma and Allergies in
Childhood (ISAAC). Pediatr Allergy Immunol, 8, 161-176.).

3- Cemal Cingi, Bulent Topuz, Murat Songu, Cuneyt Orhan Kara, Ahmet Ural, Aytekin Yaz,
Muzeyyen Yildirim, Murat Cem Miman & Cengiz Bal (2010) Prevalence of allergic rhinitis
among the adult population in Turkey, Acta Oto-Laryngologica, 130:5, 600-606, DOI:
10.3109/00016480903311880)

4- Topuz B, Kara CO, Ardi¢ N, Zercir M, Kadikoyli S, Timkaya F The prevalence of
allergic rhinitis in the adult urban population of DenizliKulak Burun Bogaz Ihtis
Derg. 2005;14(5-6):106-9.

5- Sapan N. Polenlerin alerjik hastaliklardaki onemi. Tiirkiye Klinikleri J Allergy-Special
Topics 2011; 4(1): 1-4

6- Day JH, Horak F, Briscoe MP, Canonica GW, Fineman SM, Krug N, et al. The role of
allergen challenge chambers in the evaluation of anti-allergic medication: an international
consensus paper. Clin Exp Allergy Rev. 2006;6:31-59. A consensus paper on CACF models
in allergic rhinitis research.

7- Devillier P, Le Gall M, Horak F. The allergen challenge chamber: a valuable tool for
optimizing the clinical development of pollen immunotherapy. Allergy 2011; 66:163-9.

8- Jacobs RL, Ramirez DA, Andrews CP. Validation of the biogenics research chamber for
Juniperus ashei (mountain cedar) pollen. Ann Allergy Asthma Immunol 2011;107:133-8.
9- Jacobs RL, Harper N, He W, Andrews CP, Rather CG, Ramirez DA, et al. Responses to
ragweed pollen in a pollen challenge chamber versus seasonal exposure identify allergic
rhinoconjunctivitis endotypes. J Allergy Clin Immunol 2012;130:122-7

10- Bernstein JA. Correlation between a pollen challenge chamber and a natural allergen
exposure study design for eliciting ocular and nasal symptoms: early evidence supporting a
paradigm shift in drug investigation? J Allergy Clin Immunol 2012;130:128-9.

11- Day JH, Ellis AK, Rafeiro E, Ratz JD, Briscoe MP. Experimental models for the
evaluation of treatment of allergic rhinitis. Ann Allergy Asthma Immunol 2006; 96:263-77.
12-Zieglmayer PU. Are results of environmental exposure units transferable to reallife
exposure? Curr Opin Allergy Clin Immunol 2013;13:244-8.

13- Meltzer EO (1994) Is successful control of perennial rhinitis achievable. Eur Respir Rev,
20, 266-70.).

14-Onk G (2007) Coculuk Cag Alerjik Rinit Tedavisinde Budesonid, Levosetrizin ve
Montelukastin Nazal Hava Akimi ve Semptom Skorlarina Etkileri. Uzmanlik Tezi. Zonguldak
Karaelmas Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Saghigi ve Hastaliklari Anabilim Dali
15- Mossmann RT, Coffman LR (1989) Thl and Th2 cells: different patterns of lymphokine
secretion lead to different functional properties. Annu. Rev. Immunol, 7,145-173.

49


http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Topuz%20B%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=16340278
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Kara%20CO%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=16340278
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Ardi%C3%A7%20N%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=16340278
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Zercir%20M%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=16340278
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Kadik%C3%B6yl%C3%BC%20S%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=16340278
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=T%C3%BCmkaya%20F%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=16340278
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/16340278
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/16340278

16- Bousquet J, Jacot W, Vignola AM, Bachert C, Van Cauwenberge P (2004), Allergic
rhinitis: A disease remodeling the upper airways. J. Allergy Clin.

Immunol, 113, 43-49.)

17- Bousquet J, Neukirch F, Bousquet Pj, Gehano P, Klossek JM, Le Gam M, Allaf B (2006)
Severity and impairment of allergic rhinitis in patients consulting in primary care. J. Allergy
Clin. Immunol, 117, 158-162

18- Skoner Dp (2001) Allergic rhinitis: definition, epidemiology, pathophysiology,detection
and diagnosis. J Allergy Clin Immunol, 108, 2-8.).

