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OZET

Ozkan B. (2006). Kopeklerde Allerjen Faktdrler ve Bunlari Hematolojik, Immunolojik
ve Intradermal Test Yontemleri ile Degerlendirilmesi, I¢ Hastaliklar ABD. Doktora
Tezi. Istanbul

Tezimizin kapsamini, farkli sistemlerde degisik bulgular gostereren allerjik
hastaliklar ve bazi allerjenlerin degerlendirilmesi olusturdu. Yapilan anketler ve
literatiire dayanarak segilen 30 allerjen, Intradermal Skin Test (IDST) metodu ile 100
kopege uygulandi. Uygulanan allerjenler, kavak, sogiit, cayirotu, ordek tiyl, kopek,
tavsan, kedi ve muhabbet kusu epiteli, sigir, koyun, tavuk, hindi ve at etleri ile, ton
baligi, elma, portakal, armut, findik, ceviz, domates, patates, bugday unu, inek siitii,
kakao, yumurta beyazi ve sarisi, pamuk, ev tozu ve ev tozu akarlar1 oldu. Bu allerjenlere
alinan olumlu yanitlar sirasi ile % 12,9, % 9,4, % 7, % 10,5, % 18,8, % 5,8, % 27, %8,2,
% 15,2, % 14,1, % 17,7, % 4,7, % 14,1, %11,7, % 8,2, % 10,5 ve % 8,2 oraninda idi. Bu
gruplar arasinda en az bir allerjene olumlu yanit veren birey orani, disilerde % 38,8,
erkeklerde ise % 61,2 oldu. Kopeklerden alinan antikoagiilanli ve antikoagiilansiz
kanlarda, hemogram ve formiil 16kosit ile total IgE ve total IgG degerleri analiz edildi.
Elde edilen sonuglar istatistik bazinda degerlendirildi. Allerjik olan ve teste yanit
vermeyen gruplar i¢in hemogram ve formiil 16kosit degerlerinin anlamli bir farklilik
gostermedigi sonucuna varildi. Allerjik olan ve olmayan kdpeklerin serum total IgE ve
IgG degerleri arasinda farklilik bulunmadi. Ayni degerler agisindan cinsiyet ve yasin da
etkisi saptanmadi. Fakat lezyonlarin oldukg¢a degisiklik gosterdigi ve barinma ve
beslenmenin hastalikta etkin oldugu farkedildi. Sonug¢ olarak, giinlimiizde Onemi
giderek artan allerjik hastaliklarin tanisinin ¢ok karmasik olmasi nedeni ile, tim tam
metodlarindan faydalanilarak, bunlarin klinik bulgular ile birlikte degerlendirilmesinin

zorunlu oldugu kanaatindeyiz.

Anahtar Kelimeler : K&pek, Allerjen, IDST, Immunoglobulin E, Immunoglobulin G

Bu c¢alisma Istanbul Universitesi Bilimsel Arastirma Projeleri Birimi tarafindan T-
301/18062003 no’lu proje olarak desteklemistir.
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ABSTRACT

Ozkan, B. (2006). Allergen Factors in Dogs and Their Evaluation via Hematologic,
Immunologic and IDST Methods. Istanbul University, Institute of Health Science,
Dept.of Internal Medicine. Doctorate Thesis. Istanbul.

Allergic diseases with different symptoms in various symptoms and their
evaluation consisted our thesis. 30 allergens choosed according to investigations and
litterature have been applied to 100 dogs via Intradermal Skin Test (IDST) method. The
allergens were poplar, willow, grass, duck feather, dog, rabbit, cat and budgerigar
epithelia, beef, mutton, turkey, chicken and horse meat, tuna fish, apple, orange, pear,
walnut, nut, tomato, poato, wheat, milk, cacao, egg white, yolk, cotton, house dust and
house dust mites.The percentage of positive reactions abtained were respectively 12,9
%, 9.4 %, 7 %, 10,5 %, 18,8 %, 5,8 %, 27 %, 8,2 %, 15,2 %, 14,1 %, 11,7 %, 8,2 %,
10,5 %, and 8,2 %. Between these groups, the percentage of dogs answeared to at least
one allergen was 38,8 % for females and 61,2 % for males. Haemogram, formul
leukocyte, total IgE and IgG levels in sera were analysed after we took blood with and
without anticoagulant. Results were evaluated statistically. Haemogram and formul
leukocyte values didn’t show any statistical difference between groups detected as
allergic and non allergic. Same results existed for total IgE and IgG levels. Sex and age
influence was no detected for same groups. It was noted that lesions differed
significantly as well as feeding and living conditions have a great influence on the
disease. We concluded that it is necessary to use all the diagnostic method and to
evaluate them with clinical symptoms as the diagnosis of allergic diseases seems very

complex.

Key Words: Dog, Allergen, IDST, Immunoglobulin E, Immunogloulin G

This study was supported by The Research Support Unit of Istanbul University as the
project no T-301/18062003



1. GIRIS VE AMAC

Giliniimiizde yayginhigi oldukea biiylik bir artis gosteren kedi ve kopek besleme
aligkanligi, bu hayvanlarin hastaliklarina 6zel bir dikkat ve Onem gosterilerek
aragtirmalarin yogunlagtirilmasi gerekliligini de beraberinde getirmektedir.

Insanlarda siklikla rastlanilan allerjik hastaliklar kisinin giinliik yasamini
siirdirme kalitesini Onemli Ol¢lide olumsuz etkilemektedir. Arastirmalar, evcil
hayvanlarda da allerjik hastaliklarin giderek yayginlik gosterdigini ve ¢ok sayida
hayvanin bu rahatsizliklardan o6tiirii sikint1 ¢ekmesi nedeni ile hayat kalitelerinde diisiis
meydana geldigini dogrulamaktadir.

Farkli etkenler tarafindan ortaya ¢ikartilabilen allerjik hastaliklar, belli bir yastan
sonra sekillenebilme ozellikleri ve ¢ok sayida degisik faktdrden etkilenebilmelerinin
yani sira, farkli allerjen faktorler arasinda gelisen capraz reaksiyonlarin da olaya
katilmasi ile oldukca komplike bir tablo meydana getirmektedir.

Giderek hiz kazanan teknolojik gelismeler, canlilar {izerindeki olumsuz etkilerini
de beraberinde tasimaktadir. Allerjik hastaliklar, tozlar, akarlar, polenler, epiteller ve
gidalar gibi faktorlerin rol oynadigi kompleks bir dizi mekanizma sonucunda sekillenen
hastaliklardir. Teknolojinin hayatin her alaninda kullaniliyor olmasi ve bu duruma eslik
eden atiklar, kirlilik ve bagisiklik sistemine yaptigi olumsuz etkiler gibi sorunlarin yani
sira, gida katki maddeleri gibi ilavelerin kullannominin da yayginlagmasi, hayvanlarda
allerjik hastaliklara daha sik rastlanmasina yol agmaktadir.

Beraber yasadigimiz evcil hayvanlarimiz bu baglamda cok sayida allerjen
faktoriin tehdidi altinda bulunmaktadir. Allerjik hastaliklarin sindirim, solunum, deri
gibi viicudun farkli sistemlerinde hayvan tiiriine gore degisen bulgular ile seyretmesi,
degisik bulgulara dikkatin yogunlastirilmasini gerektirmektedir.

Allerjik hastaliklarin 6nlenmesi ve varliklar1 halinde tedavi edilmelerinde ilk ve
en Onemli adim, hastalifin yerlestigi ya da klinik bulgu gosterdigi sistem veya
sistemlerde benzer semptom gosteren hastaliklardan ayirt edilerek teshis edilmesi ve
etken allerjen faktor veya faktorlerin dogru olarak tanimlanmasidir.

Giliniimiizde allerji sikayeti olan kopekler giderek artmaktadir. Hastaligin
karmagik yapist ve bu yapinin heniliz tam anlasilamamis olmasi yliziinden hastalik
ongoriilememektedir. Ayn1 zamanda etken olan faktorler ile bunlarin birbirleri

arasindaki baglantilar da hayvanlarda allerjilerin 6nlenmeleri ve sagaltilmalar1 agisindan



cok Onemlidir. Biitlin bu unsurlarin aragtirilmasinin, 6nleme ve sagaltima yonelik
uygulamalarda siirat ve daha etkin basar1 kazandiracag: diisiiniildiiglinden bu konuya
dikkat gosterilmesi dogru bulunmustur.

Bu dogrultuda, ¢alismamizi giinlimiiz yasam kosullarinda giderek artan allerjik
hastaliklardan sikayetci olan ve siklikla yasamlarini bizlerle paylasan kdpeklerde farkli
etkenlere bagli olarak degisik semptomlar ile ortaya cikan allerjik hastaliklarin
tanimlanabilmesi, etkenlerin taninabilmesi ve buna bagli olarak hastaliklarin

Onlenebilmesini amaglayarak planladik.



2. GENEL BILGILER

2.1. Allerjinin Tamimi ve Simiflandirilmasi

“Allerji” terimi ilk kez 1906 yilinda von Pirquet tarafindan ortaya atilmistir (108).
Terimin olumlu anlami ile immunite ifade edilmek istenirken, olumsuz anlami
hipersensitivite (asir1 duyarlilik) i¢in kullanilmaktadir (13, 203). Giinlimiizde ise, allerji
terimi, asirt duyarhiligin zararh etkileri ile esanlamda kullanilir olmus, antijenlere karsi
olusturulan daha genis ve biiyiik yanitlar ise immunite terimi ile 6zdeslestirilir hale
gelmisgtir (13).

Ancak von Pirquet (203), bu terimi ortaya atarken asir1 duyarliligin tipini
tanimlamamistir. Bu 6zgiin ve etkin immunolojik yanit, koruyucu 6zellik kazanmasi
halinde “hipersensitivite-asir1 duyarlilik” adin1 alir. Ancak pratikte allerji ve
hipersensitivite terimleri, her ne kadar yanlis olsa da, esanlamli olarak kullanilmaktadir
(160).

1999 yilinda American College of Veterinary Dermatology tarafindan segilen ve
farkli cografyalardan gelen 8 dermatoloji uzmani tarafindan planlanan “Task Force on
Canine Atopic Dermatitis” calismasinda (169) allerji, ¢ogu zaman IgE’
(Immunoglobiilin E) ler araciligi ile allerjenlere karsi gelistirilen yanit seklinde
tanimlanirken, hipersensitivite ise bagisiklik sisteminin bir antijene kars1 gelistirdigi

zararl ve abartili cevap olarak kabul edilir.

2.2.Hipersensitivite (Asir1 Duyarhlik) Reaksiyonlari

Bireyin viicuduna girerek hastalik baslatabilme 6zelligine sahip ¢ok sayida ve
farkl1 Ozellikte ajana karsi savasma yoOniinde evrimlesmis olan immun sistem,
hastaliktan sorumlu organizmayi segerek en ¢abuk sekilde etkisiz hale getirecek veya
yok edecek yolu segme yoniinde egilim gosterir. Bu savunmada hem hiicresel hem
humoral bagisiklik sistemleri etkin olup, immun yanit dort ayr1 sinifta incelenmektedir
(47).

Bireye 6zgii olarak gelisen asir1 duyarlilik, s6z konusu bireyin 6zel bir antijenle
ikinci kez temas etmesi halinde gelisir. Coombs ve Gell (203), dort tip asir1 duyarlilik
reaksiyonu tanimlamislarsa da, pratikte bu dort tip reaksiyonun birbirinden ayirt

edilmeleri giictiir.



2.2.1.Tip-1 Asir1 Duyarhhk

Patolojik olarak deri, sindirim ve solunum sistemlerini gegerek allerjik
semptomlar olusturabilen c¢evresel allerjenlere karsi gelistirilen yanittir. Polen, ev tozu
ve akar gibi normalde zararsiz etkenler burada ajan durumundadir. ilk etapta, neden
olan antijene (allerjene) karsi bir duyarlilik olusur. Bu uzun zaman alabilen bir siiregtir.
Antijenin dogasi, dozu ve viicuda giris yeri Th-2 (T-helper) kaynakli cevabin 6zelligini
belirler. Th-2 sitokinleri (IL-4, II-5, IL-9, 1I-13 ve IL-15) (Interlokin) antijen-spesifik
IgE lerin olusmasina yol acarak afinitesi yiiksek Fce (Fc Ig heavy chain receptor)
reseptorlerinin lokal mast hiicrelerinin yiizeyine baglanmasina ve sonrasinda seruma
katilarak dolasimdaki bazofillerle doku mast hiicrelerinin diger bolgelere aktarilmasina
neden olur. Bu bilesim, adenil siklaz enziminin inhibisyonuna 6nayak olur ve (siklik
adenozin monofosfat) cAMP agiga cikar (123).

Bunun sonrasinda hiicreler kabarip siser ve graniillerin serbestlestikleri hiicre
ylizeyine ge¢is yapar. Bundan sonra serbestlesmeleri sona erer. Bununla beraber, birey
duyarhilastirilmigtir. IgE aylarca mast hiicre yiizeyinde bagl kalabilir. Mast hiicre
graniilleri histamin, serotonin, kininogenaz, heparin, trombosit aktiflestirici faktor,
triptaz, kimaz, prostaglandin, tromboksanlar, 16kotrienler ve sitokinlerden olusan yangi
medyatdrlerini icermektedir (3, 47, 86).

Bir digeri ise asidik 6zellikteki SRS-A (slow reacting substance of anaphylaxis)
adin1 alan lipopeptid yapili substans olup, hala arastiriimaktadir (3).

Bu durum, lokal vazodilatasyon, doku 6demi, serum proteinleri ve basta
eozinofiller olmak iizere yangi hiicrelerinin damar disina ¢ikmalarina yol agar.
Bronslardaki mast hiicre degraniilasyonu bronkokonstriikksiyon meydana getirirken,
deride norolojik uyarilardan kaynaklanan bir pruritus baglar. Aymi olayin vazoaktif
etkileri hizla gergceklesmekte ve bu olaya “Cabuk Tip Asir1 Duyarlilik” denmektedir.
Eozinofil, makrofaj ve T hiicre akiginin 6-12 saat sonra goriilebilecek akisi ise “Geg Tip
Yanit “ olarak tanimlanir (48).

Her ne kadar mast hiicre degraniilasyonunun etkisi genelde bolgesel olsa da,
sistemik olarak alinan antijenlerin anafilaktik sok, generalize vazodilatasyon ve lokal
O0deme yol actigi da goriilmiistiir. Anafilaksinin kedi ve kopekte etkin oldugu hedef
organa bagli olarak farkli klinik semptomlarla seyrettigi bilinir. Kopeklerde hepatik



venler etkilenir ve kollapsa girerken, kusma ve diare de goriilebilir. IgG nin bazi alt
smiflar1 da Tip-1 asirt duyarliligi ortaya ¢ikartabilir. Kedi ve kopeklerde bu reaksiyolar,
iirtiker, anjioddem, anaflaksi, atopi, gida allerjisi, ilag ve pire allerjileri durumunda

gergeklesir (13, 123, 144, 160).

2.2.2.Tip-2 Asir1 Duyarhhk

Hedef hiicrenin, IgG (ya da IgM) antikorun, komplementli ya da komplementsiz,
hiicre yilizeyinde bulunan molekiillere baglanmasin1 takiben yikimlanmasi ile
tanimlanan siirectir. Adi1 gecen antijen, konagin kendi viicudu tarafindan {iretilmis
olabilecegi gibi, hiicre membranina tutunmus bulunan bir yabanci protein de

olabilmektedir (12). Bu siireg, sitotoksisite yahut sitoliz ile sonlanir (47, 54, 71, 160).

2.2.3.Tip-3 Asir1 Duyarhhk

Dokularda meydana gelen immun kompleks birikimi sonucunda sekillenir.
Normalde FcR baglanmasi i¢in fazla ufak olan ¢ok sayida immun kompleks bir hasara
yol agmadan eritrositler tarafindan dolasimdan uzaklagtirilirlar. Antijenlerin uzun
siireyle viicuda girdigi ya da tek seferde yiiksek doz antijenin etki gosterdigi bazi
kosullar altinda immun kompleksler yiiksek diizeylerde etkinlik gosterirler. Birikim ve
hasarin fazlaca goriildiigii viicut bolgeleri, kan damarlarinin duvarlari, bobrekler ve
eklemlerdir. Hiicreler yikimlanip yangisal cevap olusmaya basladiginda yangisal
hiicrelerin akisi, asir1 duyarliligin baglamasina ve devam etmesine neden olacaktir (54,

55).

2.2.4.Tip-4 Asir1 Duyarhhk

Bu reaksiyonda Thl (T-helper) ve CD8+ (cluster of differentiaiton) lenfositlerle
sitokinler ve makrofajlar, IgE ve IgG antikorlardan daha etkin bir gorev iistlenmistir.
Duyarli hale gelmis lenfoid hiicrelerin islevsel hale ge¢meleri 24-72 saat arasinda
degisen bir zaman gerektirir. Bu nedenle bu tip asir1 duyarlilik, “Gecikmis Tip Asiri
Duyarlilik adin1 alir (12, 48, 54).

Iki tiir gecikmis tip asi1 duyarliliktan bahsedilir. Birincisinde, ¢dziiniir bir

antijenin varlign ve makrofajlar veya dendritik hiicrelerce Interferon y (IFNy) gibi



sitokinlerle salman bu antijenin Th1’i tanimasi durumu séz konusudur. Ikinci
mekanizma, hedef hiicrelerin, hiicreye ortak yapidaki antijenin Th 1 ya da CDS8
lenfositlerince taninmasinin ardindan sitotoksik yikimlanmasi ile gergeklesir. Her iki
durumda da, lokal wvaskiiler endotel tabaka adhezyon molekiilleri, makrofajlar,

notrofiller ve T lenfositler tarafindan antijen agiga ¢ikarma sahasina doniistiiriiliir (12,

161)

2.3.Kopeklerde Goriilen Allerjik Hastahklar
Allerjik hastaliklar deride ve sindirim sisitemi ile solunum sisteminde

semptomlara neden olmaktadir. Kopeklerde en sik karsilagilan allerjik hastaliklar
asagidaki gibi siralanabilir (13, 62, 120):

1. Atopik Dermatit-Atopi
Hormonal Asir1 Duyarlilik
[laglara Kars1 Gelistirilen Asir1 Duyarlilik
Allerjik Kontakt Dermatitis
Fungal Asir1 Duyarlilik
Bakteriyel Asir1 Duyarlilik
Paraziter Asir1 Duyarlilik
Solunum Yolu Allerjileri (Allerjik rinit, Allerjik bronsit, Astim).
Gida Allerjileri
10. Urtiker ve Anjioddem

> 2o kWD

2.3.1.Kopeklerde Atopik Dermatit-Atopi
Tamim: Atopi ya da atopik dermatit, inhalanlar aracilifi ile sekillenen ve genetik
predispozisyona bagli olup, allerjen spesifik IgE antikorlar1 ile beraber gelisen tip-1
asir1 duyarlilik reaksiyonundan kaynaklanan yangisal ve pruritik 6zellikli, karakteristik
klinik tablo ile seyreden deri hastalig1 olarak tanimlanir (29, 75, 98, 153, 159, 164, 165,
175, 186, 204, 212, 259, 260). Hastaliga bagli olarak gelisen herhangi bir klinik
semptoma ise atopik hastalik adi1 verilmektedir (169).

Atopik dermatidin, kopek popiilasyonunun % 10’unda sikayetlere yol actigi
bilinmektedir (140). Hastalik, kdpeklerde en sik goriilen pruritik hastaliklardan bir olup



(50, 53), pire dermatidinden sonra en ¢ok rastlanan allerjik deri hastaligidir (153, 157,
158, 159, 212). Temel ders kitaplarinda da bu bilgi desteklenmektedir (91, 92, 93).

Etyoloji: Atopik dermatitis son yillarda artis gosteren hastaliklarin basinda gelmekte ve
bu artisin sehirlerde iist sosyo-ekonomik siniflara mensup bireylerde fazla oldugu
kaydedilmektedir. Bu fark, ad1 gegen bolgelerde ve popiilasyonlarin yasam tarzlarindaki
endiistriyellesmenin etkisinden kaynaklanmaktadir (220).

Bu hastaligin goriilmesinde genetik predispozisyonun énemi yadsinamasa da
son zamanlardaki artisin genetik yatkinliktan ziyade, ¢evresel faktorlere dayali oldugu
diisiiniilmektedir. Onceleri % 10 olarak agiklanan, kdpek popiilasyonundaki atopi orani
da % 30 lara kadar ¢cikmustir (75, 91, 92, 93).

Sousa ve ark.’nin calismasinda (229), tiim klinik bulgular, hayvanlar 3
yasina varmadan gorlilmiistiir. Willemse, (259, 260, 261) de atopik dermatidin 3
yasindan dnce goriildiigiinii bildirirken, Carlotti ve Costargent (28), atopik kdpeklerin %
75.4 iinde bulgularin 1 ila 3 yas arasinda saptandigini sdyleyerek diger arastirmacilari
dogrulamaktadir. Arastirmalar (94, 95, 140, 144), yas sirin1 6 ay ila 3 yil olarak
tanimlamakta ve 6 aydan gen¢ ve 7 yasindan biiylik kdpeklerde klinik bulgulara
rastlanma olasiliginin fazla olmadigini agiklamaktadir (74).

Hastaligin cinsiyete bagli goriilme siklig1 fazla agikliga kavusmamistir. Bu
konuda degisik gorlisler bulunsa da cinsiyete bagli yatkinlik olmadigi kabul
edilmektedir (74).

Hastaliga Yol Ac¢an i¢ Ve Dis Faktorler: Hastaligi miiltifaktoryel seyir izledigi kabul
edilir (186). Etyolojisinde intrinsik ve ekstrinsik bir dizi unsurun etkili oldugu kabul

edilmektedir (29, 186).

1-intrinsik Faktorler

Irksal Yatkinhk: Willemse ve ark. (259, 260, 261), hastaligin herhangi bir irkta
gorilebilecegini, bununla beraber, bazi irklarda daha sik karsilagilacagini agiklamistir.
Hastalik Ingiltere’de, Labrador Retriever, West Highland White Terrier, Boxer cinsi
kopeklerde, Almanya’da Bull Terrier, Chow-chow, West Highland White Terrier ve
Boxer larda, Fransa’da ise Labrador Retriever, Pyrenean Shepherd, tiim Setter tipleri ve

Fox Terrier tiplerinde daha siklikla goriilmektedir (260).



Masuda ve ark (144), hastaliga predispozisyon gosteren irklari, German shepherd,
Irish setter, pooddle, terrier irklar1 (West Highland White terrier, Wire Haired Fox
Terrier, Cairn Terrier, Scottish ve Boston Terrier), Lasa Apso, Dalmagyali ve Miniature
Schnauzer olarak aciklamaktadir. Bir diger calisma (29), bunlara ek olarak English
Bulldog, Pug, Chihuahua, Labrador Retriever ve Mongrel Dog irki kopeklerden
bahsetmistir. Bagka ¢alismalar (28, 29) ise, Beauceron ve Berger de Pyreen leri listeye
dahil etmistir.

Bir baska arastirmada ise (229), hastaligin daha nadir karsilagildigi irklar
tanimlanmistir. Bu 1rklar, Cocker Spaniel, Daschund, Doberman ve German Shepherd
Dog ‘tur.

Roosje (204) de 1rk predispozisyonu ile aile ge¢misinin hastaligin tanisinda en  6nemli

unsurlardan ikisini olusturdugunu belirtmektedir.

Genetik Yatkinhk: Hastalik, gen-gen veya gen-cevre aligverisleri sonucunda gelisen
kompleks bir hastalik olarak tanimlanmaktadir (229). Prelaud (186, 187), insanlardaki
gibi miltiallelik 6zelligini savunurken, aragtirmalar bu ve diger atopik bozukluklar i¢in
otozomal resesif inheritans modelinin varligini diisiindiirmektedir (229).

Aragtirmalar (29, 53), hastaligin genetik temellerini ortaya koymus ve molekiiler
genetik c¢alismalart da atopik fenotip ile spesifik genler ve cok sayida degisik
kromozomal boélgenin varligini agiga ¢ikartarak bu bulgular1 kuvvetlendirmistir. Aslinda
higbir genetik etmen tiim hastalardaki atopik dermatidi agiklamakta tek basina yeterli
olamasa da genetik yapinin hastaligin olusumundaki roliiniin altin1 ¢izmektedir (29).

“Hijyen hipotezi” ne gore (53), allerjik hastaliklar1 olusturan eozinofil, IgE
interlokin gibi bagisiklik maddeleri, aslinda parazitlere kars1 koruyucu gorev iistlenirler
iken, modern toplumlarda paraziter hastaliklarin azalmasi sonucunda bagisiklik
sisteminde uyari meydana gelmez olmus ve asirt duyarlilik tepkimeleri siklagmaya
baslamistir (44, 174).

Saglik hizmetlerinin yetersiz oldugu bolgelerde daha fazla enfeksiydz organizma
ile temasta olunacagi ve daha diisiik hijyen kriterlerinin varoldugu boélgelerde bu
durumun daha diisiik bir Th-1 esigi olusumuna yol acacagi ve daha az sayida Th-2
kaynakli asir1 duyarlilik vakalarmin goriilecegi yoniindedir. Bu bulgulardan yola

cikarak atopik fenotip olusumunda miiltipl genlerin varligindan bahsedilmektedir (53).



Immunolojik Yatkinlik: Beseri hekimlikte atopik dermatid, basta IgE olmak iizere
yiikselmis serum immunglobulin diizeyi ile seyreden, inhale edilen gida ve mikrobiyel
allerjenlere kars1 gelistirilen kronik yangisal deri hastaligi olarak tanimlanirken (233)
kopeklerde ¢evresel bir allerjene karsi olusan IgE kaynakli ¢abuk tip asir1 duyarlilik
olarak tanimlanmaktadir (53).

Aeroallerjenler inhalasyon veya deri yolu ile viicuda girebilir. Bu ajanlar,
yiizeylerinde IgE i¢in yiiksek afinite gosteren reseptorler (FceRI) bulundugundan,
epidermisteki dendritik epidermal hiicrelerince yakalanirlar. Dendritik hiicreler T helper
2 lenfositleri uyararak sitokinlerle beraber IgE iiretmelerine dnayak olurlar. Akut fazda
bu T hiicreleri, IgE iiretimini stimiile eden sitokinleri (IL-4, IL-5 ve IL-13) iiretir (204).

Son arastirmalar, sadece IgE’nin degil, IgG ve IgA’ nin da atopik dermatidin
patogenezinde rol aldigimi gostermektedir (87, 167). Bu konuda calismalar birbiriyle
zitlasmaktadir. Bir ¢calismada (245) IgG ve IGA degerleri normal bulunurken, IgM ve
IgE degerleri artmis, bir baska calismada (87, 99, 233) atopili hastalarda IgG diizeyi
belirgin bigimde yiliksek bulunmustur. Buna karsin, IgA diizeyinde azalma dikkati
cekmistir. Oysa IgE diizeyi acisindan farklilik géze ¢arpmamaktadir (87). Morsy ve ark.
(233), IgG, IgM, IgA ve IgE diizeylerinin atopili hastalarda yiiksek oldugunu iddia
etmektedirler. Hill ve ark. (87, 233) benzer sonuglar1 desteklemektedirler. Hammerberg
ve ark. (83) ise koOpeklerde klinik hastalikla total IgE diizeyi arasinda baglanti
olmadigini bildirmektedir.

Kopeklerdeki atopik dermatitte IgG’ nin rolii daha belirsizdir (99). Hill ve ark.
(87, 99) atopik kopeklerde saglikli olanlara kiyasla total IgG diizeyinin anlamli bigimde
yiikksek oldugunu kanitlamiglardir. Cesitli arastirmalar (81, 99, 260) IgGd’ lerin
anaflaktik reaksiyon baglatabilme kapasitelerini ortaya c¢ikartmis ve atopik dermatidin
patogenezinde 6nemli rollerinin bulundugunu iddia etmislerdir.

Atopik kopeklerde de 6zel bir allerjene karst bir klinik semptom gdstermeseler
dahi allerjen spesifik IgG diizeyi artacagi gibi, total IgG diizeyi de artabilir. IgG
homojen 6zellik gosteren bir molekiil degildir. K&peklerdeki 4 tip IgG alt sinifi, 1gG1
(ortalama serum konsantrasyonu 8.17 mg/mL '), IgG2 (8.15mg/mL ), IgG3
(0.36gm/mL 1) ve IgG4 (0.95 mg/mL 1) olarak tanimlanmustir (46, 47, 99). Day (99),
kopeklerdeki atopide Igl ve IgG 4’ilin etkin oldugunu ileri siirmiistiir.

Bu dort alt sinifa dahil omayan IgGd atopik kopeklerin serumunda bulunmakta

ve cabuk tip asir1 duyarlilik baslatmaktadir (258, 260). Atopili kopeklerde IgG alt
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simiflarinca hedeflenen bireysel allerjenik proteinler hakkinda bilgi bulunmamaktadir.
Zira ELISA (Enzyme-liked immunosorbent assay) arastirmalari yapilmamis ve su ana
dek islenmemis allerjen ekstraktlar1 kullanilmigtir (98, 99).

Atopik dermatidi olan ¢ogu kopekte allerjen spesifik IgE lerin varligi gerek
intradermal testler gerekse ELISA gibi serolojik testler ile ortaya konmustur. Gene de
bu iki test arasinda yiiksek bir korrelasyonun varligindan bahsedilememektedir.
Kopekler hastaliktan sikayet eder gorinmemelerine ragmen dolagimlarinda IgE
bulundurulabilmekte ve bunun tersi de gecerli olabilmektedir (140). Roosje (204) de
atopinin yiiksek IgE ile iliskilendirilmesine karsin son bulgularin bu konuda siiphe
olusturdugunu aciklamaktadir. Giiniimiizde edinilen bulgu, kdpeklerde ge¢ faz
cevabinin olusabildigi ve bunun ilk bastaki IgE kaynakli mast hiicre salinimindan G6teye
gectigidir. Geg faz yaniti, derideki kronik degisimlerle uyumlu goriinmekte ayrica Thl
lerden ziyade Th2 lerle iliskili olduklar diistiniilmektedir.

Cogu yabanci antijene karst gelisen humoral immun yanit IgE’ den ziyade IgG
antikorlarinin olusmasi ile sonlanir. Hangi antikor simifinin baskin 6zellik tasiyacagi,
Thl ve Th2 seklinde siiflandirilan T-helper lenfositlerden hangisinin baskin 6zellikte
oldugu ile alakalidir. Bu durumu belirleyen ise, sitokin salimimidir. Thl etkinligi
durumunda IFN-y ve I1-2 gibi sitokinler agiga ¢ikar ve IgG iiretimi kamgilanirken, Th2
hiicrelerinin etkinligi s6zkonusu olunca IL-4, IL-5, IL-13 ac¢iga c¢ikar ve IgE baskin
duruma geger. Thl hiicrelerinin mi Th2 hiicrelerinin mi baskin durumda olacag ise
genetik ve ¢evresel etkenlere baghdir (53).

Yakin tarihli bir teori ise (23), hastaliga kemik iligi kdkenli hiicrelerin genetik
anomalisinin neden oldugu yolundadir. Atopik dermatidin patogenezinde azalan INF ve
artis gosteren IL4 ve IL-5 lerin oynadigi rolden bahseden teoriye gore, deride artan T-
hiicre akiimiilasyonu ve aktivasyonu kronik ve inat¢1 ekzema ile sonlanmakta ve kemik

iligi transplantasyonu hastaligin iyilesmesine neden olmaktadir.

Yang1 Medyatorleri ve Yang1 Hiicreleri: Hastaligin olusumunda en 6nemli rolii
istlenen hiicreler antijen {iretimi ve sunumundan sorumlu olan Langerhans hiicreleri ve
dermal dendritik hiicreler, reajinik antikor {iretimini iistlenen B-lenfositler, B hiicrelerini
ve diger yangisel hiicreleri aktiflestiren sitokini olusturmakla yiikiimlii olan allerjen

spesifik helper T-lenfositler ve yangi siirecini tetikleyen yangisal medyatorlerin
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tiretimiyle gorevli mast hiicreleridir. Yangisel medyatorler ise serotonin, histamin

l16kotrienler ve degisik sayidaki sitokinlerdir (89, 137).

Derinin Yapisi: Atopik kopeklerde derinin stratum corneum tabakasinin yapisi saglikli
olanlarinkinden farkliliklar gosterir. Deri ylizeyi hidrolipidik 6zelligini kaybederek
enfeksiydz ajanlarin penetrasyonuna olanak tanir (186). Normal kopek derisinde
stratum corneumun keratinositleri iist {iste katlanmis diizenli tabakalar halinde iken
hasta hayvanlarda ayni tabakanin devamlilik gostermeyen hiicresel yapisi dikkat ¢eker
(53).

