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OZET

Alerjik Rinokonjonktivitli Hastalarda iki Farkh Tedavi Yonteminin
Yasam Kalitesine Etkisinin Incelenmesi

Dr. Ugur ALPTURK

Bu calismada alerjik rinitin saglikla ilgili yasam kalitesi lizerindeki etkisini
degerlendirmek ve alerjik rinit hastalari i¢in biiyiilk 6neme sahip olan hayat kalitesi
sorunlarii1 Glgmek, ayrica intranazal steroidlerin ve intranazal antihistaminik-
intranazal steroid kombinasyonlariin alerjik rinit (AR) semptomlar1 {izerindeki

etkilerinin degerlendirilmesi amaglanmistir.

Pamukkale Universitesi Hastanesi KBB kliniginde prospektif olarak planlanan
Aralik 2022 — Ekim 2023 araliginda klinigimize basvuran alerjik rinit deri prick testi
pozitif olan erigskin hastalar degerlendirilmistir. Hastalarin yas, cinsiyet, kullandig:
ilaclar, komorbid hastaliklar1 ve alerjik rinit semptomlar1 degerlendirildi. Hastalarin
alerjik rinit sikayetleri Alerjik Rinit Skoru (ARS) soru formu ile degerlendirildi.
Alerjik rinit skoru 7 ve lizeri olanlar caligsmaya dahil edildi. Hastalar tedavi dncesi ve
tedavi sonrast 1. Hafta, l.ay ve 2.ayda Rinokonjonktivit Yasam Kalitesi Anketi
(RKYK) ve Gorsel Analog Skala (VAS) ile degerlendirildi. Hastalara alerjik rinit

tedavi endikasyonu bulunan iki farkli topikal sprey randomize olarak verildi.

Kullanilan ilaglarin etki baslama siiresi Aze-Flu kombine grupta 4,38 ve
flutikazon grubunda 4,50 giin ortalamadaydi. Iki grup arasinda olarak istatistiksel
olarak anlamli farklilik yoktu (p<0,050). Uyku, goz ve duygular ile ilgili belirtilerde
7. giin karsilastirmasinda Aze-Flu grubunda iyilesme yoniinde istatistiksel olarak
anlaml farklilik vard1 (p<0,050). Gegici ve kalici tat bozuklugu sonuglarinin VAS ile
karsilagtirilmasinda 7. giinde Aze-Flu grubunda daha yiiksek skorlar bulunmustur
(p<0,050). RKYK sonuglarinda 1. ayda gruplar arasinda istatistiksel olarak anlaml
farklilik yoktu (p>0,050). Gegici tat bozuklugu, kalici tat bozuklugu ve kalic1 koku
bozuklugu sonuglarinin VAS ile karsilastirilmasinda 1. ayda Aze-Flu grubunda
istatistiksel olarak anlamli sekilde daha yiiksek skorlar bulunmustur (p<0,050). RKYK
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skorlarinda baslangica gore 7. giin kontrollerinde flutikazon grubunda genel
sorunlarda, burun belirtilerinde ve goz belirtilerinde %50’den fazla klinik olarak
anlamli diisiis olustu. RKYK skorlarinda baslangica gore 7. giin kontrollerinde Aze-
Flu grubunda genel sorunlarda, burun belirtilerinde, goz belirtilerinde ve duygular ile
ilgili belirtilerde %50°den fazla klinik olarak anlamli diisiis olustu. Bunlardan g6z ve
duygu ile ilgili belirtilerdeki iylesme flutikazon grubuna goére anlamli fark olusturdu
(p<0,050). Baslangi¢ puanlamasi ortalama 3-4 araliginda olan (orta derecede sikinti
cektim-epey sikinti ¢ektim) RKYK 6lgegi puanlamasi 1. ay yasam skorundaki
belirtiler incelendiginde 0-2 aralifinda oldugu ve hastalarin beyanlarinda genellikle 1

(sikint1 ¢ektim sayilmaz) ve 0 (sikint1 cekmedim) olarak tanimlandigini gordiik.

VAS ve RKYK odlgeklerine gore her iki ilacin da AR semptomlarini azalttigi,
RKYK olcegine gore kombinasyonun erken donemde daha etkin oldugu, uzun
donemde ise aralarinda anlamli bir fark olmadig1 saptandi. Maliyet ve yan etkiler g6z

Online alinarak hasta 6zelinde her iki ilagta AR tanili hastalarda giivenle regete

edilebilir.

Anahtar Kelimeler: Alerjik Rinit, Aze-Flu, Flutikazon, RKYK
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SUMMARY

Investigation of The Effect of Two Different Treatment Methods on The Quality
of Life in Patients With Allergic Rhinoconjunctivitis

Dr. Ugur ALPTURK

This study aimed to assess the impact of allergic rhinitis on the health-related
quality of life and to identify significant quality-of-life challenges faced by allergic
rhinitis patients. Additionally, it aimed to evaluate the effects of intranasal steroids and

combinations of intranasal antihistamines with steroids on AR symptoms.

Adult patients who tested positive for allergic rhinitis via a skin prick test and
sought treatment at our clinic between December 2022 and October 2023 were
included in this prospective study conducted at the Pamukkale University Hospital
ENT clinic. The patients' age, gender, medications, comorbid diseases, and allergic
rhinitis symptoms were assessed. Allergic rhinitis scores were determined using the
ARS (Score For Allergic Rhinitis) form, with those scoring 7 or higher being eligible
for the study. Patients underwent evaluation using the RQLQ and VAS (Visual Analog
Scale) before treatment and at 1st week, 1st month, and 2nd month post-treatment.
They were randomly assigned to receive one of two different topical sprays indicated

for allergic rhinitis treatment.

The average onset time of the drugs used was 4.38 days in the Aze-Flu
combined group and 4.50 days in the fluticasone group. There was no significant
difference between the two groups (p<0.050). However, on the 7th day, there was a
notable discrepancy in symptom improvement related to sleep, eyes, and emotions
favoring the Aze-Flu group (p<0.050). On day 7, higher scores were found in the VAS
and permanent taste disturbance VAS scales in the Aze-Flu group (p<0.050). There
was no significant difference between the groups in RQLQ symptoms at 1 month
(p>0.050). At 1 month, higher scores were found in the temporary taste disturbance
(VAS), permanent taste disturbance VAS and permanent smell disturbance VAS
scales in the Aze-Flu group (p<0.050). In the fluticasone group, there was a clinically
significant decrease of more than 50% in RQLQ scores compared to baseline in

general problems, nasal symptoms, and eye symptoms at the 7th day follow-up.

xii



Similarly, in the Aze-Flu group, there was a clinically significant decrease of more
than 50% in RQLQ scores compared to baseline in general problems, nasal symptoms,
eye symptoms, and emotional symptoms at the 7th day follow-up. Notably, among
these, the improvement in eye and emotional symptoms significantly differed
compared to the fluticasone group (p<0.050). When examining the RQLQ scale
scoring, which typically starts with an average initial score of 3-4 (indicating moderate
to severe distress), it was found to be within the range of 0-2 when assessing symptoms
in the 1st-month follow-up. In patients' statements, scores were frequently recorded as
1 (indicating distress not counted) and O (indicating no distress experienced). This

pattern was consistently observed throughout the study.

According to the VAS and RQLQ scales, we observed that both drugs
suppressed AR symptoms, with the combination being more effective in the early
period according to the RQLQ scale, while there was no significant difference between
them in the long term. Considering factors such as cost and potential side effects, both
medications can be safely prescribed to patients diagnosed with AR.

Keywods: Allergic Rhinitis, Aze-Flu, Fluticasone, RQLQ
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1. GIRIS

Alerjik rinit (AR) tiim diinyada 6zellikle gelismis iilkelerde siklig1 giderek artan
ve hastanin yasam kalitesini olduk¢a bozan bir hastaliktir. Alerjik rinitin sebebi, havada
bulunan alerjen adi verilen mikropartikiillerin, solunum ile nazal mukozaya ulasmasi
sonucu viicut savunma sisteminin, bu alerjenlere karsi olusturdugu tip 1 asir1 duyarhilik

reaksiyonudur. Alerjik rinit, hastalarin yasam kalitesini negatif yonde etkiler (1).

Burun tikanikligi, burun akintist ve kasmti gibi klasik semptomlara ek olarak
hastalar genellikle geceleri iyi uyuyamamaktan ve giin i¢inde yorgun diistiiklerinden
sikayet ederler. AR tedavisinde intranazal steroidler, sistemik steroidler, sistemik ve
intranazal antihistaminikler ve kromolin soliisyonlar1 gibi farkli tedavi yontemleri
kullanilmaktadir. intranazal steroidlerin (INS) biitiin semptomlarda diger ilaglara gore
tedavi Ustiinligii sagladigi izlenmistir (2). Hastalara uygun, ge¢mis tedavilere gore daha
hizl1 ve etkili semptomatik rahatlama saglayan, yan etki profili daha diisiik olan yeni bir
AR tedavi segenegine ihtiyag¢ vardir. Bu amagla azelastin hidrokloriir (AZE) ve flutikazon
propiyonat (FP) etken maddelerini tek bir spreyde iceren yeni bir intranazal formiilasyon
Meda Pharmamin AzeFlu (MP-AzeFlu) (Dymista; Mylan, Inc., Canonsburg, PA)
gelistirilmistir.  Yetiskinlerde MP-AzeFlu, INS veya intranazal antihistaminik
monoterapisine gore nazal ve okiiler semptomlarda iki kat daha fazla rahatlama sagladig:
ve persistan AR veya non-alerjik rinitli yetiskinlerde flutikazon propiyonata gore daha
uzun sire nazal semptomlart azalttigi bildirilmistir (3, 4). Tedavi sonuglari
degerlendirilirken tedavinin hayat kalitesine etkisi ve yan etkilerinin de karsilagtirilmasi

gerekir. Mevcut calismalarda bunlara bakilmamustir.

Maesano ve ark. AR siddeti i¢in genel gecerliligi olan ve basit bir degerlendirme
yontemi olarak Alerjik Rinit Skoru (ARS) 6l¢egini gelistirmistir (5). Calismalarinda
hastalik siddetini degerlendirerek 0-16 puan aralig1 olusturmustur. AR siddeti ve tedavi
igin ilag kullanima yonlendirilecek hastalar igin kesme degeri olarak yedi ve istii
hastalarin degerlendirilmesi gerektigi vurgulanmistir (5). Son yillarda yapilan ARS
gecerliligi icin AR tamili hastalar ile herhangi bir alerjisi bulunmayan hastalarin
karsilastirildig bir ¢aligmada kesme degeri dogrulanmistir (6). Rinokonjonktivit Yasam
Kalitesi Anketi (RKYK) en yaygin kullanilan rinit spesifik anketlerden biridir. Hasta
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sagligina ait 7 alt boyutu vardir: uyku, nazal olmayan semptomlar, pratik problemler,
nazal semptomlar, okiiler semptomlar, 6nceki haftadaki semptomlarla sinirli olan spesifik
aktiviteler ve duygusal fonksiyon. Hastalar her maddeyi O'dan (sorun degil) 6'ya (asir
derecede sorun) kadar derecelendirir. Olgegin her alt boyutu icin ortalama deger
hesaplanir ve RKYK, 7 alt boyut puaninin ortalamasi veya toplami olarak ifade edilir (7).
RKYK alanlarindaki iyilesmeler i¢in tedavi gruplarinda %50'lik minimum diisiis klinik
acidan anlamli olarak kabul edilmektedir (8). Zhou ve ark., tarafindan %50 diisiis ile 7

giin ve 14 giinliik izlemde hastalarin yasam Kalitesi skorlarinin iyilestigi bildirilmistir (9).

Bu calismada alerjik rinitin saglikla ilgili yasam kalitesi tizerindeki etkisini
degerlendirmek ve intranazal steroid ve intranazal antihistaminik-intranazal steroid
kombinasyon tedavilerinin AR semptomlar1 iizerindeki etkilerinin ve yan etkilerinin

karsilastirilmasi amaglanmustir.



2. GENEL BILGILER

2.1. RINITLER

Rinit, birgok farkli etkenin yol agabildigi burun mukozasinin enflamasyonu ile
karakterize bir durumdur. Genellikle burun akintisi, burun kasintisi, burun tikanikligi ve
hapsirma gibi semptomlarla kendini gosterir. Rinitin farkl alt tipleri vardir. Bunlar; AR,
enfeksiyoz rinitler, idyopatik (vazomotor rinit), nares, mesleki, hormonal ilaca baglh ve

atrofik rinitlerdir (10).

Tablo 1. Rinitlerin Siniflandirmasi (10)

. a) Persistan
Alerjik Rinitler

b) Intermitan

a) Bakteriyel

Enfeksiy6z Rinitler b) Viral

c¢) Diger enfeksiy0z rinitler

a) Idyopatik (vazomotor rinit)

b) NARES

Diger Rinitler c) Mesleki

d) Hormonal

e) Ilaca Bagh

f) Atrofik

AR, en yaygin rinit tiirlerinden biridir. Alerjenlere kars1 asir1 duyarlilik sonucu
olusur. Polenler, ev tozu akarlari, kiif sporlari, hayvan tiiyleri gibi alerjenlerden
kaynaklanabilir. Mevsimsel veya pereniyal (yil boyunca siirekli) olabilir. Rinit tiirleri
arasinda ¢ogu zaman belirgin bir ayrim yapmak zor olabilir. Ciinkii semptomlar benzer
olup bazi hastalarda birden fazla neden bir arada olabilir. Her bir rinit tiiriiniin tanist ve

tedavisi farklidir (10).



2.2 ALERJIK RINIT
2.2.1. Tanim

Alerjik rinit ilk olarak 1929'da Hansel tarafindan tanimlanmistir. AR, solunan
alerjenlere kars1 IgE aracili reaksiyonlarin neden oldugu ve tip 2 yardimci T hiicrelerinin
(Th2) yol ag¢tig1 mukozal inflamasyonu igeren atopik bir hastaliktir (11). AR, bir¢ok
kisinin yasadigi, solunan alerjenlere bagli olarak ortaya ¢ikan burun ve solunum yolu
sorunlarina neden olan yaygin bir alerjik hastaliktir (12-14). AR, solunan alerjenlere karsi
IgE aracili immiin reaksiyonlarin sonucunda ortaya ¢ikar. Bu reaksiyonlar, tip 1 asiri
duyarlilik reaksiyonlar1 olarak bilinir. AR, atopik bir hastalik olarak kabul edilir ve
mukozal iltihaplanma ile karakterizedir. Atopik hastaliklar, genetik yatkinligi olan
kisilerde daha yaygin olarak goriiliir. AR'nin baglica semptomlar1 burun tikanikligi, burun
akintisi, hapsirma ve burun kagintis1 olmakla birlikte bu semptomlara gézlerde sulanma
ve kasint1 da eslik edebilir. Bu semptomlar, genellikle alerjenlere maruz kaldikga artar.
AR semptomlari, giinlik yasamin biiyiik bir kismini etkileyebilir. Uyku kalitesini
diisiirebilir ve ig performansini olumsuz etkileyebilir. Bu nedenle AR'in etkileri dnemlidir

(15).
2.2.2. Epidemiyolojisi

AR prevalansi, tiim diinya genelinde eriskinlerde %10-30 iken, ¢cocuklarda ise bu
oran %40’lara kadar ¢ikabilmektedir (16). Tiirkiye’de AR prevelansinin incelendigi bir
calismada %20-25 oraninda goriiliirken cografi bolgelere gore degiskenlik gosterdigi
bildirilmistir (17). Alerjik rinit, cocuklardan yaslilara kadar her yas grubunu etkileyebilir
(18). Alerjik rinit, ¢evresel alerjenlere maruziyetle yakindan iligkilidir. Polenler, ev tozu
akarlar, kiif sporlari, hayvan tiiyleri ve bocekler gibi alerjenlere maruz kalmak, hastaligin
riskini artirabilir. AR gelisiminde risk faktorleri arasinda sigara dumanina maruziyet,
hava kirliligi, erken yasta alerjen maruziyeti ve diger alerjik hastaliklar bulunabilir. AR,
astim, atopik dermatit ve siniizit gibi diger alerjik ve inflamatuar hastaliklarla siklikla

iliskilendirilir (19).

AR'nin siklikla yasamin erken donemlerinde basladigi ve 3 yasinda %5'ten fazla

bir prevalansa sahip oldugu gosterilmistir. ISAAC faz III ¢alismasinda (98 tilkedeki 236
4



merkezden alinan verilerden olusan), AR prevalans1 6-7 yas aras1 bireylerde %8,5 iken
13-14 yas arasi bireylerde %14,6 oldugu gosterilmistir (20). AR’in goriilme yasi ve
siddetinin iilkelerin gelir diizeyinden etkilendigi bildirilmistir. Genel olarak, yiiksek
gelirli iilkelerde AR ¢ocuklarda ve ergenlerde daha yaygindir. Diisiik ve orta gelirli
tilkelerde orta/agir AR prevalansi daha yiiksektir (21). ECRHS ¢alismasinda (15 iilkede
35 merkezde gergeklestirilen), 20-44 yas aras1 kisilerde AR prevalanst en diisiik
Oviedo'da (Ispanya) %11,8 ile en yiiksek Melbourne'de (Avustralya) %46
arasinda degismektedir (22). AR'nin ergenlik 6ncesinde erkeklerde daha yaygin oldugu,
ergenlik sonrasinda ise kadinlarda daha yaygin oldugu dikkate alinmalidir; bu farkliliklar
astim ve AR'nin birlikte oldugu kisilerde daha belirgindir (23). Onceki ¢alismalar AR
prevalansinin 16-24 yas civarinda zirve yaptigin1 ve sonraki yillarda 65-70 yasina kadar
azaldigin1 bulmustur (24, 25). Alerjik rinit, kadinlarda erkeklere gore daha sik goriiliir.
Literatiirde yapilan g¢alismalarda, alerjik rinit hastalarinin %50-70'inin kadin oldugu

bulunmustur (26, 27).
2.2.3. Risk Faktorleri

2.2.3.1. Genetik Faktorler

Genetik faktorler, atopik egilimin iletilmesi ve immunoglobulin E (IgE) yanitinin
kontrolii gibi allerjik reaksiyonlarda onemli bir rol oynar. Atopi, aile gegmisi yoluyla
aktarilabilen bir egilimdir (28). Aile oykiisi, alerjik hastaliklarin gelisimi agisindan
onemli bir risk faktoriidiir. Anne veya babasi alerjik olan bir ¢ocukta alerji geligsme riski
%30 iken, her iki ebeveynde de alerji varsa bu oran %50'ye ¢ikmaktadir(29). Belirli
genetik varyasyonlar, alerjik hastaliklarin gelisimi i¢in zemin hazirlayabilir. Bu genetik
yatkinlik, aile {iyelerine aktarilabilir ve alerjik hastaliklarin nesilden nesile ge¢mesine

neden olabilir (30).