19- Ciprandi G, Cirillo I, Vizzaccaro A. Seasonal and perennial allergic rhinitis: is this
classification adherent to real life? Allergy. 2005: 60, 882-887.).

20- Bousquet J, P. Van Cauwenberge, N. Khaltaev (2001) Allergic rhinitis and its impact on
asthma (ARIA). J Allergy Clin Immunol, 108(5 Suppl), S147-334.

21- Von Mutwus E, Weiland Sk, Fritzsch C, Duhme H, Ke1l U (1998) Increasing prevalence of
hay fever and atopy among children in Leipzig. Lancet, 351,862-866.).

22- D’amato G, Ruffili A, Sacerdot1 G, Bonini, S. (1992) Parieteria pollinosis: a review.
Allergy, 47, 443-449.).

23- Salib Rj, Drake-Lee A, Howarth Ph (2003), Allergic rhinitis: past, present and the future.
Clin Otolaryngol Allied Sci, 28, 291-303.

24- Kalyoncu AF, Demir AU, Ozcakar B, Bozkurt B, Artvinli M. Asthma and allergy in
Turkish university students: Two cross-sectional surveys 5 years apart. Allergol
Immunopathol (Madr.), 2001 Nov-Dec;29(6):26471.

25-O'connell Ej (2004) The burden of atopy and asthma in children. Allergy, 59, 7-11.
26-D'alonzo Ge Jr (2002) Scope and impact of allergic rhinitis. J Am Osteopath Assoc,- 102,
2-6.).

27-Kalmer Ma (1993) Allergic rhinitis. In: Mygind N, Neclario RM, eds. Allergic and Non-
allergic Rhinitis, Ist ed. Copenhagen: Munksgaard,153-8.).

28- Dold S, Wjst M, Von Mutius E, Reitmerr P, Stiepel E (1992) Genetic risk for asthma,
allergic rhinitis, and atopic dermatitis. Arch Dis Child, 67, 1018-1022).

29- Edfors-Lubs MI (1974) Allergy in 7,000 twin pairs. Acta Allergologica, 26:249- 28).
30- Lee Cs, Tang Rb, Chung RI (2000) The evaluation of allergens and allergic diseases. J
Microbiol Immunol Infect, 33, 227-232.).

31-Johanning E (2004) Indoor moisture and mold related health problems. Allergy Immunol,
36, 182-185.

32-Wallace La (2001) Human exposure to volatile organic pollutants: implications for indoor
air studies. Annu Rev Energy Environ, 26, 269-301).

33-Meltzer Eo, Malmstrom K, Lu S, Prenner Bm, Wer Lx, Weinstein Sf, Wolfe Jd, Reiss Tf
(2000) Concomitant montelukast and loratadine as treatment forseasonal allergic rhinitis: a
randomized, placebo-controlled clinical trial. J Allergy Clin Immunol, 105(5), 917-22.,
34-Mygind N, Dahl R, Pederson S, Pedersen Kt (1996) Allergens: Characteristics and
determination. Second edition Blackwell Science limited in Essential Allergy, 81-99.).

35- Carrer P, Maron1 M, Alcin1 D, Cavallo D (2001) Allergens in indoor air: environmental
assessment and health effects. Sci. Total Environ, 270, 33-42.).

36-Lund VJ (1994) International consensus report on the diagnosis and management of
rhinitis. Allergy, 19(49), 5-34.).

50



37- Gemici, Y. 1991. Izmir Yéresi Ballarinda Polen Analizi, Doga Tr. J. of Botany, 15, 291—
296.

38- Mondal, A. K., Mondal, S. & Mandal, S. (1998). Pollen production in some plant taxa
with a supposed role in allergy in Eastern India. Aerobiologia, 14, 397-403.

39- Gemici, Y., Giiven, A., Gemici, M., Kabake1, T., “Polenler”, Bilim ve Teknik Dergisi.,
Say1 330, 1995

40- Sahin F, Sahin A. Alerjik rinitte tan1 In: Onerci M. Alerjik rinosiniizitler. Ankara
2002:62-107).

41-Crobach M, Hermans J, Kaptem A, Ridderikhoff J, Mulder J (1996) Nasal smear
eosinophilia fort the diagnosis of allergic rhinitis and eosinophilic non-allergic rhinitis. Scand
J Prim Health Care, 14(2), 116-21.).