Derinin bir bagska dnemi, allerjenin viicuda girig yolu ile alakalidir. Allerjenin
transepidermal yoldan viicuda girisi, doza bagh etkinligin gerg¢eklesmesine olanak
tantyacak sekilde allerjen aktivasyonuna olanak tanir. Bu durumda yeterli diizeyde mast

hiicre degraniilasyonu da ger¢eklesebilir (90).

Anksiyete: Bu konuda yapilmis ¢ok az sayida c¢alisma bulundugundan, anksiyetenin
kopeklerde hastaliga yol mu actig1 yoksa hastaligin bir sonucu mu oldugu konusu heniiz

acikliga kavusmus degildir (186, 187).

2.Ekstrinsik Faktorler

Aeroallerjenler: Allerjenik bir ekstraktin major allerjeni, bu ekstreye duyarli hastalarin
en az % 50’sinde, IgE lerin % 10’undan fazlasim1 fikse edebilen allerjen olarak
tamimlanir. Akarlar igin iki temel major allerjen grubu bulunmaktadir. Ik grupta
termolabil 6zellikli 25 kDa (kilo Dalton) molekiiler agirliga sahip antijenler, diger
grupta akarlarin yapisindan gelenler bulunur. Ikinci gruptakiler 1siya dayaniklidir ve
molekiiler agirliklar1 15 kDa kadardir (198).

Kopeklerde atopi olusturan aeroallejenler “atopenler” olarak adlandirilirlar
(186). Kopeklerdeki atopik dermatidin patogenezinde sorumlu oldugu bildirilen ¢ok
sayida allerjen vardir. Bunlar ev tozu akarlari, ev tozlari, polenler, agaclar, cayirlar ve
otlar, kiif ve mantar sporlari, epidermal antijenler, ensekt antijenleri ve diger anitijenleri
icermektedir (88, 144, 171, 207). Bu allerjenlerden bugdaygiller ve ot yapidakiler
mevsimsel, ev tozu, akarlar, epiteller ve kiifler ise mevsimsel olmayanlardir (29).

Farkli antijenlerin hastaligin patolojisinde ne derecede etkin olduklar1 hem

cografi yerlesime hem de yasam tarzina bagli olarak degismektedir (88). Bu
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allerjenlerin patojenitesi, c¢evresel allerjenlere karsi olusturduklar1 allerjen spesifik
IgE’den kaynaklanmaktadir (98, 99).

Atopiye neden olan antijenlerin arastirilmasinin  olduk¢a zor oldugu
bilinmektedir. Kullanilan allerjenik ekstraktlarin degisik 6zellikler gostermesi, test
teknikleri konusunda kesinlik kazanmis bir standardizasyonun heniiz bulunmamasi
yiizinden gerek intradermal testler gerekse allerjen spesifik Ig deneyleri hatali pozitif

veya hatali negatif sonuglar verebilmektedir (29, 88).

Ev tozu ve Ev tozu akarlari: Ev tozu akarlari ile astim, atopi ve allerjik rinit arasinda
korrelasyon bilinmektedir (102, 196).

Atopik kopekler icin en Onemli tiirler, Dermatophagoides pteronyssius ve
Dermatophagoides farinae olarak kabul edilir (142, 144, 145, 164, 175, 181, 265).

Kopeklerde IgE kaynakli allerjiye neden olan bu allerjenler genellikle 90
kDa’dan fazla molekiiler agirliga sahiptir. Dermatophagoides pteronyssinus i¢in Der pl
ve Dermatopghagoides farinae i¢in Der f 1 allerjenleri bulunmaktadir. Bunlar fekal
allerjenlerdir. Ev tozu akarina duyarlilig1 bulunan képeklerde, Der f 1 yiiksek molekiiler
agirhigr nedeni ile major allerjen niteligi tasirken, Der p 1 mindr allerjen olarak
bildirilmigtir (196). Allerji olusturma potansiyeli en fazla olan Dermatophagoides
farinaedir (163, 164, 165). Dermatophagoides pteronyssinus ve Dermatophagoides
microsera nadir rastlanilan tiirlerdir (164).

Akar popiilasyonlar1 cografi bolgeler, nem ve 1s1 diizeylerine gore f arklilasir. Ev
tozu akarlar1 lizerinde etkili unsurlar ortamin 1s1 derecesi ve goreceli nem oranidir (27).
Akarlar 1lik ve nemli kiglarin hiikiim siirdiigii cografi bolgelerde optimal yasam
sartlarinda bulunurlar. D. pteronyssinus, D. farinae’ ye kiyasla daha nemli ortamlari
tercih eder (238).

Kopeklerde bilinen major allerjenler (Der f 15, Der f 18 ve Der f 2)
insanlardakinden (Der f 1 ve Der f 2) farkli yapidadir. Képegin bulundugu cevrede
D.farinae, D. pteronyssinus’tan ¢ok daha fazla bulunur (195, 196, 197). Yamashita ve
ark (265), calismalarinda, Der f 1, Der f 2 ile Der p 1 ve Der p 2’ye kars1 olusan IgE
reaksiyonunu arastirmis ve Der f 2’nin diger 4 antijen i¢inde dominant olma 6zelligi
tagidigin1 kanitlamislardir.

Kopeklerin bulundugu mikro ¢evre deri ve killarindaki allerjen diizeyine etkir

(197). Evin ve zeminin yapisi, 1sitma sistemi, mobilyalar, yataklar, halilar, kullanilan
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temizlik malzemeleri ve kdpegin yattig1 yerler 6nemlidir. Bu faktorler akar popiilasyonu
tizerinde cok etkilidir. Bir kopegin bir yildan daha uzun bir siire kullandig1 yataklikta
Olcililen allerjen konsantrasyonu, yeni olanlara nazaran c¢ok daha yliksektir. Fakat
yataklik tipi agisindan bir fark goriilmemistir (196). Ev tozu akarlari, olusturduklar
artik ve digkilar1 yatak, mobilya, hali ve yastik gibi alanlarda biraktiklari i¢in en temel
allerjen olma ozelliklerini korurlar (171). Zira 6lii veya atilan viicut parcalari da
allerjenik 6zellik gosterir (30).

Ortamda akar diizeyini belirleyen en Onemli unsur halilardir. Hali kaph
zeminler, ahsap ve diger zeminlere gore daha fazla akar popiilasyonunun yasamasina
olanak tanir. Uzun tliylii halilar vakumlama ve temizligin etkisini azaltirken, optimal
yasama alani olustururlar (6).

Der f 1 antijeninin uzun tiyle iligkili oldugu kabul edilmektedir. Uzun tiiylii
kopeklerde allerjen bulunma olasiligi orta veya kisa tiiylii olanlara kiyasla daha
kuvvetlidir. Allerjenin yapisi da dnemlidir. Der f 1 antijeni 25 kDa kadar bir molekiiler
agirliga sahipken, Grup 2 allerjenin 14-15 kDa kadar molekiiler agirligi vardir. Grup 2
allerjen Der f 1 allerjeninden daha diisiik molekiiler agirliga sahip bulundugu igin,
cevreden kopek tliyline kolayca gecebilir (197).

Kopeklerin akar gelisimine optimal sartlar1 saglayan 1s1, nem ve gidayr (kdpek
gidalarmin kalintilari, deri kalintilari, yaglar ve diger lipidler seklinde) sagladiklar
bilinmektedir. Bu nedenle kdpeklerde ev tozu akarlarinin olusturdugu allerjik hastaliklar
arastiritlirken sadece insanlarin yasadigi alanlar1 gozoniinde bulundurmak hatali
olacaktir (196, 197).

Hill ve ark. (88), ev tozlarini atopik dermatidin etyolojisi a¢isindan 6nemli kabul
eder. Ev tozu akarlarinin, insan epiteli ve pire antijeni ile kuvvetli ¢apraz reaksiyon
olusturma egilimi fazla oldugundan, kullanimlar1 sorgulansa da Saridomichelakis ve
ark. (212), bunlarin da aeroallerjen listesine katilmasini tavsiye etmektedir. Arastirict
bunu, 91 adet kopekte uyguladig test sonuclarinda alinan % 18,7°1ik pozitif yanita

dayandirmaktadir.

Epiteller: Gerek insan gerekse diger hayvan epitellerine karsi gelistirilen allerji
hakkinda fazla bilgi yoktur (183, 186, 187). Kedi, kopek, kus ve rodent gibi evcil
hayvanlar allerjiye neden olabilirler (32, 121, 127). Pet hayvanlardan tiireyen allerjenler
cogunlukla kepek, sag, tiikriikk veya idrardan kaynaklanir (254). Bir ¢alisma (116),
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akarlardan sonra kedi epitelinin allerji olusturma konusunda en biiylik role sahip
oldugunu gosterir.

Kedi allerjenleri arasinda kepegin rolii fazladir ve kedi tarafindan salinan en
onemli allerjene Fel d 1 adi verilir (5, 127). Fel d 1 36 kDa’lik bir glikoprotein olup, 17
kDa’ lik iki alt {initeden meydana gelmektedir. Her bir {inite, polipeptid yapida iki zincir
igerir. 1k zincir, tavsan uteroglobulini ile homolog 6zellik gdsteren bir proteindir (46).

En 6nemli kaynak, anal ve sebasoz bezler ile tiikriiktiir (11, 33, 247). En fazla
Fel d 1 orani anal bezlerde bulunurken (41,4 U/g), bunu 8 U/g ile salya, 7-14 U/g ile
gozyast ve 8 U/G ile deri takip eder. Fel d 1° in feromonlarla da taginabildigi
bilinmektedir (247). Erkek kedilerin kisirlastirilmalari, Fel d 1 oraninda diisiise yol
acarken, testesteron enjeksiyonu artisa neden olur (11, 33). Fel d 1 tiiy ve kepekle etrafa
yayilabilir (126) ve tiiyle atilip kuruduktan sonra hava yolu ile gecebilecek biiyiikliige
ulasarak (ortalama 1-10 pum) etkin hale gelir (198).

Elbiseler ve diger esyalarla da Fel d 1’in taginabildigi kanitlanmig, bu da asla
kedi bulunmayan ortamlarda bile Fel d 1’in varligin1 agiklamistir (45). Fel d 1
aerodinamik Ozellikli partikiillerce havada tasinabilir. Ortamdaki allerjen miktari
kedinin varlig1 ile orantilidir. Baz1 kedilerin allerjen iiretme agisindan “zayif” bazilari
ise “kuvvetli” oldugu bildirilir (20, 254). En az bir kedinin yasadig1 evlerde Fel d 1
allerjen konsantrasyonlar1 250-1140 ng/m ° /havada arasindadir. Kedi bulunmayan
evlerde Fel d 1 konsantrasyonu 1000 000 ng/g limitinin altinda kalirken, kedili
olanlarda ise yogunluklar 8 ng .Fel d 1/g ila 300 000 ng/g araliginda degisim
gostermistir (126, 128, 263). Bir baska aragtirmada (32), kedi ve kopek allerjenlerinin
hem evlerde hem de isyerinde etkin olabilecekleri iddia edilmektedir. Ayn1 ¢aligmaya
gore, bu allerjenlerin miktar1, tozun pg/g’ inda 1 pg’dan az olabilecegi gibi, 3000
png’dan daha c¢ok olabilmektedir. Bu durum evcil hayvan bulunmayan evler i¢in bile
gecerli olmaktadir. Evcil hayvan bulunmayan evlerde bile hayvan kokenli allerjen
bulunabilmektedir (252).

En sik rastlanilan major kopek allerjeni Can f 1 olarak adlandirilmistir (214,
215). Can f 1 25 kDa’ lik bir glikoproteindir. Kopek epitel ve serumunda 29 antijeni
bulunmustur. Can f 1 tiikriik ve deride esit oranda dozlara sahiptir (215, 243).

Allerjen diizeyi kopek bulunmayan evlerde 110-82 500 IU/g., kopek beslenen
evlerde ise 1100-585 000 IU/g olarak bildirilmistir (263). Ingiltere’de kdpek bakilan

evlerde Can f 1 oran1 bakilmayanlara kiyasla belirgin bi¢imde yiiksek bulunurken,
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Gana’da bu fark ¢ok azdir. Bu ayrimin, Gana’da kopeklere disarda bakilirken,
Ingiltere’deki kopeklerin evlerde yasamalarindan kaynaklandigi diisiiniilmektedir. Ev
icinde en fazla oran 10-5000 pg ile hali ve kanapelerde bulunur. K&pek bakilmayan
evlerde mobilyalarda bulunan yiiksek Can f 1 orani pasif tasinma olasiligini kanitlar
(264).

Bir ¢aligmada evcil hayvan bakilan evlerde hayvan kaynakli allerjenik materyal
diizeyinin nem, 1s1 ve yasanilan binanin kalitesi ile baglantili olmadig1 agiklanmistir
(30). Ancak Warner (252), yiiksek nem ve 1s1 diizeyi ile mobilya tipinin hayvan epitel

oranini etkiledigini ileri stirmektedir.

Polenler: Agac ve bugdaygil polenleri ile ot yapida polenler mevcuttur. Ozellikle sicak
bolgelerde en 6nemli allerjen polenlerdir. Sehir ortaminda sik bulunan aga¢ polenleri
heterojendir. Bugdaygiller yiiksek allerji olusturma potansiyeli gdsterirler. Ot yapidaki
polenler ise farkli familyalara aittir (185).

Kiif sporlari: Kopeklerde intradermal testlerde alinan en diisiik yanitlar1 olustururken,
serolojik allerji testlerinde pozitif yanit vermemislerdir. Kopeklerdeki atopik dermatitte
oynadiklar1 rol tartigmalidir. Bu ajanlara karsi alinan olumlu yanitlar fungal gelisime
optimal ortam olusturan nem artis1 ile karakterize olan mevsimsel dongiilerle
iliskilendirilmistir (144, 199).

Calismalar da (199, 200), oldukca az sayida kopegin kiiflere karst pozitif
intradermal yanit olusturdugunu desteklemektedir. Ancak kdpeklerin kiif antijenlerine
kars1 neden bu kadar az pozitif cevap olusturdugu aciklik kazanmamaktadir.

Testlerdeki duyarhiliklar1 spesifik goriinmediginden immunoterapi disinda
kullanimlar1 tercih edilmez (29, 185, 186).

Alternaria, Cladosporium, Penicillium ve Scopulariopsis daha sik rastlanilan kiif
tiirleridir (246).

Saridomichelakis ve ark. (212) da calismasinda en sik rastlanilan aeroallerjenleri
kullanmis ve bunlar1 akar, toz, epitel, tiiy, kiif ve polenler (agaclar ve cayirlar) olarak
ayrrmustir. En fazla pozitif yanit akarlara kars1 gelisirken, en diisiik yanit olusan grup

tilyler olmustur.
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Enfeksiyoz Etkenler: Hastalik, bakteriyel enfeksiyonlarin kolayca gelismesine neden
olur (29). Ciinkii atopik derideki allerjik yangi kontrol edilemezse immunolojik
anomaliler enfeksiyonlara predispozisyon olustururarak etkenlerin kolonizasyonunu
kolaylastirir (49, 151).

Ozellikle stafilokok (Staphylococcus intermedius ve Staphylococcus aureus) (16)
ve Malassezia sp. enfeksiyonlar1 siklikla atopik deri hastalifina eslik eder (49, 93, 94,
95, 96, 142, 186, 187) veya deri enfeksiyonlar1 atopik dermatidin kendisi tarafindan da
olusturulabilir (49, 136, 138, 139). Basta S. aureus olmak iizere, mikroplar atopik
dermatidin patogenezinde Onemli rol oynar. Bu bakterinin fibronektine tutunmay1
kolaylastiran bir protein salgilatarak, atopili hastalarin stratum corneum tabakasinda
kolonizasyonu kolaylastirdiklar1 bilinmektedir. Ancak M. pachydermatitis’in stratum
corneum tabakasini gecerek mast hiicre etkinligi ve degraniilasyonu baglatarak allerjik
bir yang1 olusturabildigini kanitlamak i¢in daha fazla aragtirma yapilmasi gerekmektedir
(16).

Saglikli kopeklerde 6zellikle deri, kil ortiisii, anal bolge, nazal gecis alanlar1 bu
ajanlarin bulunduklar1 viicut bolgeleridir. Allerjik kopeklerde deri yiizeyinde daha fazla
staphylococcus intermedius bulunur (41). Bu hayvanlarda bakterinin keratinositlere
yapisma orani fazladir. Bu da stafilokok enfeksiyonlarinin niiksiinii agiklar. Enfeksiyon
siiresince stafilokoklar ekzotoksin ve endotoksin salgilar. Insanlarda bu toksinlerin
bazilarmin “siiperantijen” gibi ¢alistig1 bilinmektedir. Bu siiperantijenler dogrudan T
lenfositleri aktif hale getirerek lenfositlerin yangi bolgesine gitmelerini ve pro-allerjik
sitokin salinimini yonetirler (151, 204). Boylece stafilokokal enfeksiyonun kendisi
allerjik reaksiyonu sekillendirmis olur. Zira stafilokok bilesenleri, baz1 kopeklerde
allerjen etkisi gostererek organizmaya karsi IgE yanit olusmasina neden olurlar (49, 53).
Kopeklerde de stafilokokal toksinlerin salindigi bilinmekle beraber stafilokokal
eksotoksinler veya diger bilesenlerin bagisiklik sisteminde siiperantijen gorevi gérmesi
ve asir1 duyarliligi tetikleyerek atopinin semptomlarindan biri olmalari durumu kesin
degildir (49, 140).

Malassezia da kopeklerde atopiye eslik ederek spesifik olmayan mekanizmalar
ile yangiya neden olur (49). Basset hound, Spaniel cocker, West Highland White Terrier
gibi 1rklarda bu daha sik izlenir (52, 53). Etkilenen viicut bolgeleri, interdigital, aksillar

ve inguinal bolge ile boynun ventral kismi olup likenifikasyon ve hiperpigmentasyon
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sekillenebilir. Sitolojik bakida bulunan etken miktarinin hastalifin ciddiyeti ile iligkili
olmadig1 agiga ¢ikartilmistir. (53).

Atopik dermatitli kopekler intradermal testlerde malassezia antijenine pozitif
yanit vermekte ve bazi kdpeklerin de serumunda spesifik IgE bulunmaktadir (21, 22, 34,
151).

Bununla beraber, “bakteriyel asir1 duyarlilik “ kavraminin sadece bir teori olarak

kaldigini1 iddia edilmektedir (49, 53).

Gidalar: Insanlarda atopik dermatit ve gida allerjisi arasindaki iliski kanitlanmigsa da
(209), kopeklerde gida allerjisinin patogenezi acgikliga kavusmamistir (113, 209, 210,
211). Ancak, insanlardaki gida allerjisi ile kopeklerdekinin 6zdes oldugu ve birninin
digeri i¢in modellemede kullanilabilecegi kabul edilmektedir (188). Atopinin karmasik
bir mekanizmasi olsa da, sadece aeroallerjenler ile baglantili oldugu ileri siiriiliir iken
(91), trofallerjenleri de ekstrinsik nedenler arasinda kabul ederek, atopinin varlig
halinde, gidai bir allerjenin de diisiiniilmesi gerekliligini savunanlar bulunmaktadir (28,
192, 193, 194). Carlotti ve ark.(28, 29), gida allerjisi olan kopeklerde atopinin de
bulunma olasiligimi % 2 olarak aciklarken bunu atopik dermatidin miiltifaktoryel bir
hastalik oldugu diisiincesi ile destekler. Bildirilen ¢ogu anemnez ve klinik bulgu hem
gida allerjisi, hem de atopiye isaret eder. Atopili kdpeklerde degisen oranlarda eslik
eden gida allerjileri de bildirilir (92).

Zira, deri bariyerini kolayca gecebilen gidasal proteinler, kan dolasimina
karisarak, aralarinda derinin de bulundugu bir dizi organa dagilirlar. Ayn1 zamanda agiz
boslugunda da bulunan muk6éz membranlar yolu da bunlarin emilimine olanak tanir.
Ufak yapili gidasal peptidler, T lenfositleri aktiflestirebilirler. Sindirim kanalindan
gecerken zarar gormeyen bu yapilar, T hiicrelerinden kaynaklanan immiin yaniti

giiclendirerek eksematdz lezyonlarin olusumuna olanak tanir (194).

Insektler: Diinyada en yaygin tiir Blatella germanica’dir. Identifiye edilen allerjenler
Bla g 1 ve Bla g 2 seklinde adlandirilir (43). Bu allerjenler dis iskelet, sivilar ve
sindirim sisteminde bulnur. Proteaz ve transferaz acisindan yapilarindaki benzerliklere
gore siniflandirilan allerjenler 6zellikle hijyenin yeterli olmadigi evlerle ortamlarda ve

mutfakta ¢ok yiiksek diizeydedir (31, 32).
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Artropodlar ve atopinin  gelisimi arasindaki baglanti kesin olarak
tanimlanamaistir. Allerjik tepkimeler 1sirik ya da igne ile zehirin viicuda girmesi sonucu
gelisebilmektedir. Klinik olarak, {rtiker, rinitis, konjunktivit ve brongial astim
sekillenebilmektedir. Ancak, atopili kdpeklerin predispoze olduklar1 ya da tersi

kanitlanmamustir (230).

Klinik Semptomlar: Cok sayida semptom oldugundan kesin tanis1 giigtiir (28, 29, 95).
Hastalik klinik acidan, klasik, atipik ve ciddi formlari ile siniflandirilabilir (183).

Klinik semptomlar yiiz, kulaklar, kivrim bolgeleri ve ayaklarda siddetli kronik
kasinti, yiiseysel pyoderma ve hiperhidroz seklinde tanimlanmistir (28, 29, 204, 259,
261). Kopeklerin en az % 40’inda generalize pruritus mevcuttur (74). Ayaklarin ve
burnun yalanmasi ve basin siirtiinerek kasinmasi da olaya katilmakta ise pruritusun
“altin degerinde” bir gosterge oldugu konusunda bir¢ok arastirmact ayni goriisii paylasir
(94, 95, 259, 260).

Primer kutandz lezyonlarin ortaya ¢ikisi tam gozlenemediginden, tim kutandz
degisimlerin kasint1 kokenli siirtinmeye bagl gelistigi diisiiniilebilir. Alopesi, eritem,
likenifikasyon, hiperpigmentasyon, ekskoriasyon ve kepeklenme olabilir. Bu
lezyonlarin hastaligin asil lezyonlarindan ayrilmasi giigtiir. Piyotravmatik dermatit veya
folikiilit, yalama dermatidi, konjunktivit, rinit, hiperhidroz ve hapsirma, hastaligin zor
tedavi edilebilir komplikasyonlarin1 olustur (95). Kasintiya bagli ilk semptomlarin
gozlenememesi, hayvanin ciddi bir lezyon olusana dek veteriner hekime
getirilmemesine baglanmaktadir (204).

Otitis externa da tipik bulgudur. Kopeklerin % 80’inde goriiliirken, % 45 ‘inde
ilk sorun olarak tanimlanmaktadir (259, 260, 261). Atopili kopeklerin % 50°den
fazlasinda konjunktivit vardir (139, 140). Daha siddetli olgularda prulent akint1 olaya
katilir (204).

Periokiiler alan, burun ucu, yiiz ve digital bolgeler ve kilsiz karina da yayilan
kasinti, tarsal eklemin fleksor veya karpal eklemin ekstensor yiiziinde likenifikasyon,
yiizeysel stafilokokal pyoderma, niiks 6zelligi gosteren bilateral konjunktivit, bilateral
otitis externa, malassezia pachydermatitise bagli deri enfeksiyonu, fasyal eritem ve

seillitis diger klinik semptomlardir (94, 95, 183, 185, 259, 260, 261)



19

Dirseklerin anterior yiizleri gibi fleksuralarla aksillar alanlarda goriilen lezyonlar
allerjenlerin epidermise girmelerini kolaylastiran epidermal bariyerin kronik
abrazyonuna isaret eder (74).

Sekonder lezyonlar, kizil-kahverengi lekelerin olusumu, ekskoriasyon, alopesi,
kuru donuk kil oOrtiisli, hiperpigmentasyon, likenifikasyon ve kepeklenmedir. Bu
lezyonlar, periokiilar bélge ve burun ucu gibi yiizde kasintinin yogun oldugu alanlarda
dagilim gosterir (137, 138, 139). Sekonder enfeksiyonlar gibi hastaligin siddetlendiren
sartlar varsa olay kroniklesmeye gider (204).

Hastaligin atipik formlari, atopik dermatidin lokalize oldugu formlardir. Tek
basina seyreden eksternal otitis, bilateral pododermatit ve hiperkeratoz bulgulardir. Bu
lezyonlar, kasint1 sadece hasta sahibinin farkedebilecegi diizeyde iken ortaya ¢ikar. Bu
mindr form, hastalifa predispozisyonu oldugu bilinen ve kasintili bir dermatit tablosu
ile veteriner hekime getirilmeyen hayvanlarda 6nemli bir bulgudur. Ciinkii bu yolla
hasta sahibi hastaligin gelisimi hakkinda uyarilabilir (186, 187).

Rinitis, aksirma, hapsirma ve konjunktivitis gibi hastalikla iligkili oldugu
diisiiniilen ¢ok sayida non kutandz bulguya da rastlanilsa da baglantilar1 kesin olarak
kanitlanmis degildir. Klasik kitaplar atopik dermatid tanisi i¢in pruritusun varligin sart
kostuklarindan, astim, keratokonjunktivit sikka, hematuri, gastrointestinal bozukluklar,
konviilziyonlar, akut ve kronik pndmoni, yalanci gebelik, diizensiz 6strus sikluslar1 ve
hormonal asir1 duyarlilik gibi dermatolojik olmayan bulgular rapor edilmeden
kalmaktadir (74).

Willemse (259)’nin atopi teshisi i¢in belirledigi kriterler (Tablo 2.1.), uzun siire
hastaliktan sikayetci kopeklerde taniya gidilmesi i¢in yardimci olmus ancak
tanimlanmalarindan bu yana ge¢en uzun zaman tekrar degerlendirilmelerini
gerektirmistir (29). Prelaud (186, 187) tarafindan yenilenen bu kriterler bir grup major
ve mindr bulgularin varhigina dayanmaktadir. Kriterlere uyum, hastaligin varligim
biiyiikk dlclide dogrularken, kriterlere kesin uymayan bulgularin goriilmesi hastaligin
yokluguna delalet etmemektedir (204). Bununla beraber kriterlerde yapilacak bir
degisim veya ilavenin hastaligin teshisini kolaylastirmak yerine daha da zorlastirdigi

sonucuna varilmistir (29, 186).



Tablo 2.1. Atopinin tanisinda kullanilan minér ve major kriterler (29,186,187)
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WILLEMSE (1986, 1988)

PRELAUD (1998)

Major Kriterler
Kasimti
Tipik morfoloji ve dagilim:
Yiiz ve/veya digital dagilim ya da
Tarsal eklemin fleksor yiiziinde ve/veya karpal
eklemin ekstensor yiiziinde likenifikasyon
Kronik dermatit

Bireysel ya da ailevi atopi hikayesi bulunan ge¢cmis

Minor Kriterler
Ik semptomun 3 yastan énce goriilmesi
Yiizde eritem veya seilit
Bakteriyel konjunktivit
Yiizeysel stafilokokal pyoderma
Bakteriyel konjunktivit
Hiperhidroz
Inhalanlara kars1 pozitif IDST
Yiiksek Allerjen-spesifik IgE
Yiiksek allerjen-spesifik IgGd

Major Kriterler

Kortikosteroide yanit veren kaginti
Eritem

Bilateral eritemat6z kranyal pododermatit
Seilitis

[k semptomun 6 ay-3 yas aras1 goriilmesi

2.3.2.Hormonal Asir1 Duyarhhk

Endojendz progesteron ya da testosterona karsi olusan Tip-1 ve 4 asir1 duyarlilik

hastaligin patogenezini olusturur (160, 241).

Irk ve yas predizpozisyonu bilinmemekle beraber ergin disilerde daha sik

bildirilmigtir. Disilerde dermatolojik bulgular Ostrus ve yalanci gebelikle beraber

seyrederken, erkeklerde mevsimsel 6zellik gdstermez (241).

Bilateral simetrik goriinen pruritik, eritematdz ve papiilokrustoz lezyonlar,

perineal, genital ve kaudomediyal bolgelerde yerlesir ve kraniyale dogru ilerleme

egilimi gosterirler. (160, 241). Abdominal, inguinal ve perineal bolgelerdeki pruritisin

kroniklesmesi ile hiperpigmentasyon ve likenifikasyon olusabilir. Meme, meme uglari

ve vulvada bliylime goriiliir (241).
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Kesin tani, anemnez, muayene ve intradermal test uygulamalar1 ile konur. IDST
uygulamasinda progesteron, dstrojen ve testosteron kullanilarak ¢abuk ve gecikmis tip

asir1 duyarlilik reaksiyonlar incelenir (73, 160).

2.3.3.11aclara Kars: Gelistirilen Asir1 Duyarhhk:

Ilaglara karsi gelistirilen asir1 duyarlilik, ilag zit reaksiyonu olarak tanimlanan ve
herhangi bir ilacin profilaksi, diyagnoz yahut terapi amaci ile kullanilmasini takiben
ortaya cikan, ilacin dozu ve farmakolojik etkisinden bagimsiz olarak gelisen allerjik
nitelikteki yanittir (62).

Bu tip allerjik tepkimede Tip-1, 2, 3, ve 4 asir1 duyarlilik reaksiyonlarmin
gelistigi bilinmektedir. Ilac, oral, topikal, injeksiyon ya da inhalasyon yolu ile alinmis
olabilir. Ilacin her alimiginda viicudun aym bélgesinde goriilen kutandz reaksiyonlarin
yani sira, Urtiker, anjioddem, eritematdz makulopapiiler ve vezikiilobulloz lezyonlar ile
karakterize olur. Septomlar ilacin uygulanmasinmi takiben giinler ya da yillar sonra
gelisebilecegi gibi, tedavi durdurulduktan sonra da gelisebilir (120).

Bazi ilaglar deri yapis1 lzerindeki dogrudan etkilerine veya iatrojenik
hepatotoksisite yahut nefrotoksisiteye bagl olarak pruritus olusturabilir (179).

Irk, yas veya cinsiyete bagli predispozisyon bildirilmemistir. Hastalik herhangi
bir dermatoz ya da allerji ile karisabilir. Tani, anemnez ve histopatolojik muayene
sonuglarina dayandirilarak konur. Ilag ve kutandz lezyonlara kars1 tedavi uygulanir (73,
160).

Belli bir ilaca karg1 tanimlanan spesifik bir reaksiyon tipi bulunmamakla beraber
en sik karsilasilan ilag asir1 duyarliliklart sulfonamidler ve penisilinlere karsi
sekillenmektedir (160). Antibiyotikler, 6zellikle potansiye edilmis sulfonamidler ilag
erupsiyonlarinin en Onemli nedenleridir. Ayrica oral, topikal, enjeksiyon veya
inhalasyon yolu ile kullanilan tiim ilaglar erupsiyona yol acabilir. Nonsteroidal
antienflamatuarlar, antihelmintikler ve asilar da ila¢ erupsiyonlarina neden olabilirler
(241).

Ohmori ve ark (166), ¢alismalarinda hayvanlarda asiya bagli olarak gelismis
olabilecegi diisliniilen asir1 duyarliligi incelemislerdir. Kollaps, siyanoz, bradikardi,
hipotansiyon, dispne veya tasipne gosteren bir grup kdpegin yani sira fasiyal édem,

tirtiker, eritem ve pruritus gibi dermatolojik bulgular gésteren baska bir grup da vardir.
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Diger hayvanlarda ise diyare ve kusma gibi gastroentestinal semptomlar agiga ¢ikmistir.
Sonuglar  kardiyovaskiiler-solunum  bulgularinin  ¢abuk tip asirt  duyarliktan,
dermatolojik bulgularin ise hem c¢abuk hem de c¢abuk olmayan tip asir1 duyarliktan
kaynaklanabildigini diisiindiirmiistiir. Calismanin sonunda, daha giivenli olmas1 amaci1
ile, kopek asilarindaki allerjenlerin de idantifiye edilmesi gerekliligi sonucuna
varilmgtir.

Goriinilirde baglantisiz olan ilaglar arasinda ¢apraz reaksiyon da sekillenebilir.

Buna sebep olan, ila¢ molekiiliiniin 6zel bir kisminin birgok ilagta gériinmesidir (62).