2.2.3.2. Cevresel Faktorler ve Hijyen Hipotezi

Alerjik hastaliklarin gelisiminde genetik faktorlerin yani sira ¢evresel faktorler de
onemli bir rol oynar. Genetik yatkinlik, bireyin alerjik hastaliklara yatkinligin1 artirabilir,
ancak ¢evresel etmenler bu yatkinhigin tetiklenmesine veya siddetlenmesine neden
olabilir. Cevresel faktorlerin roliinii anlamak i¢in genellikle ikizler iizerinde yapilan

calismalar kullanilir, ¢linkii tek yumurta ikizleri ayn1 genetik yapiya sahiptir, ancak farklh
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cevresel faktdrlere maruz kalabilirler (31). i¢ ortam alerjenleri, evde ve kapali mekanlarda
bulunan alerjenlerdir. Bu grup i¢inde ev tozu akarlari, hamambdcegi alerjenleri, evcil
hayvan alerjenleri ve mantarlar yer alir. Alerjik reaksiyonlara yol agabilen bu alerjenler,
Ozellikle kapali mekanlarda uzun siire maruz kalindiginda alerjik rinit ve astim
semptomlarin1 tetikleyebilirler. Dis ortam alerjenleri ise a¢ik havada bulunan
alerjenlerdir. Bu grupta polenler, kiifler, toz akarlart hayvan tiiyleri ve dokiintiileri
sayilabilir. Agagclar, ¢imenler ve yabani otlar tarafindan tiretilen polenler, 6zellikle bahar
ve yaz aylarinda havada dolasarak alerjik reaksiyonlar1 tetikleyebilirler. Kiifler, toprakta,
suda ve havada bulunan mikroskobik mantarlardir. Ozellikle nemli ve sicak ortamlarda
cogalirlar. Dis ortamlardaki toz akarlar1 da alerjik rinitin nedenleri arasinda
gosterilebilmektedir. Bunun yani sira kedi, kopek, kus ve diger hayvanlarin tiiyleri ve

dokiintiileri, alerjik rinite neden olabilir (21).
2.2.4. Alerjik Rinit Patofizyolojisi

Alerjik rinitin fizyopatolojisi, bir¢ok asamadan gecen karmasik bir siire¢ igerir ve
temelde tip 1 asir1 duyarlilik reaksiyonuna dayanir. Alerjik rinitin temel fizyopatolojik

stirecleri su sekildedir (32):

Antijen Sunumu: Antijen sunumu, alerjenlerin viicuda girisini takiben baslar.
Antijen sunumu, uzmanlagsmis hiicreler olan antijen sunan hiicreler (APC) tarafindan
gerceklestirilir. Antijen sunan hiicreler, alerjenleri yakalar ve bagisiklik sistemi tarafindan

taninmalari i¢in spesifik hiicresel bagisiklik yanitlarinin tetiklenmesine yardimer olurlar.

T Hiicre Diferansiyasyonu: APC, alerjenleri igleyip parcalayarak T hiicreleri ile
etkilesime girerler. Ozellikle, T yardimer hiicreleri (Th) bu siirecte dnemli bir rol oynar.

Th hiicreleri, alerjenlere karsi spesifik T hiicresel yanitlarin tetikler ve baglatir.

IgE Sentezi: Th hiicrelerinin uyarisiyla B hiicreleri, spesifik IgE antikorlari
tiretmeye baslarlar. IgE antikorlari, alerjenlere karsi viicudu hassas hale getirir. Bu IgE

antikorlar1, mast hiicreleri ve bazofiller gibi hiicrelerin yiizeyine baglanir.

Mast Hiicre Degraniilasyonu: Viicut daha sonra ayni alerjenlere maruz

kaldiginda, bu alerjenlerle baglantiya giren IgE antikorlar1 mast hiicrelerini uyarir. Bu



uyarilma sonucunda mast hiicreleri igerdikleri graniillerini (histamin gibi) serbest birakir

ve inflamatuar mediatorleri salarlar.

Kronik Mukozal Inflamasyon: Mast hiicrelerinin degraniilasyonu, burun
mukozasinda inflamasyona yol agar. inflamasyon, 6zellikle eozinofiller ve lenfositler gibi
inflamatuar hiicrelerin artisina neden olur. Bu kronik mukozal inflamasyon, rinit

semptomlarini tetikler ve siirdiirtir (33).

Alerjenlere kars1 gelisen asir1 duyarlilik reaksiyonlarinin fizyopatolojisi karmagsik
bir siire¢ igerir ve alerjenlerin bagisiklik sistemi ile etkilesimini igerir. Alerjenler, mukoza
(burun, goz, ag1z) ve deri ile temas ettiklerinde, APC tarafindan yakalanir ve islenir. APC,
yakalanan alerjenleri isleyip epitop peptitleri haline getirirler. Bu peptitler daha sonra
major doku uyumlulugu (MHC) sinif II molekiilleri ile birlikte APC'lerin yiizeyine
sunulur (34). APC'ler, alerjenle birlikte sunulan epitop peptitleri ile T hiicrelerine
etkilesime girer. Ozellikle Th lenfositleri bu asamada dnemlidir. Aktive olan CD4+ Th2
lenfositleri, sitokinler (6rnegin, interlokin-13 ve interlokin-4) tireterek IgE sentezi igin
sinyal gonderirler. Th2 hiicrelerinin salgiladigi sitokinler, B hiicreleri {izerinde etkili olur.
Bu B hiicreleri, alerjene 6zgili IgE antikorlarini sentezlemeye baslarlar. Ayn1 zamanda,
IgE iireten hiicreler arasinda bellek ve plazma hiicreleri gelisir (35). Alerjenlere 6zgii IgE
antikorlari, mast hiicrelerinin ylizeyinde bulunan yiiksek afiniteli IgE reseptorlerine
baglanir. Bu reseptorler, mast hiicrelerinin alerjeni tanimasina ve bir sonraki agsamada
mast hiicre degraniilasyonunu baglatmasina neden olur. Mast hiicrelerinin
degraniilasyonu, alerjenle IgE arasindaki etkilesim sonucu baslar. Bu siirecte mast
hiicreleri, iclerinde histamin gibi inflamatuar mediatorleri bulunduran graniilleri serbest
birakir. Bu degraniilasyon, burun mukozasinda inflamasyona neden olur ve alerjik rinit

semptomlarina yol agar (33).

2.2.4.1. Erken Faz Yanit

Alerjik rinitin erken faz yaniti, alerjene maruz kalindiktan sonraki dakikalarda
baslar ve genellikle 2 ila 4 saat kadar silirer. Bu yanitin ana bileseni, mast hiicre
degraniilasyonudur. Nazal mukozada, 6zellikle epitelyal bolgede, ¢ok sayida mast hiicresi
bulunur. Mast hiicreleri, bagisiklik sisteminin bir pargast olarak alerjenlere karsi

reaksiyon vermeye hazir durumda bulunurlar. Bir kisi, bir alerjene ilk kez maruz
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kaldiginda, viicut bu alerjene kars1 IgE adi verilen antikorlar tiretir (36). IgE antikorlari,
alerjenlerle 6zdesleserek mast hiicrelerinin yiizeyinde bulunan yiiksek afiniteli
reseptorlere (Ornegin FceRI reseptorleri) baglanir. Alerjene ikinci bir kez maruz
kalindiginda, bu alerjenler IgE antikorlarina baglanir. Bu ¢apraz baglanma (cross-linking)
siireci, mast hiicrelerinin aktivasyonunu tetikler. Aktive olan mast hiicreleri, i¢lerinde
depolanan graniillerin igerigini (histamin, lokotrienler, prostaglandinler ve diger
inflamatuar mediatdrler) serbest birakir. Ozellikle histamin, alerjik rinit semptomlarinin
erken fazinda belirgin bir rol oynar (37). Mast hiicrelerinin degraniilasyonu sonucunda
ortaya ¢ikan bu inflamatuar mediatdrler, nazal mukozada 6dem, damar gegirgenligi artisi
ve diiz kas kontraksiyonu gibi degisikliklere yol acar. Bu siireg, alerjik rinitin erken faz
yaniti olarak bilinir ve burun tikanikligi, hapsirma, burun kasintis1 ve burun akintisi gibi

tipik semptomlarin ortaya ¢ikmasina neden olur (38).

Mast hiicre degraniilasyonunun sonucunda hizla salinan histamin, burun
mukozasinda 6zellikle burun tikanikligi, hapsirma ve kasinti gibi semptomlarin ana
nedenlerinden biridir. Histamin, trigeminal sinirin duyusal sinir ug¢larini uyararak bu
semptomlara neden olur. Ayrica, histamin mukozal salgilar1 artirir. Lokotrienler, damar
gecirgenliginde artis ve Ozellikle burun tikanikligina neden olurlar. Ayni zamanda
inflamasyonu artirarak semptomlarin siddetini artirabilirler. Prostaglandinler de
vazodilatasyona ve artan vaskiiler gegirgenlige neden olarak burun tikanikligini
etkileyebilirler. Mast hiicre degraniilasyonu sonucu salinan proteazlar, inflamasyon
stirecini destekler ve mukozal hasara yol agabilir. Sitokinler ve kemokinler, bagisiklik
sistemi hiicrelerinin ve inflamatuar hiicrelerin kemotaksisine, aktivasyonuna ve

etkilesimine katkida bulunurlar (39).

2.2.4.2. Ge¢ Faz Yanit

Alerjik rinitin ge¢ faz yaniti, alerjenlere tekrarlayan maruziyet sonucu ortaya ¢ikar
ve erken faz yanitinin ardindan gelisir. Bu yanit genellikle 18-24 saat siirer. Geg faz yaniti
ayni zamanda nazal mukozada Onemli inflamatuar degisikliklere yol acar ve bu
degisiklikler semptomlarin uzun siireli devam etmesine neden olabilir. T lenfositler, ge¢
faz yanitinin 6nemli bir bileseni olarak, nazal submukozal bolgede yer alirlar ve sitokinler
salgilarlar. Bazofiller de ge¢ faz yanitinda etkilidir ve inflamatuar mediatdrler, 6zellikle

histamin ve l6kotrienler salgilarlar. Eozinofiller, ge¢ faz yanitinin 6nemli bir par¢asidir
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ve inflamasyona neden olurlar (40). Eozinofil aktivasyonu ve hareketi, nazal mukozadaki
hasara ve semptomlarin siirmesine katkida bulunur. Mast hiicreleri, ge¢ faz yanitin
baslatilmasinda ve siirdiiriilmesinde 6nemli bir rol oynarlar. Th2 lenfositler, bazofiller ve
eozinofillerden salinan sitokinlerle etkilesime girerek inflamasyonu artirirlar. 1L-4, IL-5,
IL-9 ve IL-13 gibi sitokinler, nazal mukozada adezyon molekiillerinin (6rnegin VCAMI1)

ekspresyonunu artirarak eozinofil, Th2 lenfosit ve bazofil infiltrasyonunu desteklerler
(41).

2.2.4.3. Priming Effect

Bu duruma "alerjen yiiklemesi" veya "alerjen maruziyetinin artmasi" denir.
Alerjen yiiklemesi, uzun siireli ve tekrarlayan alerjen maruziyeti sonucu alerjik
reaksiyonlarin artmasit ve semptomlarin siddetlenmesi anlamina gelir. Bu fenomen,
alerjik rinit ve diger alerjik hastaliklarin yonetiminde 6nemli bir faktordiir. Bir kisi,
alerjenlere siirekli olarak maruz kaliyorsa, bu kisinin alerjenlere karsi hassasiyeti artabilir
ve semptomlar1 siddetlenebilir. Ozellikle yiiksek alerjen seviyelerine sahip bir ortamda
bulunmak, semptomlar1 hizla arttirabilir. Alerjenlere uzun siireli maruziyet, 6zellikle
astim gibi diger alerjik hastaliklar1 olan kisilerde semptomlarin siddetlenmesine neden
olabilir. Alerjen yiiklemesini dnlemek ve semptomlari kontrol altinda tutmak igin

alerjenlere karsi koruyucu 6nlemler alinmalidir (42).

2.2.5. Simiflama

Diinya Saglik Orgiitii (DSO), Alerjik Rinit ve Astimda Etkileri (ARIA) ¢alistayini
2001 yilinda diizenlemis ve burada siniflandirma onerilmis, bu siniflandirma sonrasinda
da literatiirde kullanilmaya baglanmistir. Geleneksel siniflandirmalardan farkli olarak
hastalik siddetine bagh olarak hafif ve orta/siddetli, semptom sikligina bagli olarak da

stirekli (persistan) ve aralikli (intermitan) seklinde siniflandirmiglardir (43).



* Semptom siiresi;

. *Haftada 4 giinden az
Intermitan *Yilda ardisik 4 haftadan az

* Semptom siiresi;
*Haftada 4 giinden fazla
Persistan *Yilda ardigik 4 haftadan fazla

+Is ve okul hayatinda etkilenme yok
*Rahatsizlik verici semptomlar

* Asagidakilerden biri ya da daha fazlasi

*Uyku bozuklugu

Orta < agir . Gﬁnlﬁk aktiviteler, spor ve /veya bos zaman etkinliklerinde bozulma
+Is ve okul hayatinin etkilenmesi

*Rahatsizlik verici semptomlar

* Asagidakilerin tiimii
*Normal uyku
Ve *Giinliik aktiviteler, spor ve /veya bos zaman etkinliklerinde bozulma yok
arl

Sekil 1. Alerjik rinit derecesi ve semptom siklig1 sorgulamasi (43)

Siddetin Belirlenmesi (43):

Hafif Alerjik Rinit: Semptomlar giinliik aktiviteleri, uykuyu veya okul basarisini
bozmadigr durumda hastalik "hafif" olarak smiflandirilir. Orta/Siddetli Alerjik Rinit:
Semptomlar giinliik aktiviteleri, uykuyu veya okul basarisini en az bir sekilde etkiliyorsa

hastalik "orta/siddetli" olarak derecelendirilir (Sekil 1).

Bu smiflandirma ve derecelendirme sistemi, hastalarin semptomlarin siddeti ve
stirekliligi konusunda daha iyi bir anlayisa sahip olmalarina yardimei olur ve uygun tedavi
planlarinin olusturulmasina katki saglar. Tedavi secenekleri, hastanin siniflandirilmasi ve
semptomlarin siddetine gore belirlenir. Bu, hastalarin daha etkili bir sekilde

semptomlarini yonetmelerine yardimet olur (2).

Onceleri alerjik rinitin mevsimsel (sadece belirli mevsimlerde goriilen) ve yil
boyu siiren olmak tizere iki ana kategoriye ayrilmaktaydi. Bu siniflandirmada, alerjenlerin
ev ici ve disindaki kaynaklari dikkate alintyordu. Ornegin, ev dist alerjenler genellikle
mevsimsel semptomlara neden olurken, ev i¢i alerjenler yil boyunca semptomlara yol

acabilirdi. Ancak, bu smiflandirma artik yaygin olarak kullanilmamaktadir. Bunun
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nedeni, alerjenlerin yil i¢indeki dalgalanmalarinin bolgeye ve cevresel faktorlere bagl
olarak biiyiik degiskenlik gostermesidir. Mevsimsel ve yil boyu semptomlarin belirli
alerjenlere kesin bir bagliligi olmayabilir. Ayrica, bir¢ok kisi birden fazla alerjene karsi
hassasiyet gelistirebileceginden, smiflandirmay1 karmasik hale getirebilir. Bu nedenle
glinlimiizde alerjik rinitin siniflandirilmasinda daha kesin ve semptomlara dayali bir

yaklasim kullanilmaktadir. Daha ¢ok semptomlarin siirekliligi ve siddeti gibi faktorlere
odaklanilir (44).

2.2.6. Klinik Bulgular ve Tani

Alerjik rinit tanisi ayrintili anamnez, detayli fizik muayene ve deri testleri,

laboratuvar testleri gibi testlerin birlikte degerlendirilmesi ile konulur.

2.2.6.1. Oykii

Alerjik rinitin teshisinde ve siddetinin belirlenmesinde 6ykii 6nemlidir. Ciinkii bu
hastaligin semptomlar1 ve siddeti, kisiden kisiye farklilik gdsterebilir. Ayrica, dykii,
alerjik rinitin altinda yatan nedenleri aydinlatmaya yardimeci olabilir. Alerjik rinitin tipik
semptomlari; sabahlar1 hapsirma, kasinti, gozlerde sulanma, burun akintisi, kizariklik ve

burun tikanikligi seklindedir. Bu semptomlarin tiirli, siiresi ve siddeti Oykiide

belirtilmelidir (37).

Semptomlarin ne zaman basladigi, belirli bir mevsimde veya yil boyunca mi
ortaya c¢iktigi veya siirekli mi oldugu belirlenmelidir. Semptomlarin fiziksel
degisikliklerle (soguk, sicak, nem, hava kirliligi) iliskisi géz o6niinde bulundurulmalidir.
Bu faktorler semptomlarin artmasina veya azalmasina neden olabilir. Alerjik rinit
semptomlarinin ev i¢inde mi yoksa digsarida m1 daha belirgin oldugu degerlendirilmelidir.

Sigara i¢imi, hayvan temasi, egzersiz ve besinler gibi spesifik maruziyetler de dikkate

alinmalidir (45).

