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BRONS ASTIMLI HASTALARDA SINONAZAL PATOLOJIK BULGULAR

SINONASAL PATHOLOGIC FINDINGS IN PATIENTS WITH BRONCHIAL ASTHMA
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OZET

Brong astuml1 hastalarda siniislerde patolojik bulgulara daha sik rastlandig ve kronik siniizit (KS) tedavisinin astim semptomlarina ve ak-
ciger fonksiyonlarma faydali oldugu yiizyillardir iddia edilmektedir. Bu galigma, brong astimi (BA) ve siniislerdeki patolojik bulgularin bir-
likte seyrini degerlendirmek amaciyla planlanmgtir. Fakiiltemiz KBB-BBC ve Gogiis Hastaliklar1 Polikliniklerinde Eyliil 1999-Mart 2001
tarihleri arasmda ayaktan takip edilen 75 BA’h olgu ¢alisma grubunu olugturmugstur. Gogiis Hastaliklar1 Polikliniginde hastalarm ayrmtil
fizik muayeneleri yapilms ve klinik takibinde giindiiz skoru, gece skoru, Oksiiriik skoru ve inhale b2 agonist tiiketimi ‘astim semptom sko-
ru’ olarak "0 ile 16" arasmda derecelendirilmig ve solunum fonksiyon Ol¢giimleri yapilmistir. KBB-BBC polikliniginde Oykiileri alinan, fi-
zik muayeneleri yapilan olgulanin paranazal sinus bilgisayarh tomografi (PNS-BT)’leri ¢ekilmigtir. Olgularn BT toplam skorlama sonug-
lan1 ile solunum fonksiyon testi sonuglan karsilastinlmistir. BT gekilen olgularimizm %93.8°de sinonazal patolojik bulgu tespit edilmigtir.
BT skorlama degerleri olgularin yag, astim semptom siiresi, astum semptom skoru ve solunum fonksiyon testleri ile kargilagtinnldiginda is-
tatistiksel olarak anlamli bir bulgu elde edilmemigtir (pé0.05). Calismamizda olgularimizin biiyiik ¢ogunlugunda sinonazal patolojik bul-
gu tespit edilmekle birlikte, siniis hastaligimin siddeti ile BA giddeti arasinda pozitif bir iligkinin olmadig1 gézlenmigtir.

Anahtar Sozciikler: Brons astimi, etyopatogenez, kronik siniizit, bilgisayarli tomografi.

SUMMARY

It has been known for hundred years that sinus pathology have been often encountered with bronchial asthma (BA) and treatment of sinusitis
will be helpful to pulmonary functions and relieve symptoms of asthma. This study was designed to evaluate the association of BA with
sinus pathology. A total of 75 patients with BA, followed by ENT and respiratory disease clinics, were included in this study between
september 1999 and March 2001. Follow up of the patients in respiratory disease clinics, day score of BA, night score of BA, cough score
and consumption of b2 agonist score were graded between ‘0 and 16’ as symtom scores of BA and respiratory function tests were performed.
The ENT examination of the patients was done and computed tomographic scans of the paranasal sinuses were performed on the coronal
plane. A total sinus CT scan score and the results of respiratory function tests were compared. Sinonasal pathology was detected on 93.8%
of the patients. When sinus CT scan score was compared to the age, symptom duration of BA, symptom score of BA and respiratory function
tests, there was no statistically significant correlation (pé0.05). As a result, while we determined sinus pathology on most of the patients in
our study, we could not find any association between severity of asthma and sinus disease severity.
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GIRIS VE AMAC

Brong Astim1 (BA) ve siniizit solunum yolu mukozasi-
nin inflamatuar hastaliklaridir ve aralarindaki iligki uzun yil-
lardan beri literatiirde tanimlanmaktadir (2-4,6,12,15,19,21).
Siniis hastalig1 ile brons asttminin birlikteligi ilk kez Galen
(4) tarafindan MS 2. yy.da tanimlanmistir. Galen BA etyopa-
togenezinden alt solunum yollarina ulagan postnazal sekres-
yonu sorumlu tutmus ve 17. yy.da cazibesini yitiren bu goriis
yiiz yillarca astim tedavisinin temelini olugturmustur. Sluder
(12) 1919 yilinda burun ve brong arasindaki iliskiyi nazob-
rongial refleks olarak tanimlamistir. Siniizitin, astimli pek
cok hastada tetik rolii oynadig1 1920 yilindan beri gesitli ¢a-
ligsmalarda tekrar bildirilmis, ancak astimli hastalardaki sino-
nazal hastaligin sik olusumunu ifade edecek ortak bir yargi
olugmamustir (5,10,17,22).