2.3.4.Kontakt Dermatit:

Lenfosit kokenli antijen spesifik asir1 duyarlilik reaksiyonudur (16). Irritan
kontakt ve allerjik kontakt dermatit olarak iki grupta incelenebilir ve ayrimlar1 oldukca
zordur (152). Birincisi, derinin fiziksel veya kimyasal irritasyonu neticesinde gelisirken,
digeri Tip-4 asir1 duyarlilik reaksiyonudur. (120). Kopeklerde dogal yollardan allerjik
kontakt dermatit olusturan ¢ok sayida ajan bulunmaktadir (Tablo 2.2.).

Akut allerjik kontakt dermatit, eritematdz hale gelecek olan pruritik vezikiillerle
karakterize olur. Kronik hallerde vezikiiller bulunabilir ancak eritem ve kepeklenme
daha sik goriilen bulgulardir. Uzun siire varligini siirdiiren lezyonlar deride incelme,
likenifikasyon ve kepeklenmeye neden olurlar (16).

Erken donemdeki diger bulgulara nazal depigmentasyon, degisen diizeyde
kasinti, burun sonunda baslayarak hizla yayilan eritematéz ve eroziv lezyonlar eslik
ederken, boyun ve gogsiin ventrali ile karin, perineum, skrotum ve interdigital alanlarda
daha sik goriiliirler. ilerleyen safhalarda hiperpigmentasyon ve likenifikasyon da
sekillenir (73, 85).

Makiil, papiil, plaklar, hiper veya hipopigmentasyon ve ekskoriasyonun da
goriilebildigi hastalikta ortadan siddetli diizeye dek degisen kasinti goriiliir. Etkinlik
gosteren allerjene bagli olarak mevsimsel olabilir veya olmayabilir. Birden fazla kedi ve
kopegin bakildig1 evlerde c¢ok sayida hayvanda klinik bulgular goriilmesi irritan
reaksiyonlar1  diisiindiiriiken, tek bir hayvanda lezyonlar ortaya ¢ikarsa
hipersensitiviteden soz edilir. Allerjen topikal bir ilag ise veya sivi, aerosol ya da pudra
formuda ise kutandz reaksiyonlar killi boélgelerde de goriilebilir. Kauguk ve plastik esya

ve oyuncaklar dudaklar ve burunda lezyonlar olugsmasina neden olur (73, 152).
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Bu tip allerjik reaksiyonun 6nemli bir 6zelligi, reaksiyonun, viicudun allerjenle
temas ettigi bolge ile sinirli olmasidir. Hastaligin hizla gelismesi ve lezyonlarin kesin
sinirlarla ayrilabilir olmalar1 da 6nemli bir bagka 6zelligidir (152).

Yakalik ve tasmanin olusturdugu dermatidin nedeni irritasyon ya da allerji
olabilmektedir. Neden tam olarak anlasilamamistir. Pruritten kaynaklanan
ekskoriyasyonlar sekonder bakteriyel enfeksiyonlarla komplike olabilir. Bu lezyonlar,

viicudun tiiysiiz bolgeleri, perivulvar ve perianal bolgeler ile ayaklara yerlesir (241).

Tablo 2.2. Kopeklerde dogal yoldan allerjik kontakt dermatit olusturan ajanlar (160)

BIiTKILER Polenler ve regineler (¢imen, agag, ot), yasemin ¢i¢egi, zehirli

sarmasik, zehirli mese

ILACLAR Topikaller, neomisin, tetrakain ve diger kainler, sabunlar,
sampuanlar (6zellikle katran ve kreosol igerenler), petrol
tiirevleri, lanolin, dezenfektanlar, ensektisidler (sampuan, sprey,

damla, pire ve kene tasmalari)

YUKSEK ORANDA KLORLU SU

EV MOBILYALARI Fiber bilesikleri (yiin, naylon, sentetikler), boya, temizleyiciler,
plastik iiriinler, deterjanlar, kedi kumlari, deri ve metal tasmalar,
igneli ve cilali olanlar, parlatilmis olanlar, kauguk ve plastik

esyalar.

2.3.5.Fungal Asir1 Duyarhhik
Fazla bulgu yoktur. Kopeklerdeki bazi1 gingivit vakalarinda Candida albicans
enfeksiyonlarina karsi gelistirilen asir1 duyarliliktan siiphelenilmistir (160).

2.3.6.Bakteriyel Asir1 Duyarhhik

Kopeklerde “bakteriyel asir1 duyarlilbik™ varligmin kanitlari siirlidir. Bazi
histolojik bulgular ve stafilokok i¢in uygulanan intradermal deri testlerine karst alinan
pozitif yanitlar, bakteriyel asir1 duyarlilifin varligin1 dogrular nitelikte olmustur (218 ).

Daha sonra kopeklerde stafilokokal etkenlere karsi humoral yanitin bildirilmesi
ve antistafilokokal IgE varliginin agiklanmasi (149) stafilokokal bilesenlerin allerjen
gibi davranarak IgE yanitin1 uyardigini diisiindiirmiistiir (204).

Bununla beraber “bakteriyel asir1 duyarlilik” ve atopik dermatid ile olan

baglantist hipotez olmanin 6tesine gegmemektedir (49).
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2.3.7.Paraziter Asir1 Duyarhhk

Kopeklerde allerjiye neden oldugu en sik bildirilen parazitler, sivrisinek, pire,
uyuz etkenleri, dirofilaria ve barsak parazitleridir. Askaridler, koksidia etkenleri,
kancali, kamcili ve yassi kurtlar ise kopeklerde nadiren kasintili dermatozlara neden
olurlar (160).

Pire allerjisi kopeklerde olduk¢a dnemlidir ve ¢ok sik rastlanmaktadir (28, 29,
186, 187, 230, 256). Pire tiikiirtigli, histamin benzeri bilesenler, enzimler, polipeptidler
ve 40 ila 66 kDa arasinda degisen biiyiikliikkte cok sayida aminoasit igerir (79). Olusan
reaksiyon Tip-1, Tip-4 ve bazofil asir1 duyarlilik tepkimesidir ve genellikle ¢cogu kopek
cabuk tip deri asir1 duyarlilig1 gelistirir (77, 256).

Atopik kopekler pire 1siriginin neden oldugu allerjiye predispoze degildir. Fakat
pire 1sirig1 olusturdugu uyaranlarin toplami etkisi ya da tiikiiriikteki siiperantijenler
sebebi ile allerjiyi tetikleyebilir (185, 186, 187).

Sousa ve ark. (230), pire allerjisinin atopiye predispozisyon olusturmadigini
diistinmektedir. Bu goriislinii aksi halde atopinin pire enfestasyonu goriilen tim
bolgelerde ¢ok daha yaygin olacagi savi ile destekler. Buna karsin pirenin tiikiiriigiinde
bulunan antijene duyarlilig1 olan hayvanlarda pruritik dermatit tablosu ortaya ¢ikabilir.

Lumbosakral alanlar ve karin bolgesindeki papiiler ve kuru kepekli lezyonlar ile
orta derecedeki kasinti klinik tabloyu olusturmaktadir. Zaman zaman ylizeysel
piyoderma da olaya eslik eder. Aksillar bolge ile otitis, uzun siiren vakalarda olaya dahil
olabilmektedir (260).

Daha az 6nemli olan fakat morbiditesi daha fazla olan allerjiler, Culicoides
familyasinda bulunan tatarciklarla, Culicidae familyasindaki sivrisineklerin neden
oldugu allerjilerdir. Fakat bunlara iligkin fazla veri yoktur. Isirig1 veya ignesi ile allerjik
reaksiyon olusturdugu bilinen diger insektler Hymenoptera, Formicidae (karincalar),
Apidae (arilar), Vespidae (sar1 ceketliler, esek arilari, yaban arilar1) ve Formicidae

(karincalar) dir (236).

2.3.8.Solunum Yolu Allerjileri (Allerjik Rinit, Allerjik Bronsit, Astim):
Just (112), gida allerjisi ile baslayan allerjik siirecin, atopi ile devam edip

solunum yollar allerjisi ve astima doniisebildigini ileri stirmektedir.
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Solunum sistemine iligskin klinik bulgular olduk¢a klasiktir (7, 8). Nazal
mukozanin yangisal enfeksiyonu olarak tanimlanan allerjik rinit, IgE kokenli ¢abuk tip
asirt duyarlilik reaksiyonudur. Hastalik ¢evresel allerjenlere karsi gelistirilen kalitsal
predispoziyona baghdir. Aksirik, hapsirma, rinore ve nazal konjesyon seklinde tarif
edilen semptomlar, dort temel kategoriye bolmiistiir (7). Buna gore, nazal obstriiksiyon
ve salivasyonun da beraber goriildiigii ardisik hapsiriklar, okulonazopalatinal prurit ve
rinore en temel klinik bulgulardir. % 92 oranda yiiksek IgE diizeyinin de gorildigi
allerjik rinitte ailede atopi hikayesi oran1 % 62’ dir (62).

Zaman zaman allerjik rinitten siipheli kopekler bildirilmekle beraber,
immunolojik mekanizma tanimlanmig degildir (119, 120). Allerji genellikle orta ve ileri
yash hayvanlarda daha sik goriilse de her yastan hayvani etkileyebilir. Genellikle kronik
seyreder. Siklikla goriilen, inhalan allerjenlerin hastaliga neden olmasi ise de, gidalar da
belirtileri baglatabilir. Hasta hayvanlarda bilateral kronik bakteryel rinosiniizit
bulgularina epistaksis de katilabilir. Sekonder bakteriyel enfeksiyonlarin varlig
durumunda nazal akintt mukopriilent 6zellik kazanacaktir Laboratuar bulgular1 spesifik
degildir. Eozinofili ve radyografide nazal kavitede artan sivi yogunlugu dikkati ¢eker
(120).

Rinitisin allerjik temelinin detayli incelenmesi gereklidir. Tan1 hem anemneze
hem de allerjik, serolojik ve hematolojik testlere dayandirilmalidir. Bu agidan en zor
grubu, mevsimsel olmayan semptomlar gosteren hastalar olusturur. Zira, hastanin bir
allerjene mi tepki gosterdigi yoksa allerjik olmayan bir rinit sebebi ile mi belirti
gosterdigini anlamak oldukga zordur (68).

Kopeklerde astim hastaliginda goriilen bulgulara benzer klinik tablodan (40,
267) ve astim benzeri paroksimal dispne ile genetik kokenli allerjik rinitten
bahsedilmistir (240). Sik ve devamli olarak allerjene maruz kalinmasi, {ist solunum
yollar1 allerjilerinin gelisimini tetikleyebilmektedir (86). Bir Beagle kolonisinde polene
(yakubotu) karst gelistirilen asir1 duyarlilik sonucunda, bu irkin geneteik yatkinligi da
bulundugundan, solunum yolu allerjisi sekillenmistir (239). Bir arastirmada (119),
solunum yolu allerjilerinden ve IDST ler i¢in alinan bazi olumlu yanitlardan s6z
edilirken, mekanizmanin tam olarak anlasilamamis oldugu da bildirilmektedir.

Allerjenlerle temas gibi eksojendz faktorlerin yani sira, ¢evresel faktorler ve
genetik yatkinlik gibi etmenlerin de dahil oldugu ¢ok karmasik bir mekanizmaya sahip

olan brongiyal astimda ise normalde zararsiz ¢evresel antijenler (polen, toz, ev tozu
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akarlar1 vs.) yangiyr baslatir (10, 230). Hastalik, solunum yollarinin poliniikleer
eozinofiller, mastositler ve T hiicrelerinin sekillendirdigi yangisal allerjik
obstriiksiyonudur (37).

Tekrarli ve devam eden allerjen temaslar1 hava yollart mukoza ve
submukozasinda Th-2 tipi T hiicrelerinin organize ettigi bir yangi baslatir. Th-2
sitokinleri (Il-4, 11-5, 11-9, IL-13, II-15) iireten bu hiicreler yangiy1 yonetirken IgE yanitt
da olustururlar. Inhalan veya gida oOzellikteki allerjene karst duyarlihgin derecesi
hastaligin siddetini belirler. Farelerde yapilan caligmalar (86), hava yollarinda olusan
yangmin bronkoalveolar lavajda (BAL) o6lgiilen eozinofili ve IL-5 diizeyi ile iliskili
oldugunu gosterir. Astim, albuminlere kars1 asir1 duyarliligin bir sonucu da olabilmekte
ve spesifik bir bronsiyal provokasyon testi ile teshis edilebilmektedir (56).

Kurata ve ark. (119), ¢alismalarinda kopeklerde allerjik rinitin ev tozu akarlari
ile uyarilabildigini gostermiglerdir. Diger hastalik olasiliklarinin elimine edilmesini
takiben, allerjik rinit tanis1 konan kopeklerde uygulanan intradermal testler ve serolojik
IgE analizleri olumlu yanit vermistir. Solunum sistemi allerjisi gdsteren hastalarda
intradermal ve serolojik testlerden pozitif yanit alindig1 bilinmektedir (62).

MacDougal (130), iist solunum yollarina iligkin sikayetleri olan bir kopekte
uyguladigi intradermal testler sonucunda hayvanda ev tozu, ¢imen ve agaclara karsi
duyarlilik oldugu bulgusunu edinmistir.

Zemann ve ark. (267)’na gore, kopeklerde hava yollar1 asir1 duyarlhiligina
yonelik son tedaviden aylar sonra bile, hiicre kaynakli IgE ve BAL sivis1 gibi pulmoner
ve okiiler mukozal allerjik tepki muayeneleri de allerjen spesifik IgE testlerine nazaran
daha kesin tan1 yontemleridir.

Kopeklerde kemik iligi yangisal hiicrelerinin gerek astim gerekse diger solunum
yolu allerjilerinde etkin oldugu bilinmektedir (103, 104). Allerjen kaynakli astmatik
yanitin olusmasinda kemik iligi I1lI-5 yanitina bagli eozinofil sayisinin arttiginin
bilinmesi ve kopeklerde de benzer durumun gozlenmesi, kemik iliginin allerjen
kaynakl1 astimda etkin rol oynadigini diisindiirmiistiir. Inman ve ark. (103), inhalasyona
bagli solunum yollar1 allerjisi olan kopeklerde hizla gelisen bronkokonstriiksiyonun ve
gecikmis hava yollart asir1 duyarliliginin insanlarda goériilen duruma benzedigini ileri
stirer. Ancak astimi olan insanlara zit olarak, kopekte ge¢ bronkokonstriiksiyon yanit
olusmamakta ve postallerjen lavajda sadece noétrofiller bulunmaktadir. Ayni arastiric,

duyarl hayvanlar i¢in allerjenin hava yollar1 ile temas1 sonucunda kemik iliginden hizl
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bicimde eozinofil salinimi oldugunu agiklar. Bunu, kemik iligi tarafindan artan miktarda
eozinofil {retilmesi siireci izler. Olasilikla hava yollarinca salinan medyatorler de
mekanizmanin kontroliinde gorev almaktadir. IL-5 te yanitin olusunda etkindir.

Kedi ve kopek allerjenleri de solunum yolu asir1 duyarliligi olan hastalarda

siklikla sorumlu gosterilen allerjenler arasinda bildirilmektedir (32).

2.3.9.Gida Allerjileri

Tamim : Gida allerjileri terminolojisine bir standart getirmek amaci ile, Avrupa Aller;ji
ve Klinik Immunoloji Akademisi’nin &nerdigi tanimlamalara gore Adverse Gida
Tepkimleri, toksik veya toksik olmayan gida tepkimeleridir (173, 209, 227).

Toksik reaksiyon, yeterli dozu alan her bireyde sekillenebilir. Toksik 6zellik
tasimayan tepkimeler ise, bireysel Ozellikler ile immiin (allerji veya asir1 duyarlilik)
veya immiin olmayan (intolerans) mekanizmalara baghdir (62, 194).

Genel olarak gidasal allerjilerin, gidalardaki proteinlere karsi gelisen IgE
kaynakl1 yanitlar oldugu kabul edilirken (192, 193, 194, 249). Molkhou ve ark. (148) bu
tepkimelerin IgE baglantisiz da sekillenebilecegini iddia etmektedir.

IgE kaynakli gida allerjileri oldukga iyi taninirlarken, 6zellikle gastrointestinal
kanalin IgE kaynakli olmayan ve immun 06zellik gostermeyen tepkimeleri hakkinda
oldukca az bilgi bulunmaktadir (59, 211). Olasilikla ¢ogu gida allerjisi, adverse gida
reaksiyonlar1 ile birarada degerlendirilmekte ve gidalarin farmakolojik o6zellikleri,
konagin metabolik kaynakli olabilecek bir yatkinligi (laktaz yetersizligi) nedeniyle
meydana gelmekte ya da idyosinkratik bir yanit olarak ortaya ¢ikmaktadirlar (209, 211)

Olaya immiinolojik mekanizmalarin dahil oldugu kanitlanirsa terim, “gida
allerjisi” ne dontsir (180). IgE’nin oynadigi roliin de kanitlanmasi halinde “IgE
kaynakli gida allerjisi” halini alir. Gidalara karsi gelistirilen ciddi, generalize asir
duyarlilik ise, anafilaksi olarak siniflandirilir (180, 192, 193, 194, 249).

Gida anafilaksisi, solunumun baskilanmasi ve gii¢lesmesi, vaskiiler kollaps ve
tirtiker gibi sistemik sonuglar da dogurabilen akut gida allerjisidir (64).

Foster ve ark. (64), gida allerjilerinin, immunolojik olmayan mekanizmalarca
yonetilen gidai intoleranstan ayirt edilmesi gerektigini savunur. Gidasal allerjik

tepkimeler IgE kokenli olurlar ve gidasal allerjenin sindirilmesini takiben, bireyin
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duyarli oldugu bu gidai allerjene 6zgii IgE molekiillerinin mast hiicrelerinin ve
bazofillerin yiizeyinde ¢abuk ve gec tip duyarliliklar1 olugturmasi ile gelisirler (227).

Houston ve ark. (100), gida allerjileri ve gidasal asir1 duyarlilik ile gidai
intolerans olarak ikiye ayirdigi hastaligi bu alt smiflara gore tamimlar. Gida
allerjileriinin ilk tiirii mastosit degraniilasyonuna neden olan IgE molekiillerinden kdken
alir. Bu tip tepkimelerde ¢ok diisiik yogunluktaki hidrolize proteinler etkindir. Evcil
hayvanlarda daha sik goriilen bir ikinci tepkime, siklikla IgG lerce olusturulur.
Dolasimdaki immun kompleksler ve komplemanlarin fiksasyonu ile sekillenen
tepkimelerde klinik bulgular daha hizli gelisir.

Gidai intolerans olarak tanimlanan diger grup ise, idyosinkrazi (belli bir gida,
gidai bilesen ve/veya renk maddesine kars1 anormal yanit), metabolik tepkime (bireye
bagli gelisen ve bir gidaya karsi sekillenen anormal metabolik yanit), gida zehirlenmesi
(bir toksine bagli olarak gelisen ve belli bir gidaya karsi olusan negatif tepki) ve
farmakolojik yanittir (91, 92, 93). Farmakolojik yanit belli bir gidaya kars1 sekillenen ve
bu gidanin dogal yapisinda bulunan ya da sonradan eklenen bir kimyasal {iriine karsi
olusarak konakta ila¢ etkisi yaratan tepkimedir. Cikolatadaki metilksantinlerin
kopeklerde hiperaktiviteyi uyarmasi ve tasikardiye yol acamalari buna bir 6rnektir (62,
100).

Kopeklerde de bazi deri hastaliklari, gidalardaki belli bazi bilesenlere karsi
hayvanlarin sahip oldugu duyarhifa baglanmissa da bu konudaki tartismalar devam
etmektedir. Baz1 gidalarin sindirilmesi ile baglantili oldugu diisiiniilen deri hastaliklar
siklikla allerjik cevap olarak degerlendirilse de, bu bakis agis1 her zaman dogru degildir.
Zira degisik mekanizmalara bagli olarak ortaya ¢ikmaktadir (80).

Kopeklerdeki gida allerjisi, gidasal allerjenlerin gastrointestinal kanaldan
gecmesi ile uyarilan ve kusma, ishal, diyare ve kasintili deri hastaliklarinin olusmasina
yol acan allerjik hastalik olarak bilinir (105).

Gida allerjilerindeki bir bagka onemli nokta da “tepki esigi” dir. Gidasal
allerjilerin olusmasinda son derece 6nemli olan bu terim, herhangi bir gidaya allerjisi
olan bir bireyde bu gidanin, allerjinin ortaya ¢ikmasina neden olacak minimal dozunu
anlatmaktadir (194).

Ozkaragdz (174), gidalardaki allerjenlerin pisirme ile etkinliginin kayboldugunu
aciklarken, Mamikoglu ve ark.(134) pisirme ve diger prosediirlerin et ve siit

tirtinlerindeki allerjenik epitoplar1 yok etmeyebilecegini iddia etmektedirler.
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Gidalar arasinda, ortak epitoplara dayanan c¢apraz tepkimeler de
gorlebilmektedir. Elma ve patates ile domates ve patates arasinda ortak epitoplarin

varligi bilinmektedir (178).

Etiyoloji: Gida allerjileri, beslenme aliskanliklariin degismesi, besin alanindaki yeni
teknolojiler ve egzotik sebze ve meyvelerin taninmasi nedeni ile son dort yilda iki
katia ¢ikmustir (58, 108, 148).

Hem gida allerjileri hem de gida anaflaksisi ¢ocuklarda eriskinlerdekinden daha
yaygindir (193, 194). Arastirmalar (19, 209, 210, 211) gida allerjilerinin yasamin ilk
yillarinda Ozellikle etkin oldugunu ortaya cikarirken, Burks ve ark.(25), atopik
dermatidi olan cocuklarin ¢cogunun gida allerjisi testlerinde pozitif yanit verdigini
bildirmektedir.

Kopeklerde hastaligin klinik bulgular1 3 aylik ila 10 yas arast1 donemde
goriilebilirken belirtilen 1tk veya cinsiyet yatkinligi yoktur (53, 205). Bununla beraber
risk altindaki irklar, Soft-coated Wheaten terrier, Dalmatian, West Highland White
Terrier, Collie, Chinese Shar Pei, Lhasa Apso, Cocker Spaniel, Springer Spaniel,
Miniature Schnauser ve Labrador Retriever® dir (113). Hastaliin prevalanst degisik
arastirmacilara (35, 91, 92) gore nadirden sik goriilme derecesine kadar degisir. Kedi ve
kopeklerde %]1°lik oranda sindirilen gidalara karsi, deri, solunum ve gastrointestinal

sistem ve norolojik bulgularin eslik ettigi reaksiyonlar goriiliir (262).

Patogenez:Gida allerjisi, ani asir1 duyarlilik (IgE araciligi ile), orta diizeyde asir
duyarlhilik (IgE araciligi ile) ve gecikmis asirt duyarlilik (IgE araciligi ile olmayan)
seklinde ortaya cikar. Gidalara kars1 ¢ogunlukla spesifik serum IgE antikorlarinin neden
oldugu Tip-1 reaksiyon gelisirken, Tip-3 ve Tip-4 tepkimeler de sekillenebilmektedir
(48, 80, 81, 173). Genellikle suda ¢oziinen glikoproteinler (1s1, asit ve proteolitik
enzimlere direngli) sebebiyle olusur. Gidaya bagh asir1 duyarlilik mekanizmasi tam
olarak bilinmemektedir (92, 113, 209, 210, 211). Karmasik yapida ¢abuk ve gecikmis
tip asir1 duyarlilik tepkimelerinin olaya katildigi bilinmektedir (113). Klinik ve deneysel
gozlemler, CD4+ lenfositlerle salgilanan TH2 tip sitokinler ve IL-4,IL-5 ve IL-13¢ iin
IgE iretimini ve mast hiicreler ile eozinofillerin allerjik hastaliktaki rollerini

diizenledigini gostermektedir (188).
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Cogu temel gidasal igerik, allerjik yanit olusturma potansiyeline sahip olsa da,
bu tip tepkimelere siklikla proteinlerin yol agtigini bilinmektedir. En temel gida
bilesenleri olan protein, lipoprotein, glikoprotein, lipopolisakkarid ve karbohidratlar
allerjik yanit olusturma kapasitesine sahiptirler (59, 250).

Biourge ve ark. (15), gidai allerjenlerin genellikle 14-40 kDa arasinda degisen
boyutlardaki glikoproteinler oldugunu bildirirken, daha ufak (10 kDa) ve biiyiik (70
kDa) molekiillerin de allerjik 6zellikte olabilecegini de agiklamaktadirlar. Isitma, pH ve
sindirim emzimlerine dayanikli olan bu allerjenler proteini daha ufak peptid
bilesenlerine ayirarak daha az allerjenik ve daha kolay sindirilebilir olmalarin1 saglar.
Gastrointestinal mukoza ile temas etmeden sindirilen gidasal protein allerjen olma

Ozelligini yitirir ve bagisiklik sistemini aktive edemez.

Kopeklerde Allerjiye Neden Olan Gidalar: Hayvanlarda sorun olusturan gidasal
allerjenler yeterince aciga ¢ikartilabilmis degildir. Kopek mamalarinin hazirlanirken
cografi bolgelere gore degismesi onemlidir. Duyarlilik uzun zaman sonunda gelisir (48).

Kuzey Amerika’daki veterinerlerin yaptigi bir arastirmada, gida koruyucu
maddeleri ve boyalar ile, ekmek unu, sigir eti, tavuk yumurtasi, misir, tavuk mamulleri,
soya ve siit lirlinlerinin kopeklerde gida allerjisine bagli dermatolojik semptomlara yol
actig1 kanitlanmistir. Calismalarda sigir eti, siit iiriinleri ve ekmek unu, arastirmalarin iki
ceyreklik oraninda yer almistir. Tavuk, tavuk yumurtasi, kuzu, soya ve domuz ise
kopeklerle alakali bildirimlerde beste bir oraninda yer kaplamistir (62, 206).

Houston ve ark. (100), sigir eti, soya, tavuk, siit tirlinleri, misir ve bugdayi
kopeklerde en sik allerji olusturan gidalar olarak tanimlar. Ishida ve ark. (105), tuna
baligina ve Harvey ve ark. (84, 85), cikolataya allerji bildirmistir. Amerika’da yapilan
yeni tarihli bir caligma kopeklerde sigir eti ve soyanin gida asir1 duyarliliginda dominant
allerjenler oldugunu ortaya ¢ikarirken, gidanin igerigindeki birden fazla proteine karsi
reaksiyon olugmasinin da olagan oldugunu kanitlamistir (48).

Kopeklerde sigir eti, kuzu, tavuk, domuz, mezgit ve morina baligi, soya, patates,
muisir, un, pilav, kedi baligi, yumurta beyazi ve yumurta sarisi, peynir, ekmek, tahillar ve
hububat tiirli gidalar, ton, mezgit ve morina baligi ve g¢ikolata ile siitiin degisen
derecelerde allerjiye neden oldugu belirtilmektedir (84, 85, 105). Eliminasyon
diyetlerine siklikla katilan kuzu eti de kopeklerde allerjiye yol agar (141).
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Evcil hayvanlarda gidasal allerjenler arasindaki capraz reaksiyonlar fazla
arastirllmamistir (62). Martin ve ark. (141)’nin arastirmalarina gore, inek siitiinde
bulunan 6nemli bir allerjen olan sigir IgG’si, koyun immunglobulinleri ile homolog
yapida olmasi nedeni ile sigir ve kuzu arasindaki ¢apraz reaksiyonun kaynagidir. Bu
nedenle kuzu eti, sigir etine allerjik olan kdpeklerde eliminasyon diyetine katilmamasi
gereken bir gidadir. Hayvanlara yonelik hazirlanan ticari gidalarin bilesimlerinin
bilinmesi gida allerjilerinin Onlenmesi ag¢isindan Onemlidir. Zira k&pekler igin
hazirlanan ticari mamalarda genellikle keg¢i, tavuk ve sigir eti bulunmaktadir (251).

Bir kdpek belli bir allerjen grubu dahilinde birden fazla tepkime gosterirse farkli
allerjenler arasinda ¢apraz reaksiyonun varliginin diisiiniilmesi gerekir. Japon cedar
poleni ile diger polen allerjenler arasinda ve ev tozu akarlar ile akarlar arasinda ¢apraz
reaksiyonun varligi kanitlanmistir (144). Harvey’e (84) gore, slite reaksiyon gosteren
kopekler peynire, bugdaya tepki gosterenler mixere tepki gdstermistir.

Gidasal allerjenler, yiiksek molekiil agirliklar: (>18 000 Dalton) nedeni ile en sik
goriilen allerjenlerden kabul edilirler. Inhalasyonla alinan bazi allerjenler, gidasal
proteinler ile ayni ebatta olduklarindan, siklikla kdpeklerde inhalasyonla olusan allerjiye
gida allerjisi de eslik eder (100).

Gida allerjisi ayrica, mevsimsel rinitten sikayet¢i olan hastalarda bu hastaliga en
fazla eslik eden hastalik olmaktadir. Mevsimsel allerjik rinit, tamamen IgE kaynakli bir
allerjik hastalik olarak bilinmekte ve allerjik riniti ve konjunktiviti bulunan bireylerin
findik, ceviz, meyveler ve sebzelere kars1 duyarli olduklar1 goriilmektedir. Bu hastalarda
elma, havug, patates, cilek, bal, kivi, seftali, kayisi, 1spanak, ceviz, bugday, hububat,
findik, nektarlt meyveler, karabugday, armut, biberiye, yabani havug, kuru {iziim, erik
ve kuru erige kars1 duyarlilik tespit edilmis ve ¢apraz reaksiyon olarak tanimlanmistir

(24).

Semptomlar: Kopeklerde gida allerjileri dermatolojik ve gastrointestinal semptomlarla
ortaya ¢ikar (62, 176, 206). Zaman zaman bu iki sistem semptomlarinin bir
kombinasyonu seklinde seyreder (48, 80, 82). Bununla beraber, diyete bagl asiri
duyarliligin, nobetler ve davranis anomalileri gibi merkezi sinir sitemi bulgularina
neden oldugu, astim benzeri ataklar, rinit ve konjunktivit gibi solunum yolu
semptomlar1 yahut nadiren de olsa iskelet-kas sistemi veya liriner sistem bulgulari ile

seyrettigi de bildirilmistir. Ancak patognomik bulgu olusmaz. Semptomlar (Tablo 2.3.)
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etkin allerjenle temas: izleyen birka¢ dakika icinde gelisebilecegi gibi, siklikla
goriildigi iizere 4-24 saat icinde de gelisebilir (48).

1-Dermatolojik Semptomlar: Gida allerjileri pruritik deri hastaliklarinin ender
rastlanilan nedenlerini teskil eder. ilk ve en temel klinik bulgu inat¢1 ve mevsimsel
olmayan pruritik deri lezyonlarinin goriilmesidir (84, 85, 205). Patognomik bulgulara
rastlanmaz. Papiil, eritoderma, ekskoriasyon, hiperpigmentasyon, pododermatitis, kuru
sebore, dis kulak yangis1 gibi bir dizi primer ve sekonder lezyonlar gelisir (62). Bazi
hayvanlarda lezyonlar dagilim gosterirken bazilarinda generalize seyir izler. Zaman
zaman orta siddetli pruritusa piyoderma eslik eder (84). Pruritus ve oto-travmaya baglh
sekonder lezyonlar ayaklar ve kulaklarda daha siklikla lokalize olsalar da spesifik bir

bolgede yerlesim gostermezler (236).

2-Gastrointestinal Semptomlar: Gastrointestinal kanalin her bolimii gida allerjisinden
etkilenebilir (176). Klinik bulgular genellikle mide ve ince barsakta islev kayb1 seklinde
olmakla beraber, kolit de goriilebilir. Kusma ve diyarenin 6nemli bulgular oldugu
hastalikta diyare, sulu, mukoid veya hemorajik 6zellikte olup, siklikla intermitens
karakterde abdominal sanc1 da olaya eslik eder (62, 100).

Insanlarda gida allerjisinden kaynaklanan en az bes subakut ve/veya kronik
sendrom tanimlanmaktadir: gida-protein kaynakli enterokolit, gida kaynakli kolit
sendromu, gida kaynakli malabsorpsiyon sendromu, gluten-sensitiv enteropati ve
allerjik eozinofilik gastroenteritis. Bu hastaliklarin  tamami kopeklerde de
goriilebilmekle beraber gidanin kopeklerdeki yangisal barsak hastaligindaki rolii
bilinmemektedir. Biiylik olasilikla etyolojide gidaya karsi gelistirilen asir1 duyarlilik
etkindir. Yangisal barsak hastalifi (IBD) bulunan kd&pekler bir dizi gida antijeni
acisindan fekal ve serum antikor testlerine tabi tutulmus ancak arastirmalar sonugsuz
kalmistir. Fakat % 10 gibi bir oranin gastroskobik gida duyarlilik testinde gida
antijenlerine olumlu yanit vermesi, ve tedavide bu testlerden alinan pozitif yanitlarin
kullanilmas1 IBD’de gida allerjisinin etken olugunu diisiindiirmekte, ancak primer sebep
olarak gosterilememektedir. Mukozadaki yanginin hayvami edinsel gida allerjisine
predispoze hale getirdigi diisiiniilmektedir (62).