42-Demoly P, Piette V, Bousquet J. Invivo methods for study of allergy. Skin tests, techiques,
and interpretation. In: Adkinson SF, et al. Middleton’s Allergy Principles&Practice. (6th ed)
Philadelphia, Mosby 2003; 631-43).

43- Yasar H, Sarikahya I. Alerjik rinitli hastalarda Prick test ile Multi-Test cilt testinin
karsilastirilmasi. Tiirk Otolarengoloji Arsivi 2000; 38 (2): 87- 90).

44-Topuz B. Alerjik rinit tamisinda kullanilan testler; Kulak Burun Bogaz Hastaliklarinda
Alerji.2001: 25-41.).

45-Onerci M (2005) Alerjik Rinosiniizitler, Kulak Burun Bogaz Bas Boyun Cerrahisi’nde
Giincel Yaklasim Ed. ONERCI M, Konuk ed. CANAKCIOGLU S, Ankara cilt 1, sayr 1.).
46-Agre P, Sasaki S, Chrispeels MJ. Aquaporins: a family water channel proteins. Am J
Phsyiol Renal Phsyiol. 265: F461).

47-Mabry RL, Allergic rhinitis. In: Cummings CW, Fredrickson JM, Harker LA, Krause CJ,
Richardson MA, Schuller DE (Eds.). Otolaryngology head and neck surgery. 3 th ed.\VV01.2,
St. Louis: Mosby Year Book, 1998:902-909.).

48- Unlii H. Antihistaminikler, dekonjestanlar, mast hucre stabilizorleri. Onerci M.(Editor).
Rinitler'de. Ankara: Kutsan Ofset, 1999: 181-190).

49-Akmer M: Rinitlerde topikal, sistemik kortikosteroidler ve antikolinerjik ajanlarin
kullanimi1. Onerci M.(Editor). Rinitler'de. Ankara: Kutsan Ofset, 1999: 195 197.).

50-Kalayct CO: Alerjik rinit tedavisinde immunoterapi. Onerci M.(Editdr). Rinitler'de.
Ankara: Kutsan Ofset, 1999: 199-207.)

51-Yaltirik F. Dendroloji Ders Kitab1 1: Gymnospermae. istanbul: Istanbul Universitesi yayin
No: 3443,1993

52-Bousquet, Y.J.,Cour,P.,Guerin, B. ve Michel, F.B.1984. Allergy in the Mediterranean area,
| pollen counts and pollinosis of Montpellier, Clinical Allergy, 14,249-258.
53-Ramirez DA. The natural history of mountain cedar pollinosis. JAllergy Clin Immunol
1984:73:88-93

54-Guardia, C., Alba, F., Linares, C. ve Lugilde, D. 2006. Aerobiologicaland and allergenic
analys of Cupressaeceae Pollen in Granada (Southern Spain), J.Investig. Allergol.Clin.
Immunol., 16(1),24-33

55- Sin, B., Pmar, N.M., Misilligil, Z., Ceter, T. ve Alan, g 2007. Polen alerjisi: Tiirkiye
alerjik bitkilerine genel bir bakais. Engin yayinevi, Ankara
56- Ogren, T.L. 2000. Allergy-Free Gardening. The revolutionary guide to
healthylandscaping. Ten speed press, Berkeley Toronto

51



57- Michelle L. North & Mena Soliman & Terry Walker & Lisa M. Steacy & Anne K. Ellis
Controlled Allergen Challenge Facilities and Their Unique Contributions to Allergic Rhinitis
Research Curr Allergy Asthma Rep (2015) 15: 11DOI 10.1007/s11882-015-0514-4

58- Hohlfeld JM, Holland-Letz T, Larbig M, Lavae-Mokhtari M, Wierenga E, Kapsenberg M,
et al. Diagnostic value of outcome measures following allergen exposure in an environmental
challenge EEC compared with natural conditions. Clin Exp Allergy 2010;40: 998-1006)
59-Sin AZ, Ersoy R, Gulbahar O, Ardeniz O, Gokmen NM, Kokuludag A. Prevalence of
Cypress pollen sensitization and its clinical importance in Izmir, Turkey, with Cypress allergy
assessed by nasal provocation. Jinvestig Allergol Clin  Immunol 2008;18: 46-51
60-Ceylan E, Gencer M, Sak ZHA, Sentiirk Z, Bayat A. Harran Universitesinde Izlenen
Astimli Olgularda Agac Polen Duyarliligi. Asthma Allergy Immunol 2006;4: 67-74

