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Immiinolojik bir hastalik olan astimin prevalans
ozellikle endiistrilesmis tilkelerde son yillarda drama-
tik bir artis gostererek 1980 yilindan beri yaklasik iki
misline ulasmistir: Son 20 yilda bu iilkelerdeki genetik
yaprn onemli derecede degisiklik gostermedigi goz
ontine alimirsa, artisin ¢evresel kosullardan kaynak-
landigr 6ngorilebilir. Ote yandan allerjik hastaliklar-
da hakim olan Th2 tipi immiin yanita yol acan faktér-
ler net olarak bilinmemektedir. Infeksiyon ajanlarimin
Thl tipi immiin yamti baskinlastirarak Th2 tipi im-

miin yanitin kisitlanmasina yol actigr ve boylece ato-
pik hastaliklarda énemli rol oynadig diistiniilmekte-
dir. Patojenler arasinda en cok ilgi cekeni dogada yay-
gin olarak bulunan ve immiin yanit1 Th1 yoniine cevi-
rebilme potansiyeline sahip olan mikobakterilerdir. Bu
nedenle cocukluk caginda mikobakterilerle karsilas-
manin azalmis olmast atopik hastaliklarin artan insi-
dansindan sorumlu énemli bir faktordiir.

Anahtar Kelimeler: Atopik hastaliklar, Mikobakteri-
ler; Immiin yanit.

The Relation Between Atopic Response and Mycobacteria

Asthma is an immunological disease that has incre-
ased dramatically in prevalence over the past two de-
cades. In industrialized countries, the incidence of
asthma has nearly doubled since 1980. Although the
genetic composition of the populations in those count-
ries has not changed significantly in the last 20 years,
the environment has changed dramatically in a broad
sense, in ways that appear to directly exaggerate the
environmental effects on asthma pathogenesis. Howe-
ver the specific conditions that are responsible for dri-
ving the development of T helper 2 type(Th2) immu-
ne response which characterize asthma are not yet

clear. Infections with several pathogens may enhance
Thl responses and limit Th2 driven responses and,
therefore, may be important in asthma. Of particular
interest seem to be mycobacteria, which are ubiquito-
us and clearly exert a Thl priming effect on children.
It is therefore possible that the decline in the inciden-
ce of childhood tuberculosis exposure and infections is
related to the increase in the incidence of atopic disor-
ders.
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Allerjik hastaliklarin ve o6zellikle astimin
prevalansi son iki dekadda dramatik artis gos-
termis olup, ozellikle endiistrilesmis tilkelerde
1980 yilindan beri yaklasik iki katina ¢ikarak,
baz1 tilkelerde bes ile on kiside bir sikligina
ulagmagtir.

Astim, genetik yatkinlig1 olan bireylerde
cevresel faktorlerin etkisi ile gelisen immitinolo-
jik bir hastaliktir. Bu hastalikta en az bir diizi-
ne polimorfik genin yangisal yaniti, immiinglo-
bulin E (IgE) yapimini, sitokin ve kemokin ya-
pimini, hava yolu yeniden yapilanmasini kont-
rol ettigi bilinmektedir(ll. Ote yandan, atopik
hastaliklara 6zgii Th2 tip immiin yaniti, inter-
16kin 4 (IL-4), IL-5, IL-9, IL-13 gibi sitokinle-
rin asir1 yapimini gerceklestiren kosullarin ne-
ler oldugu net olarak bilinmemektedir. Bu has-
talikta uygunsuz Th2 immiin yanit; normal ko-
sullarda atopik yaniti onleyen koruyucu me-
kanizmalari baskilayarak, astim semptomlari-
na yol acan pulmoner inflamasyon, hava yolu
eozinofilisi, agir1 mukus yapimi ve hava yolu
hiperreaktivitesinden sorumlu tutulmaktadar.