Ailede atopi Oykiisii arastirilmalidir, ¢iinkii genetik faktorler alerjik rinit riskini
arttirabilir. Alerjik rinit ile benzer semptomlara yol agabilen diger saglik sorunlari
ornegin; hipotiroidizm, siniizit, adenoid hipertrofisi ve gebelik gibi durumlar ayirt
edilmelidir. Bu nedenle, hastanin tibbi ge¢cmisi ve mevcut saglik durumu dikkatlice
degerlendirilmelidir (46).
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2.2.6.2. Fizik Muayene

Alerjik rinitin belirtileri ve fiziksel bulgular1 gesitlilik gosterebilir ve bazi
karakteristik Ozelliklere sahiptir. Alerji selami (allergic salute); ¢ocuklarda ozellikle
alerjik riniti olan bireylerde sik¢a goriilen bir davranisi ifade eder. Burun kasintisindan
kaynaklanan rahatsizlik nedeniyle, cocuklar yiizlerini burustururlar. Avucun igiyle
burunlarin1 yukari ve geriye dogru iterek hava yolunu genisletmeye ¢aligirlar. Bu hareket
alerjiye 0zgii bir davranistir. Burun kasintisinin neden oldugu siirekli burun kasima
sonucu, burun derisinin alt 1/3 bélgesinde enine bir kirik hatt1 olusabilir. Bu olusum

alerjik rinit i¢in karakteristik bir bulgu olabilir (38).

Kronik ve siddetli alerjik rinit durumlarinda, gz kapagi altinda mavi ve mor
lekeler (periorbital morluklar) saptanabilir. Bu, g6z kapagi altinda kan damarlarinin
genislemesinden kaynaklanir. Alerjik rinitli hastalarda, anterior rinoskopide burun
mukozasi ve alt konkalarin mavimsi mor veya soluk oldugu ve 6demli oldugu goriilebilir.
Nazal mukozadaki 6dem, burun tikanikligina neden olan bir faktordiir. Nazal sekresyon
alerjik rinitli hastalarda sulu, bol ve ince olabilir. Bu, 6zellikle mevsimsel alerjik rinit
durumlarinda goriilen bir belirtidir. Alerjik konjonktivit eslik ediyorsa, gozlerde
kizariklik, periorbital sislik, géz kapagi 6demi ve gozlerde sulanma gibi belirtiler

goriilebilir. Ayrica, komplike alerjik rinit vakalarinda nazal polipler de goriilebilir (47).

2.2.6.3. Laboratuvar

Deri Testleri: Epidermal prick testi (deri testi), alerjik reaksiyonlarin teshisi ve
belirli alerjenlere kars1 duyarliligin degerlendirilmesi i¢in kullanilan bir yontemdir. Bu
test, cilt iizerine spesifik alerjenlerin uygulanmasi ile yapilir. Epidermal prick testi, bir
Kisinin hangi alerjenlere duyarli oldugunu belirlemek ve alerjik reaksiyonlarin
nedenlerini tantmlamak i¢in kullanilir. Bu test, alerjik rinit, astim, besin alerjileri ve diger

alerjik hastaliklarin teshisinde 6nemli bir aragtir (39).

Epidermal prick testi, cilt lizerine spesifik alerjenlerin damlatilmas: veya
batirilmasi yoluyla yapilir. Bu alerjenler, kisinin olas1 duyarli oldugu alerjenler arasindan
secilir. Daha sonra bu alerjenlerin cilde uygulandig: kiigiik delikler (prick) olusturulur.
Epidermal deri testlerinde kullanilan alerjenler ¢cok ¢esitli olabilir. Bu alerjenler arasinda

yabani otlar, tahillar, akarlar, agaclar, hayvan epiteli, ¢cimler, hamambdcekleri, mantarlar,
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lateks ve gida alerjenleri bulunabilir. Test, kisinin muhtemel alerjenlere karsi

reaksiyonunu belirlemek i¢in kullanilir (48).

Testin giivenilirligini saglamak i¢in pozitif kontrol ve negatif kontrol kullanilir.
Pozitif kontrol olarak histamin kullanilirken, negatif kontrol olarak serum fizyolojik
kullanilir. Epidermal prick testi, duyarliligin yiiksek oldugu ve hassasiyeti yiiksek bir
testtir. Test sonucunda ciltteki reaksiyonlar gozlemlenir. Alerjenlere karst duyarli olan bir
kisinin cildinde kabarma, kizariklik ve kasint1 gibi belirtiler goriilebilir. Epidermal prick
testleri genellikle giivenilirdir, ancak yanlis pozitif veya yanlis negatif sonuglar nadir de
olsa ortaya c¢ikabilir. Bu nedenle, test sonuglari bir uzman tarafindan yorumlanmalidir

(40, 47).

Alerjen Spesifik IgE: Serumda alerjen spesifik IgE tayini; bir kisinin belirli
alerjenlere kars1 ne kadar duyarli oldugunu belirlemek i¢in kullanilir. Test, serumda
bulunan alerjen spesifik IgE antikorlarinin diizeyini Olger. Alerjik reaksiyonlara neden
olan alerjenlere karsi yliksek IgE seviyeleri, alerjik hastaliklarin bir gostergesi olabilir
(36). Serumda alerjen spesifik IgE tayini, alerjenlere karsi spesifik bir yaniti1 6l¢tiigii i¢in
yiiksek spesifiteye sahiptir. Yani, bu testin pozitif sonug¢larinin alerji varligir konusunda

giivenilir oldugu kabul edilir (47).

Total IgE Diizeyi Ol¢iimii: Toplam IgE diizeyinin 6lgiilmesi, alerjik rinit tanis
icin spesifik bir test degildir. Bu nedenle alerjik rinit teshisi i¢in dogrudan kullanilmaz.
Alerjenlere duyarli bireylerin bir kisminda serum total IgE diizeyi normal olabilir veya

alerjene duyarl olmayan kisilerde yiiksek olabilir (49).

Total Eozinofil Sayisi: Periferik kandaki toplam eozinofil sayisi, alerjik
hastaliklarin bir tarama testi olarak kullanilabilir, ancak alerjik rinit tanis1 i¢in yol
gosterici bir test degildir. Normalde periferik kanda eozinofil sayisi %1-5 arasinda
olmalidir. Eozinofil sayisinin artmasi, alerjik rinit durumlarinda gortilebilir, ancak bu

belirli bir alerjeni ayirt etmek i¢in kullanilamaz (38).

Nazal Smear (Sitolojik Inceleme): Solunum alerjisi olan hastalarda burun

sekresyon veya balgam orneklerinde eozinofil sayisinin arttig1 tespit edilmistir. Bu test,
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ayirict tanida kullanilabilir. Eozinofil sayisinin %10'un iizerinde olmas1 alerjik rinit

tanisin1 destekleyebilir.

Nazal Hava Yolu Degerlendirmesi: Rinomanometri gibi testler, nazal hava
akimi ve basing arasindaki iliskiyi degerlendirmek i¢in kullanilabilir. Nazal inspiratuvar

ve ekspiratuvar tepe akimi Glgiilebilir ve akustik rinometri uygulanabilir (50).

Radyolojik Tetkikler: Ciddi ve tedaviye cevap alimamayan durumlarda veya
siniizit sliphesi varsa, bilgisayarli tomografi ve manyetik rezonans goriintiilleme gibi
radyolojik tetkikler kullanilabilir. Bu tetkikler, siniislerdeki anormallikleri ve diger

potansiyel nedenleri degerlendirmek i¢in yapilir.

Mukosilier Fonksiyonlar (Mukosilier Aktivite Zamani, Mukosilier Klirens):
Mukosilier fonksiyonlar, primer siliyer diskinezi gibi nadir durumlarin ayirici tanisinda

kullanilabilir. Bu testler, nazal mukosilier klirens ve siliyer motiliteyi degerlendirir (34).
2.2.7. Alerjik Rinitte Tedavi

2.2.7.1. Alerjenden Korunma

Alerjik rinitli hastalar, semptomlarini tetikledigi bilinen sigara dumani, evcil
hayvanlar ve alerjenlere maruz kalmaktan kaginmalidir (2). Nazal salinle yikamanin tek
basina veya alerjik rinit icin geleneksel tedavilerle birlikte kullanilmasinin, ilag
kullanimin1 azaltirken semptomlar1 ve yasam kalitesini iyilestirdigi gosterilmistir. Nazal
irrigasyonun optimal ydntemini, sikligin1 ve tercih edilen salin soliisyonu tipini

belirlemek i¢in ek ¢aligmalara ihtiyag vardir (51).

Alerjik rinit ¢alismalarinda 6nleme ana odak noktasi olmustur, ancak ¢ok az
miidahalenin etkili oldugu kanitlanmistir. Ev akarlarin1 6nlemek i¢in akar gegirmez
silteler ve yastik kiliflar1 gibi 6nlemleri alinabilir. Alerjik rinit hastalarinin evlerinde evcil
havyan bulunmasi rahatsizligin artmasina neden olabilir (2). Polen alerjisi olan kisiler,
bahar1 karsilamadan oOnce bir "alerji plan1" hazirlayabilirler. Bu planda, polen
yogunlugunu takip etmek, polen yogunlugunun diistik oldugu donemlerde disar1 ¢ikmak,
kapali mekanlarda vakit gecirmek, evi polen diizeylerinin daha diisiik oldugu aksam

saatlerinde havalandirmak, evi temiz tutmak, hayvan tiiylerine maruz kalmaktan
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kaginmak ve her aksam dus almak gibi dnlemler yer alabilir (52). Tiirkiye’de covid-19
salgin1 sirasinda yapilan bir ¢alismada, polen alerjisi olan bireylerde, yiiz maskesi

kullaniminin hem nazal hem de okiiler alerjik rinit semptomlarini azalttig1 bildirilmistir

(53).

2.2.7.2. Farmakolojik Tedavi

Alerjik rinit tedavisindeki farmakolojik secenekler arasinda sistemik ve intranazal
kortikosteroidler, oral ve intranazal antihistaminikler, dekonjestanlar, intranazal
kromolin, intranazal antikolinerjikler ve lokotrien reseptér antagonistleri yer alir (4).
Uluslararast Temel Bakim Solunum Grubu; Britanya Alerji ve Klinik Immiinoloji
Dernegi ve Amerikan Allerji, Asttm ve Immiinoloji Akademisi, yasam kalitesini
etkileyen kalic1 semptomlarin baglangic tedavisi i¢in tek basma intranazal
kortikosteroidleri ve hafif aralikli hastalik i¢in ikinci kusak sedatif olmayan
antihistaminikleri énermektedir (11). Ikinci basamak tedavilerle birlikte veya tek basina
intranazal kortikosteroidlere yanit vermeyen daha ciddi hastaligt olan hastalar

immiinoterapi se¢eneginin degerlendirilmesi ig¢in yonlendirilmelidir (43).
Intrazal Kortikosteroidler

Intranazal kortikosteroidler alerjik rinit tedavisinin temelini olusturur (54).
Enflamatuar hiicrelerin akisin1 azaltarak ve sitokin salimmini engelleyerek etki
gosterirler, boylece burun mukozasindaki inflamasyonu azaltirlar (47). Burun tikanikligi,
burun akintisi, hapsirma, burun kasintis1 ve goz semptomlarini azaltarak, hastalarin
yasam kalitesini 6nemli 6l¢iide 1yilestirir. Etkilerinin baslangict 30 dakikadan az olabilir,
ancak zirve etkisi birkag¢ saatten birka¢ giine kadar siirebilir ve maksimum etkinlik

genellikle iki ila dort haftalik kullanimdan sonra fark edilir (4).

Intranazal kortikosteroidlerin en sik goriilen yan etkileri bogaz tahrisi, burun
kanamasi, batma, yanma ve burun kurulugudur. Hipotalamik-hipofiz ekseninin
baskilanmasi1 da dahil olmak iizere potansiyel sistemik olumsuz etkiler konusunda
endiseler olmasina ragmen, bu etkiler su anda mevcut olan intranazal kortikosteroidlerde

gosterilmemistir (55).

Oral Antihistaminikler
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Histamin, erken alerjik yanitta en ¢ok ¢alisilan aracidir. Mukus salgilanmasina,
damar gecirgenligine ve duyu sinirlerinin uyarilmasina neden olarak alerjik rinit
semptomlarina neden olur. Bromfeniramin, klorfeniramin, klemastin ve difenhidramin
dahil birinci nesil antihistaminikler sedasyona, yorgunluga ve zihinsel durumun
bozulmasina neden olabilir. Bu olumsuz etkiler, eski antihistaminiklerin yagda daha fazla
¢ozlinmesi ve ikinci nesil antihistaminiklere gore kan-beyin bariyerini daha kolay
geemesi nedeniyle ortaya cikar. Birinci nesil antihistaminiklerin kullanimi, okul
performansinin diismesi, trafik kazalar1 ve is yaralanmalar1 ile iliskilendirilmistir (56).
Birinci kusak antihistaminiklerle karsilastirildiginda, setirizin haricinde ikinci kusak
ilaglar daha iyi yan etki profiline sahiptir ve daha az sedasyona neden olur. Ikinci nesil
sedatif olmayan oral antihistaminikler arasinda loratadin, desloratadin, levosetirizin ve
feksofenadin yer alir. Ikinci nesil antihistaminikler, kan-beyin bariyeri boyunca
hareketlerini azaltan, sedasyon gibi merkezi sinir sistemi iizerindeki olumsuz etkileri
azaltan daha karmasik kimyasal yapilara sahiptir. Setirizin ikinci kusak bir antihistaminik
ve daha giiclii bir histamin antagonisti olarak siniflandirilmasina ragmen, sedasyon yan

etkisi vardir (57).

Genel olarak, oral antihistaminiklerin alerjik rinit ile iligkili histamin aracili
semptomlart (6rnegin hapsirma, kasinti, burun akintisi) etkili bir sekilde hafiflettigi
gosterilmistir. Ancak burun tikanikligi ve okiiler semptomlarin tedavisinde intranazal
kortikosteroidlerden daha az etkilidirler. Etkilerinin baglamas1 genellikle 15 ila 30 dakika
icinde oldugundan ve iki yasindan biiyiik ¢ocuklar i¢in giivenli kabul edildiklerinden,
ikinci kusak antihistaminikler, tedavi gerektiren hafif semptomlar1 olan bir¢ok hasta i¢in

faydalidir (58).
Intrazal Antihistaminikler

Intranazal antihistaminikler, burun igine uygulanan antihistaminiklerdir. Alerjik
rinit tedavisinde kullanilan etkili bir ilag¢ tiiriidiir. Intranazal antihistaminikler, burun
mukozasinda bulunan histaminin etkilerini bloke ederek damar gegirgenligini ve mukozal
salgiy1 azaltir. BOoylece burun akintisi, hapsirma ve burun kasintis1 gibi alerjik rinit
semptomlarini azaltmaya yardimei olur. Burun tikaniklig: {izerinde daha az etkilidirler

(59). Oral antihistaminiklerle karsilagtirildiginda intranazal antihistaminikler, hedeflenen
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bolgede daha yiiksek konsantrasyona ulasma avantajina sahiptir, bu da daha az yan etki
saglar ve 15 dakika icinde etkinin baglamasina neden olur. Alerjik rinit tedavisi i¢in
Amerikan Ilag ve Gida Dairesi (US Food and Drug Administration / FDA) onayl
intranazal antihistaminikler azelastin (bes yas ve iizeri hastalar i¢in) ve olopatadindir (alt1
yas ve lzeri hastalar i¢in). Konjonktivit ve rinit semptomlarinin tedavisinde oral
antihistaminiklere benzer veya daha iistiin olduklar1 ve tikaniklig1 iyilestirebilecekleri

gosterilmistir (60).

Olumsuz etkiler arasinda agizda aci bir tat, bas agrisi, burun tahrisi, burun
kanamasi ve sedasyon yer alir. Sedatif olmayan oral antihistaminiklerle semptomlarin
diizelmemesi durumunda intranazal antihistaminikler bir se¢enek olsa da bunlarin birinci
veya ikinci basamak tedavi olarak kullanimi, intranazal Kkortikosteroidlerle
karsilastirildiginda yan etkiler, giinde iki kez dozlama, maliyet ve etkinligin azalmasi

nedeniyle sinirlidir (61).
Dekonjestanlar

Oral ve intranazal dekonjestanlar, burun mukozasinda vazokonstriiksiyona neden
olan ve inflamasyonu azaltan adrenerjik reseptorlere etki ederek alerjik rinit ile iligkili
burun tikanikligint iyilestirir (43). En yaygin dekonjestanlar fenilefrin, oksimetazolin ve
psodoefedrindir. Intranazal dekonjestanlarin sik goriilen yan etkileri hapsirma ve burun
kurulugudur. Hastalarda rinitis medikamentoza gelisebilecegi veya tekrarlayan tikaniklik
olabilecegi i¢in ii¢ ila bes glinden fazla kullanilmasi genellikle onerilmez (62). Oral
dekonjestanlar bas agrisina, yiiksek kan ve gz i¢i basincina, titremeye, idrar
retansiyonuna, bas donmesine, tasikardiye ve uykusuzluga neden olabilir; bu nedenle bu
ilaglar altta yatan kardiyovaskiiler rahatsizliklari, glokomu veya hipertiroidizmi olan
hastalarda dikkatli kullanilmalidir. Intranazal kortikosteroidlerle konjesyonda iyilesme

saglanamayan hastalarda kisa siireli kullanim igin dekonjestanlar diistiniilebilir (58).
Intranazal Kromolin

Intranazal kromolinler, burun igine uygulanan anti-alerjik ilaglardir. Intranazal
kromolin regetesiz olarak mevcuttur ve mast hiicrelerinin degraniilasyonunu engelleyerek

histamin gibi mediatorlerin salinimini azaltir. Bdylece burun akintisi, hapsirma ve burun
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kasintis1 gibi alerjik rinit semptomlarin1 azaltmaya yardimci olur. Genel kullanim ig¢in
giivenli olmasina ragmen, antihistaminikler ve intranazal kortikosteroidlerden daha az
etkili oldugundan ve giinde {i¢ veya dort kez verildiginden alerjik rinit ig¢in birinci

basamak tedavi olarak kabul edilmez (43).
Lokotrien Antagonistleri

Lokotrien antagonistlerin, hafif ve orta siddetli AR basta olmak iizere, astimin
birgok tipinde etkinlikleri ispatlanmis, rutinde kullanilan, ¢cogu ilaca kiyasla giivenli
olduklar1 ¢alismalarla ortaya konmus hem bronkodilatér hem de antienflamatuvar
etkinlik gosteren kontrol edici sinif grubunda ilaglardir. Alerjik rinit ataklarini tetikleyen,
hastaligin kontrol edilmesini giiclestiren (alerjene, egzersize bagl ve aspirin kaynakli
asttim gibi) c¢esitli klinik olgularda etkinlik gostermektedir. Lokotrien reseptor
antagonistleri hastaligin ilerlemesinden sorumlu havayolu yeniden sekillenmesini de
engelleyerek uzun vadeli tedaviye 6nemli katkilar sunmaktadirlar. Oral kullanima imkan
vermeleri nedeniyle Lokotrien antagonistlerde, genellikle inhaler AR ilaglarinda
gozlenen uyum problemi bulunmamakta, bu nitelikleriyle de tedaviye bir alternatif
saglamaktadirlar (63).