61- B Sposato Italian Association of Aerobiology. An epidemiological study of Cupressaceae
pollinosis in Italy. J Investig Allergol Clin Immunol.) 2002;12: 287-92.
62-Galan G, Fuillerat MJ, Comtois P, Dominguez-Vilches E. A predictive study of
Cupressaceae pollen season onset, severity, maximum value and maximum value date.
Aerobiologia.

63- Charpin D, Hugues B, Mallea M, Sutra JP, Balansard G, Vervloet D. Seasonal allergic
symptoms and their relation to pollen exposure in South-east France. Clin Exp Allergy.
1993;23:435-9.

64- Papa G, Romano A, Quarantino D, Di Fonso M, Viola M, Artesani MC, Sernia S, Di
Gioacchino M, Venuti A. Prevalence of sensitization to Cupressus sempervirens: a 4-year
retrospective  study. Sci  Total  Environ.  2001;10:  83-7.)  1998;4:195-9.
65- Suarez-Cervera M, Takahashi Y, Vega-Maray A, Seoane JA. Immunocytochemical
localization of Cry j 1, the major allergen of Cryptomeria japonica( Taxodiaceae) in
Cupressus arizonica and Cupressus sempervirens (Cupressaceae) polen grains. Sex plant
Reprod.2003;16: 9-15.

66- Mari A, Di Felice G, Afferni C, Barletta B, Tinghino R,Sallusto F, et al. Assessment of
skin prick test and serumspecific IgE detection in the diagnosis of Cupressaceaepollinosis. J
Allergy Clin Immunol 1996;98: 21-31

67- Charpin D. Allergy to cypress pollen. Allergy 2005;60: 293-301

68- Caballero T, Romualdo L, Crespo JF, Pascual C, Mun~oz-Pereira M, Martin- Esteban M.
Cupressaceae pollinosisin the Madrid area. Clin Exp Allergy1996;26: 197-201

69- Panzani R, Zerboni R, Ariano R. Allergenic significance of Cupressaceae pollen in some
parts of the Mediterranean area. In: D’Amato G, Spieksma FThM, Bonini S (eds). Allergenic
Pollen and Pollinosis in Europe. Blackwell Scientific Publications, 1991: 81-4.)

70- Guerra F, Daza JC, Miguel R, Moreno C, Galan C, Dominguez E, et al. Sensitivity
Cupressus:  Allergenic significance in Cordoba (Spain). J Invest Allergol Clin
Immunol1996;6:117-20.

71- Aykut Giivensen, Ali Celik, Biilent Topuz, Miinir Oztiirk Analysis of airborne pollen
grains in Denizli Turkish Journal of Botany Turk J Bot(2013) 37: 74-84 © TUBITAK
doi:10.3906/bot-1201-4

72- Adem Bigakei, Sevcan Celenk, Mustafa Kemal Altunoglu, Aycan Bilisik, Yakup Canitez,
Hulusi Malyer, Nihat Sapan Allergenic airborne Gramineae (Grass) pollen concentrations in
Turkey Asthma Allergy Immunol 2009;7:90-99

52


http://link.springer.com/search?facet-creator=%22Mar%C3%ADa+Su%C3%A1rez-Cervera%22

73- Celik, A., A. Guvensen, I. Uysal and M. Ozturk, ¢ Differences in Concentrations of
Allergenic Pollens At Different Heights in DENIZLI, Turkey’ Pak. J. Bot., 37(3): 519-530,
2005.

74-C. Diaz de la Guardia, F. Alba, C. de Linares, D. Nieto-Lugilde, J. Lopez Caballero.
Aerobiological and allergenic analysis of Cupressaceae pollen in Granada (Southern Spain). J
Investig Allergol Clin Immunol 2006; Vol. 16(1): 24-33).

75-Yoav Waisel, Zvia Mienis, Evsey Kosman, Carmi Geller-Bernstein The partial
contribution of specific airborne pollen to pollen induced allergy Aerobiologia
September 2004, VVolume 20, _Issue 4, pp 197-208.