Th1/Th2 DENGESI

Allerjik inflamasyonun gelisiminde major
rol Ustlenen T-hiicreler salgiladiklar1 sitokin
profiline gore iki gruba ayrilmaktadir. Thl
hiicrelerinin sitokin paterni IL-2, interferon
(IFN)-y, timor nekroz faktor (TNF)-a ve beta
ile karakterize edilmistir(2l. Bu hiicreler tiiber-
kiiloz, lepra, sarkoidoz gibi kronik grantiloma-
t6z hastaliklardaki gecikmis asir1 duyarlik re-
aksiyonunu ve IgG tipinde antikor yapiminm
uyarirlar. Ayrica mikobakteri, Salmonella gibi
hiicre i¢i patojenlere verilen immiin yanittan,
otoimmiinite gelisiminden, gebeligin erken
sonlanmasindan, allograftin rejeksiyonundan
bu tip immiin yanit sorumlu tutulmaktadir.
Th2 tip hiicreler ise IL-4, IL-5, IL-13 salgilayip
antikor yanitini IgE yontiinde gelistirerek aller-
jik inflamasyondan, parazitlere karsi korun-
madan, gebeligin devaminin saglanmasindan
ve idiyopatik hipereozinofilik sendromundaki
immiin yanittan sorumlu tutulmaktadir. Th2
tip sitokinlerden IL.-4 ve IL-13, B-hticrelerin-
den allerjen spesifik IgE sentezini diizenlemek-
tedirB3l. IL-5 allerjik inflamasyonunun karak-
teristik hiicresi olan eozinofillerin yagam siire-
sini uzatirken, olgunlagmalarini saglar ve akti-
vasyonunu arttirir. IL-13’in ise mukozal infla-
masyonu, epitel hasarini, eozinofil toplanmasi-

ni1, bronsiyal hiperreaktiviteyi ve diiz kas hi-
pertrofisini baglatmak gibi ek biyolojik etkileri
vardir. Th2 tipi sitokinler allerjik inflamasyonu
baslatirken, IFN-y ise bu etkiyi giiclii bir sekil-
de antagonize eder. Bu iki grup disinda diizen-
leyici rol oynayan IL-10 ve timor biytlime
(growth) faktori (TGF)-8 gibi sitokinleri salgi-
layan T-hticre alt gruplar: da vardir. Regiilatu-
ar hiicre ad: verilen bu hiicreler hem Th1l hem
de Th2 tipi yanit1 baskilamaktadir.

Atopik hastaliklar ve astimda oldugu gibi
intrauterin yasam da fetal-allograft rejeksiyo-
nunu engellemek icin Th2 tipi immiin yanitin
baskinlig ile karakterizedir. Dogumda plasen-
tal tinitenin ayrilmasi ile Th2 tipi immiin yani-
tin baskin oldugu yenidogan déneminde atopi
gelisimini belirleyen faktorler arasinda genetik
predispozisyon, allerjenlere anne karninda ma-
ruz kalig, annenin atopik biinyesi, titiin duma-
nina pasif maruz kalis gibi cesitli faktorler yer
almaktadir. Dogum sonras1 Thl ve Th2 denge-
sini etkileyen faktorler arasinda ise infeksiyon-
larin 6nemli bir yeri vardir.

HIJYEN HIPOTEZI

Astim hastaliginin prevalansindaki artisi
aciklayan hipotezler icinde en dikkat cekeni
hijyen hipotezi olmustur. Bu hipoteze gore en-
diistrilesmis tilkelerde iyilesen hijyenik kosul-
lar, asilar ve antibiyotiklerin yaygin kullanimai,
normalde immiin sistemi uyaran ve ayni za-
manda astim hastaligin1 da hafifleten infeksi-
yon hastaliklarinin gériilme sikliginin azalma-
sina yol agmaktadir. Bu teoriyi destekleyen bir-
cok epidemiyolojik caligsmada, ailedeki birey
sayisi arttikca astim gelisme riskinin azaldigi,
ayrica yuvaya baslama yasinin erken olusunun
da benzer sekilde infeksiyon ajanlari ile karsi-
lagsmay1 arttirarak astim hastalign gelisimine
kars1 koruyucu etki gosterdigi saptanmigtir(4l.
Infeksiyon ajanlarinin allerjik hastaliklara ya-
kalanma riskini azalttigini gosteren bir destek
de Avrupa’da ciftlikte yasayan, erken yasta
inek siiti icen bebeklerde ileri yaslarda allerjik
hastalik riskinin anlamli azaldigini gosteren
calismalardan gelmistir(®l. Bircok arastirmaci
bu durumu erken yasta bakteriyel endotoksin-
lerle temasin atopik hastaliklara karsi koruyu-
cu etki gosterdigi yoniinde yorumlamaktadir.
Endotoksinler gram-negatif bakterilerin hiicre
duvarimnin dig yapisini olusturan lipopolisakka-
ridlerdir. Bu yapilara ve genel olarak hiicre ici
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bakterilere karsi verilen immiin yanit allerjik
hastaliklara karsi koruyucu olan Th1 tipindedir.