Nazal Antikolinerjikler (Ipratropium Bromiir)

Ipratropium bromiir, antikolinerjik etkili bir ilagtir. Antikolinerjikler, asetilkolinin
etkisini bloke ederek calgirlar. Ipratropium bromiir, burun mukozasinda bulunan
parasempatik sinirleri bloke ederek, asetilkolinin etkisini bloke eder. Bu durum, burun
mukozasinin sismesini ve salgisini azaltir. Ipratropium bromiir, 6 yas iizerinde, intranazal
ve/veya oral antihistaminiklere direngli alerjik rinitte rinore belirgin oldugu zaman ve
vazomotor rinitte dnerilmektedir. Ipratropium bromiir, burun spreyi seklinde kullanilir.
Etkisi kisa siirdiigii i¢in giinde 3-4 kez kullanilmalidir. Ipratropium bromiiriin en yaygin

goriilen yan etkileri; agiz kurulugu, bas agrisi, goz kurulugu ve gérme bulanikligidir (59).
Anti-l1g E (Omalizumab)

Omalizumab, dolagimdaki IgE'ye baglanarak mast hiicreleri ve bazofillerin ylizey

reseptorlerine baglanmalarini 6nleyen bir rekombinant insan monoklonal anti-IgE
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antikorudur. Omalizumab, alerjik astim ve alerjik rinit gibi alerjik hastaliklarin
tedavisinde kullanilan bir ilagtir. Ayrica alerjen spesifik immiinoterapi (as1 tedavisi) yanit
vermeyen veya tolere edemeyen hastalarda, ozellikle astim semptomlarina sahip
olanlarda tercih edilebilir (64). Kamin ve ark.’nin (2010) yaptig1 ¢alisma, omalizumabin
mevsimsel alerjik riniti olanlarda immiinoterapi tedavisinin etkinligini arttirdigini ve yan
etkilerini azalttigin1 gdstermistir. Bu bulgular, omalizumabin alerjiye bagli semptomlari

hafifletmede ve immiinoterapiye yaniti arttirmada etkili olabilecegini géstermistir (65).
Birden Fazla Tedavinin Bir Arada Uygulanmasi

Cogu hastanin ayni anda yalnizca bir ilagla tedavi edilmesi gerekmesine ragmen,
kombinasyon tedavisi siddetli veya kalici semptomlari olan hastalar i¢in bir segenektir.
Pek ¢ok calisma, intranazal kortikosteroid ve oral antihistaminik veya lokotrien reseptor
antagonistinin kombinasyonunu incelemis ancak c¢ogu, kombinasyon tedavisinin tek
basina intranazal kortikosteroid kullanmaktan daha etkili olmadigi sonucuna varmstir (3,
66). Ancak literatiirde Seidman ve ark. yaptiklari arastirmada daha siddetli alerjik rinitli
hastalarda azelastin/flutikazon kombinasyonunun tek basina tedaviye gore daha listiin

oldugunu (daha iyi etkinlik ve semptomlarin daha hizli iyilesmesi) bulmuslardir (2).
Sistemik Steroidler

Alerjik rinit tedavisinde oral ve intramiiskiiler steroidler kullanilmaktadir. Etkisini
intranazal steroidlerle benzer sekilde inflamasyonu baskilayarak gosterir. Ozellikle burun
tikanikligi ve goz sikayetleri olmak iizere AR semptomlarinda etkilidir (67). Ancak bu
ilaclarin  kullanimi, sistemik kortikosteroidlerin yan etkileri nedeniyle kisithdir.
Literatiirde tanimlanmis, rahatsiz ediciden yagami tehdit ediciye kadar degisen ¢ok cesitli
potansiyel yan etkiler ile baglantili oldugu bilinmektedir (68). Diger ilaglara yanit
vermeyen ciddi semptomlar1 olan veya intranazal ilaglara karsi intoleransi bulunan

hastalarda oral olarak birkag giin siireyle kullanimi 6nerilmistir (67).

2.2.7.3. Immiinoterapi

Olagan tedavilere yanit vermeyen orta veya siddetli alerjik rinit, standart tedavileri
tolere edemeyen veya uzun siireli ila¢ kullanimindan kaginmak isteyen hastalarda ve

alerjik astimi1 olan hastalarda immiinoterapi diisiiniilmelidir (60). Immiinoterapi, alerjene
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Ozgii IgE yamitim1 baskilayarak c¢alisir. Subkutan immiinoterapi, ayrica IgG4 antikor
tiretimini uyarir. IgG4, alerjene kars1 koruyucu rol oynayan bir antikor tiiriidiir. 1gG4,
alerjik reaksiyonlarin siddetini azaltmaya yardimci olur. Sublingual immiinoterapide ise
spesifik IgE diizeyi azalirken, spesifik immiinglobulin A (IgA) diizeyleri artmaktadir.
IgA, solunum yollarinda bulunan bir antikor tiiridiir ve alerjik reaksiyonlarin solunum
yollarinda olugmasini 6nlemeye yardimet olur. Th2 (T helper2) hiicreleri, IgE iiretimini
uyararak, alerjik reaksiyonlarm olusmasina neden olur. immiinoterapi Th2 sayisini
diisiirerek ve hem Thl (T helperl) hem de Treg (T regulatuvar) hiicrelerinin sayisini
arttirarak, alerjik rinit semptomlarii azaltmaya yardimer olur (69). Immiinoterapi, az
miktarda alerjen ekstraktinin deri altina veya dil altina uygulanmasindan olusur.
Subkiitandz enjeksiyonlar doktorun muayenehanesinde diizenli araliklarla, genellikle
hazirlik asamasinda haftada ii¢ kez, daha sonra bakim asamasinda her iki ila dort haftada
bir uygulanir. Dil alti immiinoterapinin ilk dozu, hastanin yan etkileri acisindan
gbozlemlenebilmesi ig¢in muayenechanede uygulanmakta, ardindan her giin evde
uygulanmaktadir. Optimum tedavi siiresi belirlenmemistir ancak en iyi slirenin {i¢ ila bes
y1l oldugu diisiiniilmektedir (70). Immiinoterapinin etkileri, tedavi kesildikten sonra yedi

ila on iki y1l kadar siirebilir.
2.3. ALERJIK RINIT ve YASAM KALITESI

Yasam kalitesi kiginin hayattan duydugu hosnutluk ve mutlulugu ifade eden bir
kavramdir. Bu kavramin tanimi kisiden kisiye degisebilir. Ciinkii yasam kalitesi kisisel
deneyimlere ve degerlere dayalidir. Bu kavrami etkileyen bir¢ok faktor bulunmaktadir.
Ornegin, kisinin fiziksel saglig1 yasam kalitesini dnemli dl¢iide etkiler. Saglikli bir viicut,
gilinliik aktiviteleri yapma yetene8i ve agri veya hastalik olmamasi yasam kalitesini
artirabilir. Zihinsel saglik ve duygusal durum, yasam kalitesini etkiler. Stres, anksiyete,

depresyon gibi psikolojik sorunlar yagam kalitesini olumsuz etkileyebilir (71).

Alerjik rinit, yasam kalitesini olumsuz etkileyebilen bir saglik sorunudur. Burun
tikaniklig1, hapsirma ve goz kasintist gibi belirtiler, ¢ocuklarin dikkatini dagitabilir ve
ogrenme slireglerini olumsuz etkileyebilir. Bu nedenle, alerjik riniti olan g¢ocuklar,
ozellikle belirtileri siddetli ise, okul basarisinda sorunlar yasayabilirler (72). Alerjik rinit

belirtileri, 6zellikle gece ve sabahlar1 burun tikanikligi ve burun akintist gibi solunum
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zorluklaria neden olabilir, bu da uykunun kalitesini olumsuz etkileyebilir. Uykusuzluk,
alerjik rinitli bireylerde sik¢a goriilebilir. Kaliteli bir uyku alamamak, giin boyu
yorgunluk ve uykululuk hissine yol agabilir. Bu durum kisinin enerji seviyesini
diisiirebilir. Ayirca, rinit belirtileri, kisinin genel rahatligin1 bozabilir ve huzursuzluk
hissine yol acabilir. Uykusuzluk, siirekli burun tikanikligi ve diger rinit belirtileri,
depresyon riskini artirabilir. Kronik rinit, duygusal sagligi olumsuz etkileyebilir. Alerjik
rinit, fiziksel ve sosyal aktiviteleri sinirlayabilir. Burun tikanikligi, normal islevlerin
yerine getirilmesini zorlastirabilir (73). Alerjik rinit; burun tikanikligi, hapsirma ve burun
akintis1 gibi belirtiler nedeniyle sosyal etkilesimleri etkileyebilir. Bireyler bu tiir belirtiler

nedeniyle disartya ¢ikmaktan kaginabilirler, bu da sosyal izolasyona yol agabilir (74).

Alerjik rinit semptomlarinin hafifletilmesi ve kontrol altina alinmasinda
kullanilan medikal tedavi yasam kalitesini olumsuz etkileyebilir. Alerjik rinitin
semptomlarin1 hafifletmek icin antihistaminikler, dekonjestanlar, kortikosteroid igeren
burun spreyleri ve diger ilaglar siklikla kullanilir. Bu ilaglarin uzun siireli kullanimi bazi
kisilerde istenmeyen yan etkilere veya bagimliliga yol agabilir (75). Alerjik rinit
ilaglarnin  yan etkileri de yasam kalitesini olumsuz etkileyebilir. Ornegin,
antihistaminikler bazi kisilerde uyku hali veya konsantrasyon eksikligi yapabilir.
Kortikosteroid igeren burun spreyleri uzun siireli kullanildiginda burun mukozasinin
atrofisine yol acabilir. ilaglarla semptomlarin kontrol altna almmas, kisilerin ilaglara
bagiml hale gelmelerine yol agabilir. Ilaglar kesildiginde semptomlar geri dénebilir, bu

da siirekli ila¢ kullanimini gerektirebilir.
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3. GEREC VE YONTEM

Bu calismada; intranazal steroidlerin ve intranazal antihistaminik-intranazal
steroid kombinasyonlarinin AR ve buna bagl hastada olusan semptomlara etkilerinin
degerlendirilmesi amaclandi. Bu arastirmanin etik acgidan uygunlugu, Pamukkale
Universitesi Girisimsel Olmayan Klinik Arastirmalar Etik Kurulu’nun 27.12.2022 tarih
ve 19 sayili toplantisinda goristiliip 30.12.2022 tarih ve 308649 sayili etik kurul onay
yazisi ile bildirildi. Bu amagla prospektif olarak planlanan Aralik 2022 — Ekim 2023
araliginda klinigimize bagvuran alerjik rinit deri prick testi pozitif olan eriskin hastalar
degerlendirilmistir. Hastalarin tiimiine rutin kulak, burun ve bogaz muayenesi yapildi.
Hastalarin yas, cinsiyet, kullandig1 ilaclar, komorbid hastaliklar1 ve alerjik rinit
semptomlar1 degerlendirildi. Hastalarin alerjik rinit sikayetleri Alerjik Rinit Skoru (ARS)
formu ile degerlendirildi. Alerjik rinit skoru 7 ve iizeri olanlar ¢alismaya dahil edildi.
Rinokonjunktivit Yasam Kalitesi Anketi (RKYK) 6l¢eginin ¢alismada kullanimi igin
gelistirici ekipten Juniper E. ile iletisime gegilerek ve online izin alinarak uygulamaya
baslandi. Hastalar tedavi oncesi ve tedavi sonrasi 1. Hafta, 1.ay ve 2.ayda RKYK ve
Gorsel Analog Skala (VAS) ile degerlendirildi. Hastalara alerjik rinit tedavi endikasyonu
bulunan iki farkli topikal sprey randomize olarak verildi. Caligmaya 32 hasta 1. grup 29
hasta 2. grup olmak iizere 61 hasta dahil edildi. Ug hastaya (2 hasta 2. grup, 1 hasta 1.
grup) 1. ay kontroliinde ulasilamadi. Ikinci ay kontrollerine gelen grup 1(n=18) grup

2(n=15) olmak tizere toplam 33 hastanin verileri kaydedildi.

1. grup hastalara; intranazal kortikosteroid (flutikazon) sprey tedavisi baslandi.

Sabahlar1 her iki burna 2 puff seklinde uygulanda.

2. grup hastalara ise intranazal kortikosteroid-topikal antihistaminik sprey
kombinasyonu (flutikazon/azelastin) (Aze-Flu) tedavisi baslandi. Her iki burna sabah ve

aksam giinde 2 defa 1 puff seklinde uygulandi.

Hastalarin dahil edilme kriterleri:

1. 18 ila 60 yas arasindaki her iki cinsiyetten hastalar,

2. Hepsi AR tanili ve Alerjik Rinit Skoru (ARS) Skoru > 7,
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3. Uyku bozuklugu, giinliik aktiviteler ve/veya bos zaman etkinlikleri bozulan, is

ve okul hayat1 etkilenen, rahatsizlik verici semptomlart bulunan hastalar

4. Cok yillik bir alerjen igin pozitif deri testi (kabarcik ¢ap1) 3 mm veya daha
bliytik.

Hastalarin dislama kriterleri:

1. Atopik dermatit gibi AR disindaki atopik hastaliklar veya astim bulunanlar,

2. Alerjik olmayan rinit, yakin zamanda ge¢irilmis solunum yolu enfeksiyonu,

nazal polipler, septum deviasyonu bulunanlar,
3. Asagidaki ilaglardan herhangi birinin kullanilmasi:
- Dort hafta i¢inde sistemik kortikosteroidler,
- Iki hafta icinde topikal kortikosteroidler,
- Iki hafta icinde membran stabilizatorleri,
- Bir hafta i¢inde antihistaminikler,
- Bir hafta i¢inde nazal dekonjestanlar,
- Calisgmanin baslamasindan 6nceki bes y1l i¢inde immiinoterapi almis olanlar,
4. Daha 6nce sinonazal cerrahi tedavisi gormiis olanlar,
5. Sigara, alkol veya uyusturucu kullananlar,
6. Bilinen uyku apnesi veya obezitesi olan hastalar ¢alisma dig1 birakilmustir.

Etki baslama siiresi: Calismada kullanilan ilaglarin semptomlari iyilestirmeye
bagladigr ilk zamani ifade etmektedir. Hastalara 7. giin ve 1. ay kontrollerinde s6zli
olarak tedaviden fayda gordigii ve sikayetlerinde gerileme yasadigi ilk giin sorularak

Ogrenilmis ve kaydedilmistir.

Alerjik rinit icin skor (Score for allergic rhinitis; ARS), alerjik rinit
semptomlarinin siddetini 6lgmek ve hastalig1 smiflandirmak i¢in kullanilan bir 6lgektir
(5, 6). Bu ol¢ek, 8 sorudan olusmaktadir. Sorular, burun tikanikligi, burun akintisi,

hapsirma, burun kasintisi ve gz belirtileri gibi semptomlari, AR tipi, gegmis tibbi oykii,
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aile Oykiisiinii kapsamaktadir (EK 1). Cevaplara gore 0 ile 16 arasinda bir skor elde edilir.

ARS skorunun degerlendirilmesi:
0-7: Alerjik rinit hafif siddetli veya hi¢ yok
7-16: Alerjik rinit orta veya agir siddetli

AR siddeti 7 ve tlzeri hastalar c¢alismaya alindi ve alerji testi ile
pereniyal/mevsimsel alerjik rinit ve ev tozu akari, polen, hayvan tiiyli ve mantar alerjisi

dogrulanarak kaydedildi.
RKYK Anketi

Rhinoconjunctivitis Quality of Life Questionnaire (RQLQ : RKYK) Yasam Kalite
Anketi, Juniper ve Guyatt (1991) tarafindan gelistirilmistir. Anket, alerjik
rinokonjonktivitli hastalarin yasam kalitesini degerlendirmek icin kullanilan bir dlgektir.
Bu o6lgek, 28 sorudan olugmaktadir (EK 2). Sorular, giinliik yasam aktiviteleri, uyku,
burun ve goz belirtileri, duygular1 ve genel sagliklari gibi konular1 kapsamaktadir (7, 76).

RKYK Yasam Kalite Anketi, asagidaki alt boyutlar1 degerlendirmek igin

kullanilir:
- Faaliyetler: Giinliik yagam aktivitelerinin nasil etkilendigi (3 soru)
- Uyku: Uyku kalitesi (3 soru)

- Burun/g6z disindaki belirtiler: Burun ve goz disindaki belirtilerin (6rnegin, bas

agrisi, yorgunluk, halsizlik) nasil etkilendigi (7 soru)
- Genel sorular: Genel saglik ve yasam kalitesi (3 soru)

- Burun belirtileri: Burun tikanikligi, burun akintisi, hapsirma ve burun kasintisi

gibi belirtilerin nasil etkilendigi (4 soru)

- GOz belirtileri: GOz kizarikligi, kasinti, sulanma ve yanma gibi belirtilerin nasil

etkilendigi (4 soru)

- Duygular: Depresyon, anksiyete ve sinirlilik gibi duygularin nasil etkilendigi (4

soru)
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Bu ankette yer alan tiim sorularin cevaplari 0 ila 6 arasinda degerlendirilmektedir.
0 ilgili konu ile ilgili sikint1 ¢ekilmedigini, 6 ise ¢ok fazla sikint1 ¢ekildigini ifade
etmektedir (77).