Bununla beraber kopeklerin gidasal allerjilerden korunmasina neden olan bazi

Ozellikler de bulunur (100) :
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1-Midedeki asit ortam

2-Proteinlerin ufak parcalar halinde sindirilmeleri, dolayisiyla daha az antijenik 6zellik
tasimalar1. Iyi kalitedeki proteinler kolayca sindirilebilirler ve buna bagh olarak
sindirim kanalinda kolayca emilirler.

3-Intakt bir barsak bariyer sistemi (mukus tabaka, intakt epitel hiicreleri, fonksiyonel
IgA lar hep beraber fiziksel bir koruma meydana getirirler ve biiyiikk molekiillerin
absorbsiyonunu 6nemli 6l¢iide engelerler)

4-Sindirim kanalinin lenfoid sistemi- Proteinler, bu sistemle karsilasir ve ¢ogu halde
asir1 duyarhilik bu sistemde engellenir. Bdlgesel ve sistemik immun yanitin
baskilanmasinda T-supresif hiicreler etkinlik gosterir.

5-Gidalarin sindirim kanalinda ilerlemesine yol acan peristaltik.

Vaden (244), gida asir1 duyarliliginin, protein kayipli enteropati ve protein
kayipli nefropatinin patogenezinde de etkinligi oldugunu iddia etmektedir.
Mekanizmalar1 tanimlanamamakta ise de, her iki hastaligin olusumundan evvelki
safhalarda c¢ogu kopegin gidalara ve gida degisimlerine karst hassas olduklari
bildirilmistir. Uzun yillar gluten icermeyen diyetle beslenen bir kdpegin diyetine olasi
bir gida allerjeni olan gluten eklendiginde orta diizeyde proteiniiri ve lenfositik enterit
sekillenmistir. Gluten igermeyen diyetle beslenen hayvanlarda ise her iki hastalikta da
gerileme izlenmistir.

Hammerberg ve ark.(83) da, protein kayipli enteropati ve nefropati bulunan 26
Soft Coated Wheaten Terrier irki kopekte gida allerjisi bulundugunu bildirmistir.
Proteiniiri ya da panhipoproteinemi ile seyreden enterik protein kaybi bulunan

kopeklerde gida allerjisi varligi dogrulanmastir.
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Tablo 2.3.Gida allerjisi bulunan kopeklerde semptomlarin dagilim (205)

Kasintili Viicut Bolgesi Yiizde Oran | Lezyon Yiizde Oran
Kulak/Kepge 80 Eritem 63
Ayaklar 61 Papiil 43
Inguinal bolge 53 Hiperpigmentasyon 27
Aksiller bolge 37 Pustul 24
Proksimal kranyal dnkol 31 Alopesi 24
Periorbital alan 31 Kepeklenme 24
Burun ucu 31 Likenifikasyon 16
Boyun 25 Epidermal kolaret 12
Perianal/Perineal bolge 22 Kuru ve sert kabuklar 8
Kuyruk kokii 22 Seboreik plaklar 4
Generalize 20 Akut nemli dermatit 2
Lateral toraks bolgesi 16 Ayak etrafinda portakal rengi- |2
Lateral uyluk bolgesi 16 kahverengi kil ortiisii

Medial uyluk bolgesi 10

Bogiir bolgesi 8

2.3.10.Urtiker Ve Anjiyoodem

Immunolojik olan veya olmayan ¢ok sayida uyaran sebebiyle kdpeklerde

nisbeten yaygin, kedide ise nadiren goriiliir. Immunolojik tepkimelerde Tip-1 ve Tip-3

asirt duyarlilik gelisirken, immunolojik olmayanlarda fiziksel etkenler (giines, 1s1,

basing, egzersiz), genetik bozukluklar, gida, ila¢ (aspirin, narkotikler, penisilin,

ampisilin, K vitamini, tetrasiklin) ve bocekler, barsak parazitleri, allerjenik ekstraktlar,

inhale edilen allerjenler ve stres neden olur (73, 241).

Irk, yas ve cinsiyete bagli yatkinlik bilinmemektedir (73). Akut veya kronik

geligebilien hastalikta iirtiker lezyonlar1 belli bir alanda veya yaygin olarak yerlesim

gosteren kizarik ve kasintili kabarciklar seklinde goriiliirken, anjiyoddemde yaygin,

kasintil1 ve eksudatif 6dematoz sislikler bulunur (73, 120, 241).

2.4.Miiltipl Allerji Sendromu

Kisaca, “normalde zararli olmayan bir maddeye karsi, viicudun olusturdugu

anormal yanit” olarak tanimlanan (174) allerji, Tip-1 ve Tip-2 tepkimelerden koken alan

ve zararli immunolojik sonuglara yol agan antijen duyarlilig1 olarak kabul edilmektedir

(109).
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Allerjilierin goriilme sikligindaki artig, modern i¢ ortamda bulunan allerjenler ile
temasin artigina baglanmaktadir (30, 43, 264). Bir baska neden ise, antibiyotik ve
topikal kortikosteroid kullanimindaki ani artis ile agiklanmaktadir. Ciinkii, yasamin
erken donemlerinde fazla miktarda ve bilingsiz ilag kullanimi, bu tip hastaliklarin
cogalmasina yol agmaktadir (220).

Insanlarda en fazla karsilagilan allerjik hastaliklar, allerjik rinit, astim, allerjik
konjunktivit, atopi ve anafilaksiler olup (7, 8, 267) birbirleri ile baglantilidirlar (24,
192). Kopeklerdeki prevalans ve insidens kesin olarak bilinemese de (234) son yirmi
yilda, oOzellikle hizla modernlesen ve sanayilesen iilkelerde, insanlarda goriillme
sikligindaki artis ile paralellik tasidigi gézlenmistir (7, 24, 44, 220). Hillier ve ark. (91),
insidensin  genetik etkenlerden ziyade c¢evresel olanlar ile iligkili oldugunu
aciklamaktadirlar. Hem gidalar hem de g¢evresel ortamlarda bulunan tiim alerjenler ile
kargilasma olasiligi, tim hayvanlar i¢in mevcuttur ve ¢ogu saglikli hayvan, olusturdugu
IgE ler araciligi ile bu karsilagmalara yanit verir (241). Cevresel allerjenler, pire ve
gidalar, kopeklerde allerjik hastaliklara neden olan en 6nemli etkenlerdir (267). Ciinkii
kopekler, insan disinda dogal ¢evrelerinde genis yer tutan polen, ev tozu, akar, epitel,
bocek ve gida gibi etkenlere kars: allerji gelistiren az sayida canlidan biridir (92, 240).
Bu allerjiler, hayvanlarda degisen diizey ve bigimlerde bulgulara neden olur (63).

“Miiltipl Allerji Sendromu”, allerjinin en temel goriiniimlerini ifade eden ve
atopik dermatit, solunum yollar1 asir1 duyarliligi ve astima isaret eden bir terimdir (7,
192, 193). Kopeklerde de allerjiler, dogal yasama ortamlarinda aniden gelisir.
Hastaliklarin seyri, allerjik rint, konjunktivit, atopik dermatit, astim ve IgE kaynakli
gida asirt duyarliligr seklinde bir sira izler (112, 237).

Genetik predispozisyonu bulunan bireyde, bir gida ya da gida bilesenine karsi
gelistirilen asir1 duyarlilik seklinde tanimlanan gida allerjileri (249), gidalarin sindirimi
sirasinda olugabilecegi gibi, allerjenlerin solunum yolu tarafindan taninmasi ile de
sekilllenebilir (223).

Allerjenlerin hedef dokular1 burun ve g6z mukozast olur ise, allerjik
rinokonjunktivit, bronglar ise allerjik astim, anafilaksi varli§1 s6z konusu ise solunum
sistemi allerjileri olaya karisir (70).

Gida allerjisi ile atopi arasindaki iliski, uzun siire tartisilmis ise de (221), son
bulgular, bu iliskiyi destekleme yoniindedir (15, 28, 29, 92). Ayrica allerjik rinit ve

astim arasinda da baglanti bulunmaktadir (7). Kopekler i¢in bu durum netlesmis
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degildir. Fakat atopili kopeklerin bir kisminda gida allerjisinin varligi dogrulanmigtir
(15, 140, 142, 186). Gida allerjisi ve atopinin beraber seyrettigi kopek orani, % 2-% 30
arasinda degismekte ve her iki allerjinin birbirinden ayrimi ¢ok zor olmaktadir (92).
Atopili ¢ocuklarda biiyiik oranda gida allerjilieri de bulunmakta ve deri testlerine
olumlu yanit verdigi bildirilir ise de (27), bu aciklamaya siiphe ile yaklasilmaktadir
(57).

Polenler ile gidalar arasinda olusan g¢apraz reaksiyonlar, son yillarda allerji
vakalarinda 6nemli yer tutumakta (7, 178), polene allerjisi olanlarin meyve ve sebzelere
de tepki gosterecegi bilinmektedir (24). Gidalarin etkin oldugu ¢ogu durumda astim
bulgular1 bildirilmektedir (180). Atopili hastalarin astim ve allerjik rinit gibi hastaliklar
agisindan izlenmesi onerilmektedir (23, 24, 221). Inhalan allerjenler, ortak epitoplar
paylasan proteinler nedeni ile de, klinisyenlere gida allerjilerini belirleme konusunda
fikir vermektedir (134). Kopeklerde de ev tozu akarlari allerjenleri ile astim, atopik

dermatit ve allerjik riniti arasinda baglant1 oldugu bilinmektedir (196).

2.5.Allerjik Hastaliklarda Kullanilan Tam1 Yontemleri

Allerjik bir hastaliktan stiphelenilen bir kopekte, oncelikle beslenme tarzi,
antiparaziter kontrol ve bulgular hakkinda bilgi alinmalidir. Anemnez hayvanin
hastaliginin kokeninin allerjik olup olmadigini aciga ¢ikardigi gibi, allerjenlerin
tanimlanabilmesine de yardim eder (212, 260).

Daha sonra diger hastaliklarin elimine edilmesi gerekmektedir. Ektoparazitler
icin deri kazintilarinin incelenmesi, dermatofitler i¢in fungal kiiltiir muayenelerinin
yapilmasi, piyoderma, sebore, kserozis, hiperhidrozis gibi  hastaliklarin
degerlendirilmesi sarttir. Otitis eksterna ve Malassezia dermatitis yoniinden kulak kanali
ve kulak muayeneleri yapilmali, pire allerjisi olasiigit da goz Oniinde

bulundurulmaklidir (260).

2.5.1.In vitro Testler:

Kopek serum numunelerinde allerjen spesifik antikorlarin tespit edilmesine
yonelik hazirlanan serolojik allerji testleri (SAT) RAST (radioallergosorbent) ve ELISA

(enzyme-like immunosorbent assay) gelistirilmistir (175).
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Serolojik testler, IDST lere kiyasla ¢ok sayida avantaj icerir. Giivenilirlik ve
yangili bir deride testlerin yorumlanma gerekliliginin bulunmamasi bunlara Ornektir.
Hastanin strese sokulmadan testin yapilabilmesi, sonuglarin kantitatif 6zellikte olmalari
ve tlim deri yangili ise bile testlerin uygulanabilmesi de diger avantajlardir (155, 177).

Bununla beraber, IDST’e karsin kesin olarak iistiin olduklar1 da kanitlanmis
degildir. Veteriner laboratuarlarinin kabul gérmiis allerjen standartlari bulunmamakta ve
allerjen spesifik IgE 6l¢limii i¢in farkli yontemler kullanilmaktadir. Ayrica, serolojik
allerji testlerinde yliksek spesifite oranina karsin duyarlilik oran1 oldukca diistiktiir (146,
175, 177). Glinlimiizde in vitro testler intradermal testlerin yerini alamamakla beraber,
kullanimlar1 desteklenir. Allerji testleri, teshisi dogrulasalar da, testin asil amaci
immunoterapide belirliligi artirmaktir (258). In vitro tekniklerin, hangi gidanin
alinmasinin engellenmesi gerektiginin ortaya cikartilmasi agisindan deri testlerinden
daha etkin olmadiklar1 da diistiniilmektedir (25, 94, 95).

Testlerin metodlar1 laboratuara gore degismekte ve laboratuarlar aras1 farklar ile
testlerin performansin1 degerlendiren arastirmalar yetersiz kalmaktadir. Bu testler
hakkinda yeterince bilinmeyen bir baska konu da gida allerjisinin tanisindaki rolleri ile
mevsimlerin ve kortikosteroid tedavilerinin sonuglari ne sekilde etkiledigidir (51, 155).

Gidai allerjenler icin spesifik IgE analizleri 6zel dikkat gerektiren bir konudur.
Kopeklerde gida spesifik IgE analizleri hala tartigilmaktadir (110, 154).

Zira tiim gida tepkimeleri IgE kokenli olmamakta, diger patolojik mekanizmalar
da olaya karigmaktadir. Bu nedenle miikemmel bir gida allerji testi dahi gida allerjisi
olan kopeklerde yetersiz kalabilmektedir. Bu nedenle klasik kitaplar, gida allerjisi
tanisinda eliminasyon diyetini destekler ve giivenilirlikleri kesinlikle kanitlanana dek
IgE analizlerine dayanarak kesin taniya gidilmemesini 6nermeyi tercih ederler (51).

Serolojik bir allerji testi segilirken analizin teknik ve bilimsel temeli, analizi
kullanarak yapilmis ¢alismalarin yayinlari, allerjen aragtirmasina katilan laboratuarlar,
teknik ekibin nitelikleri ve maliyetin dikkate alinmasi Onerilir. Her laboratuarin
kullandig1 analiz metodlari, kullanilan allerjen kaynagi, tepkime fazinin kat1 veya sivi
olmasi, IgE spesifik analiz reajaninin monoklonal, poliklonal antikor ya da IgE reseptor
alfa zinciri olmasi ile, sonucglarin hesaplanma ve yorumlanma yoOntemlerine gore

farklilik gosterir. Bu farkliliklar incelenmis degildir (51, 94).
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2.5.2.Diger Tam Yontemleri

Spesifik immunoterapi uygulamasi ile klinik bulgularin gerileyecegi bilinmekle
beraber, gilivenilir bir metot degildir. Genellikle allerjen immunoterapisi, bir grup
allerjenin karisimi ile gerceklestirilmekte ve bu da belli bir antijenin tanimlanmasin
olanaksiz kilmaktadir (88). Bir allerjen karisimina karsi olusan pozitif cevap, hastaliga
bu karisimda mevcut bulunan tiim allerjenler etkin olarak yol agmamigsa dahi allerjenler
ile hastanin temas etmesine neden olmakta ve klinikman normal kopeklere allerjen
ekstraktinin deri alt1 enjeksiyonlar: bu allerjenlere karsi olan duyarliliklarinin artmasini
saglamaktadir (158).

Eliminasyon diyeti, baz1 yazarlarca (51, 62, 120, 160), gida allerjisinin tanisinda
“altin standart” olarak kabul edilirken, herhangi bir temele dayanmayan ampirik bir
yontem oldugu da iddia edilmistir (205).

Yontem, hayvanlarin karbonhidrat ve protein ihtiyaclarmmin daha evelkinden
farkli kaynaklardan alinmasim1i 6ngoriir. Gidalarin  se¢imi  hayvanin beslenme
aligkanliklarina gore belirlenir. Rejimin siiresi tiim antipruritik ve anti-enfeksiyoz
tedavilerin durdurulmasindan baslayarak en az alt1 hafta devam eder (94, 95, 212). Yeni
protein ve glusid kaynaklarindan olusan bir gida rejimi teshis icin onerilir. Diyete etten
daha fazla glusid katilmali ve oran 2/1 seklinde olmalidir. Bu eliminasyon diyetini ve
klinik iyilesmeyi takiben daha evvelce verilen gidaya doniilerek klinik bulgularin niiks
edip etmedikleri arastirilir. Sonrasinda, bir provokasyon olusturularak ilk gidada
bulunan bazi et ve glusidler ilave edilir. Bu sekilde allerjiye neden olan faktor
saptanabilir. Gen¢ hayvanlarda ev yapimi eliminasyon diyetlerinin bir beslenme
uzmaninin goriisiinii almadan hayvana verilmemesi gerekir. Zira bu diyetler ilaveler
olmaksizin biiyiimekte olan hayvanin ihtiyaglarini karsilayamayabilirler (100).

Bazi dermatologlar ev yapimi mamalar1 kabul ederken bazilar ticari gidalara
izin verebilir (94, 95). Cogu yazar kasintinin azalmasini kriter olarak alirken bazisi
kasintinin % 50 ve daha fazla oranda ¢6ziimlenmesini kabul eder. Digerleri ise deri
lezyonlarimin iyilesmesinden bahseder. Degerlendirmenin klinisyen tarafindan mi
kdpegin sahibince mi yapilmasi gerekliligi de agiklanmamaktadir (35, 36).

Diyet, mamalarin evde hazirlanmalarimi gerektirmekte ve tani asamasinda
zorluklara neden olmaktadir. Zira ev yapimi yemekler ile ticari mamalar arasinda bazi
farklar agiga ¢ikmaktadir. Ev yapimi diyette kuzu ve piring karigimi mamaya karsi

asemptomatik olan bir hayvan ticari mamada farkli tablo olusturabilmekte, fakat bunun



39

nedeni bilinememektedir (84, 85). Ayrica, eliminasyon diyetinin bir deri testi esliginde
uygulanmadig: takdirde deri bulgularinda iyilesmeye yardimci olamadigi saptanmistir
(25).

Biourge ve ark. (15), 22 allerjik kopekte eliminasyon diyeti uygulayarak teshise
varamamig, IDST ile tanmiyr koymuslardir. Arastirmacilar, bu durumu atopi ile gida
allerjisinin birarada bulunmasina baglamaktadirlar.

Gastrointestinal mukozanin gidai allerjenlere kars1 olusturdugu tepkinin
yorumlanmasina bagl olan gastroskopik testler de gida asir1 duyarliliklarinda bir tani
yontemi olarak kullanilabilirler (237). Test, endoskopik uygulama esnasinda allerjen
solisyonlarin  midenin kurvatura majoruna damlatilarak, olusan reaksiyonun
degerlendirilmesi esasina dayanir. Asir1 duyarliligi olan hastalarda gida ekstraktinin
damlatilmasindan birka¢ dakika sonra eritem, beyazlasma, 6dem ve petesi goriliir.
Olusan yangimin immunolojik kaynakli olup olmadigini anlamak igin doku Ornegi
alinabilecegi gibi, histamin, diger medyatdrler ve mast hiicre degraniilasyonu dl¢iim ve
degerlendirmeleri de yapilabilir (105, 241).

Kolonoskopik allerjen provokasyon testi (COLAP), kolon mukozasina siipheli
allerjenin enjekte edilerek olusan mukozal tepkimenin gozlenmesine dayanir. Testin
anemnez ile olduk¢a uyumlu sonuglar verdigi bildirilmektedir. En fazla olumlu yanit
alinan gidasal allerjenler si8ir eti, tavuk, inek siitii, kuzu eti ve ekmek olmustur (133,
237).

Diskida allerjen spesifik IgE diizeyinin 6l¢limii de gida allerjisi oldugu bilinen
kopeklerde eliminasyon diyeti ve klinik bulgular ile uyumlu sonu¢ vermektedir (4).

Allerjik rinit ve solunum yolu allerjisi olan kopeklerde, okuler ve pulmoner
allerjik doku reaksiyonlar1 ve bronkoalveolar lavaj sivis1 da tanida giivenilir bir kriter
oldugu goriilmiistiir (267).

Kemik iligi allerjik yanginin gelisiminde etkinlik gostermektedir. Havada
bulunan allerjenlerle temasi izleyen siirecte kemik iligi (I6kosit) farklilagmasi ve
eozinofil sayisinda goriilen artig, allerjen ile temastan sonra akcigerler ve kemik iligi
arasinda iletisim oldugunu kanitlar (103, 104).

Histopatolojik muayenede lezyonal deride epidermis tabakasinda artan
epidermal Langerhans hiicreleri, (cluster of differentiation) CD 4 + ve CD8 + T
hiicreleri bulunur. (140, 169, 170). Epidermal T hiicre hiperplazisi kopek atopik

dermatidi i¢in spesifik olma 6zelligi tasirken, IgE+ dendritik hiicreleri total serum IgE
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diizeyleri ile korrelasyon halindedir (140). Kopek atopik dermatit hastaliginda allerjiye
bagli olusan deri lezyonlarimin insanlardakine benzer bir hiicresel mekanizma ile
gelistigi saptanmistir. Langerhans hiicrelerinin yani sira, CD4+ ve CD8+ T-hiicreleri
lezyonlu ve lezyonsuz deride bulunmakta olup, 6zellikle CD4+ ve T-hiicrelerinin daha
baskin olduklari ortaya ¢ikartilmistir (226).

TARC’nin (Thymus activated-regulated chemokine) atopili kopeklerin lezyonlu
deri bolgelerinde belirgin bicimde fazla bulundugu i¢in hastaligin patogenezindeki
onemli semokinlerden biri oldugu ve bir klinik marker olarak hem tanida hem de
immunoterapide kullanilabilecegi kabul edilmistir (131, 132). Ayrica atopili hastalarda
kan serum TARC diizeyi de normal bireylere kiyasla oldukg¢a yiiksek Ol¢iilmektedir
(16).

Doppler USG (Ultrasonography) ve USG de gastrointestinal bulgular gostererek

seyreden gidasal allerjilerin tanisinda kullanilmaya baglanan yeni metotlardir (115).

2.5.3.Deri Testleri

Prick-Puncture Test: Lanset kullanilarak derinin gliserinli bir gida ekstrakti ile
cizilmesi esasina dayanir. Bu testte de pozitif ve negatif kontrol olarak histamin ve
salin-gliserin kullanilir. Lokal yangi ve lezyon uygulamadan 15 dakika sonra
degerlendirilir (85). Deri prick testler 6zellikle negatif sonug verirlerse 6nemlidir. Zira,
negatif sonucun dogrulugu % 95 kadar iken, pozitif yanitin dogrulugu % 30-50 arasinda
degisir (221).

IDST lerden daha kolay uygulanip, daha kolay yorumlanabilirler ve rahatsizlik
yaratmazlar. Ozgiinliik 6zellikleri fazla, iritasyon olusturma olasiliklar1 ¢ok azdir.
Ayrica, anaflaksi agisindan risk diistiktiir. Daha az iiretilmeleri ve duyarliliklarinin daha
az olmasi ise dezavantajlaridir Ayrica allerjen damlasinin cilde uygulanmasi siirecince
hastanin en az 1 dakika hi¢ hareket etmeden durmasi zorunlulugu ve ¢ok ince olan
kopek cildi yiiziinden kdpeklerde onerilmez. IDST ler ile kiyas kabul eder sonuglara
ulasabilmek i¢in kopeklerde uygulanacagi zaman asir1 yiiksek konsantrasyonlarda
uygulama yapmak zorunludur (93). Hafif siddetteki allerjilerin tanisinda IDST kadar
duyarli olamamaktadir. Ciinkii antijenlerin daha yiiksek konsantrasyonlar1 intradermal

olarak enjekte edilebilmektedir (177,224).
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Patch Test: Arastirmalar patch testin kopeklerde uygulanabilir oldugunu
gostermektedir. Ancak kedi ve kopekler icin standardize edilmemis oldugundan cesitli

hatalar olugabilmektedir. Patch test kontakt dermatidin tek kesin tan1 yontemidir (160).

IDST (Intradermal Skin Test): In vivo bir testtir. Mast hiicre kokenli IgE’ yi dlcerek
mast hiicre degraniilasyonunun yol agtig1 deri reaksiyonunun degerlendirilmesine
dayanir (90, 117, 118). Amag¢ serumdaki serbest spesifik IgE ve IgG lerin ya da
dolasimdaki bazofillere tutunmus allerjenlere karsi olusan antikorlarin arastirilmasidir
(182).

IDST, ozellikle atopi teshisinde “altin standart”olarak kabul edilir (175, 207,
208). Test, sadece allerjik hastaliga tan1 koymakla kalmayip, duyarliligin diizeyi
hakkinda da aydinlatic1 olabilir (51). Bir baska avantaji da testin uygulandigi derinin
hastaliktan birinci derecede etkilenmis organ olmasidir. Hastay: etkileyen allerjenlerin
tespitine olanak tanidig1 gibi, immunoterapi i¢in allerjen se¢imine de izin verir. Diigiik
bir maliyeti olup, uygulanmasi kolaydir. IDST paneli, her hasta icin 6zel olarak
diizenelenebilir ve herhangi bir ilag ya da baska faktoriin testi etkileyip etkilemedigi
incelenebilir (201). Testin bir bagka olumlu yani ¢abuk sonu¢ almaya olanak tanimasi
ve duyarliligin yiiksek olmasidir (109).

Kesin tanmida etkinligi tartisilan (175, 207) IDST ‘in bir dezavantaji zaman
zaman sedasyon uygulanmasini sart kilmasi ve hastalarda genel saglik sorunlar1 olusma
riski tagimasidir. Olusabilecek en onemli saglik sorunu, anafilaksidir. Bunun yani sira,
antihistaminler, dekonjestanlar, beta blokerler, bronkodilatérler ve teofilin ile
kontrendikasyonlar da sekillenebilir (109). Bir baska olumsuz yani, kopegin yan gogiis
bolgesinde uygulanan trasin goriiniim agisindan hos durmamasi ve hasta sahiplerince
istenmemesidir (201). Ancak IDST igin temel sorun, yanlis pozitif veya yanlis negatif
sonuclarin goriilmesidir (175, 199). IDST te olusan yanlis negatif sonuglar genellikle
hatali enjeksiyon teknikleri, allerjen solusyonlarinin degradasyonu, kdpegin bagisiklik
durumu ve kullanilan ilaglara bagli olarak gelisebilir (144).

IDST kopeklerde ¢ok sik rastlanilan pire allerjisi dermatidi igin tercih edilmez.
Bu da bir baska olumsuz 6zelligidir. Zira allerjik reaksiyon yerine viicudun pireye karsi
normal reaksiyonlarini yansitarak c¢ok fazla hatali pozitif sonuca neden olmaktadir.
Buna karsin, pire salyasi i¢in yiiksek afinite reseptor sistemi kullanilarak elde edilen

netice, IDST’ e kiyasla klinik bulgularla daha uyumlu olmaktadir (124).
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Deri testleri bir veteriner dermatolog tarafindan uygulanmali, hasta sahiplerince
kullanilabilir olmamalidir (212)

IDST igin allerjen se¢imi yapilirken farkli kriterlere dikkat edilir. Kopeklerdeki
etkinligi bildirilen allerjenler arasinda ev tozu akarlari, bitkiler, artropodlar, epiteller,
gidalar ve kiifler sayilmaktadir (78). Bazi allerjenler ¢evrede devamli olarak hazir
bulunurken bazilari, iklim, cografi bdlge ve mevsim gibi Ozelliklere bagli olarak
farklilasabilir. Bir cografi bolgede onemli olan kriterler digerlerinde 6nemsiz olabilir
(231). Degisik bolgelerde ve calismalarda elde edilen IDST sonuglar1 Tablo 5.1 ve
Tablo 5.2°de gosterilmektedir. Kopeklerde taniya giderken, farkli allerjenler arasinda
gelisebilecek capraz reaksiyonlarin mutlaka dikkate alinmasi gerekir (144, 178). Panelin
hastanin hikayesine gore diizenlenmesi de Onemlidir. Anamnez ve klinik bulgulara
bakarak panele allerjen ilave edilebilir ya da ¢ikartilabilir (134).

Insanlar ile kopeklerin ayn1 veya benzer allerjenlere tepki verdiklerini
belgeleyen son derece az calisma ve veri bulundugundan, se¢cimde bu kritere dikkat
edilmesi 6nerilmez. Insan ve kopeklerin polen, kiif ve epitellerin genis spektrumu iginde
farkli antijen ile duyarliliklarinin bulunmasi olasidir. Zira kopeklerde hastaliga yol agan
allerjenleri etkileyen faktor sayisi olduk¢a fazladir. Kullanilan ekstraktlar rafine edilmis
degildir. Ayrica, test tekniklerinin bir standardizasyonu hulunmamaktadir. Bu durumda
dikkat edilecek husus, gerek tami gerek ise tedavi prosediirleri i¢in genetik olarak
yiiksek safliga sahip antijenler ile calismanin tercih edilmesidir. Bu tip antijenler kopek
allerji testleri ve immunoterapilerinin standardizasyonuna olanak taniyacaktir (88).

Allerjenler arasindaki ¢apraz reaksiyonlara bagl olarak hatali pozitif sonuglar
bulunmasi ve ekstraktlardaki histamin benzeri substanslar ile gelisebilecek muhtemel
kontaminasyonlar testin diger olumsuz yonlerini olusturur (41).

Willemse ve ark. (258, 259, 260, 261), tim diger testler gibi, intradermal
tetslerin de kopeklerdeki atopik dermatidin tanisinda tek kriter larak kabul edilmemesi

gerekliligini savunur.

Ekstraktlar: Beseri hekimlikte farkli laboratuvarlarca hazirlanan alerjenik ekstraktlar,
kalite ve etkinlikleri acisindan Diinya Saghk Orgiitii tarafindan kontrol edilir ve
karsilastirilir. Veteriner dermatoloji alaninda belirlenmis bir standart bulunmadigi i¢in,

bir firmanin hazirladig allerjen ekstraktinin yahut beseri veya veteriner kdkenli bir
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firmadan temin edilenlerin birinin digerine iistiin oldugu kesin olarak ispatlanmamigtir
(93).

IDST igin optimal allerjenlerin se¢imi, bulunulan cografi bolge ve hastalara
bagli olarak degisecegi i¢in bu karar, bolgede IDST uygulayan veteriner dermatolog ve
allerji uzmanlari, veteriner fakiilteleri, allerjen spesifik IgE serolojik testlerini ve
allerjenleri temin eden laboratuarlar ve klasik kitaplardan alinan bilgiler dogrultusunda
kararlastirilmalidir. Bolgedeki beseri allerji klinikleri, tip fakiilteleri ve klinisyenler ile
de goriisiilebilirse de veteriner allerjistler, beseri hekimlikte 6nem arzeden allerjenlerin
veteriner alanda anlam ifade etmeyebilecegini ve bitki ortiisii ile iklimin bolgelere gore

oldukea farkli olacagini unutmamalidir (199).

Allerjen Karsimlari: Birbiri ile iligkisi olmayan ¢esitli allerjen karigimlari ihtiva eden
uygulamalardan kaginmak gerekir. Zira bu karisimlar, degisik miktarda ev tozu akari,

kepek, kiif, ensekt, polen ve diger allerjenik materyalden icerebilirler (143, 147).

Allerjen Ekstraktlarimin Standardizasyonu: Allerjen ekstraktlarin etkin olabilmeleri
icin standardize edilmeleri gerekmektedir. Ancak veteriner hekimler i¢in standardize
edilmis mevcut ekstraktlar ya da prosediirler bulunmamaktadir (38, 39). Ekstraktlar ham
agirlik/hacim (w/v) veya protein nitrogen unite/mililitre (PNU/ml) seklinde standardize
edilmis olabilirler. Her iki metod da allerjen igerigi bakimindan zayif birer indikatordiir.
Sadece D.farinae nin Der f 15 adi ile tanimlanan bir major allerjeni bulunmaktadir.
Ancak kopegin bu major allerjeni i¢in standardize edilmis bir ham ekstrakt yoktur (1,

147).

IDST Icin Allerjen Diliisyonu: Uretici firmalar hatta aym firmanmn ekstraktlar
arasinda bile farklar oldugundan IDST i¢in kullanilacak her ekstrakt igin spesifik bir
diliisyon belirlemek oldukca zor olmaktadir. Prensip olarak allerjen ekstraktlart yanlis
pozitif sonu¢ gibi yorumlanabilecek bir iritasyona neden olmayacaklari en yliksek
derisimde hazirlanmalidir. Kopeklerde optimal diliisyon dozlar1 denenmis olmamakla

beraber, ¢ogu dermatolog asagidaki diliisyon oranlarini1 6nermektedir (Tablo 2.4.):



44

Tablo 2.4. Allerjenler icin dnerilen diliisyon oranlar: (93)

Allerjen IDT i¢in Onerilen Dilisyon
Polenler (agag, ¢ayir, yabani ot), kiifler | 1000 PNU/ ml
Ev tozu akarlar 1:50 000 w/v
Sigir kil yiin, tiiyler,ipek 250-500 PNU/ml.
Insektler 1000 PNU/ml

Gidalar i¢in Onerilen oran ise, izotonik salin soliisyon ile 50 ng/ml.(105) veya

1000 protein/nitrogen units/ml. (110, 118) kadardir.