MIKOBAKTERILER

Diinyada tek basina en fazla 6lime neden
olan bir mikroorganizma olan Mycobacterium
tuberculosis’in toplam 1.7 milyar kisiyi infekte
ettigi tahmin edilmektedir. Infekte kisilerin
biytik cogunlugu geri kalmig tilkelerde yasa-
maktadir. Mikobakteriler normalde insan flo-
rasinda bulunmamakla birlikte, toprakta ve
suda 80’i agkin tiiri mevcuttur. Bircok bakteri
ve viral ajan gibi mikobakteriler de giiclii bir
Thl tipi immiin yanit uyaricisidir(l.

Mikobakterilerin lipoproteinleri makrofaj-
lardaki “toll-like” reseptorlere (TLR) baglana-
rak, IL-12 yapimina neden olmaktadir. Salinan
IL-12, T-hiicre ve dogal 6ldiriict hiicreleri uya-
rarak IFN-y yapimina yol agmaktadir. IFN-y da
makrofajlar: uyararak IL-12 yapiminin artisina
ve bu hiicre i¢ci mikroorganizmanin yok edilme-
sine yardimec1 olmaktadir. Makrofaj ve notrofil-
lerden kaynaklanan I1.-12 Th1 tipi T-hiicrelerin
gelisimi ve farklilagmasindan sorumlu en
onemli sitokindir.

Mikobakteri ve Atopi Iliskisini Arastiran
Deneysel Calismalar

Mikobakterilerin Th2 tipi immin yaniti
baskilayici 6zelliginden tedavide yararlanmak
amaci ile “Bacille Calmette Guerin (BCG)” ve-
ya Mycobacterium wvaccae’nin kullanildig:
hayvan deneylerinin ilkinde 1s1 ile 6ldirtilmiis
M. vaccae’nin subkiitan yolla uygulanimi IgE
yapimini baskilamis ve splenik hiicrelerden IL-
5 yapimini engellemistir(”. Ote yandan baska
bir fare deneyinde Erb ve arkadasglari BCG'nin
intranazal kullaniminin pulmoner eozinofiliyi
ve ovalbumine (OVA) kars1 IL-5 yapimini blo-
ke ettigini saptamislardir(8l. Herz ve arkadas-
lar: ise 1998 yilinda yaptiklar: fare deneyinde
BCG'nin intravenotz (IV) olarak uygulandigin-
da IFN-y'y1 arttirdigini ve IL-4, IL-5, IgE/IgG1
oranini, hava yolu eozinofilisini azalttigim
gostermislerdir®. OVA'ya kars: allerjinin en-
gellenmesi amaciyla yapilan bu deneylerde ko-
ruyucu amacla kullanilan BCG, OVA duyarlan-
masindan ya 6nce ya da duyarlanma sirasinda
uygulanmistir. Tim bu ¢alismalardan BCG’nin
dozu ve uygulanim yolunun da 6nem tasidigi,
intranazal kullanimin digerlerine tistiin oldugu
anlagilmaktadir.

BCG Asisinin Atopik Yanita Etkisi

Erken yasta BCG ile asilanmanin allerjik
hastaliklara karsi koruyucu olabilecegi gorii-
stint ileri stiren ilk epidemiyolojik ¢calisma Shi-
rakawa ve arkadaslari tarafindan bildirilmis-
tirf10l, Bu calismada 867 okul ¢ag1 Japon cocu-
gunda pozitif plrifiye protein derivesi (PPD)
deri yanit1 olanlarin, negatif olanlara gore al-
lerjik hastaliga yakalanma olasiliginin daha az
olup, ayrica serum total ve spesifik IgE diizeyi-
nin ve Th2 tipi sitokinlerin daha diisiik oldugu
tespit edilmistir. Arastirmacilar bu ¢alismanin
sonunda gelismis tilkelerde giderek artan aller-
jik hastalik prevalansindan tiiberkiiloz hastali-
gindaki azalisin sorumlu olabilecegini ileri
stirmuiglerdir.