VAS KULLANILARAK YAPILAN DEGERLENDIRMELER
Ila¢ kullandiktan sonraki tat ve koku bozuklugunun belirlenmesi

Bu amagla 3 soruluk bir degerlendirme yapildi. Bunlar; ilagtan sonra agizda tat
bozuklugu, ilagtan sonra agizda kalict tat bozuklugu, ilagtan sonra kalict koku
bozuklugudur. Iki doz alimi arasinda sikayetlerde gerileme olmaz ise semptom kalic
olarak nitelendirildi. Hastalardan bu ii¢ duruma yonelik yasadiklart sikintty1 VAS 6lgegi
ile 1 ila 10 puan araliginda (0 puan ‘hi¢ yasamadim’, 10 ‘cok fazla yasadim’)

degerlendirmeleri istendi.
Tedaviye yanitin ve yasam kalitesindeki iyilesmenin belirlenmesi

Bu amagla hastalarin son zamanlarda alerjik rinitin kendilerinde olusturdugu
etkiyi Sekil 2’deki cetveli kullanarak 100 iizerinden ifade etmeleri istendi. Hastalig
olmayan normal biri gibi hissediliyorsa ve yagama kotii bir etkisi olmuyorsa 0, hastaligin
hayati ¢ekilmez hale getirdigini ve ¢ok ileri diizeyde yasami zorlastirdigini 100 puan ile

ifade etmektedir.

D 5 10 520 25 30 35 40 *5 50 55 60 ©° 70 75 80 ®5 90 #510c¢

(mm)

Sekil 2. VAS skoru degerlendirme araci

istatistiksel Analiz

Istatiksel analiz SPSS® (Statistical Package for Social Sciences) 25 paket
programi kullanilarak yapilmistir. RKYK 6l¢eginin i¢ tutarliligini hesaplamak ig¢in
Chronbach Alpha katsayisi hesaplandi (a=0,927). Hastalarin demografik 6zelliklerinin
analizinde ortalama ve standart sapma ve kategorik degiskenlerde say1 ve yiizde alindi.
Kategorik verilerin gruplar arasinda karsilastirilmasinda Ki-kare testi uygulandi. Grup i¢i

karsilagtirmalarda Mann Whitney U testi ve islem oncesi, 7. Giin ve 1. Ay zamana bagli
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karsilastirmada Wilcoxon testi kullanildi. Istatistiksel anlamlilik diizeyi p<0,05 olarak

kabul edildi.
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4. BULGULAR

Calismada grup 1°deki hastalara flutikazon,

grup 2’deki hastalara

flutikazon+azelastin hirokloriir tedavisi uygulandi. Calismada degerlendirmeye alinan

hastalara iligkin klinik veriler Tablo 2’de verilmistir. Hastalarin yas ortalamasi 29,02 iken

15-55 yag araliginda olduklar belirlendi. Hastalarin %50,8’inin (n=31) kadin oldugu,

buna gore kadin erkek sayisinin benzer aralikta oldugu goriildii. Hastalarin %52,5’inin

(n=32) tedavisinde flutikazon kullanilirken, digerlerinin tedavisinde flutikazon+ azelastin

hidrokloriir kombinasyonu tedavisi uygulandi. Hastalarin %73,8’inde (n=45) pereniyal

AR tipi mevcutken digerlerindeki AR tipi mevsimseldi.

Tablo 2. Hastalarin klinik verileri

Orts.s. Medyan(min-max)
Yas 29,0248.,95 27 (15-55)
n %
Cinsiyet Kadin 31 %50,8
Erkek 30 %49,2
faglar Flutikazon 32 52,5
Flutikazon+ Azelastin 29 47,5
Alerjik  Pereniyal 45 73,8
rinit tipi Mevsimsel 16 26,2

Hastalarin alerji nedenlerinin belirlenmesi amaciyla yapilan alerji testi sonuglari

Tablo 3’te verilmistir. Baz1 hastalarda birden fazla nedene rastlanildigindan; 56 hastada

polen, 10 hastada ev tozu, 2 hastada hayvan tiiyii ve 1 hastada mantar kaynakli alerjik

rinit oldugu belirlendi.
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Tablo 3. Alerji testine gore siniflama

n %
Polen 56 %91,80
Ev tozu 10 %16,4
Hayvan tiiyii 2 % 3,3
Mantar 1 %1,6

% degeri 61 hasta iizerinden hesaplanmistir, bazi hastalarda birden fazla alerji etkeni saptandi.

Hastalarin klinik verilerinin gruplara gore dagilimi Tablo 4’de verilmistir.
Hastalarin yas ortalamalarina gore gruplar arasinda istatisitksel fark olusmadigi goriildii
(p=0,642). Buna gore her iki gruptaki hastalarin yas ortalamalar1 benzer araliktadir.
Hastalarin etki baslama siiresi ortalamalarinin gruplara gore anlamli farklilasmadigi
(p=0,531), benzer aralikta oldugu gorilmiistiir. Hasta gruplarindaki kadin erkek
dagilimmin benzer oldugu ve gruplardaki cinsiyet dagiliminin anlamli farklilik
gostermedigi belirlendi (p=0,183). Hastalarin AR tipine gdre hasta gruplari arasinda
anlamli fark olusmadi (p=0,476). Hasta gruplarinda pereniyal ve mevsimsel AR tipine

sahip hastalarin dagilimi homejendi.

Tablo 4. Hastalarin klinik verilerinin gruplara gére dagilimi

Grup 1 (n=32) Grup 2 (n=29) p
Yas 29,53+8,77 28,45+9,26 0,642*
Etki baglama siiresi (giin) ~ 4,38+3,40 4,50+2.82 0,531*
n (%) n (%)
Cinsiyet  Kadm 14 (%43,8) 17 (%58,6) 0,183**
Erkek 18 (%56,3) 12 (%41,4)
Alerjik Pereniyal 23 (%71,9) 22 (%75,9) 0,476**
ANILUPL  \eysimsel 9 (%28,1) 7 (%24,1)

* Mann Whitney U testi uygulanmistir.
**Ki-Kare testi uygulanmastir.

Alerji testi Oncesi yapilan ARS testinin gruplara gore degerlendirilmesi Tablo 5’te
verilmigtir. Her iki hasta grubuna uygulanan ARS testi degerlendirmesinde tim

maddelerde gruplar arasinda anlaml fark yoktu (p>0,05).
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Tablo 5. Alerji testi 6ncesi gruplara gore ARS testi degerlendirilmesi

Grup 1 Grup 2 p*
(n=32) (n=29)
1- 12 ay icinde grip ve soguk algmlig1 disinda | 2,66+0,55 | 2,69+0,47 | 0,800
semptom
2- 12 ay i¢inde burun problemine eslik eden gézde | 1,69+0,74 | 1,59+0,83 | 0,614
sulanma/kasinti
3- Semptomlarin hangi aylarda ortaya ¢iktig1 1,00 1,00 -
4- Burun problemini tetikleyen veya arttiran alerji | 2,03+0,18 | 2,03+0,19 | 0,945
tipi
5- Alerjik oldugunu diisiinme 1,94+0,35 | 2,00 0,345
6- Daha 6nce alerji testi varligi 0 0 -
7- Astim, egzema veya alerjik rinit ykiisii 0,25+0,44 | 0,21+0,41 | 0,695
8- Ailede astim, egzema veya alerjik rinit 6ykisi | 0,81+1,00 | 0,90+1,01 | 0,745
ARS toplam skor 10,38+1,68 | 10,38+1,61 | 0,992

* Mann Whitney U testi uygulanmustir.

RKYK yasam kalitesi degerlerinin gruplar arasi karsilastirilmasi Tablo 6’da
verilmistir. RKYK yasam kalitesi dlgeginin tiim alt boyutlarinda (faaliyetler, uyku,
burun/g6z disindaki belirtiler, genel sorular, burun belirtileri, géz belirtileri ve duygular)
gruplar arasinda anlamli fark izlenmedi (p>0,05). Iki gruptaki hastalarin yasam

kalitelerinin yakin oldugu goriilmiistiir.

Tablo 6. RKYK yasam kalitesi 6l¢ek sonuglarinin gruplar arasi karsilagtirmasi

Islem Oncesi (10) Grup 1 Grup 2 p*
(n=32) (n=29)

Faaliyetler 9,21+4,75 8,38+3,43 0,597
Uyku 8,91+£5,76 6,49+5,87 0,089
Burun/g6z disindaki belirtiler 20,25+11,11 16,21+9,45 0,137
Genel sorular 11,66+5,07 12,72+4,85 0,344
Burun belirtileri 16,47+4,87 16,55+3,94 0,942
GOz belirtileri 11,00+6,32 9,72+6,34 0,336
Duygular 10,28+6,33 9,24+4,98 0,558

10: Islem 6ncesi
* Mann Whitney U testi uygulanmistir.

29




RKYK yasam kalitesi 7. giin degerlerinin gruplar arasi karsilastirilmasi Tablo
7’de verilmistir. Faaliyetler, burun/ g6z disindaki belirtiler, burun belirtileri ve kalic1 koku
bozuklugu VAS degerlerine yonelik yasam kalitesi diizeylerinde gruplar arasinda anlamli
fark yoktu (p>0,05). Uyku belirtilerinde grup 2’deki hastalarin yasam kaliteleri (3,38)
grup 1’dekilere (4,94) oranla anlamli sekilde daha ytiksekti (p=0,037). G6z belirtilerinde
grup 1’°deki hastalarin yasam kalitelerindeki bozulma (5,82) grup 2’dekilere (4,27) oranla
anlamli diizeyde yiiksek bulundu (p=0,021). Duygularda grup 1’deki hastalarin yasam
kalitelerindeki bozulma (5,67) grup 2’dekilere (4,11) oranla anlamli sekilde daha yiiksekti
(p=0,036). Gegici tat bozuklugu VAS degerleri grup 2’deki hastalarin yasam
kalitelerindeki (5,41) grup 1’dekilere (1,34) oranla anlamli diizeyde yiiksek bulundu
(p=0,000). Kalic1 tat bozuklugu VAS degerlerinde gruplar arasinda anlamli fark goriildi
ve grup 2’deki hastalarin kalici tat bozuklugu skorlar1 (0,86) grup 1°dekilere (0,13) oranla
anlamli diizeyde daha yiiksekti (p=0,016).

Tablo 7. 7. Giin kontrolinde RKYK yasam kalitesi 6lgek sonuglarinin gruplar arasi
karsilastirmasi

7. giin Grup 1 Grup 2 p
(n=32) (n=29)

Faaliyetler 5,85+3,94 4,69+3,90 0,159
Uyku 4,94+4,03 3,38+4,95 0,037
Burun/géz digindaki belirtiler 11,81+8,40 9,72+9.91 0,205
Genel sorular 5,41+4,49 4,97+4,77 0,596
Burun belirtileri 7,66+4,80 7,52+6,02 0,653
GOz belirtileri 5,82+5,03 4,27+6,12 0,021
Duygular 5,67+5,08 4,11+4,27 0,036
Gegici tat bozuklugu VAS 1,34+1,86 5,41+£3,40 0,000
Kalici tat bozuklugu VAS 0,13+0,42 0,86+1,83 0,016
Kalict koku bozuklugu VAS 0,25+0,95 0,48+1,15 0,223
Genel VAS 42.25+21,90 38,79+23,63 0,457

* Mann Whitney U testi uygulanmustir.

Birinci ay RKYK yasam kalitesi degerlerinin gruplar arasi karsilastirilmasi Tablo

8’de verilmistir. Gegici tat bozuklugu VAS degerlerinde grup 2’deki hastalarin skorlari
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(4,24) grup 1’dekilere (0,97) oranla anlamli diizeyde yiiksek bulundu (p=0,000). Kalic1
tat bozuklugu VAS degerinde gruplar arasinda anlamli fark vardi ve grup 2’deki (0,76)
hastalarin kalic1 tat bozuklugu skorlar1 grup 1’dekilere oranla daha yiiksek bulundu
(p=0,031). Kalic1 koku bozuklugu VAS degerleri grup 2’deki hastalarda, grup 1’dekilere
oranla daha yiiksekti ve gruplar arasinda anlamli fark goriildii (p=0,030). Diger degerlerin
gruplara gore anlamli farklilasmadigi ve hastalarin yasam kalitelerinin benzer oldugu

goriilmiistiir.

Tablo 8. 1. Ay kontroliinde RKYK yasam Kkalitesi 6l¢ek sonuglarinin gruplar arasi

karsilastirmast

1. ay Grup 1 Grup 2 p
(n=32) (n=29)

Faaliyetler 3,934+2,85 4,52+4,09 0,938
Uyku 3,04+2,88 3,17+4,50 0,471
Burun/g6z disindaki belirtiler 8,59+6,93 7,97+8,85 0,417
Genel sorular 3,214+3,16 4,31+£3,92 0,310
Burun belirtileri 5,28+3,96 7,14+5,67 0,242
GO0z belirtileri 4,04+3,95 3,90+5,69 0,420
Duygular 3,10£3,24 3,10+£3,11 0,918
Gegici tat bozuklugu VAS 0,97+1,59 4,24+3,50 0,000
Kalici tat bozuklugu VAS 0,10+0,41 0,76+1,43 0,031
Kalict koku bozuklugu VAS 0,14+0,44 1,24+2,20 0,030
Genel VAS 25,82+16,49 34,82+26,27 0,298

Ikinci ay RKYK yasam kalitesi degerlerinin gruplar aras1 karsilastirilmast Tablo
9’da verilmistir. Gegici tat bozuklugu VAS degerlerinde grup 2’deki (grup 2=3,27/grup
1=0,33) hastalarda daha ¢ok oldugu iizere anlamli fark bulundu (p=0,003). Diger
degiskenlerde gruplar arasinda anlamli fark yoktu (p>0,05).
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Tablo 9. 2. Ay kontroliinde RKYK yasam kalitesi 6l¢ek sonuclarinin gruplar arasi

karsilastirmasi
2. ay Grup 1 Grup 2 p
(n=18) (n=15)

Faaliyetler 3,00+2,85 1,93+3,04 0,215
Uyku 1,93+3,03 2,28+2,32 0,259
Burun/g6z disindaki belirtiler 5,67+5,95 3,20+3,88 0,290
Genel sorular 2,17+£2,31 2,13+3,00 0,735
Burun belirtileri 4,61+£3,58 4,60+4,73 0,845
Goz belirtileri 3,00+3,48 1,60+3,29 0,100
Duygular 2,39+2.97 1,47+1,89 0,464
Gegici tat bozuklugu VAS 0,33+1,03 3,27+2,92 0,003
Kalic tat bozuklugu VAS 0,06+0,24 0,27+1,03 0,957
Kalict koku bozuklugu VAS 0,0£0,0 0,40+0,91 0,343
Genel VAS 17,39+16,05 22,73+22.36 0,532

Genel VAS skorunun zamana bagl karsilastirilmas1 Tablo 10°da verilmistir. 10,
7. Giin ve 1. Ay kontrollerinde genel VAS skoru gruplara gore farklilasmadi (p>0,05).
Grup 1°deki hastalarin 10°deki VAS skorlarmin (74,66) 7. giin (42,25) ve 1. ayda (25,83)
anlaml sekilde diistiigii belirlendi (p=0,000). Benzer sekilde 7. giin kontroliindeki VAS
skorunun (42,25) 1. ay kontroliinde (25,83) anlamli sekilde diisiis gosterdigi belirlendi
(p=0,001). Grup 1’de de hastalarin VAS skorlar1 7. giin (38,79) ve 1. ay (34,83)
kontrollerinde 10’ (77,24) oranla anlamli sekilde diisiik oldugu gériildii (p=0,000). Grup
2’de 7. giin (38,79) kontrolleri ile 1. ay kontrolleri (34,83) VAS skorlarini1 arasinda
anlaml bir farklilik gériilmedi (p=0,210).
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Tablo 10. Genel VAS skorunun zamana bagl karsilastirilmasi

Grup 1 Grup 2 p*
10 (Ort+s.s.) 74,66+15,58 77,24+12,58 0,514
7. giin (Orts.s.) 42.25+21,90 38,79+23,63 0,457
1. ay (Orts.s.) 25,83+16,49 34,83426,27 0,298
p** (10-7.giin) 0,000 0,000
p**(i0-1. ay) 0,000 0,000
p**(7. giin.-1. ay) 0,001 0,210

[0: islem 6ncesi, VAS: Visual Analog Skala,
p* : Mann-Whitney U testi uygulanmistir.
p™ : Wilcoxon testi uygulanmistir. 3 soru iizerinden degerlendirilmistir.

Burun/g6z belirtileri yiiziinden faaliyetlerin (evdeki ve isteki diizenli faaliyetler,
dinlenme ve eglenme faaliyetleri) gergeklestirilmesinde ne Slgiide sikint1 c¢ekildigine
iliskin degerlerin gruplarla ve zamana bagl karsilastirilmasi Tablo 11°de verilmistir. 10,
7. giin ve 1. ay kontrollerinde faaliyet degiskeni gruplara gore farklilasmadi (p>0,05).
Grup 1°deki hastalarin 10°de faaliyetleri gerceklestirmede cektikleri giicliik oraninin 7.
giin ve 1. ayda anlaml sekilde diistiigii belirlendi (p=0,000). Grup 1’deki hastalarin 7.
giin kontrollerinde faaliyetleri gergeklestirmede cektikleri giligliik oranimin 1. ayda
anlamli sekilde distligii belirlendi (p=0,017). Grup 2’de hastalarin faaliyetleri
gergeklestirmede gektikleri giigliigiin 7. giin ve 1. ay kontrollerinde I10’e oranla anlaml
sekilde diisiik oldugu goriildi (p=0,001). Grup 2’deki hastalarim 1. ay ve 7. giin
kontrollerindeki faaliyetlerin gergeklestirilmesine yonelik yasam kalitelerinin anlaml

diizeyde farklilasmadigi belirlendi (p=0,875).