Allerjenlerin Muhafaza Edilme Kosullari: Sulandirilan allerjenik soliisyonlar hizla
etkinliklerini kaybeder. Bu nedenle kullanma tarihlerinin agilmamasina dikkat etmek ve
sekiz hafta i¢cinde kullanmak gerekmektedir (162). Diliie edilen allerjenler cam siselerde
en fazla sekiz hafta saklanabilirken, cam veya plastik siringalar i¢inde buzdolabi
saklama siireleri 4° C’de 2 haftadir. Dondurmadan kaginmak gerekir. IDST
uygulamasindan 15 dakika once oda 1sisina erismeleri i¢in dolaptan ¢ikartilmalari ve

kullanimdan hemen sonra tekrar dolaba konmalar1 gereklidir (111).

Testi Etkileyen ilaclar:

Antihistaminikler: Kopeklerde deri testi iizerindeki etkinligi arastirilan tek
antihistaminik hidroksizindir. 3 mg/kg giinliik dozda uygulanan hidroksizin histamin ve
pire antijenine olan deri duyarliligin1 dokuz giin boyunce belirgin bicimde baskilar.
Diger ilaglar konusunda aragtirma bulunmadigindan, IDST uygulamasinin on giin

oncesinden kesilmeleri onerilir (9).

Glukokortikoidler: Deri iizerindeki etkileri kullanilan kortikosteroidin  dozu,
formiilasyonu, uygulama sikligi, uygulama siiresi ve birey 6zelliklerine baghdir. %1°lik
hidrokortizonun normal ve atopili kopeklerde haftada iki defa uygulanmasi, deri
histamin duyarliliginda bir etki olusturmamakla beraber Riviere ve ark. (202), %1’ lik
hidrokortizon uygulamasinin lezyonun c¢apim1 anlamli  bigcimde kiigllttiigiini
gormiiglerdir.

IDST’in, en saglikli sonuglarin alinmasi igin kortkikostreoid tedavisinin

uygulamadan kag¢ gilin 6nce durdurulmasi gerektigi kesin olarak belirlenmemis ise de,
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bu siirenin degistigi kabul edilir. Genel 6neri IDST uygulamasindan ii¢ hafta once
topikal glukokortikoid uygulamalarina son verilmesi yoniindedir (62, 114, 120).

Enjektabl steroidler icin bu siire on iki hafta olarak belirlenirken, asepromazin
gibi vazodilatasyona yol acan ve kan basincini etkileyen ilaglarin da kesilmesi Onerilir.
Ancak asepromazinin testten ne kadar siire once kesilmesi gerekliligi kesin olarak

belirlenmis degildir (201).

Diger ilaglar: Ug hafta boyunca oral yoldan diisiik dozda (5 mg/kg/giinde iki defa)
ketakonazol uygulamalarinin kdpeklerde IDST sonuglarini etkilemedigi saptanmistir
(134). Esansiyel yag asitleri de 7-26 hafta siire ile uygulandiklarinda atopili kopeklerde
IDST sonuglarimi etkilemezken uzun siireli tedavide kullanimlar1 bazi allerjenlere karsi
duyarhilig1 degistirmistir (21, 22)

IDST sonuglarini etkilemesi olas1 diger ilaglar, progestasyonal bilesikler, B,
adrenerjik agonistler, bronkodilatorler ve teofilindir. Ancak, kopeklerdeki etkileri heniiz

incelenmis degildir (93).

Sedasyon: IDST sedasyon uygulanmayan sakin ve stressiz kopeklerde strese bagl
kortizol artisindan korkmadan rahatca uygulanabilir (66). Ksilazin hidroklorid,
medetomidine, tiletamine-zolazepam, tiyamilal, halotan, isofluran ve metosifluran IDST

sonuglarmi etkilemedigi bilinen kullanilabilir anesteziklerdir (150)

IDST Alanimin Hazirlanmasi: IDST’in farkli viicut bolgelerine uygulanmasinin test
sonuclarint etkileyecegi yolundaki caligmalar siirli olmakla beraber, ¢ogu veteriner
dermatolog gogslin yan bdlgesini secer. Bu bdlgede viicut derisi nazikge tras edilir.
Sabun kullanilmaz veya yikanmaz. Test alanlar1 su ge¢irmez bir kalem ile belirlenir ve

en az 3 cm. araliklarla isaretlenir (114, 144, 212).

Kontrol Soliisyonlari: Derideki tepkileri 6lgmek ve allerjenik ekstraktlara karsi olusan
yanit1 derecelendirebilmek amaci ile pozitif ve negatif kontrol soliisyonlar1 kullanilir.
En sik kullanilan pozitif kontrol solusyonu 1: 100 000 (% 0.001) oranindaki histamin
fosfattir (199, 200, 218). Allerjenlerin mast hiicreleri lizerinde yaptig: etkileri taklit eden

ve mast hiicre salgilatma 6zelligi bulunan kodein fosfat, anti IgE antikorlar ve substans
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P gibi alternatif pozitif kontrol soliisyonlart da denenmisse de etkinliklerinin daha
arastirilmaya ihtiyaci vardir (199).

Negatif kontrol soliisyonu IDST i¢in hazirlanan konsantre allerjen
ekstraktlarinin diliisyonunda kullanilan diliient soliisyon olup, genellikle % 0.9 luk

tamponlanmais salin soliisyondur (93).

IDST Enjeksiyon Teknikleri: Kontrol soliisyonlar1 ve allerjenik ekstraktlarin
intradermal enjeksiyonlari tiiberkulin enjektorleri veya 26-27 gauge’lik (0.5-0.75 mm)
1.0 mllik enjektorler ile uygulanir. IDST uygulamalarinda bir kopekten digerine
enfeksiyon bulagsmasi sozkonusu olmadigindan birden fazla hastada ayni igneler
kullanilabilirse de kaniillerin degistirilmesi, u¢larinin daha sivri olmasinin uygulamada
kolaylik saglamasi bakimindan gereklidir (219).

Hem kontrol soliisyonlari, hem de allerjenlerden 0.05 ml. intradermal olarak
enjekte edilir. Enjekte edilen soliisyonun miktarindan ziyade yogunlugu Onem
tagimaktadir. 0.02-0.1 ml. gibi degisen miktarda enjeksiyon uygulamalari1 da bildirilmis
ise de (199), cogu dermatolog 0.05 ml. miktarinda uygulamay1 tercih etmektedir (122,
144).

Enjektoriin uygun sekilde yerlestirilip soliisyonun dogru enjekte edilmesi
halinde bolgede beyaz bir kabarcik olusacaktir. Hava kabarciklar1 enjeksiyondan once
uzaklagtirilir. Ciinkii intradermal olarak enjekte edilen hava hatali sonuglarin elde
edilmesine yol agar. Enjeksiyonlar fazla derine yapilirsa kabarcik goriinmez ve hatali
negatif sonug¢ alinir. Kdrelmis veya biiylik kaniiller yahut hatali enjeksiyon teknikleri

enjeksiyon alaninda hemorajiye yol agarak testin yorumlanmasini zorlastirir (122).

IDST Reaksiyonlarin Yorumlanmasi: IDST’in ¢abuk tip yanitlar1 15 dakika i¢inde
okunur. Reaksiyonlar subjektif ve objektif degerlendirmeye alnir. Subjektif
degerlendirmede eritemin yogunlugu veya berelenme incelenirken, objektif
degerlendirmede lezyonun ¢ap1 dikkate alimir (47, 105, 118). Pozitif ve negatif
tepkimelerin  degerlendirilmesi i¢in degisik goriisler bulunmaktadir. Veteriner
dermatoloji alaninda detayli ve genis bir degerendirme yapilmamistir. Ancak klasik
kitaplar negatif ve pozitif kontroller i¢in alinan sonucun ortalamasina esit veya ondan
bliyiik tepkimelerin ya da negatif kontrol ¢apindan en az 3 mm.daha biiyiik yanitlarin
dikkate alinmasini 6nerir (120, 156, 157, 158).
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Tepkimeler genellikle 0,1,2,3,4 lik skorlarla kaydedilir. “0” negatif kontrole
esitken “4”, pozitif kontrole esit yanit1 gosterir.”2” nin negatif ve pozitif kontrollerin
ortalamasina esit kabul edildigi tepkimelerde “2 “ den biiyiik yanitlar pozitif kabul
edilir (21, 22, 114, 122, 201).

Ge¢ Faz Ve Gecikmis Reaksiyonlar: IgE kaynakli etkinligin bir olgiisii olup
kopeklerde de bildirilen bu tip reaksiyonlarin klinik anlamlar1 ve ¢abuk tip teaksiyonlara
kiyasla avantajlar1 belirlenmemistir (90).

Allerjik testler uyumluluk agisindan birbirleri ile farklilik gosterebilirler.
Bununla beraber, bir testten alinan olumlu yanit, immunoterapide degerlendirilebilir
(65). Ayrica, gerek serolojik testler, gerek intradermal testler, siklikla hatali sonuglar
verebilmektedir. Bu da, bu tip testlerin neden tek baglarina tan1 metodu olarak
kullanilmamalar1 gerektigini agiklar. Bu testler, 6zellikle hayvanlarin duyarli olduklar
allerjenin belirlenerek ortamdan uzaklastirilmasi ya da immunoterapide kullanilacak

allerjenin se¢imi amaci ile onerilmektedir (94).
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3. GEREC VE YONTEM

3.1.Hayvan Materyali

Istanbul Universitesi Veteriner Fakiiltesi I¢ Hastaliklar Anabilim Dali Klinigi ne
getirilen ve cesitli allerji semptomlart gosteren farkli 1k, cinsiyet ve yastan 100 kopek
tezin materyalini meydana getirdi.

Hastalarimizdan 41 tanesini disi, 59 tanesini ise erkek kdpek olusturdu.

Kopeklerin yaglart 3 ay ile 13 yas arasi degismekte idi. Degisik sikayetler ile
klinigimize bagvuran ve gosterdikleri farkli semptomlara bagli olarak allerjik
hastaliklar1 bulundugunu diisiindiirdiigii i¢in test uygulanan kdpeklerin yas dagilimlar
incelendiginde, 12 bireyin 6 ayliktan gen¢ oldugu, 7 tanesinin 6 ay-1 yas, 62 sinin 1-5
yas arasindaki grupta iken, 12 bireyin 5 yastan biiyiikk oldugu saptandi. Cesitli
nedenlerle sokakta bulunan ya da barinaktan alinarak sahiplenilen ve yasi hakkinda
yorum yapilamayan 7 kopek de test grubumuzun materyali kapsaminda idi.

Test uygulanan kopekler arasinda 20 Terrier, 18 Golden Retriever, 9 German
Shepherd Dog, 5 Rottweiller, 4’er Belgian Shepherd Dog, Boxer, Husky ve Setter, 3’er
Kangal ve Pooddle, 2 Bulldog, Doberman Pinscher ve Shar-pei ve sadece birer tane

Pug, Papillon, ve Great Dane bulunurken, melez 1rk kopek sayis1 16 oldu.

3.2.Klinik Muayene

Biitiin kopekler icin detayli olarak anemnez alindi.

Hasta sahiplerine kopeklerin bakildiklar1 ortamin ev, fabrika, isyeri olup
olmadig1 sorularak barinma sartlar1 da detayli olarak irdelendi. Kapali ortamlarda
yasayan kopeklerin bulundugu ortamin ne siklikta ve ne sekilde temizlendigi, ortamin
zemini, bulunan mobilyalar ve 1sitma sistemi hakkinda bilgi alinirken, isyeri ve fabrika
gibi ortamlarda bakilanlar agisindan, yapilan isin igerigi, ortamda kimyevi madde
bulunup bulunmadig: arastirildi.

Bunun yani sira, kopeklerin bakilma sartlar1 da sorusturuldu.

Tim kopekler i¢inde evde bakilan kopek sayis1 64, bahcede bakilan 25,
igyerinde bakilan ise 11 kadar idi. Evde bakilan kopeklerden 48 tanesi tek iken, bir
baska hayvanla bakilan 16 kopegin 4’1 kedi, 4’1 bir baska kopek ve 8’1 de kus ile
beraber idi. Bahgede kalan 25 kopekten 14 kadari tek basma iken, tek olmayan 11
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kopegin 371 kedi, 7’°si baska bir kopek ve 1 tanesi de hem kedi hem kopekler ile yasama
ortamin1 paylagmakta idi.

Evde bakilan 64 kdpekten, bakildigi ev hali kapl olan kdpek sayis1 30 adet idi.
Bu 64 kopekten, bakildigi evde klima olan kopek sayisi ise 20 idi.

Bahgede barindirilan kdpekler arasinda tek basina olanlarin sayisi 14 kadar iken,
kalan 11 kopekten 3 tanesinin kediler ile, 7 tanesinin en az 1 kdpek ile ve 1 kopegin de
hem kedi hem de kopekler ile bahgeyi paylastigl 6grenildi.

Tiim hayvanlarin beslenme kosullar1 ve yedikleri gidalar dikkatle arastirilan bir
baska konu oldu.

Kopeklerin beslenme aligkanliklar1 arastirildiginda, 44 kopegin sadece ev
yemegi, 22 kopegin ise sadece mama yerken, 34 kdpegin mama ve ev yemegi ile
yemegi kapsaminda “atigtirma” tabir edilen beslenme tarzi bulunmakta idi. Sadece
mama yiyen kopekler arasinda 9 kopek sadece kuru ve 1 kopek sadece yas mama
yerken, 12 kdpege hem kuru hem de yas mama verilmekte oldugunu 6grendik.

Bunun yani sira hayvanlarin ag1 ve paraziter ilaglamalari, daha evvel gecirdikleri
hastaliklar, alindig1 yerler ve miimkiinse secereleri ve anne veya babalarinda allerji
sorununun bulunup bulunmadigi hakkinda da bilgi alindi. Hayvanlar bu tip hastaliklar1
olmadig1 belirlenenler arasindan secildi. Bu yolla, allerji ile ortak veya benzer klinik
tablo ile seyreden ve hayvanlarda bulunmasi ihtimali olan diger hastaliklar elimine
edildi. Hayvanlarin anne ve babalarinda allerji bulunup bulunmadigi ise allerjinin
genetik aktarimi hakkinda bilgi sahibi olmak amaci ile soruldu.

Bu amagla hayvanlara deri muayeneleri, mikrobiyolojik ve parazitolojik
muayeneler ile hipoallerjenik diyetler belirtilen sekillerde uygulanarak (51, 62, 120,
160, 212, 259, 260, 261) tedaviye yonelik tiim miidahaleler, literatiirde tanimlanan (9,
21,22,62,93, 114, 120, 201, 202) siireler 6ncesinde sonlandirildi.

3.3.Testlerin Uygulanmasi

Ila¢ kullanan hastalar var ise, bu ilaglarin kullanimu literatiirde (9, 21, 22, 62, 93,
114, 120, 202) onerilen siireler 6ncesinde kesilerek klinige cagirildilar. Sampuanlar i¢in
3-7 gin olarak tanimlanan (120) siire, antihistaminikler i¢in 10 giin (9),

glukokortikoidler i¢in ise 3 hafta (62, 114, 120, 201) seklinde belirlenmistir.
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Allerjenler literatlir bazinda seg¢ildigi gibi (4, 14, 15, 17, 28, 38, 39, 48, 49, 61,
62, 64, 69, 70, 82, 84, 114, 118, 212), gida allerjenlerinin degerlendirilmesi amaci ile
daha Oncesinde yapilan anketlerde, evde bakilan kopeklere siklikla verildigi dikkati
ceken gidalarin allerjenleri de test kitine katildi. Testin uygulanmasinda bir negatif ve
bir pozitif kontroliin yan1 sira 30 adet allerjen kullanildi. Testte kullanilan allerjenler,
kavak, sogiit, cayirotu, ordek tiiyili, kdpek, tavsan, kedi ve muhabbet kusu epiteli, sigir
koyun, tavuk, at ve hindi etleri ile beraber ton baligi, elma, portakal, armut, findik,
domates, ceviz, patates, bugday unu, inek siitii, kakao, yumurta beyazi ve sarisi, pamuk,
ev tozu ve ev tozu akarlari seklinde siralandi.

Allerjenler Allergopharma Firmasi’ndan temin edilerek getirtildi. Literatiirde
belirtilen sekilde diliie edilerek (93, 105, 110, 118), gene literatiirde onerilen sekilde
(93, 111, 162) muhafaza edildi. Kullanima hazirlanan allerjenler saklanma siireleri
dikkate alinarak gerekli siireler sonunda yenilendi.

Sakin hayvanlarda test Oncesi sedasyona gerek olmadi. Hir¢in veya gergin
hayvanlara ise xylazine hydrochlorid (Rompun®, BAYER) (0,2 mg/kg. IM, 1V, SC) ile
sedasyon uygulandi (66, 118, 150). Daha sonra, tiim kopeklerde gogiis bolgesinin yan
tarafi secilerek sabun vb. kimyevi madde kullanmadan ve deride yaralanmalar
olusturmadan tras edildi. Testin uygulandig1 alanda hastaliktan kaynaklanan lezyonlarin
bulunmamasina dikkat edilmesine ¢abalansa da, bu miimkiin degilse, enjeksiyonlar
lezyonlarin bulunmadigi alanlara uygulanmaya calisildi. Allerjenlerin enjekte edilecegi
alanlar lacivert marker kalemle ii¢ cm. araliklar ile isaretlenerek allerjenler deri igine
zerk edildi. Test i¢in tiiberkiilin enjektorleri kullanildi. Testin Oncesinde hazirlanan
allerjenler 0.05 ml. seklinde enjektorlere ¢ekilerek numaralandirilarak yanyana konulup
sira ile uygulandi. Uygulama sirasinda pozitif ve negatif kontrol soliisyonlar ile
baslanarak soldan saga seklinde bir siralama izlendi. Son allerjenin verilmesinden sonra
15 ve 30. dakikalarda olusan tepkimeler degerlendirildi (114, 120, 122, 156, 157, 158,
201). Sonug degerlendirilirken eritemin yogunlugu ve derideki haraplanma dikkate
alindi (13, 14, 47, 105, 118).Negatif ve pozitif kontroller i¢in alinan sonucun
ortalamasina esit ya da biiyiik olan tepkimeler dikkate alinmakla beraber, tim sonuglar
degisen diizeylerdeki duyarlilik hakkinda fikir einmek amac ile not edildi (17, 38, 39,
48, 62, 65, 69, 85, 114, 212).
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3.4.Kan Analizleri

Test uygulanan tim kopeklerden V. Jugularis’ten 5 cc. antikoagiilanli ve 5 cc.
antikoagiilansiz kan alindi. Antikoagiilanli kandan otomatik MEDONIC CA 620 cell
counter cihazi ile hemogram (total l6kosit, eritrosit, hematokrit, hemoglobin ve
trombosit) analizi gergeklestirildi. Ayn1 kandan klasik yontem ile manuel olarak formiil
16kosit sayildi (101, 114).

Bu muayenelerin sonuglar1 allerjik oldugu saptanan kopekler ve herhangi bir
allerjene olumlu yanit gdstermeyen kopekler arasinda karsilastirilda.

Antikoagiilansiz kandan ise serum ayrilarak, derin dondurucuda saklandi ve total
IgE ve IgG degerleri acisindan ELISA yontemi ile analiz edildi (18, 213, 232, 242).
Analizde Biotek ELx50 yikayici ve Biotek ELx800 okuyucu kullanildi.

Analizde kullanilan ve kopekler icin spesifik olma 6zelligini tasiyan test kitleri
Bethyl Laboratuarlari’ndan temin edilip DHL Kargo ile uygun sartlarda getirildi.

Analizde coating buffer 1 kapsiil 100 ml. suda ¢oziindii. 1 ml.’ye goat anti-dog
IgE affinity purified eklenip kuyucuklara 100’er pl. dagitilarak 60 dk. 37 ° C’ de inkube
edildi. Ug¢ kez yapilan yikamanin ardindan bloking soliisyon hazirlandi. TBS
soliisyonundan 1 paket 1 It. suda ¢oziindiiriiliip her kuyucuga 200 pl. dagitilip 30 dk.
siire ile 37 ° C’ de inkube edildikten sonra 5 defa yikandi. Serum orenekleri 1/100
oraninda sulandirildi ve standartlara da sulandirma uygulandi. Serum ve standartlar
sulandirmak i¢in TBS soliisyonunun 1 It.’sine 0.5 ml. T.20 ‘den konup serum konjugat
diluenti olarak kullanildi. Daha sonra 100’er pl. kuyucuklara konarak 60 dk. boyunca 37
% C’ de inkube edilip inkubasyondan sonra 5 defa yikandi.

Yapilan denemeler sonucunda optimal olarak belirlenen, IgE i¢in 1/ 5000, 1gG
icin ise 1/15000 oraninda sulandirilan konjugatlar 100’er pl. seklinde kuyucuklara
dagitildi. Substrat A 50 pl., substrat B 50 pl. seklinde kuyucuklara kondu. 30 dakika
stire ile karanlikta bekletme stirecini 100 pl. 2 M H; SOy ile stoplama ve 450 nm. dalga
boyunda okutma izledi.

Standart ve serum Orneklerinin absorbans derleri KC Junior programinda ng/ml
olarak hesaplandi.

Analizde serum oOrnekleri, standart ve konjugat (TBS + Tris 20 ) olarak
hazirlanarak diliient ile sulandirildi. Standartlar siras1 ile 1000, 500, 250, 125, 62,5,
31,25, 15,625 ve 7,8 olarak sulandirilirak hazirlandi. Hasta serumlar1 1/100 oraninda

diliie edilirken, konjugat sulandirimi i¢in 1/5000 oran1 kullanild: (Sekil 3.1, 3.2, 3.3).



Sekil 3.1. ELISA IgE Analiz Kiti

Sekil 3.2. ELISA IgG Analiz Kiti
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Sekil 3.3. IgE Ve IgG Analizleri

3.5.Istatistik
Allerjik olan ve olmayan gruplarda kan parametreleri ve serum Ig diizeylerinin
karsilastirilmast amaci ile “Bagimsiz Ornekleme t-Testi” uygulanmistir (87, 212).

Uygulamada SPSS 9.0 paket programindan faydalanilmistir.
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4. BULGULAR

Materyalimizi olusturan 100 kdpekten 85’ inde deri testlerine pozitif yanit
meydana gelirken, 15 hayvanda herhangi bir allerjene karsi cevap olusmadi. Sadece tek
bir allerjene duyarlilik gdsteren kopek sayis1 12 idi. 41 kdpek 2-5 arasinda degisen
sayida allerjene, 30 tanesi 6-10 kadar allerjene ve sadece 2 tanesi 10°dan fazla sayida
allerjene tepki gosterdi.

Disilerden 33, erkeklerden 52 adedi deri testlerine pozitif yanit verdiler (Sekil
4.1).

IDST Sonuglarinin Cinsiyete Goére Dagilimi
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Sekil 4.1. Olumlu yanit alinan hastalarin cinsiyet dagihm yiizdeleri



IDST Pozitif Yanit Alinan Kopeklerin Yag Dagilimi
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Sekil 4.2. Olumlu yanit alinan hastalarin yas dagilim yiizdeleri

Aragtirmamizin sonucunda adi gecen hastaliklar1 diisiindiiren sikayetler ile bize

basvuran kopeklerin oldukca genis bir yas ve irk yelpazesi olusturdugu belirlenirken,

aldigimiz olumlu yanitlar da bunu dogrulamakta idi (Sekil 4.2, Sekil 4.3).




Sekil 4.3. Olumlu yanit alinan hastalarda irk yiizdesi dagilim

Kullanilan 30 allerjene olumlu yanit veren hayvanar irksal dagilim agisindan
yukardaki grafikte aciklanan dagilimi gosterdiler. Caligmamiza katilan hayvan adedi
belli bir rkin hangi allerjene daha duyarli oldugunu saptamaya izin verecek kadar
olmamakla beraber, genel baki ile tiim irklar i¢in akarlar ve ev tozlarinin daha etkin

allerjenler oldugu sonucuna varilmistir.



57

IDST Pozitif Yanit Alinan Hayvanlarin Yagama Kosullan
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Sekil 4.4. Olumlu yanit alinan hayvanlarin yasama kosullar yiizdelik dagilimi

Olumlu yanit aldigimiz hayvanlar arasinda barmma (Sekil 4.4) ve beslenme

tiplerinin (Sekil 4.5), bu yanitlar1 etkilemis oldugu dikkatimizi ¢ekti. Gerek ev ortaminda

gerek disarida yasayan hayvanlarda akarlar ve ev tozlarinin daha etkin allerjenler oldugu

saptand1 (Sekil 4.5 ve Sekil 4.8). Ayni durum hali, klima ve hem hali hem klima bulunan

evlerde yasayan hayvanlar i¢in de gecerli olmakta idi.
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IDST Pozitif Yanit Alinan Hayvanlarin Beslenme Oranlari

Yiizde Oran
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Beslenme Tipi

Sekil 4.5. Olumlu yanit alinan hayvanlarin beslenme sekillerinin yiizdelik dagilimi

Allerji muayeneleri uyguladigimiz 100 hayvan arasinda olumlu yanit
aldiklarimiz oldukga genis bir skalada uzanan ¢ok sayida degisik semptom (Sekil 4.6)
gostererek klinigimize getirilmis idi. Benzer bicimde lezyonlarin lokalize oldugu viicut
bolgelerinde de gesitlilikten bahsedilebilmekte idi (Sekil 4.6, Sekil 4.7).

Egzemat6z lezyonlar, kepek ve kepek plaklari, hiperpigmentasyon, pyoderma,
kasinti, otitis, burun ve gozde akinti, konjunktivit, otomutilasyon, alopesik sulu ve
kizarik lezyonlar, yalama dermatidi, akne, likenifikasyon, 6demat6z ve kasintili kizarik
lezyonlar, kabuklanma, eritematdz lezyonlar, kulakta akinti, hapsirik ve diyare, olumlu
yanit aldigimiz hastalarda cesitli oran ve siklikta olustugu bilidirilen semptomlar idi

(Sekil 4.6).



Yiizde Oran
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IDST Pozitif Hastalarda Semptomlarin Dagilimi
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Sekil 4.6. Olumlu yanit alinan hayvanlarda lezyonlarin yiizdelik dagilimi
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Sekil 4.7. Olumlu yanit alinan hayvanlarda lezyonlarin bélgesel olarak yiizdelik dagilim

Intradermal test analizleri sonlandirildiginda pozitif yanit elde edilen bireyler

arasinda ve allerjenler goz Oniine alindiginda akarlara 71 , kedi epiteline 23, ev tozuna

ve inek siitline 17’ser , kopek epiteline 16, tavuk etine 15, pamuga 14, sigir etine 13,

koyun eti, at eti ve domatese 12, kavaga 11, ton baligina 10, bugday unu, yumurta

beyazi, ordek tliyii ve portakala 9, sogiit ile cevize 8, muhabbet kusu epiteli, armut,

findik, patates ve yumurta sarisina 7, ¢ayirotu, elma ve kakaoya 6, tavsan epiteline 5,

hindi etine ise 4 kdpegin pozitif yanit verdigi gozlendi (Sekil 4.8).
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Pozitif Yanitlar Agisindan Allerjenlerin Dagilimi
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Sekil 4.8. Olumlu yanit alinan allerjenlerin yiizdelik dagilimlar:

Hemogram muayeneleri, total 16kosit, eritrosit, hematokrit, hemoglobin ve
trombosit degerleri acisindan deri testlerine olumlu yanit veren kopekler ile olumlu
yanit alinmayan bireyler arasinda bir farklilik géstermemekte idi (Tablo 4.1).

Kopeklerden alinan kanlarda formiil 16kosit muayenesi de uygulanarak gene
allerjik oldugu deri testleri ile saptanan hayvanlarla herhangi bir etkene duyarli olmadig:
gbozlemlenen hayvanlar arasinda nétrofil, lenfosit, monosit, bazofil ve eozinofil
degerleri bakimindan bir farklilik olusmadigi sonucuna varildi (Tablo 4.2).

Kopeklerden ayrilan serumlardan ise serum total IgE ve IgG degerleri dlgiilerek
allerjik olan ve olmayan gruplar arasinda karsilagtirmalar yapildi (Tablo 4.3). Allerjik
olan ve olmayan gruplar arasinda serum IgE ve IgG degerleri bakimindan anlamli bir
farklilik bulunmamakta idi.

Allerjik olan gruplarda kendi icinde disi ve erkek bireyler ile degisik yas
gruplarindan bireylerin serum total IgE ve IgG degerleri kiyaslandi. Allerjik kopekler
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s06z konusu oldugunda disi ve erkek bireyler ile farkli yas gruplarindan bireyler arasinda

bu degerler agisindan anlamli bir farklilik bulunmadigi sonucuna varildi (Tablo 4.4).

Tablo 4.1. Allerjik olan ve olmayan hayvanlara ait hemogram bulgular:

Parametre Allerjik olmayanlar Allerjik olanlar (n=85)
(n=15)
X £ Sx X + Sx
RBC (x 10 °pL) 5,86+ 0,20 6,08+ 0,10
WBC (x 10 *puL) 10,46 + 0,65 11,36 + 0,48
PLT (x10°puL) 353,40+ 42,55 301,73+ 13,75
HCT (%) 39,19+ 1,45 38,95+ 0,73
HGB (g/dl) 12,86+ 0,67 13,19+ 0,25

O.D=Allerjik ve allerjik olmayan grup ortalamalari arasindaki farklilik 6nemli degildir (p>0,05)

Tablo 4.2. Allerjik olan ve olmayan hayvanlara ait formiil lokosit bulgular1

Parametre Allerjik olmayanlar Allerjik olanlar
(n=15) (n=85)

X £ Sx X + Sx
NOTROFIL (%) 70,80+0,58 70,09+ 0,37
LENFOSIT (%) 21,27+ 0,80 22,15+ 0,33
MONOSIT (%) 3,13+ 0,35 3,39+ 0,16
EOZINOFIL (%) 4,80+ 0,22 436+ 0,17
BAZOFIL (%) 0,20+ 0,11 0,14+ 0,10

O.D=Allerjik ve allerjik olmayan grup ortalamalari arasindaki farklilik 6nemli degildir (p>0,05)

Tablo 4.3. Allerjik olan ve olmayan hayvanlara ait IgE ve IgG analiz bulgular

Parametre Allerjik Allerjik olanlar t
olmayanlar (n=85)
(n=15)
X + Sx X + Sx
IgE (ng/ml) 147,52+ 40,28 154,52+15,53 0,172
IgG (ng/ml) 281,39+19,80 263,22+ 11,83 0,618

O.D=Allerjik ve allerjik olmayan grup ortalamalar1 arasindaki farklilik 6nemli degildir (p>0,05)




Tablo 4.4. Allerjik olan hayvanlar icin yas ve cinsiyete bagh IgE ve IgG analiz bulgular

IgE (ng/ml.) IgG (ng/ml.)
N LSM SE N LSM SE
YAS
0-6 ay 7 134,348 74,437 |7 255,214 39,60
6ay-2 yas 32 152,687 34,538 |32 258,015 18,37
2-4 yas 22 134,398 43,469 |22 290,207 23,12
4 yastan biiyik |19 237,971 44,800 |19 222,688 23,83
CINSIYET
1 (Disi) 32 130,934 38,340 |32 252,765 20,40
2 (Erkek) 48 198, 769 30,809 |48 260,297 16,39

*LSM= Minimum kareler ortalamasi
SE= Standart hata
* OD= Ay siitunda yer alan ortalamalar arasindaki farklilik &nemli degildir ( p>0,05)




64

5. TARTISMA

Hastalarimiz arasindan, uyguladigimiz testlere olumlu yanit verenleri, irk, yas
cinsiyet, beslenme, yasama ortamlar1 ve olumlu yanit verdikleri allerjenler bazinda ve
kan degerleri (hemogram, formiil l6kosit ve immunoglobulin diizeyleri) acisindan
degerlendirerek, literatiir ile karsilastirdik. Bu karsilastirma neticesinde bazi

benzerliklerin yani sira farkliliklar da saptadik.

5.1.Cinsiyet

Bazi ¢alismalarda (144, 212), atopide cinsiyete bagli predispozisyon olmadigini
aciklanirken, Rosser (205) cinsiyete bagh yatkinlik olmadigini bildirmekte ve baska
arastirmalar (84,110) tarafindan desteklenmektedir.