Guinea-Bissau’da yapilan baska bir calig-
mada 3-14 yaslar1 arasindaki 400 cocuk, do-
gumda BCG yapilmis olanlar ve olmayanlar
olarak iki gruba ayrilmis ve allerji deri testi so-
nuclar1 degerlendirilmigtir(lll. BCG yaptirmis
olan grupta allerji deri testi pozitifligi %21
iken, olmayanlarda %40 olarak saptanmistir.
Ayrica bagka bir calismadan c¢ikan ilging bir
sonu¢ da asinin uygulanma zamani ile ilgili ol-
mustur: BCG asisinin hayatin ne kadar erken
déneminde uygulanirsa atopiyi o kadar ¢cok en-
gelledigi saptanmigtir. Asinin hayatin ilk bir
haftas1 icinde uygulandig1 cocuklarda tc¢ aller-
jenden birine kars1 pozitif deri reaksiyonu ver-
me olasilig1 %5’ten az iken, birinci aydan son-
ra uygulandiginda bu oran %10, 183. glinden
sonra ise %15 olarak tespit edilmistir{12l.

Iskandinav iilkelerinde yapilan caligmalar
ise bu bulgular: desteklememistir. Bu tilkelerde
yapilan ¢alismalarda hayatin ilk yilinda uygu-
lanan BCG agisi ile atopi gelisimi arasinda ters
iligki, ne anket calismasinda ne de allerji deri
testi ve serumda spesifik IgE yanitinin belir-
lendigi calismalarda saptanmamigtir(l314]
Benzer olarak tilkemizden Yilmaz ve arkadas-
larinin 538 atopik, 198 atopik olmayan ¢cocuk-
ta yaptiklari calismada PPD deri yaniti ile ato-
pi varligi arasinda korelasyon saptanmamis,
ayrica serum IgE diizeyi ile PPD endiirasyon
yanit1 arasinda da anlaml bir iligki bulunma-
migtir15],

BCG ag1sinin atopik hastaliklardan koruyu-
cu etkisinin Iskandinav iilkeleri ile Japonya ve
Afrika’daki tilkeler arasinda uyumsuz sonuglar
vermesi genetik faktorler, kullanilan BCG'nin
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yapilma zamani, dozu ve ag1l sugunun immiino-
jenitesi ile aciklanabilir.

Mikobakteri Infeksiyonlarimin Atopik
Yanita Etkisi

Ote yandan mikobakteri infeksiyonlarindan
ozellikle M. tuberculosis’in allerjik hastaliklari
onleyebildigine dair veriler mevcuttur. Basta
Avrupa tilkeleri olmak tizere Amerika Birlesik
Devletleri (ABD), Kanada, Avustralya ve Yeni
Zelanda’y: da iceren 23 tilkeden 235.477 cocu-
gu kapsayan bir epidemiyolojik analizde bu til-
kelerin Diinya Saglik Orgiitiime bildirdigi tii-
berkiiloz hastalig1 bildirim hizi ile astim, aller-
jik rinokonjunktivit ve atopik egzama semp-
tomlar1 prevalans: karsilagtirilmigtirt16l. Bu ul-
kelerdeki 85 merkezden gelen veriler tiiberkii-
loz bildirim hiz1 ile yasam boyu hisilti ve astim
prevalans: arasinda ters bir iligki oldugunu, bu
verilere gore tiberkiiloz bildirim hizinda
25/100.000’1lik bir artisin, hisilt: epizodlarinda
%4.7 azalmaya yol actigini ortaya cikarmistir.
Yine bu calismada son 12 aydaki allerjik rino-
konjunktivit semptomlari da tiiberkiiloz hasta-
I1g1 bildirim hizi ile ters korelasyon gostermis-
tir. Bu sonug¢ M. tuberculosis’e dogal yollardan
maruz kalisin atopi prevalansini diisiirebilece-
gini diistindiirtmektedir. Ote yandan, toprakta
ve suda bol miktarda bulunan tiiberkiiloz-dis:
mikobakterilerin de ayni1 koruyucu etkiyi ya-
p1p yapamayacagl konusunda heniiz bir kanit
mevcut degildir.

Mikobakteri Uriinlerinin Atopik
Hastaliklarin Tedavisinde Kullanimi

Bu konuda cocuklarda ilk calismayr Arkw-
right ve arkadaslar1 atopik dermatitli cocuk-
larda ¢ift-koér plasebo-kontrollii olarak yap-
miglardirll7l. Bu calismada tek doz intradermal
uygulanan M. vaccae (SRL 172)’nin atopik der-
matit bulgularini anlaml olarak azalttig1 gos-
terilmistir.

Bu konuda deneysel yapilan bir ¢alismada
allerjik rinit modeli gelistirilen farede intrana-
zal yoldan uygulanan PPD’nin bu hastaligin
baslangicini engelledigi ancak hastaligin alev-
lenmesini etkilemedigi saptanmigtir(18l.