Tablo 11. Faaliyetlerin gerceklestirilmesine yonelik yasam kalitesinin zamana bagh
karsilastirilmasi

Grup 1 Grup 2 p*
10 (Ortts.s.) 9,21+4,75 8,38+3,43 0,597
7. giin (Ortzs.s.) 5,88+3,94 4,69+3,90 0,938
1. ay (Ortts.s.) 3,93+2,85 4,52+4,09 0,938
p** (10-7.giin) 0,000 0,001
p**(10.-1. ay) 0,000 0,001
p**(7. giin.-1. ay) 0,017 0,875

[0: Islem 6ncesi
p* : Mann-Whitney U testi uygulanmistir.
p™ : Wilcoxon testi uygulanmistir. 3 soru iizerinden degerlendirilmistir.
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Uyku degiskenine iliskin degerlerin zamana baglh karsilagtirilmas: Tablo 12°de
verilmistir. Grup 1’deki hastalarin uyku faaliyetine yonelik yasam kaliteleri 7. gilin
kontrollerinde (4,94), 10 degerlerine (8,91) oranla anlamli diizeyde yiiksekti (p=0,000).
1. Aydaki kontrollerde hastalarin uykuya yonelik yasam kalitelerinin 10 degerlerine
oranla anlamli sekilde yiikseldigi belirlendi (p=0,000). Grup 1’de 1. ay (3,04)
kontrollerinde uykuya yonelik yasam kalitesinin 7. giin (4,94) kontrollerine oranla
anlamli diizeyde yiikseldigi tespit edildi (p=0,004). Grup 2’deki hastalarda da 10’deki
(6,49) uyku faaliyetine yonelik yasam kalitelerinin 7. Giin kontroliinde (3,38) anlamli
diizeyde yiikseldigi gézlemlendi (p=0,001). 1. ay kontrollerinde (3,17) hastalarin uykuya
iliskin yasam kaliteleri 10’e (6,49) oranla anlamli diizeyde yiikselmistir (p=0,001). Grup
2’deki hastalarin 1. aydaki (3,17) kontrollerdeki uykuya yonelik yasam kalitelerinin 7.
giin (3,38) kontrollerine oranla anlamli sekilde yiikseldigi belirlendi (p=0,012).

Tablo 12. Uykuya yonelik yasam kalitesinin zamana bagl karsilagtirilmasi

Grup 1 Grup 2 p*
10 (Ort+s.s.) 8,91+5,76 6,49+5,87 0,089
7. giin (Ort+s.s.) 4,94+4,03 3,384+4,95 0,037
1. ay (Ortts.s.) 3,04+2,88 3,17+4,50 0,471
p** (10-7.giin) 0,000 0,001
p**(10 -1. ay) 0,000 0,001
p**(7. giin.-1. ay) 0,004 0,012

[0: Islem 6ncesi
p* : Mann-Whitney U testi uygulanmistir.
P™": Wilcoxon testi uygulanmistir. 3 soru iizerinden degerlendirilmistir.
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Burun/goz disindaki belirtilerin  (bitkinlik, susuzluk, Ttretgenlikte azalma,
yorgunluk, dikkatini toplamada giiclilk ¢cekme, bas agrisi, tilkkenme) zaman gore
degerlendirmesi Tablo 13’te verilmistir. Grup 1’deki hastalarin burun goéz disindaki
belirtilerine yonelik 10°deki yasam kaliteleri 7. giin ve 1. ay kontrollerinde anlamli
sekilde yiikseldigi bulundu (p=0,000). Benzer sekilde hastalarm 1. ay (5,67)
kontrollerindeki burun/goz disindaki belirtilere yonelik yasam kalitelerinin 7. giin (11,81)
kontrollerine oranla anlamli diizeyde daha yiiksek oldugu goriildii (p=0,010). Grup 2’deki
hastalarda 10°deki burun/gdz disindaki belirtilere yonelik yasam kalitelerinin 7. giin ve
1. ay kontrollerinde anlamli sekilde yiikseldigi goriildii (p=0,000). Grup 2’deki hastalarin
1. ay (3,20) kontrollerindeki burun/géz disindaki belirtilere yonelik yasam kaliteleri 7.
giin (9,72) kontrollerine oranla anlamli diizeyde yiiksek bulundu (p=0,032).

Tablo 13. Burun/goz disindaki belirtiler belirtilere yonelik yasam kalitesinin zamana
bagh karsilastirilmasi

Grup 1 Grup 2 p*
IO (Ortts.s.) 20,25+11,11 16,21+9,45 0,137
7. giin (Orts.s.) 11,81+£8,40 9,72+9,91 0,205
1. ay (Ortts.s.) 5,67+5,95 3,20+3,88 0,290
p** (10-7.giin) 0,000 0,000
p**(10-1. ay) 0,000 0,000
p**(7. giin.-1. ay) 0,010 0,032

[0: Islem 6ncesi
p* : Mann-Whitney U testi uygulanmistir.
P™: Wilcoxon testi uygulanmustir. 7 soru iizerinden degerlendirilmistir.
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Genel sorulardaki belirtilere (mendil ya da kagit mendil tasimak zorunda olmanin
verdigi rahatsizlik, goziinii/burnunu silme ihtiyaci, burnunu siirekli ¢ekme ihtiyaci)
yonelik yasam kalitesinin zamana bagl karsilastirilmasi Tablo 14’de verilmistir. Grup
1’deki hastalarin genel sorularda yer alan belirtilere yonelik yasam kalitelerinin 7. giin
(5,41) ve 1. ay (3,21) kontrollerinde 10’e (11,66) oranla anlamli sekilde yiiksek oldugu
belirlendi (p=0,000). Benzer sekilde 1. ay (3,21) kontollerinde genel sorulardaki
belirtilere yonelik yasam kalitelerinin 7. giin (5,41) kontrollerindekine oranla daha yiiksek
bulundu (p=0,010). Grup 2’deki hastalarin genel sorulardaki belirtilere yonelik yasam
kalitelerinin 7. giin (4,97) ve 1. ay (4,31) kontrollerinde i0’e oranla (12,72) anlaml
diizeyde yiikseldigi gorilmistiir (p=0,000). Grup 2’deki hastalarin 1. ay ve 7. giin
kontrollerindeki yasam kalitelerinin anlamli diizeyde farklilasmadigr belirlendi

(p=0,482).

Tablo 14. Genel sorunlardaki belirtilere yonelik yasam kalitesinin zamana bagl
karsilastirilmasi

Grup 1 Grup 2 p*
IO (Ortts.s.) 11,66+5,07 12,72+4,85 0,344
7. giin (Ort+£s.s.) 5,41+4,49 4,97+4.77 0,596
1. ay (Ort£s.s.) 3,21£3,16 4,31+£3,92 0,310
p** (10-7.giin) 0,000 0,000
p**(10-1. ay) 0,000 0,000
p**(7. giin.-1. ay) 0,010 0,482

[0: Islem 6ncesi
p* : Mann-Whitney U testi uygulanmistir.
P™: Wilcoxon testi uygulanmustir. 3 soru iizerinden degerlendirilmistir.
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Burun belirtilerine (tikali/dolu burun, burun akmasi, hapsirma, genizden akinti)
yonelik yasam kalitesinin zamana bagh karsilastirilmast Tablo 15°te verilmistir. Grup
1’deki hastalarin burun belirtilerine yonelik yasam kalitelerinin 7. Giin (7,66) ve 1. Ay
(5,28) kontrollerinde 10’e (16,47) gore anlamli diizeyde arttig1 goriildii (p=0,000). Ayni
sekilde grup 1°deki hastalarin 1. ay kontrollerindeki burun belirtilerine yonelik yasam
kaliteleri 7. giin kontrollerine oranla anlaml diizeyde yiiksek bulundu (p=0,012). Grup
2’deki hastalarin burun belirtilerine yonelik yasam kalitelerinin iO’ne (16,55) oranla 7.
giin (7,52) ve 1. ay (7,14) kontrollerinde anlaml1 sekilde yiikseldigi goriildii (p=0,000).
Grup 2’deki hastalarin 1. ay ve 7. giin kontrollerinde burun belirtilerine yonelik yasam

kaliteleri anlaml1 farklilasmadi (p=0,404).

Tablo 15. Burun belirtilerine yonelik yasam kalitesinin zamana bagl karsilastiriimasi

Grup 1 Grup 2 p*
10 (Ortss.s.) 16,47+4,87 16,55+3,94 0,942
7. giin (Ort£s.s.) 7,66+4,80 7,52+6,02 0,653
1. ay (Ortts.s.) 5,2843,96 7,14£5,67 0,242
p** (10-7.giin) 0,000 0,000
p**(10-1. ay) 0,000 0,000
p**(7. gin.-1. ay) 0,012 0,404

10: Tslem 6ncesi
p* : Mann-Whitney U testi uygulanmistir.
P™: Wilcoxon testi uygulanmustir. 3 soru iizerinden degerlendirilmistir.
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GOz belirtilerine (gbéz kasinmasi, sulanmasi, agrisi, sismis gozler) yonelik yasam
kalitesinin zamana bagli karsilastirilmasi Tablo 16’da verilmistir. Grup 1’deki hastalarin
g6z belirtilerine yonelik 10’ deki (11,00) yasam kalitelerinin 7. Giin (5,82) ve 1. Ay (4,04)
kontrollerinde anlamli sekilde yiikseldigi bulundu (p=0,001). Benzer sekilde grup 1’deki
hastalarin 1. ay (4,04) kontrollerindeki g6z belirtilerine yonelik yasam kaliteleri 7. giin
(5,82) kontrollerine oranla anlamli sekilde yiiksek bulundu (p=0,036). Grup 2’deki
hastalarinda 10°deki (9,72) goz belirtilere yonelik yasam kalitelerinin 7. giin (4,27) ve 1.
Ay (3,90) kontrollerinde anlamli sekilde yiikseldigi goriildi (p=0,000). Grup 2’deki
hastalarin 1. ay ve 7. gilin kontrollerindeki g6z belirtilerine yonelik yasam kaliteleri

arasinda anlamli fark yoktu (p=0,425).

Tablo 16. G6z belirtilerine yonelik yasam kalitesinin zamana bagli karsilastiriimasi

Grup 1 Grup 2 p*
IO (Ortss.s.) 11,00+6,32 9,72+6,34 0,336
7. giin (Ort+£s.s.) 5,82+5,03 4,27+6,12 0,021
1. ay (Ort£s.s.) 4,04+3,95 3,90+5,69 0,420
p** (10-7.giin) 0,001 0,000
p**(10-1. ay) 0,001 0,000
p**(7. giin.-1. ay) 0,036 0,425

[0: Islem 6ncesi
p* : Mann-Whitney U testi uygulanmistir.
P™: Wilcoxon testi uygulanmustir. 4 soru iizerinden degerlendirilmistir.
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Duygulara yonelik belirtilere (gerginlik ve sinirlilik, sabirsizik ya da huzursuzluk,
tedirginlik, hastalik belirtilerinden utanma) iliskin yasam kalitesinin zamana bagh
karsilastirilmasi Tablo 17°de verilmistir. Grup 1’deki hastalarin genel sorularda yer alan
belirtilere yonelik yasam kalitelerinin 7. Giin (5,67) ve 1. Ay (3,10) kontrollerinde 10’e
(10,28) oranla anlamli sekilde yiiksek oldugu belirlendi (p=0,000). Benzer sekilde grup
1’deki hastalarin 1. ay (3,10) kontrollerindeki duygulara yonelik belirtilere iliskin yagam
kaliteleri 7. giin (5,67) kontrollerine oranla anlamli diizeyde yiiksek bulundu (p=0,001).
Grup 2’deki hastalarin genel sorulardaki belirtilere yonelik yasam kalitelerinin 7. Giin
(4,11) ve 1. Ay (3,10) kontrollerinde 10’e (9,24) oranla anlamli diizeyde yiikseldigi
goriilmiistiir (p=0,000). Grup 2’deki hastalarin 1. ay ve 7. giin kontrollerindeki duygulara
yonelik belirtilere iligkin yasam kalitelerinin anlamli diizeyde farklilasmadig1 belirlendi

(p=0,057).

Tablo 17. Duygulara yonelik belirtilere iliskin yasam Kkalitesinin zamana bagl
karsilastirilmasi

Grup 1 Grup 2 p*
10 (Ortts.s.) 10,28+6,33 9,24+4.98 0,558
7. giin (Orts.s.) 5,67+5,08 4,11+4,27 0,036
1. ay (Ortts.s.) 3,10+3,24 3,10+3,11 0,918
p** (10-7.giin) 0,000 0,000
p**(10-1. ay) 0,000 0,000
p**(7. giin.-1. ay) 0,001 0,057

10: Tslem 6ncesi
p* : Mann-Whitney U testi uygulanmistir.
P™": Wilcoxon testi uygulanmistir. 4 soru iizerinden degerlendirilmistir.
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5. TARTISMA

Alerjik rinit, bazi iilkelerde prevalanst %50'ye varan yaygin ve kronik bir
hastaliktir (58). Is ve okul verimliligini diisiirmenin yani sira hastalarin yasam kalitesi
tizerinde de 6nemli ve olumsuz bir etkisi vardir (78, 79). Alerjik rinit i¢in basta gelen
farmakolojik tedavileri oral veya intranazal antihistaminikler, kortikosteroidler ve bu

preparatlarin ¢esitli kombinasyonlarini igerir.

Alerjik Rinit ve Astim Uzerindeki Etkisi (ARIA) 2020 kilavuzu (58), intranazal
kortikosteroidlerin ve intranazal kortikosteroid+antihistaminiklerin
kombinasyonlarinin, oral veya intranazal antihistaminiklerden daha yiiksek etkinlik

gosterdigini goz Oniinde bulundurarak, tercihen intranazal ilag kullaniminm

desteklemektedir (80).

Bu c¢alismada; bir topikal steroid ile bir topikal antihistaminik-intranazal
steroid kombinasyonunun hastalarin AR semptomlar1 ve yasam kalitesi tizerindeki

etkilerini degerlendirdik.

Calismamizda, alerjik rinit hastalarinin yas ortalamasi 29,02 ve yas aralig1 18-
55 yas idi. Hastalarin %50,8’inin (n=31) kadindi. Aragtirma grubumuz yas ve cinsiyet

dagilimi1 bakimindan literatiirdeki benzer ¢aligmalar ile benzerdir (25-27).

Calismamizda, alerjik rinit hastalarinin %73,8'inde (n=45) pereniyal alerjik
rinit, % 26,2’sinde mevsimsel alerjik rinit mevcuttu. Yapilan ¢alismalar, alerjik rinit
hastalarinin %60-70'inin pereniyal alerjik rinit tipi oldugunu gostermektedir (81, 82).
Pereniyal alerjik riniti olan hastalarimiz genellikle ¢oklu alerjene duyarl idi (n=42).
Hastalarimizda en sik goriilen alerjenin polen (n=56) oldugu goriildii. Ayrica ev tozu,
hayvan tiiyli ve mantar gibi diger alerjenlere de rastlanildi. Hastalarimizdaki alerjen
dagilimi literatiirle uyumlu idi (83). Mevsimsel AR hastalarinda yapilan yagam kalitesi
anketlerinde (RKYK), pereniyal AR ile benzer sonuglarin oldugu bildirilmistir (84,
85). Bizim ¢alismamizda da mevsimsel ve pereniyal alerik rinitli hastalar arasinda

baslangic RKYK skorlar1 arasinda anlamli fark goériilmedi.
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Alerjik rinit tedavisinde kullanilan ilaglar, semptomlar1 hafifletmek ve
hastaligin ilerlemesini Onlemek ic¢in kullanilir. Bu ilaglar, antihistaminikler,

dekonjestanlar, kortikosteroidler ve antilokotrienlerdir (18).

Tip 1 inflamasyon, alerjik riniti (AR) karakterize eder, bu nedenle intranazal
kortikosteroidler (INCS) birinci basamak tedavide endikedir (86). Alerjik rinit
fizyoplatolojisinde histamin semptom olusumunda oncii rol oynar, bu nedenle
antihistaminikler de birinci basamak tedavi segenegidir. Oral ve intranazal H1-
antihistaminikler arasindaki karsilastirmalar Oneriler arasinda farklilik gosterir ve
birbirlerine istlinliik a¢isindan heniiz kesin bir sonuca ulasilmamustir (87). Oral veya
intranazal H1-antihistaminikler (INAH), tiim rinit semptomlarinin kontrolii ig¢in
intranazal kortikosteroidlerden daha az etkilidir (83, 87, 88). Oral HI1-
antihistaminiklerin INCS'lerle kombinasyonunun tek basina INCS'lerden daha etkili
olmadigi bulunmustur (81, 89). INCS ve INAH kombinasyonunun ise tek basina INCS
tedavisinden daha etkili oldugu gosterilmistir (86). Giincel ARIA kilavuzlari orta- agir
persistan AR tedavisinde tek basina intranazal kortikosteroid veya intranazal
antihistaminik ile kombinasyonlar1 ile tedavi baslangici énermektedir (87). ARIA
kilavuzlar tarafindan 6nerildigi gibi, azelastin/flutikazon kombine burun spreyi (Aze-
Flu), oral veya intranazal antihistaminik veya intranazal kortikosteroid kullaniminin
tek basina yeterli goriilmedigi durumlarda, mevsimsel ve pereniyal, orta ila siddetli
alerjik rinit semptomlarini hafifletmek igin endikedir (90). Bir ¢alismada 40 KBB
uzmaninin Aze-Flu kullanimindaki tutumu arastirilmis ve AR tanisi alan orta-agir
siddetli hastalarda ortalama %42,5 oraninda recete edildigi bildirilmistir (91). Bu iki
farmakolojik preparatin tek tek kullanimlar1 yerine kombine edilmesinin daha etkin
oldugunu bildiren bildiren ¢aligmalar olmakla birlikte bu kombinasyonun etki ve yan

etki bakimindan yeterince ¢alisiimadigin diisiiniiyoruz.