Zur ve ark. (268)’ nin ¢alismasina katilan kdpeklerde disilerin, Mueller ve ark.
(156) nin ¢alismasinda ise erkeklerin hastalifa daha yatkin olduklari sonucu elde
edilmistir. Bu anlamda Zur ve ark. (268), calismalarinin diger arastiricilarinkiler ile
desteklenmedigini ifade etmektedir. Youn ve ark. (266) ise, disilerin predispoze kabul
edilmelerine ve Ostrojenin 6nemli bir predispozisyon unsuru olarak anilmasina ragmen
bu teoriyi destekleyecek yeterli arastirma olmadig1 kanaatindedir. Fakat kendisi, allerjik
disi hasta sayisinin erkek hasta sayisinin iki kat1 oldugunu saptamaistir.

Bununla beraber Griffin ve ark. (74), farkli goriisleri 6zetledigi yayinlarinda,
degisik arastiricilarin bulduklar1 sonuglarin farkliliklarina isaret eder. Buna gore,
Halliwell ve Schwartzman (78) disilerde atopiye yatkinligin fazla oldugunu iddia
ederken, Scott ve ark. (218) da disilerdeki predispozisyonu tahmnininden 2.5 kat fazla
buldugunu aciklayarak bu goriisii desteklemektedir. Willemse ise (259, 260, 261),
predispozisyonun varligini kabul etmemektedir.

Bizim ¢aligmamizda toplam 100 adet kopekten 41°1 disi, 59°u erkekti. Disilerden
33 tanesi deri testine olumlu yanit verirken erkekler i¢in bu say1 52 oldu. Bu sonuglara
gore pozitif yanit veren disiler, tiim disiler arasinda % 80,4 oraninda iken, pozitif yanit
alan toplam bireylerin % 38,8’ini olusturdular. Testte pozitif yanit veren 52 erkek
kopek ise, tiim erkek kopeklerin % 88,1 lik dilimini ve pozitif yanit alinan 85 kdpegin
de % 61,2’lik dilimini olusturdu. Testlerimize olumlu yanit veren hastalarin

cinsiyetlerinin yiizdelik dagilim1 Sekil 4.1°de gosterilmektedir.
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Calismamizda erkek kopekler, pozitif yanit oranimmin % 61,2’lik dilimini
olusturdugundan, disilerde predispozisyon bulundugunu iddia eden goriislere ters
diismekle beraber, Masuda ve ark. (144)’nin, erkeklerin biraz daha fazla pozitif yanit
olusturdugu ve her iki cinsiyete mensup kopekten hemen hemen esit oranda yanit
alindign calismasi ile uyumlu olmustur. Ote yandan cinsiyetler arasi birbirine yakin

oranlar predispozisyon bulunmadigini ileri siiren goriisler ile de uyumlu olmaktadir.

5.2.Yas

Kopeklerin ¢ogunda atopi semptomlar ii¢ yasindan dnce goriiliir. Alt1 ayliktan
Oonce ve sekiz yastan sonraki donemde hastaliga dair semptom goriilmesi ¢ok nadir
rastlanilan bir durumdur (91, 95, 138, 261, 266). Atopili kopeklerin incelendigi baska
calismalarda ise semptomlarin bes yastan once goriilme orant % 95 (268), iic yastan
Once goriilme orani ise % 71 (144) olarak agiklanmaktadir. Bir arastirmada (131),
semptomlarin ilk kez sekiz ve on ii¢ yaslarinda goriildigi iki kopekten de
bahsedilmektedir.

Foster ve ark.(63), kopeklerde allerjilerin genellikle 1 ila 3 yas arasinda
basladigin1 belirtmektedir. Zaman zaman 6 veya 8 yas civarinda da goriilebilen
allerjilerin 1ilk belirtileri, biiyilkk oranda daha erken donemde ortaya ¢ikmaktadir.
Hayvanin yasi, hastalig1 daha kotiilestiren bir faktor olarak etkin olmakta, allerjiler diger
bazi hastaliklarla eszamanli seyredebilmektedir. Bu gibi durumlarda, herhangi bir
allerjene kars1 alinan yanit ¢ok daha belirgin ve kuvvetli olmaktadir.

Bazi arastiricilar (74, 84, 110) gidasal allerjilerde yasa bagli yatkinlik
bildirmezken, Rosser (205) hastaliga iliskin klinik semptomlarin 4 ay-11 yaglar arasinda
gorildiigilinii ve ortalama degerinin 2,04 yas oldugunu agiklamaktadir. Ayni1 arastirici 1
yasindan gen¢ hayvanlarda hastaligin goriilme oranin1 % 33, 1- 3 yas arasindakilerde %
51 ve daha yaslilarda % 16 olarak bildirmektedir. Harvey (84) ise yasa bagl
predispozisyon bulunmadigini bildirmektedir.

Cesitli allerjik semptomlarla klinigimize gelen 100 kopekten 12 adedi 0-6 aylik,
7’s1 6 ay- 1 yas, 39°u 1-3 yas, 23’1 3-5 yas arasindaki dilimlerde yer alirken 12 kdpek 5
yastan bliylik idi. Cesitli nedenlerle yasi bilinmeyen 7 kopek de teste katildi. Pozitif
yanit alinanlar arasinda 12 kopek 6 ayliktan genc (%14,1), 4 kdpek 6 ay-1 yas aras1 (%
4), 33 kopek 1-3 yas (% 38), 20 kopek 3-5 yas (%23,5)’ lik dilime girerken 5 yasindan
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biiyiik 10 kdpek pozitif yanit verenler arasinda % 11,7’lik pay aldi. Yasi belirsiz 6
kdpegin orani ise % 7 kadar oldu.

Calismamizda elde ettigimiz oranlar genel olarak literatiir bulgular1 ile uyumlu
olmustur. Elde ettigimiz yiizdelik oranlar Sekil 4.2°de gosterilmektedir Bizim
calismamizda da rastladigimiz semptomlarin ilk defa 8 yas sonrasinda gorildigi
hastalarimizda, hayvan sahiplerinden alinan anemnez, kopeklerinin daha evvel baska
sahipleri oldugu yolundadir. Bu da, hayvanlar hakkinda elde edilen bilginin
giivenilirliginin sorgulanmasina neden olmustur. Buna dayanarak belirtilen bulgularin

ilk defa goriilmemis olabilecekleri diistiniilmiistiir.

5.3.Irk

Test uygulanan 100 kdpek arasinda goriilen irklar Terrier (20), Golden Retriever
(18), German Shepherd Dog (9), Rottweiller (5), Belgian Shepherd Dog, Boxer, Husky
ve Setter (4’er), Kangal ve Poodle (3’er) ile Doberman Pinscher, Shar-pei ve Bulldog
(2’ser) idi. Birer tane Great Dane, Pug ve Papillon da teste katilirken, melez kopek
say1st 16 oldu.

Allerjiler baz1 Terrier irklar igin alisilagelmis hastaliklardandir. iskog Terrier,
West Highland White Terrier, Cairn ve Wired Hair Fox Terrier bunlara 6rnektir (63,
260). Bizim ¢alismamizda da Terrier 1rki i¢in % 17 gibi yiiksek oranda bir olumlu yanit
alinmasi bu bildiri ile uyumlu olmustur.

Bunun disinda Lhasa Apso, ve Ingiliz veya irlanda Setterleri, Retrieverler ve
Dalmagyalilar da allerjilerin ¢ok yaygin olarak goriildiigii kopek tiirlerindendir. Bu
hastaliklar ayrica, Pug, Miniature Schnauzer ve Ingiliz Bulldog cinslerinde de siklikla
gorilmektedir (63)

Gida allerjileri s6zkonusu oldugunda tiim irklar siipheli olsa da, West Highland
White Terrier, Cairn Wheaton Terrier, Lhasa Apso ve Ingiliz Setter hastaligin daha sik
rastlandigi irklar olarak 6n plana ¢ikmaktadir (172).

Harvey (84) irka bagli gida allerjisi yatkinligir bulunmadigini diisiinmektedir.
Rosser’in (205) gida allerjileri konusundaki c¢aligmasinda, etkilenen irklar arasinda
Labrador Retriever , Spaniel Cocker, Golden Retriever, German Shepherd Dog, Collie,
West Highland White Terrier, Springer Spaniel ve Miniature Schnauser irklari, Soft-
Coated Wheaton Terrier, Dalmagyali, Chinese Shar-pei ve Lhasa Apso 1rklar1 6n planda



67

goriilirken diger wrklarin aldigi pay % 7 civarinda olmaktadir. Calismamiza katilan
Dalmagyal1 irk1 kopekler arasinda elde edilen %20’lik olumlu yanit diizeyi, bu bilgiyi
desteklerken, diger irklarda ayni sonucun elde edilmemesi, bu irklardan yeterli sayida
kopegin teste katilmamis olmasina baglanabilir.

Kopeklerde ¢ok sik rastlanilan bir diger allerjik hastalik olan atopi, herhangi bir
irkta goriilebilir (260, 261). Zur ve ark. (268), hastaligin en sik goriildiigii bes 1rki,
Labrador Retriever, Golden Retriever, German Shepherd Dog, Cocker Spaniel ve West
Higland White Terrier olarak tanimlarken, English Spaniel, Shar-pei, Bull Terrier,
Bichon Frise ve Tibetian Terrier’in nispeten daha az risk altinda olduklarini ileri
siirmektedir. Melez irklarda ise hastaliga daha az rastlamistir. Masuda ve ark.(144),
hastaligin sik rastlandig1 bu irklara, Irish Setter, Poodle, Cairn Terrier, Scottish Terrier,
Boston Terrier, Lhasa Apso, Dalmacgyali, Schnauser irklarin1 eklerken, Shiba Inu’nun
yatkinligina 6zel olarak dikkati cekmektedir.

Calismamizda 17 Golden Retriever (%20), 15 Terrier (%17,6), 13 Melez irk
(%15,2), 9 German Shepherd Dog (9%10,5), 4’er adet Belgian Shepherd Dog ve Husky
(% 4,7), 3’er tane Kangal, Boxer, Poodle ve Rottweiller (% 3,5), 2’ser tane Doberman,
Shar-pei, Bulldog ve Setter (% 2,3) ve birer adet de Great Dane, Pinscher ve Papillon
’dan (%]1,1) olumlu yanit alindi.

Buna gore teste katilan 18 Golden Retriever’den 17 si (%94,4), 20 Terrier’den
15’1 (%75) ve 16 melez irk kopekten 13’1 (%81,2) allerji testine olumlu yanit vermis
oldular.

Bizim ¢aligmamizda genel olarak bildirilen veriler ile uyum bulunmaktadir. Elde
ettigimiz sonuglar Sekil 4.3°te gosterilmektedir. Cesitli arastiricilar (20, 131, 132, 184,
229), irka bagli olarak hastaligin goriilme siklig1 s6z konusu oldugunda bolgesel kriter
ve zamanin 6nemli 6l¢iide etkin olarak degisimlere yol acacagini ileri siirerler. Sosusa
ve ark.(230), degisik arastirmacilarin yillara ve iilkelere goére 1irksal yatkinlig
inceledikleri ¢aligmalarini da inceleyerek bu savi destekler.

Biz de kendi ¢calismamizda literatiir ile olusan farkliliklarin bu nedenle goriilmiis
olabilecegini diisiinmekteyiz. Zira irksal yatkinlik bolge ve zamana gore degismekte ve
cogu yaym, bolgesel poplilasyonu g6z Oniline almadan yapilan arastirmalardan
olugsmaktadir. Bu durumda bir ¢aligmada yiliksek yatkinlik gosteren grupta adi gegen 1rk
diger calismada anilmazken, bir baskasinda diisiik prevalansa sahip oldugu

bildirilebilmektedir (74, 230).
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Bolgesel farklar ve zaman gozoniine alinarak yapilan ¢ok az sayidaki ¢alismada
(74) ise risk altindaki irklar Beauceron, Boston Terrier, Boxer, Cain Terrier, Shar-pei,
Spaniel Cocker, Dalmagyali, English Bulldog, English Setter, Fox Terrier, Irish Setter,
Labrador Retriever, Labrit, Lhasa Apso, Pug, Miniature Shnauser, Scottish Terrier,
Sealyham Terrier, West Highland White Terrier, Wired Haired Fox Terrier ve
Yorkshire Terrier olarak bildirilmistir. Diisiik risk altindaki grupta adi gegen irklar ise
Cocker Spaniel, Daschund, Doberman Pinscher, German Shepherd, German
Shorthaired Pointer ve Poodle olmustur.

Ké&peklerdeki allerjiler ve etken allerjenler bakimindan istanbul Bélgesi igin
yapilmis spesifik bir ¢calisma bulunmamasi nedeni ile bélgemiz i¢in literatiir bazinda bir
karsilagtirma yapilamamistir. Ancak, Kirkpmar (114), Bursa bogesi i¢in yaptigi
arastirmada, Terrier irki icin % 24,1, Kurt icin %19,5, Rottweiller, Boxer, Setter ve
Pekinese ic¢in sirast ile %3,4, % 3.4, % 2,2 ve % 2,2 oraninda olumlu yanit
bildirmektedir. Bizim ¢alismamizda Terrier, Boxer, Rottweiller i¢in alinan sonuglar bu
calisma ile uyumlu goriinmektedir. Farklarin ise evlerde beslenen irklarin farkli olmasi
ve gerek beslenme gerek yasama agisindan, ¢ok degisik sartlarda bakilmasindan
kaynaklanabilecegi fikrindeyiz.

Calismamiza katilan hasta adedinin smirli sayida olmasi ve belli irklardan
oldukca fazla hayvan ¢aligsmaya katilirken diger bazi irklardan ¢ok sinirl sayida kdpege
test uygulanabilmis olmasi, belli bir irkin hangi allerjene daha duyarli oldugunu
saptamak ag¢isindan zorluklar ile karsilagmamiza neden olmustur. Ancak planlanacak
genis capli bir arastirmanin belli wrklarin egilim gosterdigi allerjenleri saptamak
acisindan gerekli ve yararli olacagini diistinmekteyiz.

Bununla beraber, bolgesel sartlarin irklar iizerindeki etkisinin tartisilabilmesi
icin ¢ok daha fazla sayida ¢alisma yapilmasi ve bu ¢alismalarda beslenme, barinma gibi
tiim sartlarin gézoniinde bulundurulmadan bir yorum yapilmasinin dogru olmayacagini

diistinmekteyiz.

5.4.Barinma Ortami

Kopeklerin yasadiklar1 ortam allerjik hastaliklar agisindan belirleyici olabilir
(32, 196, 197). Willemse (261), hayvanlarin yasadigi ortamin &nemine deginerek

anemnezde hastalarin yasama sartlarinin mutlaka arastirilmasi gerekliligini savunur.
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Deboer (53) de genetik yapisinda risk tasiyan bireylerde yasadiklart ortamin sartlarinin
bu hastaligin klinik tablosunun ortaya ¢ikmasinda ¢ok etkili oldugunu agiklamistir.

Ortamdaki allerjen miktari, allerjik bir hastada tetikleme olusturarak hastalig
baslatma bakimimdan ¢ok 6nemlidir (225, 252). I¢ ortam allerjen konsantrasyonunu
onemli dl¢iide belirleyen bazi faktorler, ev tozlari ve akarlari ile evcil hayvanlardir (171,
252).

Pozitif yanit alinan kopekler arasinda, 55 tanesi evde, 20 tanesi bahcede ve 10
tanesi de igyerinde bakiliyordu. Bu kopekler, pozitif yanit alinan 85 kdpek arasinda
siras1 ile % 64,7, % 23,5 ve % 11,7’ lik pay aldilar. Tek kalan 41 kopek % 48,2
oraninda pay tutarken, bir bagka hayvan ile bakilan kopekler kedi, bir baska kopek ve
kus i¢in sirasi ile % 4, % 4 ve % 7’lik oranda yer aldilar.

Bahcgede bakilan 20 kopekten (%23.5), 13 tanesi (%15,2)’s1 tek basina iken, 2
kopek kedi (% 2), 4 kopek baska bir kdpek (% 4,7) ve 1 kopek te (% 1,2) hem kedi hem
kopekler ile beraberdi. White’in (249), yasadig1 ortamda kedi bulunmayan kopeklerde
de kedi epiteline allerji goriilebilecegini bildirmis olmasinin, bu a¢idan énemli oldugunu
diisiinmekteyiz

Isyerinde bakilan 20 kopek, allerjik oldugu saptanan tiim kopekler arasinda %
11,7 oranda yer alirken, tek kalan 6 kopek % 7, kedi ile kalan tek bir kopek % 1,2 ve bir
baska kopekle kalan 3 tanesi de % 3 oranda bulundular.

Evde bakilan 64 kopekten 30 kadari hali kapli evde yasarken 20 kopegin
bulundugu evde klima oldugu 6grenildi. Allerjik oldugu saptanan bireyler arasinda bu
kopekler i¢in oran sirast ile % 35,2 ve % 23,5 olurken, evde yasayan allerjik bireyler
arasinda ayni oranlar % 54,5 ve % 36,3 olarak tespit edildi. Testte olumlu yanit
aldigimiz kopeklerin yasama kosullar1 Sekil 4.4 ve 4.5’te verilmektedir.

Farkli iklim kosullarima ragmen diinyanin hemen hemen tiim iilkelerinde
bulunabilen ev tozu akarlarinin allerjenleri, allerjik duyarliliga sahip bireylerde oldukca
onemli bir risk faktoriidiir (196, 252). Bu allerjenler farkli cografi sartlarda, iklime bagh
olarak degisen konsantrasyonlarda bulunurlar. Fakat bu yogunluklar evlerde disariya
kiyasla ¢ok daha yiiksek olmaktadir (225). Sicaklik ve nem gibi ¢evresel faktorler ev
tozu akarlari allerjenleri lizerinde belirgin etkinlige sahiptir (248). Bizim ¢alismamizda
da tim hayvanlar i¢in akarlarin belirgin bicimde en etkin allerjen faktor olarak % 31,7
ve % 51,7 gibi bir yiizde ile 6n plana ¢ikmalarinin, bu agiklamalar ile desteklendigi

gorilsiindeyiz.
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Akar yogunlugu yataklar, halilar, mobilyalar, giysiler ve pelus oyuncaklarda da
oldukca ytiksektir (252). Hal1 ile kapli zeminlerde Der p 1 diizeyi ¢iplak zemine kiyasla
daha fazla iken, eski evler, eski mobilyalar ve rutubet allerjen diizeyini belirgin big¢imde
arttirir (225). Mamoon ve ark.(135), evlerde hali kapl zeminlerde disa ortama ve halka
acik alanlardaki hali kapli zeminlere kiyasla allerjen diizeyini ¢ok daha yiliksek
bulduklarin1 agiklamaktadir. Bir evde halilarin varlig: total allerjen miktarini 6nemli
Olcilide arttirabilir. Calismamiza katilan ve allerjik oldugu saptanan hayvanlar arasinda
evde bakilan kopek yiizdesi % 64,7 gibi oldukca yiiksek bir diizeyde bulunmustur.
Calismamiz kapsamindaki, hali kapli evlerde yasayan allerjik kopek yiizdesinin 9%35,2
olarak dl¢iilmesinin de ayn1 sekilde literatiir ile desteklendigi goriisiindeyiz.

Astim ve benzeri allerjik hastaliklarin 6nlenmesine yonelik calismalar ev tozu
akarlarinin  allerjenlerinin yol acacagi olumsuz etkilerin engellenmesinin, bu
hastaliklardan korunma yolunda biiylik Olclide etkili olacaklarini savunmaktadir.
Almacak fiziksel tedbirler yatak, yatak carsaflari ve oOzellikle deri kaplama
mobilyalardaki allerjen miktarin1 6nemli Olgiide azaltabilmektedir (248). Giinliik
temizligin diizenli olarak yapilmasi, allerjen oranimi belirgin bicimde diisiirmekle
beraber, bu rutin uygulama ¢ok zor oldugundan, bunun yerine mobilyalar ve halilarin
ortamdan uzaklastirilmas1 yoluna gidilmektedir (32, 171, 225, 252). Biz de
aragtirmamizda, hayvan sahiplerinin, kopeklerine evde serbestce dolagsma imkani
tanidigim1 gozlemledik. Bu baglamda elde edilen olumlu yanitlarin en fazla akar
allerjenlerine kars1 olmasinin bu agiklamalar ile desteklendigini diisiinmekteyiz.

Luczynska ve ark. (129), nem, rutubet ve sicakligin ev ici akar allerjen diizeyini
etkiledigi konusunda hemfikir olmakla beraber iglerinden hangisinin en énemli oranda
etkin oldugunu bildirememektedirler. Fakat evin zemin kati ya da iist katlarda olmasi1
durumu belirlemektedir. Ev i¢i havalandirma allerjen oraninda diisiise yol acarken, evin
yeni olmasi, evde hali bulunmamasi ve hali ve diger esyalarin temizlendigi suyun
sicaklig1 dahi bu konuda etkili olmaktadir.

Dermatophagoides tiirleri ortamin nemine baglhi olarak dagilim gosterirler.
D.farinae nemli ortamlar1 tercih ederken D. pterynossus kuru bolgelerde ¢ogalir (225).
Ozellikle képekli evlerde uygun ortam saglandigi icin kopek kepekleri onemli bir
D.farinae kaynagidir. Dermatophagoides tiirleri cografi bolgelere gore degisen yayilim
gosterir. Kopekli ve kopeksiz evlerde Der f 1 diizeyleri acgisindan degisik bildirimler

vardir. Genel kani yliksek allerjen diizeyinin sorumlu tutulamayacagi ve bu konuda
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daha fazla arastirmaya ihtiya¢ oldugu yolunda olmustur (191). Bizim aragtirmamiz
evdeki akar miktarlarint belirlemeye yonelik olmadigindan bu tip bir bulgumuz da
olmamustir. Ancak gerek pozitif yanitlarinin ¢cogunlukla akar allerjenlerine karsi olmasi,
gerek olumlu yanit alinan hastalarimizda baska kopek ile yasayanlarin bulunmasinin bu
goriislere uyum sagladigi kanaatindeyiz.

Yasadigimiz bolgeye yonelik akar tespiti yapan spesifik bir ¢alisma
bulamadigimiz i¢in ortam akar diizeyini literetiir ile karsilastirma imkanimiz
bulunmamistir. Fakat arastirmamiza katilan ve allerjik oldugu saptanan kopekler
arasinda baska kopekler ile yasayan hayvanlarda kopek epiteline karsi allerjik yanit
acisndan aldigimiz olumlu yanitin yukaridaki agiklama ile iliskilendirilmesini dogru
bulmaktayiz. Bununla beraber, istatistiki anlamda bir degerlendirme i¢in, calismamizda
bir bagka kopek ile yasayan kopek sayisi olduk¢a az oldugundan, kesin bir bildirimde
bulunamasak da, konu hakkinda detayli ¢aligmalarin faydali olabilecegini
diistinmekteyiz.

Ev tozu akarlarinin kopeklerdeki atopide oynadiklari 6nemli roliin bilinmesine
ragmen kopeklerin yasadiklar1 ¢evrede ev tozu akarlarinin orani bilinmemektedir. Ev
tozu akarlar1 allerjen konsantrasyonu mevsimsel degisimlerden etkilenmekte ve ev ici
ortamin 1sismna bagli olarak ev tozu akarlarinin yogunlugu mevsimsel olarak
degismektedir. Bu allerjenler 6zellikle evlerin zemin katlarinda daha yogun diizeyde
bulunmaktadir (196). Ciinkii buralarda nem oran1 daha yiiksektir. Merkezi 1sitma
uygulanan evler i¢in de ayni durum s6z konusudur. Bunun nedeni merkezi 1sitmanin
yapilmadigr evlerde nem oraniin daha yiiksek olusudur. Klimali evlerde Der f 1 orani
klimasiz evlere kiyasla % 100 oranda fazla bulunmustur. Uzun tiiyli halilar ve hali
temizleyici kullanilan evlerde akar oran1 daha fazladir. Cogu képek koptik, pamuk ya da
polyester dolgulu yataklikta yatmaktadir. Nadiren temizlenen bu yatakliklar akarlar i¢in
gida ve barinma bakimindan optimal ortami saglarlar (197).

Bizim hastalarimizin arasinda igyerinde yasayanlarin bakildiklar1 ortamlarda
kimyevi madde bulunmamakta oldugunu saptadik. Bununla beraber, ev ortaminda
bakilan kopeklerin sahipleri mobilyalarin sik degistirilmedigini agikladilar. Akar
allerjileri konusunda yaptigimiz konugmalarda ise, hasta sahiplerinin bu konuda oldukca
bilgili olduklar1 ve hemen hemen hergiin evlerini havalandirdiklar1 ve ev temizliginde

kuvvetli kimyevi maddeler kullanmamaya ¢alismalari, dikkatimizi ¢eken bir bulgu oldu.
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Calismamizda hali bulunan evlerde yasayan hayvanlarda allerji oraninin yiiksek
olmasit ve klimali evlerdeki bireylerde nispeten daha az sayida olumlu yanit alinmasi
ilgi ¢ekici olmustur. Hem hali hem klimal1 evlerde yasayan kopekler i¢in saptadigimiz
bulgu ise akarlar ve ev tozlarinin en etkin allerjen olma 6zelliklerinin degismedigidir.
Fakat ham klima hem hal1 bulunan evlerde yasayan birey adedi bu iki sartin bilesiminin
diger durumlar ile kiyaslanmasina yetecek kadar fazla omadigindan kesin bir sonugtan
bahsedilememistir. Bununla beraber, karsilastirma yapmaya imkan verecek kadar yeterli
sayida hayvanin katildigi bir arastirmada hem hali hem klima bulunan ortamlarda
yasayan hayvanlarda allerjik hastaliklarin varligi ve etken allerjenlerin arastirilarak
diger gruplar ile kiyaslanmasinin faydali olacagin kanaatindeyiz.

Baska bir hayvanla yasayan hayvanlarda tek yasayanlara kiyasla allerji goriilme
sikliginm1  karsilagtiran  literatlire de rastlanmadigindan benzer bir kiyaslama
yapilamamigtir. Fakat konunun irdelenmesi halinde 6nemli bulgular elde edilecegini

diistinmekteyiz.

5.5.Beslenme

Giliniimiizde biiyiik Olclide artis gosteren allerjik hastaliklarin daha iyi
anlagilabilmeleri ve 6nlenebilmeleri agisindan, bu artisin 6nemli 6l¢iide etkilendigi bir
unsurun da diyetteki degisimler oldugunun bilinmesi gereklidir (252). Prelaud ve Olivry
(184), allerjik olma olasiligi bulunan kopeklerde beslenme tarzini goz Onilinde
bulundurmaktadir.

Calismanin baslamasindan Onceki siirecte klinigimize gelen hasta sahipleri ile
yapilan anketlerde kopeklerinin beslenme tiirleri hakkinda detayli olarak bilgi alinarak
allerji paneli olusturuldu. Bu anketin sonucunda hayvan sahiplerinin, Ozellikle
kopeklerini kendi beslenme tarzlarinda besledikleri dikkati ¢ekti. Bazi kdpekler ev,
bazis1 kuru veya yas mama yerken, bazilari ticari mama ile ev yemegini beraber
tilkketmekte idi. Ankette ilgi ¢ekici bulgu bir¢ok hayvan sahibinin képegini “atistirma”
tabir edilen tarzda kuruyemis ve meyve gibi gidalarla da beslemesi oldu.

Calismamiza katilan 100 hayvandan 22’si sadece ticari mama ile beslenmekte

idi. Bu 22 kopek arasinda 9 tanesi sadece kuru mama, 1 tanesi sadece yas mama yerken

.....
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verilirken, 34 kopek ticari mama ve ev yemegi ile beslenmekteydi. 22 kopegin,
insanlarda goriilen ve “atistirma” tabir edilen tarzda beslenmekte oldugu dikkati ¢ekti.

Testte pozitif yant alinan 85 kopegin beslenme sekilleri Sekil 4-5’te
gosterilmektedir. Hastalarimiz arasinda sirf ticari mama yiyen 14 kopek % 16.,4’liikk pay
alirken, sadece kuru mama yiyen 8 kdpek % 9, sadece yas mama yiyen tek bir kopek %
1,1 ve hem kuru hem yas mama yiyen 12 kdpek de % 14,1 oraninda yer tuttular. Ev
yemegi ile beslenme oram1 % 47,1 gibi biiyiik bir pay alirken, 4 kopegin (%4,7) ticari
tarzinda da beslenen 20 kopek allerjik hastalarin %23,5 ‘lik kismin1 olusturdu.

Allerjik bir hastalig1 oldugundan siiphelenilen hayvanlardan anemnez alinirken
incelenmesi gereken konular arasinda hayvanin bakim ve beslenme sartlar1 da
bulunmaktadir. Gerek allerjik hastaliklar arasinda gida allerjilerinin (16, 19, 35, 36, 58,
84, 85, 100) gerek atopik dermatitte gidalarin rolii de bilinmektedir (17, 25, 28, 29, 172,
176). Fakat kopeklerde beslenme seklinin allerjilere ne sekilde etki ettigini detayli
olarak irdeleyen literatiir bulunmadigindan kesin bir tartisma olanagi bulunamamaistir.
Fakat ozellikle ev kopeklerinde siklikla rastladigimiz “atistirma” tarzi ile isyeri ve
fabrika kopeklerinde olduk¢a yaygin olan tek tip gida ile beslenme tarzlarinin etkileri

oldugunu ve arastirilmasinin faydali olacag: goriisiindeyiz.

5.6.Aile

Siklikla kalitsal 6zelligin 6nemli oldugu vurgulanan allerjik hastaliklarda (175,
181, 201, 204, 226, 234, 249, 251) ozellikle atopi icin, hasta bireylerin bir onceki
kusaklarinda da siklikla hastaligin goriilmesi sebebi ile, ailede allerjik hastalik ya da
atopi olup olmadiginin sorgulanmasi gerekliligi savunulmaktadir (16).

Kalitsal 6zellik tasiyan allerjilerde, 6zellikle atopide hastalarin ana-babalarinda
atopi ve benzeri bir allerjik hastaligin bulunup bulunmadiginin 6grenilmesi son derece
onemlidir. Zira atopik dermatit veya gida allerjisinden sikayet¢i olan kopeklerde bu
faktoriin - 6nemi anlagilmistir. Ancak c¢ogunlukla hastalarin ana-baba iliskileri
saptanamamakta ve bir Onceki kusakta hastalifin varligi hakkinda bilgi
allmamamaktadir. Bunun nedeni 6zellikle ufak irklar sézkonusu oldugunda gereken
Onemin gosterilmemesinde yatar (266). Saridomichelakis ve ark. (212), arastirmalarinda

5 kopekte ailevi atopi hikayesi bulundugunu agiklamistir. Egli ve ark.(60) ise, 22
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laboratuvar kopeginde yiiriittiikleri ¢akigmalarinda ailede atopi hikayesinin varligina
isaret etmektedirler.

Ancak calismamiz kontrollii ¢alisma olmadigindan ve kopekler icin beseride
oldugu gibi detayl bir dél-ebeveyn gegmis anemnezi alma olanagi bulunmamasi nedeni
ile bu konuda fazla bulgu saglanamadi. Bizim ¢aligmamiza katilan 100 kopekten ikisi
anneleri, biri de ayn1 ana babadan olma kardesi ile ayni evi paylasmaktaydi. Farkli
allerjenlere tepki veren bu hayvanlarda allerjik testlerde yanit alinmasi1 dikkat g¢ekici

oldu.

5.7.Semptomlar

Allerjik hastaligi olan kopeklerde asagidaki bulgular goriilebilmekte ve herhangi
bir allerjene duyarli olan bir kopekte, bu allerjenin niteligine bagli olarak degisen
semptomlar gelismektedir (63):

a. Ayakla kaginma

b. Yiiziin haliya siirtiilmesi

c. Viicudu kagima

d. Inatc1 kulak enfeksiyonlar
e. Killarda kayip

f.  Derinin kagintil1 hal almasi

Calismamizda degerlendirdigimiz kopeklerde semptomlarin gerek lezyon,
gerekse siddet ve bolgesel olarak oldukga genis bir dagilim gosterdigi dikkatimizi
cekmistir. Bu dagilim Sekil 4.6, Sekil 4.7, Sekil 5.1, Sekil 5.2, Sekil 5.3, sekil 5.4, Sekil
5.5, Sekil 5.6 ve Sekil 5.7°de goriilmektedir.