Marmara Universitesi Pediatrik Allerji/
Immiinoloji Bilim Dalr’nin Deneyimleri

1990’11 yillarda bilim dalimizin kurucu ho-
casi Prof. Dr. Mijdat Bagsaran’in tilkemizde al-
lerjik hastaliklarin prevalansinin, gelismis til-

kelere gore daha diisiik, hastalik derecesinin
daha hafif olmasini, yenidogan déneminde ru-
tin uygulanan BCG asilamasina baglh olabile-
cegini ileri slirmesi lizerine bu hipotezi test et-
mek tizere ilk hayvan deneyimiz planlandi. Bu
deneyde yenidogan déneminde uygulanan BCG
asisinin serum IgE yapimi iizerine etkisini
aragtirmak tizere Balb/c fareler beg gruba ay-
rildi19, Tk gruba canli, ikinci gruba 6li BCG,
uclineti gruba BCG diliienti, dordinci gruba
ise serum fizyolojik ile asilama uygulandi. Be-
sinci gruptaki farelere hicbir girisim yapilma-
di. Asilamayi takiben son grup haric¢ digerleri
dordiincii ve altinci haftalarda IP olarak OVA
ile duyarlagtirildi. Tum farelerde serum IgE
diizeyi sekizinci haftada o6l¢tildiigtinde ikinci
gruptaki farelerin IgE diizeyinin son gruptan
farksiz oldugu belirlenip, 1s1 ile oOldiirtilmiis
BCG agisinin OVA ile duyarlilagsmis farede se-
rum IgE yanitin1 baskiladig1 sonucuna varildi.

Patojenik olmayan ¢evresel mikobakteriler-
den M. vaccae’nin BCG’ye gore daha tistiin bir
Th1 uyarani oldugunu goz ontine alarak plan-
lad1gimiz diger bir fare deneyimizde Balb/c fa-
reler hayatin ilk giinii ya sadece 6li Mycobac-
terium bovis, ya da M. bovis + M. vaccae ile ag1-
landilarf20l. Sekizinci haftada kontrol grubu
disindaki fareler OVA ile yedi kez IP duyarli-
lagtirildilar. Bu duyarlagsmadan 30 giin sonra
aerosol OVA ile provokasyon yapilip, 48 saat
sonra kan toplanildi. Bu ¢alismanin sonunda,
Balb/c farelerde yenidogan déneminde hem 6li
M. bovis hem de M. bovis + M. vaccae ile asila-
manin serum IgE degerini anlamli azalttig1 an-
cak son asilamanin bu degeri kontrol degerleri-
nin bile altina indirdigi saptanda.

Mikobakteri tirtinlerinin serum IgE yanit:
lUzerine etkisinin belirlenmesinin ardindan,
kronik astimdaki kalici degisiklikler tizerine
etkisini aragtirmak amaci ile 6ncelikle Balb/c
farede kronik astim modeli gelistirildil2ll. Bu
modelde Blyth ve arkadaglarinin sensitizasyon
protokolii uygulanarak astimda hava yollarin-
da beklenen yeniden yapilanma degisiklikleri-
nin varlig1 histopatolojik olarak tespit edildi.
Bu modelin basarili olmasindan sonra, yenido-
gan doneminde M. vaccae asilamasinin Balb/c
farelerde kronik astimda akcigerlerde yeniden
yapilanma tizerine etkisini arastirmak {zere
denekler t¢ gruba ayrildil22l. M. vaccae gru-
bundaki fareler 3, 14 ve 42. glinlerde bu ajanla,
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diger gruptakiler serum fizyolojik (SF) ile as1-
landi. Kronik astim ve M. vaccae grubundaki
farelere daha sonra kronik astim gelistirme pro-
tokolii, kontrol grubuna ise yine SF uygulandi.
Intratrakeal (IT) provokasyonun ardindan ¢ika-
rilan akcigerler kiiciik, orta ve biiytik hava yol-
lar1 kesitlerinde mikroskoba adapte edilen
“image analyzer software” ile goblet hiicre hi-
perplazisi, bazal membran kalinligi, epitel ka-
Iinlig1 ve diiz kas hipertrofisi a¢isindan histopa-
tolojik olarak degerlendirildi. Bu caligmanin
verilerine dayanarak Balb/c farelerde duyarli-
lasma oncesi uygulanan M. vaccae asillamasinin
astima bagli kronik degisiklikleri engelleyebil-
digi sonucuna varildi.