Alerjik rinit tedavisinin etkinligini degerlendirmek i¢in ¢esitli degerlendirme
6lgekleri kullanilmistir. Bunlardan Rinokonjonktivit Yasam Kalitesi Anketi’ne gore
(RKYK) iyilesme igin tedavi gruplarinda %50'lik minimum diistis klinik agidan
anlamli olarak goriilmektedir (8, 9). Diger bir degerlendirme Olgegi olan Gorsel
Analog Skala (VAS), alerjik rinitli hafif ve orta/agir hastalar arasinda ayrim yapmak

icin Olgekte 5 cm'lik bir kesme seviyesi Onerilmistir (92). AR'de genel VAS
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degisiminin 23 mm'den biiylik degisikliklerin klinik 6neme sahip oldugu belirtilmistir
ve tedavilere yanit kriteri olarak belirlenmistir (93). Biz de c¢alismamizda yasam
kalitesindeki degisimi daha kapsamli degerlendirmesi agisindan RKYK ve VAS
Olceklerini birlikte kullandik.

Aze-Flu ile yapilan son c¢alismalar, Aze-Flu'nun AR'de birinci basamak
tedavilere gore daha hizli ve daha eksiksiz semptom kontrolii sagladigini gostermistir
(3, 66). Literatiirde kombine Aze-Flu burun spreyinin AR tedavisinde tek bagina
flutikazon burun spreylerinden daha etkili oldugunu gosteren g¢alismalar mevcuttur.
Yakin zamanda yapilan ¢ok merkezli, prospektif 1103 hastanin dahil edildigi bir
calismada Aze-Flu’nun, 14 giin sonunda AR tipinden bagimsiz olarak hastalarin hayat
kalitesi ve burun semptomlarini VAS O0lceginde anlamli diizeyde iylestirdigi
bildirilmistir (86). AR tanil1 610 hastanin dahil edildigi bir ¢alismada 14 giin sonunda
Aze-Flu kombinasyon tedavisinin TNSS deki anlamli gerileme ile azelastin, flutikazon
ve plasebodan daha fazla etkinlik sagladigi gosterilmistir (94). Mevsimsel AR tanili 5
calisma merkezinde 151 hastanin dahil edildigi, kombine Aze-Flu, Flutikazon,
Azelastin karsilastirmasinin yapildigi bir ¢alismada her 3 grup 14 giin sonunda TNSS
de istatistiksel olarak anlamli sekilde azalma gosterirken kombine Aze-Flu grubunun
flutikazona gore %40’dan daha fazla semptomlarda rahatlama sagladig bildirilmistir
(95). Aze-Flu kombine tedavi uygulanan 2988 hastanin bulundugu bir ¢alisamada 7.
giinde baslangica gére VAS skorunda 23,4 ortalama azalma tedavi sonunda ise 50,4
ortalama azalma oldugunu bildirilmistir (96). Orta-agir siddetteki 900 AR tanili
hastanin katildig1 azelastin, flutikazon ve kombine Aze-Flu karsilastirmasinin
yapildig1 bir ¢calismada TNSS VE TOSS skalalarinda ilk hafta ve 2 haftalik tedavi
periyodunun tamami boyunca tiim gruplarda iylesme olmasina ragmen kombine Aze-
Flu grubu lehine anlamli farklilik bildirilmistir (9). TNSS skorlamasimin kullanildig:
orta-agir siddetli mevsimsel AR tanili 4005 hastanin dahil edildigi bir ¢alismada
hastalarin her mevsimdeki aktif semptomlarinin 14 giinliik tedavisi izlenmistir. Aze-
Flu, flutikazon, azelastin ve plasebo olmak tizere 4 grupta Aze-Flu grubunda, TNSS
de diger gruplara kiyasla istatistiksel olarak anlamli daha iyi sonuglar izlenmistir (97).
Orta-agir persistan AR tanili 80 hastanin dahil edildigi kombine Aze-Flu ve flutikazon

tedavisinin karsilastirildigi bir ¢alismada hastalar 4 hafta takip edilmistir. Dort hafta
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sonunda TSS oOl¢eginde Aze-Flu grubunda anlamli diizeyde daha fazla iylesme
saptandigi bildirilmistir (98). Bu ¢aligmalarin sonuglarinda gore; flutikazon+azelastin
hidrokloriir kombinasyonu tedavisi, flutikazonun tek basina kullanimina gore daha

etkili bulunmustur.

Literatirde AR tedavisinde kombine Aze-Flu burun spreyinin sadece
flutikazon igeren burun spreylerinden {istlinliigiiniin gosterilmedigi ¢alismalar da
mevcuttur. Son yillarda yapilan iki grup i¢in toplam 750 hafif veya orta siddetli AR
tanil1 hastanin dahil oldugu bir ¢alismada 14 giin sonunda TNSS diisiisiinde flutikazon
ile Aze-Flu kombinesi arasinda benzer sonuglar bulundugu bildirilmistir (66). Zhou ve
ark. tarafindan 900 AR tanili hasta ile yaptig1 ¢alismada tiim tedavi gruplarinda
RKYK'de iyilesmeler goriildiigiinii ve genel olarak RKYK'deki iyilesme, Aze-Flu ve
flutikazon gruplarina kiyasla azelastin grubunda daha az belirgin oldugunu
bildirmislerdir. Aze-Flu ve flutikazon gruplarinda ise benzer dagilim gordiiklerini
bildirmislerdir (9). Bes merkezde AR tanili 151 hastanin dahil edildigi, kombine Aze-
Flu, Flutikazon, Azelastin karsilagtirmasinin yapildig: bir ¢aligmada 14 giin sonunda
RKYK’da biitiin gruplarda iylesme saglanirken kombine grupla flutikazon arasinda
anlamli fark bulunmadigi gosterilmistir (95). Benzer sekilde AR tanili 610 hastanin
dahil edildigi bir ¢alismada 14 giin sonunda Azelastin ve flutikazon kombinasyonu,
azelastin ve plasebo ile karsilastirildiginda genel RKYK skorunu 6nemli 6l¢iide
tyilestirdigi, ancak flutikazon ile karsilastirildiginda anlamli farklilik olusturmadigi
bildirilmigtir (94). Carr ve ark. 3398 hastay1 baslangic RKYK ortalama 3,9 degerine
gore orta-hafif semptomlari olan ile siddetli semptomlari olan seklinde gruplandirmis
ve Aze-Flu ile Flutikazon tedavisini karsilastirmigtir. Baslangigta ortalama 3,9 istii
siddetli semptomlar1 olan hastalarda tedavi sonrasi 14. giinde Aze-Flu lehine iylesme
yoniinde anlamli derecede farklilik bildirilmistir. Baslangic RK'YK skoru ortalama 3,9
alt1 orta-hafif semptomlari olan hastalarda Aze-flu ile Flutikazon arasindaki 14 giinliik
iylesme yoniindeki degisimde istatistiksel olarak anlamli fark olmadig: bildirilmistir
(66). Meltzer ve ark. 779 orta-agir mevsimsel AR tanili hastay1r dahil ettigi
calismasinda 14 giinlik tedavi sonrasi RKYK degisimini incelemistir. Aze-Flu,

Flutikazon, Azelastin ve plasebo gruplarini karsilastirmistir. Aze-Flu ile Flutikazon
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arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik yokken her iki grupta da RKYK

skorlarinda plasebo grubuna gore anlamli sekilde iyilesme bildirilmistir (99).

Biitin bu c¢aligmalara baktigimizda flutikazon ile flutikazon+azelastin
hidrokloriir kombinasyonunu etkililik ve yan etki bakimindan karsilastiran yeni

caligmalara ihtiyag¢ oldugu agiktir.

Calismamizda da ARS testini hastalik siddetini degerlendirme kriteri olarak
kullandik. ARS testinde 7 ve iizeri orta-agir siddetli hastalar1 randomize olarak
gruplara dagittik. Calismanin bulgularina gore Grup 1°de 10,38 ve Grup 2’de 10,38

puan ortalamasi ile gruplarin benzer dagilimda oldugunu gordiik.

Bizim ¢alismamizda baslangigta tiim hastalarda ortalama 75,89 VAS skoru
vard1. ki grup arasinda baslangic VAS skorlarinda istatistiksel olarak anlamli fark
yoktu. Flutikazon kullanan grup 1 de VAS skorlarinda baslangica gore hem 7. Giin
hem de 1. ayda istatistiksel olarak anlamli diisiis saptandi. Ayrica grup 1’de 7. Giin ile
1. ay VAS skorlarinda iyilesme yoniinde anlamli farklilik saptandi. Aze-Flu kullanan
grup 2’de VAS skorlarinda baslangica gore hem 7. Giin hem de 1.ayda istatistiksel
olarak anlamli diisiis saptandi. Ancak grup 2°de 7. Giin ile 1. ay VAS skorlarinda
iyilesme yoniinde anlaml farklilik saptanmadi. Her iki grupta da baslangica gore 7.
gin ve 1. ayda anlamli sekilde iyilesme oldugunu gordiik. Ancak aralarinda
istatistiksel olarak anlamli fark olusmadi. Ayrica 2. ay kontrole gelen grup 1 (n=18)
ve grup 2 (n=15) hastalar degerlendirildiginde VAS skorlarinda diisiisiin devam ettigi
ancak aralarinda anlaml farklilik olmadig1 goriilmistiir. Calismamizda her iki grupta
da literatiirle uyumlu olarak tedavi siireci boyunca VAS skorlarinda iylesme
goriilmiistiir. Literatiirde genel olarak 14 giinliik tedavi sonuglar1 degerlendirilmistir.
Bizim c¢alismamizda 7. 30. ve 60. giin sonuglarinin degerlendirilmesi bakimindan
tedavinin erken ve uzun donem sonuglari ortaya konulmustur. VAS sonuglarina gore
flutikazona azelastin kombine edilmesinin hem kisa hem de uzun siireli kullanimda

ilave bir katkis1 yoktur.

AR, hastalarin yasam Kalitesini (QoL), is verimliligini ve performansini 6nemli
Olgiide etkiler (100). Son yillarda yapilan c¢alismalar AR'in hastalarin yasam

kalitelerini 6nemli Olcilide azalttigini gostermistir (6rn. uyku bozukluklari, duygusal
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sorunlar, giinliik yasam aktivitelerinde veya sosyal islevlerde bozulma) (99, 101).
Caligmamizda hastalarin yasam kalitesindeki degisimi gérmek i¢in RKYK &l¢egini
kullandik. Calismamizda literatiirde genellikle kullanilan 14. giin kontrolii yerine daha
kisa ve uzun vadede etkiyi gérmek amaciyla 7. giin ve 1.ay kontrolii saglandi. Her bir
grupta da baslangica gore 7. giin kontrollerde RKYK 6lgegindeki tiim alanlardaki
yasam skorlarinda istatistiksel olarak anlamli sekilde iyilesme oldugunu gordiik.
Calismamizda hastalarimizdaki RKYK' skorlar1 incelendiginde Aze-Flu grubunda
baslangica gore 7. giinde uyku, goz ve duygular ile ilgili belirtilerin iyilesmesinde
flutikazon grubuna gore istatistiksel olarak anlamli farklilik vardi. Birinci ayda ise
baslangica gore bu farklilik ortadan kalkarak her iki grup RKYK skorlarinda
istatistiksel olarak anlamli ve benzer sekilde iyilesme gosterdi. Bu sonuglara gore
flutikazona azelastin ilave edilmesi yasam kalitesini iyilestirici etkinin ortaya

¢ikmasini hizlandirmakta ancak uzun vadede bu etki esitlenmektedir.

Calismamizda RKYK skorlarinda baslangica gore 7. giin kontrollerinde
flutikazon grubunda ve Aze-Flu grubunda genel sorunlarda, burun belirtilerinde ve géz
belirtilerinde klinik olarak anlamli diizeyde %50°den fazla disiis gordiik. Duygulara
yonelik belirtilerde ilk hafta kontroliinde sadece Aze-Flu grubunda %50 stii klinik
olarak anlamli diislis vardi. Birinci ay kontrollerde baslangica gore her iki grupta da
tim RKYK alanlarindaki belirtilerde klinik olarak anlamli %50 {istii iyilesme
oldugunu gordiik. Her iki gruptada 1. ay yasam skorundaki belirtiler incelendiginde
RKYK 6l¢egi puanlamasi biitiin alanlarda 0-2 araliginda oldugu ve hastalarin
beyanlarinda genellikle 1 (sikint1 ¢ektim sayilmaz) ve 0 (sikinti gekmedim) olarak
tanimlandigin1 gordiik. Ayrica 2. ay kontrole gelen flutikazon tedavi grubu (n=18) ve
Aze-Flu tedavi grubu (n=15) hastalar degerlendirildiginde RKYK skorlarinda diisiisiin
devam ettigi ancak aralarinda anlamli farklilik olmadig1 goriilmistiir. Sonuglarimiz

literatiirle benzer sekilde her iki grupta da yasam skorlarinda iyilesme gostermistir.

Literatiirde AR tedavisinde kombine Aze-Flu burun spreyinin ve flutikazon
igceren burun spreylerinin etki baslangi¢ siirelerinin karsilastirildigi calismalar da
mevcuttur. Carr ve arkadaslari azelastin, flutikazon ve plaseboya karst Aze-Flu'nun
etkinligini arastirdiklar1 3398 hastanin dahil edildigi ¢alismada 14 giinlik tedavi

periyodu boyunca TNSS de klinik olarak anlaml1 bir azalma yasayan hastalar arasinda,
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Aze-Flu ile tedavi edilenler etki baslangicina flutikazona kiyasla 3 giin ve azelastine
kars1 5 giin daha erken ulagsmislardir. Ancak hastalardan Aze-Flu kullananlarin %45°1
11. glinde flutikazon kullananlarin %45°1 14. giinde TNSS de klinik olarak anlamli
iylesmeye ulasabildigi bildirilmistir (66). Yine 424 pereniyal AR tanili hastanin
bulundugu MP29-02 (azelastin-flutikazon kombinasyonu) ve flutikazonun (FP)
karsilastirildig: bir ¢alisamada MP29-02 ile tedavi edilen hastalarin %50’si ilk klinik
anlamli yanitim1 6. giinde, FP ile tedavi edilen hastalarin ise 14. giinde elde ettigi

bildirilmistir (4).

Irlanda’da 53 pereniyal alerjik rinitli hastaya 42 giin Aze-Flu tedavisinin
uygulandigi baska bir ¢alismada tiim hastalarin 50 mm'lik ARIA tanimli klinik anlamli
VAS skoru kesimine 7.giinde ulastigi bildirilmistir (102). Orta-siddetli AR tanili 160
hastaya 14 giin siireyle Aze-Flu tedavisinin uygulandigi bir ¢alismada hastalarin
%350’sinin VAS skoruna gore hastaligin iyi kontrol edildigi giine ilk 7. glinde ulastig1
bildirilmistir (103).

Alerjik rinit tedavisinde flutikazon, azelastin ve kombine Aze-flu
karsilastirilmasimin  yapildigt 900 hastanin dahil edildigi bir c¢alismada RKYK
Olcegindeki klinik anlaml diisiisiin yasandig1 etki siiresinin tiim gruplarda 8. giin

oldugu gosterilmistir (9).

Bizim galigmamizda etki baslama siiresi ortalamasi ise 4,43 giin idi. Bir hastaya
uygulanan tedavinin etki etmedigini gérdiik. Bunun yaninda 7 giin iistii etki baglama
stiresi bulunan sadece 4 hastamiz vardi (10 giin-20 giin). Calismamizda etki baglama
stiresi agisindan gruplar arasinda anlamli farklilik olusmazken sonuglarimiz literatiirde

belirtilen etki baslama siirelerinden daha kisaydi.

Literatiirde AR tedavisinde kombine Aze-Flu burun spreyinin ve flutikazon
iceren burun spreylerinin yan etkilerinin karsilastirildigi ¢alismalar da mevcuttur. AR
tanil1 900 hastay1 iceren bir ¢alismada 14 giinliik izlem sonucunda tat alma bozuklugu
kombine Aze-Flu grubunda (%4,3) flutikazon grubuna (%0,3) gore anlamli diizeyde
yiiksek bulundugu bildirilmistir (9). 14 giin boyunca tedavi edilen orta/siddetli
mevsimsel AR tanili 4005 hastanin plasebo dahil 4 gruba ayrilip incelendigi bir

calismada Aze-Flu’nun hastalar tarafindan iyi tolere edildigi bildirilmistir. Hastalar
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tarafindan bildirilen yan etkilerden disguzi (ac1 tat) en sik Aze-Flu ve azelastin
gruplarinda rapor edilirken, flutikazon grubunda anlamli diizeyde diisiikk oldugu
bildirilmistir (97). Aze-Flu ile flutikazonun karsilastirildigi 2005 hastanin dahil
edildigi bir calismada Aze-Flu grubundaki hastalarin %4,1’inde tat alma bozuklugu
goriiliirken flutikazon grubunda tat alma bozuklugu goriilmedigi bildirilmistir (101).
Yine Aze-Flu ile flutikazonun karsilagtirildigi 64 AR tanili hastanin bulundugu bir
calismada tedaviden 4 hafta sonra yapilan degerlendirmelerde Aze-Flu grubundaki
onemli sayida hastanin (%56), tedaviye uyumunda sorunlara neden olan ilacin tadina
kars1 bir tiksintiden sikayetci oldugu ancak flutikazon grubunda boyle bir sikayet ile
karsilagilmadigi bildirilmistir (104).