Bulgular ele alindiginda, semptomlarin ekzematéz lezyonlar (%41), sebore ve
seboreik plaklar (%26), kasintt (%75), hiperpigmentasyon (%]15), pyoderma (%17),
otitis (%13), otomiitilasyon (%28), alopesi ile seyreden nemli, kizarik lezyonlar (%28),
yalama dermatidi (akral lick dermatitis) (%32), akne (%]14), likenifikasyon (%11),
O0dematdz kasitili lezyonlar (%22), kabuklanma (%18), alopesi (%29), eritem (%11),
nemli ve kizarik dermatit (%9), diyare (%6), burun akintisi (%10), kulak akintis1 (%14),
pododermatit (%35), hapsirma (%]13) ve rinitis (%8) seklinde dagilim gosterdigi
sonucuna varilmistir. Kopeklerimizin %17’sinde konjunktivit ve % 27’sinde gdzde

akinti1 bulunmaktaydi.
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Normal kosullarda ve klasik bilgilerde konumuz dahilinde de incelenmesi
gerektigi bildirilen g6z ve kulaga iliskin semptomlarin, adi gegen organlar ile ilgili
sikayeti olan hastalarin Cerrahi Anabilimdali’na yonelmeleri ve klinigimizden 6nce
buraya muayene olmalarina bagli olarak literatiire kiyasla daha az sayida saptanmis
olabildigi diistintilmektedir.

Griffin ve DeBoer ile ark. (50, 53, 73, 74), hastaligin varliginda ¢ok sayida
klinik semptomun goriildiigiinii ileri siirerler. Bu arastiricilara gére patognomik bulgusu
olmayan ve kesin sinirlar ile klinik tablosu belirlenemeyen hastalik i¢in kesin tanidan
bahsetmek imkansizdir (50, 74, 140, 184, 204). Arastirmamizda dikkatimizi ¢eken
lezyonlarin, derinin yani sira, daha nadiren de olsa sindirim ve solunum sisteminde de
gorilmeleri bu aciklama ile desteklenmektedir. Calismamizda herhangi bir allerjik
hastaliga yonelik patognomik bulgu bizim de dikkatimizi ¢ekmemistir. Ancak biitiin
hastalarimizda kasintinin degisen siddetlerde izlenmesi, bu bulgunun allerjinin varlig
halinde nerede ise olmazsa olmaz derecesinde Onem tasidigi disiincesini
olusturmaktadir.

Atopi semptomlarinin hala tam olarak tanimlanamamasi1 ve Ozellikle gida
allerjileri basta olmak tiizere diger allerjik hastaliklarda da benzer semptomlarin
izlenmesi karigikliklara yol agmaktadir (74). Bizim calismamizda da gidalar i¢in elde
edilen olumlu yanitlar, allerjik hastaliklarda bu allerjenlerin rolii oldugunu
diistindiirmektedir.

Gerek lezyonlarin bulundugu yerler gerek yerlesim gosterdikleri viicut alanlari
acisindan hastalar arasinda biiyiik farkliliklar gozlenebilmektedir. Lezyonlarin siddeti
hastaligin kroniklesmesine bagli olarak artip azalacagi gibi, hastaligin seyrinden de
etkilenecektir. Genellikle kasintinin izlendigi hastalikta, bu semptomun siddeti
degisebilir. Atopinin erken sathalarinda deri lezyonlar izlenmeyebilir. D1s kulak kanali
veya kulak kepcesinin medial alani yangilanirsa otitis eksterna da olaya katilir (204).
Hastalarimiz arasinda olumlu yanit aldiklarimizdan % 75 gibi bir oraninda kasintinin ve
% 28’ lik bir boliimiinde otomiitilasyonun izlenmesi, literatiir (117, 118, 140, 268) ile
uyumlu olmustur. Fakat, calismamiz kapsamindaki hastalarimizda herhangi bir primer
lezyondan bahsetme imkanimiz olmamistir. Bu durumun, hastanin maruz kaldig
allerjen diizeyi ve 0zelliginin yani sira, esik degeri ve bu degerin bireysel 6zelligi ile
hasta shaiplerinin bulgular1 ge¢ farketmesi ve bize ge¢ bagvurmalari ile de baglantili

olabilecegini diistinmekteyiz.
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Kunkle ve ark. (117, 118), kasmtinin, hastalifin ¢ok 6nemli bir belirtisi
oldugunu bildirmektedir. Otomiitilasyon ve travma nedeni ile yayilan lezyonlar ve
kasint1 yiiz, ayaklar ve aksiller alanda da izlenebilir. Konjunktivit, aksirma ve deride
renk degisimi diger bulgulardir. Hastaligin siiresi ve hastanin durumuna gore degisim
gosteren deri lezyonlar1 genelde mevsimsel olur. Perianal lezyonlar da olaya katilabilir.
Hastalarimizda go6zlemledigimiz yiliksek kasintt ve otomiitilasyon oranlari, bu
aciklamalar ile dogrulanirken, pek ¢ok hayvanda bu kasintilara bagli lezyonlarin da
varhigi dikkatimizi ¢ekmistir. Ancak, g6z hastaliklar1 Cerrahi Anabilim Dali’na
bagvurulmasini gerektirdiginden bu konuda saglikli bir sapatama yapamadigimiz
kanaatindeyiz. Bizim c¢alismamizda bas, boyun ve yiizdeki lezyonlarin orant % 15
olurken, periorbital bodlgede oran % 23 kadar iken, kopeklerin % 15° inde
hiperpigmentasyon dikkatimizi ¢ekmekte idi.

Saridomichelakis ve ark. (212), 91 kopekte yaptigi c¢aligmasinda, deri
lezyonlarinin  goriilme sikligimi % 94,5 olarak agiklar. Bu lezyonlar, eritem,
hiperpigmentasyon, travmaya bagli hipotrikozis ve alopesi, kabuklanma, papiil,
likenifikasyon, siyriklar, kepeklenme, hiperhidrozis ve deride incelme olarak tanimlanir.
Vakalarin yarisindan ¢ogunda yaygin halde goriilen deri lezyonlari, iicte bir oraninda
bolgesel yerlesim gostermistir. Bu yerlesimler, bas, kulak kepgeleri, boyun, viicudun
lateral ve dorsal alanlari, aksillar ve ventral gégiis bolgesi, abdomen ve inguinal bolge,
perineum ve ayaklar seklinde dagilim sergilemistir. Ayrica, dirsekler ile karpal ve tarsal
eklemlerde de lezyonlara rastlanmistir. Vakalarin hemen emen yarisinda otitis eksterna
bildirilmigtir. Bizim elde etigimiz sonuglardan bazilar1 bu bulgular ile desteklenirken,
bazilar1 ¢elismektedir. Bu durumun, allerjinin bireysel olma 6zelligi, bireyi etkileyen
allejen faktoriin tiir ve dozu ile beraber, hayvanlarin bakim tarzi ve klinigimize getirilme
donemleri ile de baglantili oldugu kanaatindeyiz. Zira klinik muayene sirasinda
aldigimiz bilgiler, hasta sahiplerinin hayvanlarini lezyonlar1 goriir gormez bize
getirmedikleri yolunda idi. Baz1 hasta sahipleri farkli kliniklere de basvurduktan sonra
bize gelmis olduklarin1 agiklarken, bazilar1 lezyonlarin kendilignden iyilesmesini
beklediklerini ifade etmislerdir.

Klinik lezyonlar, ozellikle kilsiz karin bolgesinde yerlesir (140). Fleksura
(dirseklerin i¢ yiizii) ve friksiyon bolgelerinde (aksilla) yerlesenler ise, olasilikla
epidermal bariyerin kronik tahrisi nedeni ile allerjenlerin epidermise yayiliminin

kolaylasmasina baglhdir. Hastalarin en az % 40’inda yaygin kasinti oldugunu
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gozlemistir. Hastalifin kroniklesmesi ve yayilmasi halinde olaya katilan sekonder
lezyon ve bugular, kizil-kahve akintili lezyonlar, siyriklar, kendiliginden ortaya ¢ikan
alopesi, hiperpigmentasyon, kuru ve mat killar, pullanma ve likenifikasyon seklinde
siralanir. Ozellikle yiiz (burun ucu ve periokular alan), kulak kepgeleri ve patilerin
dorsal ve ventral yiizleri ile eklemlerin fleksural ytizleri ve aksilla, karin ve medial
uyluk bolgesi gibi viicut bolgelerinde goriilen kasintiya otitis eksterna veya kulak
kepgesinde kasinti % 86 ve konjunktivit % 50 oraninda eslik ederken, solunum
bulgularma ¢ok sik rastlanmamaktadir (50, 91, 120, 176, 183). Calismamiz
kapsamindaki kopeklerde kasint1 ¢cok daha yiiksek diizeyde saptanmutir (% 75). Alopesi,
hiperpigmentasyon, likenifikasyon ve kuruma-kabuklanma ise sirasi ile % 28, % 15, %
11 ve % 18 diizeyinde olmustur.

Zur ve ark. (268), hastalarin ¢ogunda otitis eksterna bildirir. Dalmagyali 1rki,
otitis eksterna agisindan predispozisyon gostermekte, buna karsin melez irklar daha
diisiik risk grubunda bulunmaktadir. Golden Retriever, American Cocker, ve Shar-pei,
bu semptomun beklenenden daha sik gorildiigli irklar olmustur. Otitis eksterna
acisindan mevsim, yas ve cinsiyete bagli yatkinliktan s6z edilmemektedir. Bizim
hastalarimizda, otitis eksterna i¢in belli bir irkin yatkinligindan bahsedilememektedir.
Fakat bu bulgu Golden Retriever ve Terrier irki kopeklerde daha fazla dikkatimizi
cekmistir.



Sekil 5.1. Bir olguda kulakta kasintih lezyon

Sekil 5.2. Ayni olguda kasintih kulak kepcesinin goriiniimii
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Sekil 5.3. Bir baska olguda kulakta kasintih ekzemat6z lezyon

Buna karsin hastalarin biiylik boliimiinde bacaklarin dorsal kisimlarinda kasinti
goriillirmiis ve Bull Terrier cinsi kopeklerin tamaminda ayaklarda lezyonlara
rastlanmistir. Bacaklarin distalindeki kasinti, mevsim, cinsiyet ve yas bakimindan

predispozisyon géstermemektedir.
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Sekil 5.4. Bir olguda interdigital bolgede goriilen kasintili lezyonlar

Sekil 5.5. Aym olguda ayagin yukarisina yayllmis lezyonlarin goriiniimii



81

Sekil 5.6. Interdigital bolgede ekzematoz yaralar ve otomiitilasyona bagh lezyonlar

Atopili kopeklerin % 7’sinde gida allerjisinin de olaya eslik ettigi dikkati
cekmektedir. Fakat yas veya cinsiyete bagh yatkinlik bildirilmemektedir.
Hastalarimizda aciklanan %13 oranindaki otitis eksterna bulgusunun gene klinigmize
basvurulmasinin gerekmediginin diisiiniilmesinden kaynaklanan nedenler ile oldukga
diistik bir oranda ifade edildigi fikrindeyiz.

Griffin ve ark. (74), degisik arastiricilarin atopi ile iliskilendirdikleri
semptomlar1 6zetledigi calismalarinda bu bulgular primer ve sekonder olarak ayirir.
Primer semptomlar, plak benzeri erupsiyonlar, eritematdz makuler ve papular
erupsiyonlar seklinde tanimlanir. Sekonder lezyonlar ise, kronik kaginti, kuru ve mat kil
ortiisii, hiperpigmentasyon, kepeklenme, likenifikasyon, alopesi, kopeklerin biiyiik
kisminda karsilasildigr bildirilen atopik otitis eksterna ile gene sik oranda goriilen
konjunktivittir. Tim hastalarda kasintinin varligini bildiren, bireylerin iigte birinde bu
kasintil1 alanlarda lezyon olmadigini ileri siiren ve hatta “primer lezyon” goriilmedigini
aciklayan bildirilerden de bahsedilir. Bizim arastirmamizda goézlemledigimiz sonug,
kasintinin ¢ok biiyiik oranda yer tuttugu ve hemen hemen tiim hastalarimizda, allerjinin

her sathasinda en fazla dikkati c¢eken bulgu oldugu idi. Hiperpigmentasyon ve
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likenifikasyon, nispeten daha az rastladigimiz klinik tablolar arasinda oldular. Bununla
beraber, degisen siddetlerde rastladigmiz kasintiya alopesinin siklikla eslik ettigini de
gozlemledik. Atopik otitis eksterna ve konjunktivit ise, goz ve kulak hastaliklarinin
allerjik hastaliklar ile iliskilendirlmeyerek basli basina birer hastalik olarak
addedilmelerine bagli olarak daha az rastladigimiz bulgulardan oldular.

Gida allerjisinden sikayet eden kopekler genellikle dermatolojik ya da
gastrointestinal klinik bulgular ile doktora getirilirken, zaman zaman bu ikisinin bir
kombinasyonu da goriilebilir. Bu bulgularin bildirilme sikliklar1 da farkhidir. Zira,
dermatolojik bulgular oldukca degiskendir ve gida allerjileri ile atopik dermatidin
bulgulart zaman zaman birbirinden ayirt edilemeyebilir (78, 80, 82). Hastalikta
dermatolojik bulgulara % 10-15 oraninda rastlanirken, gastrointestinal bulgular dikkati
daha fazla ¢ekmektedir (97). Mevsimsel olmayan inat¢1 kasinti, eritem, anjiyoddem,
papill, kepeklenme, inatg1 pyoderma, perenial kasmtili deri lezyonlari, bilateral
serumindz akint1 ve kasintili otitis eksterna, tirtiker, kulaklarda eritem, eksternal akustik
meatusta proliferatif degisimler ve dis kulak kanalinda mineralizasyon ile kulak kepgesi
hematomu, bildirilen dermatolojik bulgulardir (36, 110). Harvey (84), kasintinin
odaklandig1 viicut bolgelerini, dorsolumbosakral bolge, karin, ayaklar ve yiiz, sadece
ayaklar, aksillar bolge ve perineum, ayaklar ve koltukalti, ayaklar ve yliz, kasik ve
uyluk ile sadece sol kalca olarak tanimlar. Bizim ¢aligmamiz kapsamindaki kopeklerde
en fazla goriilen sikayetler, kasinti, eksematdz lezyonlar, pododermatitis, otomdiitilasyon,
yalama dermatidi ve alopesi oldu. Lezyonlarin dagildigi viicut bolgeleri arasinda dikkat
ceken alanlar ise, inguinal bolge, sirt, kulak, periorbital alanlar ve kivrim bdlgeleri idi.
Allerjik hastaliklarin gosterdikleri degisik bulgular ve bunlarin higbirinin patognomik
Ozellik tasimaksizin, degisen siddette ¢esitli viicut bolgelerinde yerlesim gostermeleri

literatiir ile uyumlu olmustur.
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Sekil 5.7. Bir olguda sirtta yaygin kasintih lezyonlar ve hiperpigmentasyon

Ortadan siddetliye dek degisebilen kronik diyare, malabsorpsiyon, kilo kaybu,
abdominal agri ve letarji, kopeklerde gida allerjilerinin klinik tablosunu meydana getirir
(172). Bir ¢alismada (84) gida allerjisi olup gastrointestinal bulgu gosteren hasta orani
% 2 olarak acgiklanmaktadir.

Bizim hastalarimiz arasinda diyare sorunu olan kopek yiizdesi, sadece % 6
civarinda olmustur. Bu diisiik oranin, gastorintestinal sikayetler ile klinigimize bagvuran
bir hasta s6z konusu oldugunda, gida allerjisinin diger gastrointestinal hastaliklara
kiyasla daha nadiren akillara gelmesinden kaynaklandigini diisiinmekteyiz. Kilo kaybi
ve abdominal agr1 dikkatimizi ¢eken bulgular olmamastir.

Genellikle literatiir ile uyumlu goriinen semptomlarin gruplar ve bireyler
arasinda  farklilik  gOstermesinin  ¢esitli  nedenlerle iliskilendirilebilecegini
diisiinmekteyiz. Literatiirde de deginildigi tizere allerjik hastaliklarin polimorf 6zellikte
olup, semptomlarin ¢ok sayida ve benzer olusuna bagli olarak kesin smirlar ile

tanimlanamamas1 ve hastaliklarda patognomik bulgulardan s6z edilememesi



&4

sebeplerden bazilaridir. Allerjik hastaliklarin semptomlarinin hastaligin siddetine, akut
ya da kronik olusuna gore degismesinin yani sira ¢esitli allerjik hastaliklarin klinik
bulgularinin benzerligi veya bu hastaliklarin birbirleri ile igice ge¢mis olmalar1 ya da
birarada seyretmeleri diger nedenleri olusturur.

Allerjik hastaliklarin erken sathalarinda bulgu olugsmamasi hastaligin geg
farkedilmesine yol agmakta, hasta olduk¢a gec bir donemde bize bagvurdugu ya da
baska bir sikayet ile klinigimize geldiginde anemnezde tesadiifen bu tip bir hastaligi
oldugu farkedilebilmektedir.

Allerjenin viicuda temas yolu, dozu ve bireyin kissel duyarlilig1 gibi 6zelliklerin
de semptomlarin siddetini etkileyebildigini diisiinmekteyiz.

Irk, yas, cinsiyete bagli yatkinligin yanmi sira genetik ozelliklerin de oldukca
onemli rol oynadig allerjik hastaliklarda “esik degeri” unsuru da gerek hastaligin gerek
klinik tablonun olusumunu etkileyebilmekte ve bu da farkliliklar1 agiklayabilmektedir.
Zira hastalikta kasint1 ve lezyonlarin siddetinin hastadan hastaya degisim gostermesi,
esik deger ile iligskilendirilmektedir (209). Patterson ve ark. (177), atopide solunum
semptomlarinin olusmasi i¢in gerekli bir esigin varligindan s6z ederek, allerjen dozu
diisiik iken semptom olusmazken, aksi halde klinik tablonun goriilecegini
aciklamaktadir. Calismamiz kapsamindaki 100 kdpek arasinda solunum semptomlari
gosteren hayvan orant % 8-13 kadar olmustur. IDST lerden alinan sonuglar tek (+)’dan,
dort (++++)’ya kadar degisen diizeyde objektif ve siibjektif bir skalada degerlendirilmis
ve farkli hastalarin farkli allerjenlere degisen diizeyde yanit gostermesi s6zkonusu
olmustur (Sekil 5.8 ve Sekil 5.9). Bu durumda, bu tip semptomlarin olusup
olugsmamasinin, esik degeri, allerjen dozu ve hastalarimizin bireysel oOzellikleri ile

baglantili oldugunu diistinmekteyiz.



Sekil 5.8. Bir hastadan alinan IDST sonuglar:
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Sekil 5.9. Bir bagka hastada IDST e karsi olusan tepkimeler
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Biitlin bunlar gdzoniine alindiginda, yukarida adi gegen literatiirde de deginildigi
tizere allerjik hastaliklarin semptomlarinin farklilik gostermesini yukarida sayilan tiim

nedenler ile bagdastirmaktayiz.

5.8.IDST Sonuclan

Son yillarda insanlarda artig gosteren gida allerjisi, astim ve atopik egzema gibi
allerjik hastaliklar insanlar ile benzeri ¢evreleri paylasan kopeklerde de aym olgiide
artmistir. Bu nedenle allerji teshisinde giivenilir testlere duyulan ihtiya¢ da daha sik dile
getirilmektedir. Giliniimiizde serolojik ve intradermal testler tercih edilmemekte, zaman
zaman klinik taniya yardimci olsalar da, asil etkinlikleri immunoterapi i¢in allerjen
madde seciminde ortaya c¢ikmaktadir. Kopeklerde allerji yapan 3 temel unsur olan
pireler, gidalar ve cevresel allerjilerden higbiri i¢in patognomik semptom olmadigindan
farkli tan1 yontemleri birarada degerlendirilir (124).

Klinik bulgu gosteren tiim kopekler IDST’e olumlu yanit vermeyebilirler.
Bununla beraber, duyarlilig1 stiphe gotiirmeyen bir yontem olan IDST, allerjik hastaligi
ya da bu tip bir hastaliga dair klinik bulgusu bulunmayan kopeklerde dahi
uygulandiginda en az tek bir allerjene olumlu yanit alinabilmektedir (60).

Hipoallerjenik diyetler ise, gida allerjisi i¢in “altin standart” olarak kabul edilir
ise de, bu testler hangi gidanin eliminasyon diyetine katilmasi gerektigini belirtmezler
(94, 95).

Calismamiza katilan kopeklerin uygulanan allerjenlere karsi olusturduklar

pozitif yanitlar Sekil 4.8”de verilmektedir.

5.8.1.Gida IDST

Kopeklerde, insanlarin aksine aksine trofallerjene duyarlilik olduk¢a nadir
rastlanilan  bir durumdur (182, 206). Veteriner hekimlikte gida allerjileri,
gastrointestinal semptomlardan ziyade, dermatolojik belirtiler ile seyrederken, gida
allerjisinin insidensi arastiricilara gore degismektedir (92). Baz1 veteriner dermatologlar
konu ile alakali sliphelerini dile getirseler de, gidasal bilesenler ile iliskilendirilen ¢ok
sayida allerjik dermatolojik semptom bulunmaktadir (35, 56). Atopik oldugu diisiiniilen
kopeklerde de, olaya eslik eden gida allerjisinin varhi§inin mutlaka diisiiniilmesi

onerilmektedir (50).
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Olson (172), dermal ve gastrointestinal bulgular ile seyreden gida allerjilerinin
kopeklerde sik goriildiigiinii bildiren arastiricilardan bahsederken, kendisinin de
trofallerjenler ile gergeklestirdigi IDST icin olumlu yanit aldigimi agiklar. Biz de
caligmamiz kapsaminda bulunan 17 gidasal allerjene karsi, degisen diizeylerde olumlu
yanit almis bulunmaktay1z.

Kopeklerde siit iirtinleri % 28, sigir eti % 8 ve bitkisel proteinler % 28 oraninda
gida allerjilerinden sorumlu tutulurlar. Olson (172), c¢alismasinda IDST ile de
degerlendirmeye calistig1 tavuk eti ve siite degisen diizeylerde olumlu yanit almistir.
Bizim hastalarimizda da tavuk eti ve siit i¢in olumlu yanit elde edilmistir.

Martin ve ark.(141), kuzu allerjeninden fosfoglutamazi sorumlu tutarken ayni
bilesenin, sigir allerjeninin de énemli bir pargasi oldugunu sdylemektedir. Inek siiti,
sigir ve kuzu etinin major allerjenlerini tanimladiklarini agiklayan arastirici, kuzunun
sigir etine allerjik kopekler i¢in uygun bir hipoallerjik diyet bileseni olmayacagi
konusunda uyarida bulunmaktadir. Caligmamiza katilan kopekler arasinda ise, siit,
koyun ve sigir etine duyarli oldugunu saptadigimiz birey orani sirast ile % 20, % 14,1
ve % 15,2 oraninda idi.

Halliwell ve ark. (79), kopeklerde allerjiden sorumlu gidalari, sigir, kuzu, tavuk,
hindi, balik, patates, ekmek, inek siitii, yumurta beyazi ve sarisi1 olarak siralarken, at eti
de bu grupta siklikla anilmaktadir (64, 125, 141, 206, 241). Kopekler i¢in hazirlanan
ticari mamalarin iceriginde de yer alan at eti icin elde ettigimiz duyarlilik orani, % 14,1
idi. Waltham raporunda (250), inek siiti, sigir, koyun, tavuk ve at eti ile yumurta
beyazi, ekmek, patates, cikolata, balilk ve domatesin histamin salinimima yol agtigi
aciklanmaktadir. Harvey ve ark. (84) da, siit iirlinleri, sigir eti, kuzu eti, yumurta ve
cikolatanin kopekler i¢in allerjik olabilecegini dogrularken, Foster ve ark. (64), sigir eti,
kuzu eti, tavuk, hindi, yumurta, balik, ekmek, patates ve siitiin kopeklerde gida allerjisi
olusturabilecegi sonucuna varmistir.

Arastirmamiza baglamadan 6nce ve arastirmamiz sirasinda yaptigimiz anketlerde
patatesin hem evde hem de fabrika gibi isyerlerinde bakilan képeklerin beslenmesinde
cok sik kullanilmasi dikkatimizi ¢ekti. Bunun, patatesin ucuz olmasi ve ekmekle beraber
verilince kopeklerde doyurucu o6zelligi oldugu disiiniildiigii icin tercih edildigini
gordiik. Buna bagl olarak siklikla ekmek-patates seklinde bir tek gida uygulamasinin
yapildigini farkettik. Bizim ¢alismamizda da patates i¢in aldigimiz olumlu yanit oran1 %

8,2 oldu. Literatiirde bir orana rastlamadigimiz i¢in veri bazinda karsilastirma imkani
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bulamasak da, allerjen 6zelligi olan gidalar arasinda anilmasi ile bizim sonuglarimizin
uyumlu oldugunu diistinmekteyiz.

Cikolata da ozellikle ev kopeklerine 6diill amacli verildigini saptadigimiz bir
baska gida idi. Testimizde % 7 oraninda ve degisen diizeylerde duyarlilik saptadigimiz
cikolata da literatiirde (84, 250) allerjik gidalar arasinda sayilmaktadir. Gene sayisal veri
bulunmamasi nedeni ile kiyas yapamadigimiz bu gida i¢in alinan olumlu yanit literatiir
ile uyumlu olmaktadir.

Bizim panelimize de dahil olan tiim bu gidalara degisen diizeylerde ve degisen
oranda pozitif yanit alinmistir.

Meyve ve sebze yiyen insanlarda oral allerji sendromunun goriilmesi ve polen
allerjisi olanlarda bu durumun siklikla olusmasindan yola ¢ikan Fujimura ve ark. (69),
polen allerjisi olan bir kopekte domates yedirilmesini takiben allerji gelistigini
bildirmektedir. Arastirict ¢ok sayida kopekle yaptigi calismanin sonucunda polen
allerjisi (Japanese cedar) ile domates allerjisi arasinda baglanti bulundugunu ileri
siirmektedir. Biz de ¢alismamizda domates i¢in %14,1 oraninda duyarlilik tespit ettik.
Ozellikle evde veya ev yemegi artiklar ile beslenen kopekler icin elde ettigimiz bu
bulgunun 6nemli olabilecegi diisiiniildii.

Maeda ve ark. (131), atopili kdpeklere uyguladigi IDST paneline ekmek, siit ve
sigir etini de katmis ve olumlu yanit almiglardir. Ishida ve ark. (105), dokuz farkli gida
allerjenini IDST yolu ile deneyerek kopeklerde gida allerjisini arastirmistir. IDST
sonuglart sigir eti icin iki bireyde (+++), ekmek ise sadece tek bir kopekte (+++)
seklinde bildirilmistir. Testte yumurta antijenine de orta diizeyde yanit alinmistir (103).
Masuda ve ark. (144)’nin c¢alismasinin kapsamina dahil olan kopeklere de gida
allerjenleri i¢in IDST uygulanmistir. Calisma sonunda oldukc¢a az sayida hayvanin teste
yanit verdigi gozlenmistir. Sadece iki kopek ekmek ve yumurta i¢in kuvvetli (+++)
yanit olustururken ekmek, yumurta, tavuk eti ve sigir etine zayif (+) ve orta (++)
siddette yanitlar alinmistir. Testte One ¢ikan allerjen sigir eti olmustur. Bizim
hastalarimiz yumurta beyazi i¢in % 10,5 ve yumurta saris1 i¢in ise % 8,2 oraninda ve
degisen diizeylerde duyarhilik gosterdiler.

Siklikla ekmek ve siit ile tek tip gida beslemesi uygulanan fabrika kdpekleri i¢in
bu iki gida oldukca Onemlidir. Calismamiza baslamadan once degerlendirme igin
sececegimiz allerjenleri tespit i¢in yaptifimiz anketlerde ve caligmamiz sirasinda

anemnez bulgularini alirken de dikkatimizi ¢eken bu tip kopeklerin ortak yonlerinin
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ekmek-siit beslenmesi oldugu idi. Testlerimiz sonucunda siit ve ekmek i¢in degisen
dercelerde olmak kaydi ile sirasi ile % 20 ve % 10.6 oraninda duyarlilik tespit ettik.

Kopeklerde IgE kokenli olan gida allerjilerinin atopik dermatiten, kusma ve
diyare ile seyreden gastrointestinal semptomlara ve nadiren de olsa anafilaksiye dek
uzanan bir dizi semptomlarla seyrettigi ve insan hekimligindeki hastalar ile benzestigi
bilinmektedir. Buradan yola ¢ikan Teuber ve ark. (237), gida allerjisi i¢in kopek ile
olusturduklar1 bir modellemede findik ve ceviz ile duyarl hale getirdikleri bir hastadan
bahsetmektedirler. Hastada duyarlilastirmay1 takiben kusma meydana gelmistir. Bizim
calismamizda bu tip semptomlara rastlanmamakla beraber, aradaki farkin, bu
arastiricilarin olugturdugu kasti duyarlilagtirma ve bunun gerektirdigi esik degerin
yiiksekligi, bizim hastalarimizda ise daha diisiik diizeyde maruz kaldiklar1 allerjen
miktar1 ve esik deger ile baglantili oldugu kanaatindeyiz. Bizim ¢alismamizda ceviz ve
findik i¢in degisen diizeylerde olumlu yanit alinmistir.

Et ozellikli gidalarin bilesenlerinin bilinmesinin 6zellikle gida allerjilerini
Oonlemek acisindan 6nemine deginen Wang ve ark. (251), ticari kopek mamalarinin keci,
tavuk ve sigir etini igerdiklerini bildirmektedir. Ayrica ticari mamamalarda akar
allerjenlerinin de bulundugu iddia edilmektedir (217).

Kopeklerde gida allerjisi i¢in IDST uygulamasinin tartismali oldugunu bildiren
Kunkle ve ark. (118), gida allerjisi oldugu bilinen 13 kdpegin 17 farkli gida allerjeni ile
uygulanan IDST i¢in degisen sonuglar verdigini bildirmektedir. Kendisi de 48 kopekte
benzer bir ¢alisma yiiriiten arastirici, ekmek i¢in % 15, siit i¢in % 36, balik i¢in % 28,
tavuk ve sigir eti icin ise sirasi ile % 21 ve % 32 oraninda pozitif yanit bildirmektedir.
Ancak IDST’ e pozitif yanit veren 48 kopekten sadece 3/28’i eliminasyon diyetine
cevap vermistir. Bu durum IDST uygulamasinin gida allerjisi agisindan giivenilirliginin
sorgulanmasina yol agmaktadir.

Bizim ¢aligmamizda ekmek, ton baligi, tavuk, sigir, koyun, hindi ve at eti igin
strast ile % 10,5, % 11,7, % 17,7, % 15,2, % 14,1, % 4,7 ve % 14,1 oraninda pozitif
yanit alindi. Bulgularimizin arastiricilarin bulgulari ile hemen hemen ayn1 ya da oldukca
yakin oldugu sonucuna varildi. Hindi ve at eti icin sayisal bulguya rastlanmamakla
beraber, kopekler i¢in allerjik oldugu bildirilen gidalar arasinda yer almalar1 agisindan
bulgularimizin dikkat ¢ekici oldugunu diistindiik. Hindi eti, ¢alismamiz kapsaminda en
az sayida hastanin olumlu yanit verdigi gidasal allerjen olmustur. Kopeklerde gidasal

allerjenlerin deri testleri ile arastirilmasi agisindan yeterli diizeyde literatiir ve sayisal
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veri bulunmamasi, kiyaslama yapamamiza neden olmustur. Ancak kdpekler i¢in allerjik
oldugu bildirimi ile desteklenmesine karsin az sayida bireyden olumlu yanit alinmisg
olmasinin ilgi ¢ekici oldugunu diisiinmekteyiz.

Burks ve ark. (25), deri testi sonuglart olmadan uygulanan eliminasyon
diyetlerinin deri semptomlariin klinik iyilesmesinde yardimci olamadigini agiklarken,
invitro testlerin hangi gidanin eliminasyon diyeti i¢in se¢ilmesi gerekliligi s6z konusu
olunca, deri testlerinden daha giivenilir olmadigini da bildirmektedir.

Jeffers ve ark. (110), sigir eti, siit, ekmek, tavuk, yumurta ve soya icin
uyguladigi IDST lerden patates, ekmek, havug ve misir i¢in olumlu yanit almistir.
Arastirict, IDST’in duyarliligin1 % 10,3, 6zgiinliiglini % 95,6, pozitif anlamliligin1 %
60 ve negatif anlamliligin1 % 62,3 olarak acgiklar. Duyarliligin gida allerjisi olan tiim
hayvanlari, 6zginliiglin ise sadece hasta hayvanlar1 bildirmesi anlamina gelen testte,
pozitif anlamlilik pozitif yanitin hasta hayvani, negatif anlamlilik ise saglikli hayvani
isaret eder. Calismada, IDST uygulamasinin tipki ticari diyet ve ELISA gibi ev yapimi
eliminasyon diyetinin yerini alamayacagi sonucu elde edilmistir.