Bu calismadan sonraki deneyimizde M. vac-
cae asillamasinin kronik astim modeli gelistiril-
meden Once degil de, bu model gelistirildikten
sonra hava yollarindaki degisikler tizerine etki-
sinin arastirilmasi planlandi. Bu deneyde, M.
vaccae hem IT hem de subkiitan yoldan uygu-
lanarak her iki yolun etkinliginin de kiyaslan-
mas1 hedeflenmistir(23l. Deneyin sonunda kro-
nik astim modeli gelistirilen Balb/c farelerde
hem IT hem de subkiitan yoldan uygulanan M.
vaccae’nin akcigerlerde histopatolojik degisik-
likleri anlamli derecede azalttigi, IT yolun da-
ha da etkin oldugu sonucuna varilmistir.

M. wvaccae’nin gebe anneye uygulanmasi
yavrularda atopik yaniti nasil etkiler sorusun-
dan yola cikarak planladigimiz bir caligma-
mizda, ikinci trimestirda gebe fareye uygula-
nan M. vaccae’nin annede diistige yol agmadan,
bebeklerin dalak splenositlerinde IL-5 diizeyi-
ni azaltt181 gosterilmistir(24].

Bolumimiizde c¢ocuklarda mikobakteri
urtinleri kullanilarak yapilan deneylerin ilkin-
de alt1 atopik ve bes kontrol cocukta BCG asi-
lamas1 sonrasi atopik ¢ocuklarin periferik kan
mononiikleer hiicreleri (PKMNH) kiiltiir tist s1-
vilarinda IgE saliniminin hem spontan hem de
uyaranlarla anlamli derecede azaltildigi sap-
tanmigtir(25].

Diger bir calismamizda ise amacimiz BCG
asisinin atopik cocuklarda yerlesik allerjik ya-
nit izerine etkisini arastirmakti. Bu calismaya
Marmara Universitesi Pediatrik Allerji polikli-
niginden izlenen serum IgE diizeyi yliksek, ev
tozu allerjisi tespit edilmis, PPD deri yaniti ne-
gatif dokuz cocuk dahil edilmistir(26l. BCG as1-
s1 uygulanan bu cocuklarin as1 éncesi ve sonra-

s1 periferik kan monontikleer hiicreleri ayrila-
rak, RT-PCR yo6ntemi ile PPD, Der p II, PHA
uyaranlarina karsi IFN-y ve IL-5 mRNA diizeyi
Olciilmiistiir. Bu calismanin sonucunda BCG asi-
lamasi sonrasi atopik cocuklarin PKMNH'lerin-
de as1 Oncesi tespit edilemeyen IFN-y yapimi in-
diklenmis, IL-5 diizeyi ise asilamadan sonra
azalma egilimi gostermis ancak istatistiksel an-
lamhihiga ulasamamistir. Asilama sonrasi tim
atopik cocuklarin uygun PPD yanit1 gelistirme-
leri bu ¢ocuklarin gecikmis asir1 duyarlilik re-
aksiyonlarinda sorun olmadigini gostermistir.

SONUC

Basta genetik ve cevresel faktorler olmak
lzere yasam tarzi, hayatin erken déneminde
gecirilen infeksiyonlar allerjik hastaliklarin
gelisimi lizerine 6nemli rol oynamaktadir. T-
berkiiloz insidans: ile allerjik hastalik preva-
lansinin birbirini ters yonde etkiledigine ilig-
kin indirekt bulgular mevcuttur. Ayrica bu in-
feksiyonun immiin yanit1 Thl fenotipi yoniine
cevirerek allerjik inflamasyon bulgularini ha-
fiflettigi bilinmektedir. Ote yandan BCG asisi-
nin erken doénemde uygulanmasinin allerjik
hastalik gelisimi tizerine koruyucu etki yapip
yapmayacagl kesin degildir. Buginki veriler
genellikle retrospektif analizlere dayanmakta-
dir, hasta sayis1 azdir, BCG asis1 ve dozu stan-
dardize degildir. Dolayisi ile cok merkezli, ran-
domize, plasebo kontrollii standardize as1 ile
yapilacak calismalara gereksinim oldugu acik-
tir. Eger mikobakteri tirtinleri ile allerjik has-
taliklarin 6nlenebilecegi ya da siddetinin aza-
labilecegi dogrulanirsa bu her gecen yil artan
allerjik hastaliklar: etkileyecek basit ve ucuz
bir yontem olarak kullanilabilecektir.
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