Calismamizda biitiin hastalar tat ve koku bozuklugu derecelerini 10 cm VAS
cetvelinde isaretlediler. 7. giinde Aze-Flu kullanan grupta flutikazon kullanan gruba
gore VAS skorlarinda anlamli diizeyde gecici ve kalici tat bozuklugu goriilmiistir.
Birinci ayda gegcici ve kalici tat bozuklugu skorlart Aze-Flu kombine tedavi grubunda
flutikazon tedavi grubuna goére anlamli diizeyde farkla devam etmektedir. Ayrica 1.
ayda Aze-Flu kombine tedavi grubundaki bu yan etkilere kalict koku bozuklugu da
anlamli diizeyde eslik etmistir. 2. ay kontrollerinde Aze-flu kombine tedavi grubunda
flutikazon tedavi grubuna gore kalic1 tat ve koku bozuklugu istatistiksel diizeyde
anlamli farkliligin1 kaybettigi ancak gecici tat bozuklugu farkinin anlamli diizeyde
devam ettigi goriilmiistiir. Bizim sonuglarimizda da literatiirle uyumlu olarak kombine
Aze-Flu grubunda tat bozuklugu flutikazon grubundan anlamli diizeyde daha fazla
goriilmiistiir. Calismamizda her iki tedavi grubunda da literatiirde bahsedilen burun

kanamasina rastlanmamuistir.

Calismamizin bazi kisithliklart mevcuttur. Calismay1 kapsayan donemde dahil
etme/dislama kriterleri sonrasinda dahil edilebilecek tiim AR tanili hastalar alinmastir.
Ancak elde ettigimiz verilerde standart sapmalarin yiliksek oldugu goriilmiistiir. Bunun
da c¢alismamiza dahil edilen hasta sayisinin diisiik olmasindan kaynaklandigini
diisiiniiyoruz. Diger bir kisitliligimiz ise 2. ay kontrollerinde takipten ¢ikan hastalarin

olmasidir.
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AR tanili hastalarda kombine Aze-Flu veya flutikazon etkinliginin incelendigi
caligmalarda izole pereniyal veya mevsimsel AR gruplart kullanilmasina ragmen
calismamizda birlikte alinmistir. Buna karsin hastalar AR semptomlarinin oldugu
donemde dahil edildigi ve tedavi dncesi RKYK, VAS degerleri arasinda anlamli fark

bulunmadigi i¢in bu durumun ¢alismamizin sonuglarina etki etmedigini diisiiniiyoruz.

Aze-flu ve flutikazon karsilagtirilmasinin yapildigi ve orta-agir siddetli AR
tanili hastalarin dahil edildigi ¢alismalarda genellikle total nazal semptom skoru
(TNSS), total semptom skoru (TSS) veya VAS degerlendirme 6lgeklerinin kullanildig:
goriilmiistiir. Bu Olgekler AR’nin lokal semptomlarini degerlendirmesine ragmen
hastaligin sistemik etkilerini ve hastanin hayat kalitesine etkisini izlemde yeterli bilgi
vermemektedir. Calismamizda hastalarimiza VAS 6lgegi disinda ayrica uyguladigimiz
RKYK 6l¢eginin AR’in yasam kalitesine etkisini ve verilen tedavilere yanitlarin1 daha
genis anlamda degerlendirmemiz agisindan 6nemli oldugunu diisiiniiyoruz. Daha
sonra yapilacak bu gibi ¢alismalarda da degerlendirme 6l¢egi olarak RKYK’nin

dikkate alinmasini tavsiye ediyoruz.

AR'nin tedavisi ciddi bir ekonomik yiike sahiptir. ABD'de, AR tedavisinde
kullanilan ilaglarin yillik maliyetinin yalnizca 1997'de yaklasik 3,1 milyar dolar
oldugu bildirildi (105). 2000'i yillarda tedavi maliyetleri daha da artt1 ve intranazal
kortikosteroidli ilaglarin toplam maliyetinin yilda 5 milyar dolar1 astig1 tahmin ediliyor
(106). Tedavi maliyetinin bu kadar yiiksek oldugu bir hastalikta ucuz ve etkin tedavi
protokolii 6nem tasimaktadir. Calismamizda kulandigimiz her iki ilag da recete
edilebilen ve kurumlar tarafindan karsilanabilen ilaglar olmasina ragmen ekonomik
acidan flutikazon propiyonat kombine Aze-Flu’ya gore daha ucuz bir tedavi maliyeti

saglar.

Caligmamizda ilk 7 giinde flutikazon tedavi grubuna gore Aze-Flu kombine
tedavi grubundaki RKYK alanlarindan goz belirtileri, uyku ve duygular ile ilgili
belirtilerdeki skorlarda diisiis anlamli derecede daha fazlaydi. Literatiirdeki
caligmalarda da genel olarak 14 giinliik tedavi takip siiresinin incelendigini
diisiindiigimiizde Aze-Flu kombine tedavi grubunun dstiinliigi ilk 7 gilinde

calismamizda da dogrulanmigtir. Ancak 1. ay kontrollerinde RKYK’da bulunan tiim
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alanlarda flutikazon ile Aze-Flu kombine tedavi grubu arasinda anlamli farklilik
bulunmamustir. 2. ay kontrole gelen hastalarda da RKYK’da bulunan tiim alanlarda
flutikazon ile Aze-Flu kombine tedavi grubu arasinda anlamli farklilik bulunmamustir.
Baslangigta semptomlarin baskilanmasinda ve hayat kalitesinin iylesmesinde kombine
Aze-Flu tedavi grubunun flutikazon tedavi grubuna gore daha {istiin oldugu ancak
uzun dénemde bu istlinliigiin ortadan kayboldugu goriilmiistiir. Ayrica 7. glinde Aze-
Flu kombine tedavi grubunda goriilen yan etki profili 1. ayda tat bozukluklarina koku
bozuklugunun eklenmesiyle kotii yonde ancak 2. ayda kontrole gelen hastalarda

sadece gegici tat bozuklugu goriilmesiyle iyi yonde anlamh diizeyde degismistir.

AR hastalar1 genellikle pereniyal karakterde olup uzun dénem tedaviye ihtiyag
duymaktadirlar. Calismamizdaki 2 aylik takip siirecini inceledigimizde tedavi
stirecinde kullanilan ilaglarin hastada olusturdugu etki ve yan etkilerinin zamanla
degistigini diisiinmekteyiz. Buradan yola ¢ikarak intranazal kortikosteroidler ve
intranazal antihistaminiklerle kombine preparatlart igin daha uzun donem

karsilastirmalarin yapilmasi gerektigini diisliniiyoruz.
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6. SONUC

Intranazal steroidlerin ve intranazal antihistaminik-intranazal steroid
kombinasyonlarinin AR semptomlar1 ve hastalarin yasam kaliteleri iizerine etkilerinin

ve yan etkilerinin degerlendirildigi bu ¢alismada:
1. Kullanilan ilaglarin etki baglama siireleri arasinda fark saptanmadi.

2. Yedinci giin yasam kalitesi karsilastirmasinda Aze-Flu grubunda uyku, géz ve

duygular ile ilgili belirtilerde iyilesme yoniinde anlamli farklilik vardi.

3. Yedinci giinde Aze-Flu grubunda gegici tat bozuklugu ve kalici tat bozuklugu daha
fazlaydi.

4. RKYK skorlarinda baglangica gore 7. giin kontrollerinde flutikazon grubunda genel
sorunlarda, burun belirtilerinde ve goz belirtilerinde %50’den fazla klinik olarak

anlamh diisiis olustu.

5. RKYK skorlarinda baslangica gore 7. giin kontrollerinde Aze-Flu grubunda genel
sorunlarda, burun belirtilerinde, g6z belirtilerinde ve duygular ile ilgili belirtilerde
%50’den fazla klinik olarak anlamli diisiis olustu. Bunlardan g6z ve duygu ile ilgili

belirtilerdeki iylesme flutikazon grubuna gore anlamli fark olusturdu (p<0,050).

6. Birinci ayda RKYK belirtilerinde gruplar arasinda anlamli farklilik saptanmadi
(p>0,050).

7. Birinci ayda Aze-Flu grubunda gegcici tat bozuklugu (VAS), kalici tat bozuklugu
(VAS) ve kalict koku bozuklugu (VAS) dlgeklerinde istatsitiksel olarak daha
yluksek skorlar saptnadi (p<0,050).

8. Baslangi¢ puanlamasi ortalama 3-4 araliginda olan (orta derecede sikint1 gektim-
epey sikinti ¢cektim) RKYK 6l¢egi puanlamas: 1. ay yasam skorundaki belirtiler
incelendiginde 0-2 araliginda oldugu ve hastalarin beyanlarinda genellikle 1 (sikinti

¢ektim sayilmaz) ve 0 (sikinti gekmedim) olarak tanimlandigini gordiik.
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Sonu¢ olarak: VAS ve RKYK olgeklerine gore her iki ilacin da AR
semptomlarini azalttigi, RKYK 6l¢egine gore kombinasyonun erken donemde daha
etkin oldugu, uzun dénemde ise aralarinda anlamli bir fark olmadig: saptandi. Bu
sonuca gore; semptomlarin iyilesmesinde hizli etki istenen durumlarda kombinasyon
kullanilabilir. Hizl1 etki baslangici, yan etki ve maliyet yiiksekligi goz Oniine
alindiginda kombinasyon tedavisi ile baslanip tek basina flutikazon ile tedaviye devam

etmek daha isabetli olacaktir.

Bu konuda ozellikle yan etkileri géz oniinde bulunduran ve uzun siireli

kullanim sonuglarini degerlendiren yeni ¢aligmalara ihtiyag vardir.
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EKLER

Ek 1. ARS Degerlendirmesi

1) Son 12 ay iginde soguk alginligi veya grip diginda baska bir sorununuz oldu mu?
(Her semptom 1 puan)

Hapsirik |:| Burun Akintisi |:| Burun Tikanikhgi |:|

2) Son 12 ayda bu burun problemine gézlerde kasinti-sulanma eslik etti mi? (2 puan)

Evet I:I Hayir I:I

3) Bu burun problemi son 12 ayin hangisinde (veya hangi mevsimde) ortaya ¢ikti?
(polen sezonu igin 1 puan, pereniyal i¢in 1 puan)

Ocak |:| Nisan |:| Temmuz I:I Ekim |:|
Subat |:| Mayis |:| Adustos I:I Kasim I:I

Mart [ | Haziran ] Eyiil [ ] Aralk [ ]

K [ ] ILKBAHAR [ ]| YAZ |:| SONBAHAR |:|

4) Burun probleminizi tetikleyen veya arttiran faktorler nelerdir?
Ev Tozu I:I Ev Tozu Akari |:| Polen I:I (2 puan)
Hayvan Epiteli (Kedi, Kdpek ...) |:| (1 puan)
5) Alerjik oldugunu disgiiniiyor musun? (2 puan)

Evet I:I Hayir I:I

6) Daha 6nceden yapilmis pozitif alerji testi sonucunuz var mi? (2 puan)

Evet |:| Hayir |:|

7) Bir doktor astim, egzama veya alerjik rinit hastasi oldugunuzu/gecirdiginizi teshis
etti mi?(1 puan)

Evet |:| Hayir |:|

8) Ailenizde astim, egzama veya alerjik rinit hastasi olan var mi?(2 puan)

Evet I:I Hayir I:I
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Ek 2. RKYK Yasam Kalitesi Soru Formu
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BURUN VE GOZLERINDE ALLERJISI OLAN HASTA NO:
YETISKINLER ICIN, STANDART AKTIVITELER ICEREN ;
YASAM KALITESI SORU FORMU (S)
(TURKISH VERSION FOR TURKEY)
HASTANIN KENDI KENDINE UYGULAYACAGI SURUM  TARIH:

4 sayfanin 1'incisi

Latfen burun / géz belirtileriniz yiiziinden gegtigimiz yedi giin boyunca ne odlgtide sikinti
cektiginizi en iyi tanimlayan numarayi yuvarlak icine alarak biitiin sorulari tamamlayiniz.

FAALIYETLER

Burun / goz belirtileriniz nedenivle asagidaki faaliyetlerinizin her birinden gectigimiz yedi giin boyunca ne
6lcude sikinti gektiniz?

Sikinti Sikinti Biraz Orta Epey Cok sikinti  Cok fazla
¢ekmedim  gektim sikinti derecede sikinti cektim sikinti
sayllmaz cektim sikinti cektim cektim
cektim
1. EVDEKI VE ISTEKI DUZENLI
FAALIYETLER
(eviniz ve cevresinde ve
0 1 2 3 4 5 6

isinizde duzenli olarak
yurttmeniz gereken gorevier
veya isler)

2. SOSYAL FAALIYETLER
(6., aile ve arkadaslarinizla
faaliyetler, cocuklar ve ev 0 1 2 3 4 5 6
hayvanlariyla oynama,
cinsellik, meraklar)

2. ACIK HAVADAKI
FAALIYETLER (6rn., agik
havada galisma, acik havada 0 1 2 3 v 5 6
oturma, spor yapma, yuruytise
¢ikma, piknik yapma)

UYKU

Burun / géz belirtileriniz nedeniyle asagidaki uyku sorunlarinin her birinden gegtigimiz yedi gtin boyunca ne
Slcude sikinti i gektiniz?

Sikinti Sikinti Biraz Orta Epey Cok sikinti  Cok fazla
cekmedim cektim sikinti derecede sikinti cektim sikinti
sayllmaz cektim sikinti cektim cektim
cektim
4. Uykuya dalmada gucluk 0 1 2 3 4 5 6
5.  Gece boyunca uyanma 0 1 2 3 4 5 6
6. lyi bir gece uykusunun 0 1 2 3 4 5 6

eksikligi

RQLQ(S)_SA - Turkey/Turkish - Version of 27 Jun 17 - Mapi.
ID058553 / RQLQ(S)_SA_AU1.0_tur-TR.doc
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BURUN VE GOZLERINDE ALLERJISi OLAN
YETISKINLER IGIN, STANDART AKTIVITELER ICEREN
YASAM KALITESI SORU FORMU (S)

(TURKISH VERSION FOR TURKEY)

HASTANIN KENDI KENDINE UYGULAYACAGI SURUM  TARIH:

HASTA NO:

4 sayfanin 2'incisi

BURUN/GOZ DISINDAKI BELIRTILER

Asgagidaki belirtiler nedeniyle geg¢tigimiz yedi giin boyunca ne kadar sikinti gektiniz?

Sikinti Sikinti Biraz Orta Epey Cok sikintt - Gok fazla
cekmedim cektim sikinti derecede sikinti cektim sikinti
sayllmaz cektim sikintt cektim cektim
cektim
7. Bitkinlik 5 L 2 ¢ G v L
8. Susuzluk 0 1 - 8 % = g
9. Uretkenlikte azalma 0 L 2 3 4 5 6
10.  Yorgunluk 0 1 o 3 4 5 6
11.  Dikkatini toplamada guglik 0 1 2 8 4 5 6
cekmek

12.  Bas agrisi g 1 2 4 4 5 6
0 1 2 3 4 5 6

13.  Tukenme

GENEL SORUNLAR

Burun / g6z belirtileriniz nedeniyle asagidaki sorunlarin her birinden gegtigimiz yedi giin boyunca ne 6lgiide
sikinti gektiniz?

Sikinti Sikinti Biraz Orta Epey Cok sikinti  Cok fazla
cekmedim cektim sikinti derecede sikinti cektim sikinti
sayllmaz cektim sikinti cektim cektim
cektim
14. Mendil ya da kagit mendil
tasimak zorunda olmanin 0 1 2 3 4 5 6
verdigi rahatsizlik
15.  Goézlnu / burnunu siime 0 1 2 3 4 5 6
ihtiyaci
16.  Burnunu surekli cekme 0 1 2 3 4 5 6
ihtiyaci
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BURUN VE GQZLERFNDE ALLERJISi OLAN HASTA NO:
YETISKINLER ICIN, STANDART AKTIVITELER ICEREN '
YASAM KALITESI SORU FORMU (S)

(TURKISH VERSION FOR TURKEY)

HASTANIN KENDI KENDINE UYGULAYACAGI SURUM  TARIH:

4 sayfanin 3'incisi

BURUN BELIRTILERI

Asagidaki belirtilerin her birinden gectigimiz yedi giin boyunca ne élgiide sikinti gektiniz?

Sikinti Sikinti Biraz Orta Epey Cok sikinti  Gok fazla

cekmedim cektim sikinti derecede sikinti cektim sikinti

sayllmaz cektim sikinti cektim cektim

cektim

17.  Tikali/dolu burun o 1 2 8 4 o 6
18.  Burun akmasl 0 1 2 3 = ? ¢
19. Hapsirma 0 1 2 3 4 5 6
0 1 2 3 4 5] 6

20. Genizden akinti

GOZ BELIRTILERI

Asagidaki belirtilerin her birinden gegtigimiz yedi giin boyunca ne 6lgude sikinti gektiniz?

Sikinti Sikinti Biraz Orta Epey Cok sikinti  Cok fazla
cekmedim cektim sikinti derecede sikinti cektim sikinti
sayllmaz cektim sikinti cektim cektim
cektim

21. Goz kagintisi g 1 . 8 4 5 6
22. Goéz sulanmasi i 1 _ 8 e 2 e
23.  Goz agrisi 0 1 - 8 4 & 6
0 1 2 3 4 5 6

24.  Qismis gozler
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BURUN VE GOZLERINDE ALLERJISI OLAN
YETISKINLER IGIN, STANDART AKTIVITELER IGEREN
YASAM KALITESI SORU FORMU (S)

(TURKISH VERSION FOR TURKEY)

HASTANIN KENDI KENDINE UYGULAYACAGI SURUM  TARIH:

HASTANO:

4 sayfanin 4'incisi

Burun / géz belirtileriniz nedeniyle, asagidaki duygularnin her birinden gegtigimiz yedi giin boyunca ne siklikta

DUYGULAR

sikinti gektiniz?

25.  Gerginlik ve sinirlilik

26. Sabirsizlik ya da
huzursuzluk

27. Tedirginlik

28. Hastalik belirtilerinden
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Hemen Zamanin
hemen hig  kiigiik bir
bir zaman bola-

miinde
1 Z
1 2
1 2
1 2

Zamanin
bir boli-

miinde
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Zamanin
epey bir

bali-
miinde

4

Zamanin Her zaman

cok blytik
bir boli-
miinde
5 6
5 6
5 6
5 6