76- F Feo Brito, P Mur Gimeno, J Carnés, R Martin, E Fernandez-Caldas, P Lara, AM
Alonso, et al. Olea europaea pollen counts and aeroallergen levels predict clinical symptoms
in patients allergic to olive pollen. Annals of Allergy, Asthma & Immunology. 2011; Vol.106:
146-152)

77- Feo Brito f, Mur Gimeno P, Carnes J.et al. Grass polen, aeroallergens, and clinical
symptoms in Ciudad Real (Spain ). J Invest allergol Clin immunol.2010;4:295-302.

78- M Puc. Threat of allergenic airborne grass pollen in Szczecin, NW Poland: the dynamics
of pollen seasons, effect of meteorological variables and air pollution. Aerobiologia (2011);
27:191-202)

79-Ellis AK, Ratz JD, Day AG, Day JH. Factors that affect the allergic rhinitis response to
ragweed allergen exposure. Ann Allergy Asthma Immunol 2010; 104:293-8.

80- Radcliffe MJ, Lewith GT, Prescott P, Church MK, Holgate ST. Do skin prick and
conjunctival  provocation tests predict symptom severity in seasonal allergic
rhinoconjunctivitis? Clin Exp Allergy 2006;36: 1488-93.

81-Hohlfeld JM, Holland-Letz T, Larbig M, Lavae-Mokhtari M, Wierenga E, Kapsenberg M,
et al. Diagnostic value of outcome measures following allergen exposure in an environmental
challenge chamber compared with natural conditions. Clin Exp Allergy 2010;40: 998-1006.)
82- Badorrek P, Dick M, Hecker H, Schaumann F, Sousa AR, Murdoch R, et al. Antiallergic
drug testing in an environmental challenge chamber is suitable both in and out of the relevant
pollen season. Ann Allergy Asthma Immunol 2011;106: 336-41.

83-Toth J, Schultze-Werninghaus C, Marks B, Temmel AF, Stubner P, Jager S, et al.
Environmental priming influences allergen-specific nasal reactivity. Allergy 1998; 53:1172-7.
84- Connell JT. Quantitative intranasal pollen challenges. 3. The priming effect in allergic
rhinitis. J Allergy 1969;43: 33-44.

85- Yuki A, Terada T, Ichihara T, Fujii K, Hyo S, Kawata R, et al. Evaluating the effects of
testing period on pollinosis symptoms using an allergen challenge chamber. Allergol Int
2011;60: 533-9.

86- Committee for Medicinal Products for Human Use (CHMP), European Medicines Agency
(EMA). Guideline on the clinical development of products for specific immunotherapy for the
treatment of allergic diseases. London: European Medicines Agency; 2008.
CHMP/EWP/18504/2006.

87-Krug N, Hohlfeld JM, Larbig M, Buckendahl A, Badorrek P, Geldmacher H, et al.
Validation of an environmental exposure unit for controlled human inhalation studies with
grass pollen in patients with seasonal allergic rhinitis. Clin Exp Allergy 2003;33: 1667-74.

53


http://link.springer.com/journal/10453
http://link.springer.com/journal/10453/20/4/page/1

89- Karen Rosner-Friese, Susanne Kaul,Stefan Vieths and Oliver Pfaar,. Environmental
exposure chambers in allergen immunotherapy trials: Current status and clinical validation
needs Journal of Allergy and Clinical ImmunologyVolume 135, Issue 3, March 2015, Pages
636643

90- Jacobs RL, Harper N, He W, Andrews CP, Rather CG, Ramirez DA, and Ahuja SK.
Effect of confounding cofactors on responses to pollens during natural season versus pollen
challenge chamber. J Allergy Clin Immunol. 2014 May;133(5):1340-6, 1346.e1-7. doi:
10.1016/j.jaci.2013.09.051. Epub 2013 Dec 9

91-Topuz B, Ogmen GG. Montelukast as an adjuvant to mainstay therapies in patients with
seasonal allergic rhinitis. Clin Exp Allergy. 2003 Jun;33(6):823-6. PMID:12801319)

54


http://www.sciencedirect.com/science/journal/00916749
http://www.sciencedirect.com/science/journal/00916749
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/12801319
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/12801319

55