Meyveler ve findik-fistik ile cevizin, hem anemnez hem de IDST ile gida
allerjilerinin en 6nemli sorumlularindan olduklar1 belirlenmistir. Klinik ¢alismalar da
polen allerjisi bulunan hastalarin % 20’sinde meyve allerjisinin de bulundugunu
kanitlamaktadir. Yeni bir terim olan “Oral Allerji Sendromu” ceviz, findik, fistik, elma,
havug, armut, sebze ve patates gibi gidalara karsi olusan allerji ile polen allerjisi
arasindaki etkilesime isaret eder (42).

Calismamiz kapsaminda IDST panelimize dahil ederek hastalarimiza
uyguladigimiz allerjenler arasinda portakala 9, cevize 8, elma, armut, findik ve cevize
ise 7’ser kopegin duyarli oldugunu tespit ettik. Bu allerjenlerin duyarlilik oranlari sirasi
ile % 10,5,% 9,4 ve % 8,2 oldu. Literatiirde bu gidalar ic¢in yiizde oranlardan
bahsedilmemekte oldugundan net bir karsilastirma imkani bulamamakla beraber findik
ve cevize duyarlilik tespit edilen hastalarimizda polen duyarliliginin da bulunmasi
dikkat ¢ekici olurken, patates i¢in alinan sonuglar bazi literatiire (63, 64, 80, 82, 250)
uyumludur. Findik ve ceviz duyarliligindan ise Teuber ve ark. (237) nin ¢alismalarinda
bahsedilmektedir.

Gida allerjilerinin tanisinda IDST lerin gilivenilir olmadigi, eliminasyon diyetinin
“altin standart” olarak kabul gordiigii bilinmektedir (62, 94, 95, 110, 117, 118, 253).
Jackson ve ark. (107), 40 kopek tlizerinde yaptig1 bir calismada ¢alisma oncesinde gida
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antijenleri i¢in IDST uyguladigini agiklamaktadir. Arastirici bu testin, klinik iyilesme
tizerindeki olumlu etkisinden bahsetmektedir.

Biz de panelimize kattigimiz bu gidalar i¢in elde ettigimiz sonuglara dayanarak,
tek bir testin allerji tanis1 konusunda yeterli olmayacagi ve mutlaka birden fazla test
sonucu ve klinik bulgular ile desteklenmesi gerektigi konusunda aynmi goriisii

paylasmaktay1z.

5.8.2.Ev Tozu IDST

Ev tozu, toz akarlari, kiif sporlari, hayvan allerjenleri, polenler ve bdcek
atiklarini iceren homojen bir yapiya sahiptir. 50.000 den fazla akarin ev tozu allerjileri
ile baglantili oldugu bilinir (102, 156, 252).

Kopeklerde Dermatophagoides allerjenleri tanimlanmistir. Kopekler i¢in, yliksek
molekiiler agirliga sahip Dermatophagoides allerjenleri en 6nemli allerjenler olup (181),
diisiik molekiiler agirliga sahip olanlara kiyasla daha etkindirler. Buna gore D. Farinae
icim 97-98 kDa ve D. Pteronyssus i¢in 103-104 kDa agirlikli allerjenler
tanimlanmaktadir. Bir akarin zaman zaman digerinden daha etkin olmasi ise mevsimsel
dalgalanmalar ile agiklanmaktadir (164).

D. farinae ile D.pteronyssus arasinda gii¢lii bir korrelasyon bulunmaktadir (65).
D.farinae duyarlilifi gostermeden D.pteronyssus duyarliligi gosteren kopek sayisi
oldukca azdir. Bu nedenle bu iki allerjen panellerde birarada kullanilirlar (231). Bizim
de calismamiz sonucunda elde ettigimiz bulgu, her iki allerjene olumlu yanit veren
kopek yiizdesinin % 23,5 oraninda oldugu idi.

Park ve ark. (175)’nin ¢alismasinda, 80 kopekten 70 kadar1 ev tozu akarlarina
allerjik ¢ikmistir. Zur ve ark. (268) nin arastirmasinda da en yliksek sonuglar, ev tozlari
(% 47) ile ev tozu akarlarina (%71) karst alinmistir. Hem ev tozu hem de ev tozu
akarlaria kars1 duyarlili1 saptanan hasta orani ise % 62 olmustur. Prelaud ve ark. (182)
da, beraber calistiklar1 83 kopekten 66 adedinin D.farinae i¢in pozitif IDST sonucu
gosterdigini agiklamaktadir. Hastalarimiz arasinda en yiiksek olumlu yanit oranlarinin
bu iki allerjen ile ev tozuna karsi alinmis olmasi bu bulgular ile desteklenmektedir.

D.pteronyssus ile kiyaslandiginda D.farinae icin olusan pozitif IDST sonuglari
ikinci tiir akarin ev ortaminda daha fazla bulunmasindan kaynaklanmaktadir (28).

Ayrica, D.farinae’nin irritasyon potansiyeli, D.pteronyssus’a kiyasla daha fazladir
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(212). Arastirmamizda D. farinae icin aldigimiz % 51,7°lik olumlu yanita karsin,
D.pterynossus i¢in aldigimiz % 31,7 oranindaki olumlu yanit da bu agiklama ile olumlu
goriinmektedir.

Egli ve ark. (60), duyarli kopeklerin % 80’inden fazlasinda ev tozu akarlarina
kars1 pozitif yanit sekillendigini bildirirken, yastan bagimsiz oldugunu diisiindiigii bu
durumu, siirekli tekrarlanan IDST uygulamalar1 ile bagdastirir. Arastiricilar, bu duruma
yol agmasi olas1 bir diger faktoriin gida kaynakli diger ev tozu akarlan ile aralarinda
gelisen ¢apraz tepkiler olabilecegini de diisiinmektedir. Calismada farkli yaslardan 74
kopekten 64 adedi D.pteronyssus ve 71 kopekten 61 adedi de D.farinae i¢in olumlu
yanit vermistir. Biz de her iki akar i¢in aldigimiz olumlu sonuglarin yas ile baglantili
oldugu sonucua varmadik. Ancak hastalarimiz ilk kez klinigimizde IDST uygulamasi
yapilan kopekler olduklart igin, tekrarlanan IDST lerin bu sonuca yol agtig1 konusunda
yorum yapma imkanimiz bulunmamaktadir.

Bensignor ve Carlotti (14), D.farinae i¢in aldig1 pozitif yanit oranini atopili
kopeklerde % 72, pozitif yanit verenler arasinda ise % 90 olarak agiklarken, bu oranlar
D.pteronyssus i¢in sirasi ile % 25 ve %32 olmustur. Bu calisma atopide ev tozu
akarlarmin 6nemini dogrulamaktadir. Atopili kopeklerde akarlar i¢in alinan pozitif
yanitlarin bu oranda yiliksek olma nedeni evcil hayvanlarin yasama sartlar1 (nemli ve
rutubetli ev ortamlari, fazla 1sitma) olabilir (165). Hastalarimizdan teste olumlu yanit
verenlerinden biiyiik kisminin evde bakildig1 dikkate alindiginda bu durumun akarlar ve
ev tozlar i¢in elde ettigimiz yiiksek diizeyde olumlu yanit ile baglantili olabiliecegi
sonucuna vardik.

Kurata ve ark. (119), allerjik rinit ve atopinin baglantisint arastirdigi
caligmasinda kdpeklere IDST uygulamistir. Test panelinde ev tozu akarlarinin yani sira
kedi epiteli ve gidalar1 da (musir, piring, ekmek, sigir eti, siit, yumurta) dahil eden
aragtirmacilar, akarlara pozitif yanit alirken diger allerjenlerin tiimiine negatif yanit
aldigm bildirir. Calismasinda allerjik rinitin ev tozu akarlarinca uyarildigi sonucuna
varan aragtirici, tiim hasta kopeklerin sahiplerince kapali mekanlarda bakildiklarini ve
buna bagl olarak insanlarda ev tozu akari allerjisinin olugsmasina zemin hazirlayan bir
ortama benzer bir ortamlarinin oldugunu da ayrica vurgulamaktadir. Bizim calismamiz,
akarlar ve ev tozlar i¢in alinan olumlu yanitlar ile beraber trofallerjenlere de alinan
benzer yanitlarin varligi nedeni ile bu ¢alisma ile ¢elismektedir. Zira gerek gida

allerjenleri, gerek kedi epiteli hastalarimizin belli 6l¢iide duyarli ¢iktigi allerjenler
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olmuslardir. Fakat az sayida da olsa solunum sistemi bulgular1 ile bize bagvuran
hastalarimiz olmus, bunlar akar ve ev tozlarina yanit vermis ve cogunun kapali ortamda
bakildig1 dikkatimizi ¢ekmistir. Bu durumda bu sonucumuzun yukaridaki calisma ile
uyumlu oldugu kanaatindeyiz.

Youn ve ark. (266), ev tozu i¢in % 6, D. farinae ve D.pteronyssus i¢in ise % 63
ve % 31 oraninda pozitif yanit elde etmistir. Willemse % 20-80 arasinda olumlu yanit
orani bildirdigi ev tozu ve ev tozu akarlarin1 6nemli allejenlerden kabul eder (260, 261).
Foster ve ark. (65) nin bildirdigi oranlar ise D.farinae icin % 78,9, D.pteronyssus i¢in %
66,4 seklindedir. Masuda ve ark. (144), ayni allerjenler icin pozitif yanit yiizdelerini
sirasi ile % 64,3 ve % 54,8 seklinde agiklamaktadir.

Lian ve ark. (122), D.farinae i¢in % 89,2, D.pteronyssus i¢in % 69,2 ve ev
tozlar1 i¢in % 86,2 oraninda olumlu IDST yanit1 agiklamaktadirlar. Ev tozu bol miktarda
toz akari kalintilarin1 igeren kompleks yapida bir allerjen oldugu igin Ozellikle
Dermatophagoides tiirleri basta olmak iizere ev tozu akarlarinin ev tozlari allerjenleri
arasinda en Onemli tlrler oldugu kabul edilmektedir. Nadiren rastlanilan ev tozu
akarlarina alman olumlu yanit olmaksizin ev tozuna karsi gelisen duyarlilik da bu
durumla iliskilendirilir. Hastalarimiz arasinda sadece ev tozuna allerjik olan birey oranm
% 20, her ¢ allerjene duyarli birey orani ise % 7 olarak tespit edildi. Biz de bu % 20’lik
oranin yukarida agiklanan sebepten kaynaklandigini diistinmekteyiz.

Arastirmamizin materyalini olusturan ve teste pozitif yanit aldigimiz 85
kopekten 71 tanesi akarlara, 17 tanesi ev tozuna duyarli bulundu. D.farinae i¢in alinan
pozitif yanit oran1 % 51,7, D.pteronyssus i¢in % 31,7 ve ev tozu i¢in ise % 20 olmustur.
Caligmamizda en yiiksek oranda olumlu yanit aldigimiz allerjenlerin akarlar ve ev
tozlar1 olmasi, bu allerjenlerin primer Onemine literatiiriin yaptigi vurgular ile
ortisgmektedir. Baz1 bolgelerde alinan yanitlar ile calismamiz arasindaki farkin ise

hayvanlarin yasama ortami ve bakim sartlarindan kaynaklandigini diisiinmekteyiz.

5.8.3.Polen IDST

Bitkilerin tiremesi i¢in dnemli olan polenler arasinda sadece % 10’dan daha az1
aeroallerjen gibi davranabilir. Bunlar riizgarla tozlanan tiirlerdir. Hava yolu ile oldukca
uzak mesafelere tasinabilirler. Hava hareketleri ve diisik nem orani polen

konsantrasyonunda artisa neden olur (156).
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Ortak epitoplar1 ve riizgarla taginabilmeleri, polenlere degisik bolgelerde degisik
bireylerce alinan benzer yanitlar1 agiklamada kullanilan teoridir (28, 174).

Bir bolgede en 6nemli ve etkin allerjenler arasinda sayilan polenler, bir baska
bolgede en az yanit alinan allerjenler arasinda gecebilmekte ve bu durum oncelikle
bolgelerin iklimsel ve cografi Ozellikleri ile iliskilendirilmektedir (212). IDST
acisindan, bitkisel kokenli allerjenler i¢in kopeklerde alinan yanitlarin farkli olma
nedenlerinin ise, kopeklerin farkli yasam tarzlari, barinma ortamlar1 ve bu etkenlere
bagli olarak farkli allerjenlere degisen derecelerde temas etmeleri oldugu
distiniilmektedir (156, 157, 158).

Yurdumuzdaki allerjik bitkiler dikkate alindiginda, klinik bakimdan en énemli
allerjenlerden olan cayirotlar1 142 cins ve 500’1 askin tiirii ile dogal yayilis gosterir.
Sogiitgillerden olan sogiit ve kavak da bocekler ve riizgar vasitasi ile taginirlar. Allerjik
etkileri tam bilinmese de genis yayilim gosteren bu tiiriin klinik uygulamalarda dikkate
alinmalar1 gerekmektedir (70).

Hastalarimizda kavak, sogiit ve cayir otu i¢in sirasi ile % 12,9, % 9,4 ve % 7
oraninda duyarlilik tespit edilmistir. Kavak ve sogiit i¢in alinan aliman olumlu yanit
diizeyi literatiir ve bazi g¢aligmalarin (88, 114) sonuglar1 ile benzesmekte iken,
Avrupa’da alinan sonuglar ile (212) ¢elismektedir. Cayirotu i¢in alinan yanitin ise daha
diisiik oldugu dikkati ¢ekmektedir. Bu farkliligin bireysel ve cografi ozellikler ile
alakali olabilecegi ve baska calismalarda da arastirilmasinin faydali olabilecegini
diisiinmekteyiz. Zira, polenlerin yapilarinda ortak epitoplarin bulunmasi benzer mast
hiicre degraniilasyonu diizeyine ya da yangisal medyatér salinimina neden
olmamaktadir. Polenlere karsi alinan yanitin kismen de olsa diisiik olma nedeni, testin
uygulandig1 cografi bolge ve 1rk ile baglantili sanilmaktadir. Polenlerin riizgar ve tozla
taginabilir olmalar1 herhangi bir bolgedeki diger kopeklere de etkiyebilmelerine olanak

tanir. Ancak bu, o bdlgenin iklim 6zellikleri ve nem diizeyine de baglidir (266).

5.8.4.Epitel IDST
Carlotti ve Costargent (28), alinan olumlu sonuglara bakarak, kopek allerji
panelinde epitel bulunmasi gerekliligini savunurlar. Hayvan kokenli allerjenler, hayvan

bulunmayan evlerde bile bulunmalar1 nedeni ile mutlaka dikkate alinmalidir (252).
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Baz1 caligmalarda (131, 255), kopeklerde kedi allerjenlerine karst asirt
duyarliligin sik karsilagilan bir durum oldugu ifade edilmektedir. Ancak alinan olumlu
yanit oranlar1 oldukca farklidir (86, 175). Farkli ¢alismalar, (65, 114, 144, 266), bu
oranlari, % 3, % 6,1, % 26,1 ve % 32,1 olarak acgiklamaktadir. Ayrica, gene Kirkpinar
(114), kopek epiteline kars1 % 22,9 oraninda olumlu yanit elde etmistir.

Kedi epiteline asir1 duyarlilik gosteren kdpekler arasinda kedi ile yagsamayanlar
ve saglikli olanlar da bulunmaktadir. Kopekler kedi allerjenlerine kars1 asir1 duyarl hale
gelebilirler. Ancak bu durum, klinik hastaligin varligin1 kanitlamadigi icin, pozitif IDST
sonuglar1 yorumlanirken dikkatli olmak gerekmektedir (88).

Arastirmamizda olumlu yanit alinan kdpeklerden % 27°si kedi, %18,8’1 kopek,
% 5,8’1 tavsan ve % 8,2’si de muhabbet kusu epiteline duyarli ¢ikmistir. Hayvanlarda
diger hayvanlara kars1 gelisen allerjiye rastlanabilmektedir (158). Epitellere kars1 alinan
olumlu yanmitin da c¢ogu allerjen icin gecerli oldugu iizere degisen oranlar ile
tanimlandig1 diisliniildiigiinde, elde ettigimiz oranlarin literatiir ile uyum sagladig

gorilmektedir.

5.8.5.Tiiy IDST

Kanatli tiiylerinin allerjen ozellikleri tartismaya agik olup, nadiren allerjiye
sebep olduklar1 bildirilmistir (212). Bir bagka calismada ise, siklikla allerjiye neden
olduklar1 agiklanmaktadir (125). Degisik ¢aligsmalarda (65, 158, 266) tiiy i¢in uygulanan
IDST acisindan, % 10,8, % 4, % 3 oraninda pozitif yanit bildirilmektedir (266).
Ozellikle tiiylerle yapilan yatak, yastik gibi malzemenin hayvanlarda alerjik tepkimelere
neden oldugu ve toz veya akar allerjisi olan bireylerde semptomlarin siddetlenmesine
yol actiklart bilinmektedir (114). Biz calismamizda % 10,5 oraninda bireyde 6rdek
tilyiine kars1 olumlu yanit aldik. Bu sonu¢ Mueller ve ark.(158) ile, Kirkpinar (114)’1n
calismalari ve Hollanda ile Belcika’da yapilan arastirmalarin (212) sonuglarina

uymaktadir.

5.8.6.Pamuk IDST
Bir tekstil iiriini olan pamuga iliskin allerjik reaksiyon ylizdeleri farkl
caligmalarda belirtilmektedir. Calismamizda elde ettigimiz % 16,4 ‘liikk oran literatiir

(88) ve Kirkpinar’in (114) elde ettigi sonuglar ile uyusmaktadir.
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Tablo 5.1. Farkh cahsmalarda IDST yiizdeleri (88) ile tezimizin sonuglari

Allerjen A/B|C| D |[E|F| G|H|T|J| K|L|{M|N|O sonTniZlarl
Ev tozu 71(35]39|84/39|55|63 4659|1229 |65 19 20
D.Farinae 38 100 |55(19(50(42|46|44|76 |70 51,7
D.Pteronyssus 3 2 100121 (14| 9 |19 44 |76 | 54 31,7
Kedi epiteli 673030 71 |3 20 | 8 |145| 3 |10 26 19| 2 27
Kopek epiteli | 56 251 74 |1 15136 1 18,8
Tily karistimi | 51 | 35 76 0|4 <5|<5 0 10,5
Kavak 32 0 4 4 12,9
Pamuk 14 39129 16,4

Tablo 5.2. Avrupa’da farkh boélgelerde elde edilen pozitif IDST Oranlar (212)

=
mein % o182 l,8 58 Bs(z2 gk
23 ST IeT|ETIET (27 5%
=€ B¢ |z & |8 & |2 <& |8 ¢E|EE
D.farinae 70,3 37,3 54,5 18,8 88/94 | 49,4/41,9
D.pteronyssus 53,8 3.4 1,6 20,5 13,5 62/51 9,2/19,4
Ev tozu 18,7 39,4 54,9 46 59,4 46/55 11,529
Kedi epiteli 2,2 29,8 2,5 8,3 454 16/14
Kopek epiteli 1,1 25 0,8 14,6 357 36/
Tiiy karisimi 0 13 3,9 16/4
Kavak 4.4 42

Genel olarak kabul goren diisiince, pozitif bir IDST sonucunun yanlizca
kopeklerin belli bir allerjene kars1 duyarliligini teyit ettigi, ancak allerjik hastaliga bagl
klinik tablonun varligini “kanitlamadig1” seklindedir. Bu testler, belli bir allerjenin
etkinligini dogrulamakla beraber, asil uygulanma amagclar1 spesifik immunoterapi
(hiposensitizasyon) i¢in allerjen se¢iminde bir kriter olusturmalaridir (268). Mevsim ve
yasin da IDST sonuglarimi etkileyebildigi diisiiniilmektedir. IgE diizeyinin pik yaptigi
donem IDST i¢in de en uygun donemdir (94). Bazi hayvanlar atopik ya da allerjik

olmalarmma ragmen negatif sonug¢ gosterebilirler. Geng¢ hayvanlar, birgok allerjene
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duyarli olduklar1 halde, oldukca az sayida allerjene karst olumlu yanit
olusturabilmektedirler (93, 94). Buna baglh olarak degisen bolgelerde oldukca degisik
sonuglar elde edilebilir (Tablo 5.1, Tablo 5.2).

Biz de calismamizda farkli gruplardan allerjenler icin degisen diizeylerde ve
oranlarda elde ettigimiz olumlu yanitlara dayanarak, allerjik hastaliklarin tiim tiirleri
icin birden fazla testin birarada uygulanarak, elde edilen sonuglarin mutlaka klinik

bulgular ve anemnez ile desteklenmesi zorunlulugunu savunmaktayiz.

5.9.Kan Analiz Bulgulari

Klasik kitaplarda sayica eozinofil 16kosit artis1 olan ‘“‘eozinofili” daha ¢ok
antijen-antikor tepkimeleri ile iliskilendirilmekte ve 06zellikle allerjik hastaliklara
baglanmaktadir (101, 228).

Eozinofiller Tip-1 asir1 duyarlhilik tepkimelerinde oldiiriicii efektor hiicreler
olarak gorev yaparlar. Kopeklerdeki allerjik tepkimelerde eozinofiller i¢in yapilan
arastirmalarin sayis1 yetersiz olmustur. Bunun nedeni, kdpeklerde kutan6z eozinofilik
yangmin nadir goriilmesi ve mekanizmanin diger tiirler ile benzestiginin varsayilarak
fazla irdelenmemesidir. Bu nedenle kdpeklerdeki atopide eozinofillerin oynadig: roliin
daha detayl arastirilmasi onerilmektedir (89).

Hirt ve Iben (97), hayvanlarda inhalan veya gida kokenli allerjilerde eozinofili
goriildiigiinii agiklarken, Tella ve ark. (235) da allerjik gastroenterit hastalarinda % 77
oraninda eozinofili bildirmektedir. Calismamiz kapsaminda bulunan hastalara hem
inhalan hem de gida kokenli allerjenler IDST yolu ile uygulanmis ve degisen
derecelerde olumlu yanit alinmistir. Bu hastalarimizda, eozinofili saptanmamasi, adi
gecen arastiricilarin ¢alismalar ile ¢celismektedir.

Bunla beraber, Collie ve ark. (40), eozinofili bulunduran kopeklerde nedenin
allerjik olma ihtimalinin olduk¢a yiiksek oldugunun bilinmesine ragmen, allerjik
duyarhilik ve kan eoziofil miktar1 arasinda baglanti bulamadigini bildirmistir. Bakonde
ve ark. (7), % 66 oraninda hipereozinofili tespit ettikleri caligmalarinin sonucunda
kandaki eozinofil artisinin daima allerji  ile iligkilendirilemeyecegini  ve
hipereozinofilinin allerji ile esanlamli sayilmamasi gerektigini agiklamaktadirlar. Wilkie

ve ark. (257) da atopili ve saglikli kopekler arasinda yaptigi karsilastirmali kontrolli
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calisma sonucunda kandaki eozinofil oranini her iki grup arasinda anlaml bir farklilik
gostermedigi saptanmistir.

Bizim ¢alismamiz kapsaminda bulunan 100 képekten 15°1 herhangi bir allerjene
yanit vermezken, kalan 85 hasta en az bir allerjene duyarh goriilmiistiir. Allerjik olan ve
olmayan bu hastalardan olusan iki grubu karsilagtirdigimizda, eozinofil degerlerinin
anlamli bir farklilik gostermedigi sonucuna varilmigtir (Tablo 4.2). Cesitli polen, akar,
ev tozu ,epitel, tiily gibi inhalanlarin yani sira, gidasal allerjenlerin de panele dahil
oldugu caligmamizda elde ettigimiz bu sonucun, klasik kitaplar (48, 62, 85, 120) ile de
celisirken, bazi aragtirmalar (7, 40, 97, 235, 257) ile uyumlu olmast dikkat cekici
olmustur.

Bu durumda bizim kanaatimiz de, allerjik hastaliklarda eozinofillerin roliiniin
daha kapsamli irdelenmesi gerektigi yolundadir.

Bir bagka 6nemli hiicre olan nétrofiller, yabanci cisimlerin yakalanmasinda
etkinlik gosteririler. Atopik hastalardaki etkinlikleri ise allerjik hastalifa siklikla eslik
eden bakteriyel enfeksiyonlara baglanmakta ve allerjiden ziyade bu durumla
iliskilendirilmektedir. Kopek atopik hastaliginda etkinliklerinin bildirildigi ¢alisma
bulunmamaktadir (89).

Arastirmamizda diger kan parametreleri acisindan da her iki grup arasinda

anlaml bir farkliligin goriilmedigi sonucuna varilmistir (Tablo 4.1, 4.2).

5.10.Immunoglobulin Analiz Bulgular

Arastirmamiza katilan kopeklerden elde ettigimiz IgE ve IgG diizeyleri, Bethyl
Laboratuarlari’ndan temin edilen ve kopekler icin spesifik olma 6zelligi tagiyan kit ile
Olciilerek, degisik gruplar arasinda karsilastirilmistir.

Allerjik rinit, astim ve atopi gibi hastaliklar1 olup, inhalan, gida vb. allerjenlere
duyarlilig1 saptanan bireylerde total IgE degerinin yiikseldigi dogrulanmakla beraber (2,
7, 34, 81, 87, 221, 222, 223, 235), saglikli ve allerjik gruplar arasinda kesin bir
ayrimdan bahsedilememektedir (40, 221, 222, 223). IgE diizeyinin yiiksek bulunmasi,
allerjik hastalik ile bagdastirildigi gibi (2, 7, 87), dolasimda yiiksek diizeyde IgE
salgilayan B hiicre varlig1 (106) ya da Th-2 tip immun yanit ile (40) aciklanmaktadir.

Insanlar ve kopekler arasindaki atopi farki, hastaligin varligi ile serum total IgE

diizeyi arasindaki baglantinin kesin olarak ac¢iklanamasindan kaynaklanmaktadir (87).
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Allerjik kopeklerde serum total IgE degerleri i¢in farkli agiklamalar
bulunmaktadir (40, 51, 55, 64, 81, 83, 87, 88, 106,168).

Calismamiz kapsamindaki 100 kdpekten 85’1 herhangi bir allerjene olumlu
yanit vermistir. Fakat bu kopeklerin IgE degerleri, allerjik olmayan kopeklerinki ile
kiyaslandiginda arada anlamli bir farklilik olmadig: dikkat ¢ekmektedir (Tablo 4.3). Bu
durum, serum IgE degeri ile allerjik hastaliklar arasinda baglantinin varligina isaret
eden ¢alismalar (40, 87, 168) ile ¢elismektedir. Bunun yani sira, elde ettigimiz bulgu,
allerjik ve saglikl kopekler arasinda IgE diizeyinin farkli olmadigini1 savunan ¢aligmalar
(51, 64, 106) ile desteklenmektedir.

Biz bu durumun heniiz IgE lerin oynadiklari roliin ve bu degeri etkileyen
faktorlerin tam anlagilamamis olmasi ile baglantili oldugunu diistinmekteyiz.

Ayrica farkli biyolojik 6zelliklere sahip ¢ok sayida kopek IgE’si bulundugu (65,
189) ve serum IgE degerlerinin, allerjik hastaligi olan ve olmayan kdpeklerde oldukca
genis alt ve Uist sinirlar arasinda degistigi de (26, 67, 76) bilinmektedir. Bu nedenlerden
otiirti, serolojik analizlerin IDST sonuglar1 ile uyusmamasi sasirtict olmamalidir (65).
Calismamizda saptadigimiz bu sonucun agiklanan nedenlere baglanabilecegi
diisiincesindeyiz.

IgE lerin hava yollar1 diiz kaslarinda kontraksiyona neden oldugu ve inhalanlara
allerjisi olan kopeklerde serum IgE degerinin yiiksek oldugu bilinmektedir (40). Ancak,
panelimizde inhalan allerjen bulunmasina ve bunlara karsi olumlu yanit alinmasina
karsin allerjen bireylerde total IgE degerlerinde artis saptanmamastir.

Yas, genetik ve mevsimin de total IgE iizerindeki etkisi anlasilmig degildir (47,
48, 64, 87). Racine ve ark. (190), bu degerin, cinsiyet, yas ve genetikten, Provost ve ark.
(189) ise cinsiyet ve yastan etkilendigini acgiklamaktadir. Saglikli disilerde bu deger,
erkeklere kiyasla yiiksek bulunmus ve bu durumun disilerin atopiye predispoze olmasi
ile alakal1 oldugu diisiiniilmiistiir (268).

Total IgE diizeyinin predispoziyonu olan bir irkta, allerjiye meyilli yavrularin
erken donemde belirlenmesine yardimci olacagi iddia edilmektedir (51, 190).

Kopeklerde IgG’nin  atopik  hastaliklarda  oynadigi  rol  yeterince
tanimlanamamustir (72, 81, 87, 122, 216).

Hou ve ark. (98), atopik kopeklerde serum total IgG degerinin saglikli olanlara

kiyasla anlamli bigimde yiiksek oldugunu saptamislardir. Arastiricilar bu artisi ¢evresel
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allerjenler ve ev tozu akarlan ile iliskilendirmektedirler. Ancak patogenezdeki roliinii
aciklayamamaktadirlar.

Calismamizda 85 kopekten farkli ¢cevresel allerjenlere ve ev tozu akarlarina karsi
degisen diizeylerde olumlu yanit alinmistir. Bu durum total IgG degerinin, atopili
kopeklerde, saglikli olanlara kiyasla yiiksek oldugunu gosteren galigmalar (87, 122) ve
Hou ve ark. (98)’nin bulgular ile ¢elismektedir.

Nutall ve ark. (165), baz1 bireylerde serum antikorlarinin olugsmaksizin atopinin
sekillenebilecegini bildirmektedir. Buna bagli olarak, serolojik testler bu hastalar i¢in
uygun olmamaktadir. Biz de kendi ¢alismamizda aldigimiz bu sonucun, bu arastirmanin
sonugclari ile iligkili olabilecegi kanaatindeyiz.

Bazi ¢alismalar (216, 242), IgG diizeyinin yasa bagh arttig1 bildirirken bir diger
calisma (190), cinsiyete baglh artistan soz ederek erkeklerde bu degerin daha yiiksek
oldugunu agiklamaktadir. Glickman ve ark. (72) ise, farklilik bulamamaislardir.

Bununla beraber, irk, yas, cinsiyet, asilama ve hastaliklarin mutlaka g6z oniine
alinmas1 gerekliligi bildirilmektedir (190).

Bizim arastirmamizda, IDST’ e olumlu yanit veren bireyler arasinda yas ve
cinsiyete bagl bir fark bulunmadigi sonucuna varilmistir. Zira allerjik disiler ve allerjik
kopeklerin serum total IgE ve IgG diizeyleri arasinda anlamli bir fark bulunmadig gibi
(Tablo 4.3, Tablo 4.4), degisik yas gruplarindan hastalar arasinda da bu tip bir farklilik
olmadig1 saptanmistir. Bu durumun bazi arastirmalara (189, 190, 216, 242, 268) ters
distiigli  goriilmektedir. Calismamizda elde ettigimiz bu farkliligin, kopek
immunoglobulinlerinin farkli biyolojik yapilar1 ve allerjik hastaliklarda heniiz kesinlik
kazanmamus etkileri ile oldugu kadar kandaki diizeylerini etkileyen unsurlarin da tam
anlagilamamis olmasi ile ilgili oldugunu diisiinmekteyiz.

Sonug olarak, allerjik hastaliklarin degisen bulgular gostererek bircok sistemi
etkiledigi ve bu durumun kopeklerde sanildigindan da sik sekillendigi goriisiindeyiz.
Giderek artan sayida allerjen ve bu allerjenler ile temas, kdpeklerde de yasami
zorlastiran bir unsur olarak kendine yer bulmaktadir. Bu baglamda hastaligin 6nlenmesi
ve varligr halinde tedavisi i¢in literatiirde de deginildigi iizere degisik testlerden
faydalanilarak bunlarin detayli anamnez ve klinik bulgular esliginde yorumlanmasi
sarttir.

Gerek edindigimiz bulgulara gerek literatiire bakildiginda, gerek allerjik

hastaliklarin gerekse tani1 yontemlerinin kesin olarak anlagilamamis oldugu siirekli
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dikkatimizi ¢ekmektedir. Buna dayanarak, bu tip hastaliklar i¢in kaynak ve ¢aligmalarin
arttirtlarak eldeki bilgilerin detaylandirilmasinin ve birbirleri ile iliskilendirilerek olaya

farkli agilardan yaklagilmasinin dogru olacagini diistinmekteyiz.
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