Astimli hastalarda kronik siniis hastaligi, alt solunum
yolu hastaliginin ciddiyeti ile iligkili goriinmekle birlikte, si-
niizitin alt solunum yollarindaki infeksiyon riskini direkt ola-
rak arttirmadig: diisiiniilmektedir. Nazobronsial refleks (12),
infeksiyon etkenlerinin postnazal sekresyon ile alt solunum
yollarina gecmesi (10), inflamatuar materyallerin kan ya da
postnazal sekresyon ile alt solunum yollarina ulagsmasi (22),
b-agonist yanitinda azalma ya da kolinerjik duyarlilikta art-
ma (1), agiz solunumu nedeniyle soguk ve filtre edilmemis
havanin inhale edilmesi siniizit ile reaktif havayolu hastaligi-
nin birlikte goriilmesini ifade eden goriigler olarak bildiril-
mektedir (4,6).

Konvansiyonel siniis grafileri ile siniis hastaliginin dog-
ru tammmlanmasindaki zorluga paralel olarak, literatiirde as-
timl1 hastalarda siniizit insidansi degisik oranlarda (%10-90),
siniizitli hastalarda astim insidans1 ise %35 civarinda belirtil-
mektedir (3,9,20). Sinonazal patolojik durumlarin degerlen-
dirilmesinde paranazal sinus bilgisayarli tomografisi (PNS-
BT) altin standart olarak kabul edilmektedir. Siniizit tedavisi
erken ve efektif olarak yapildiginda BA semptomlarinda po-
zitif yonde gelisme olacag bildirilmektedir. Bu nedenle sino-
nazal patolojik bulgular ile brong astim1 arasindaki klinik ilig-
kiyi incelemek ve BA’lilarda sinonazal patolojik bulgular
degerlendirmek amaciyla bu ¢aligma yapilmustir.

YONTEM VE GERECLER

Eyliil 1999-Mart 2001 tarihleri arasinda Tip Fakiiltemiz
KBB-BBC ve Gogiis Hastaliklar1 Polikliniklerinde ayaktan
takip edilen 68 kadin, 7 erkek toplam 75 olgu ¢alismaya alin-
mig ve bunlardan PNS-BT cekilen 48 olgu ¢aligma grubunu
olusturmustur. Epizodik dispne, wheezing ve reversibl hava-
yolu obstriiksiyonu hikayesi olan BA’l1 hastalarin hepsi teda-
vi olarak uzun etkili b2 agonist, inhale steroid ve oral teofilin
preparati almakta idiler. Hastalarin ayrintili fizik muayenesi
yapilmig ve klinik takibinde astim giindiiz skoru, astim gece
skoru, oOkstiriik skoru ve inhale _2 agonist tiiketimi "astim
semptom skoru" olarak "0 ile 16" degerleri arasinda derece-
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lendirilmistir (Tablo 1). Solunum fonksiyon ol¢iimleri Ja-
eger® marka (Wuerzburg-Germany) spirometri cihazi ile ya-
pilmistir.

TABLO 1 : "Astim Semptom Skoru'nu belirlemede sorgulanan sorular

Tedavinin degismedigi,hastaliklarinin stabil periodunda (iki haftalik periyotta)
Gece astim skoru;(Gece Oksiiriik,nefes darlig1 veya higilti ile kag defa uyam-
yorsun?)

0. Hig¢

1. Hafif weezing

2. Astimdan dolay: bir kez uyanma

3. Astimdan dolay1 birkac kez uyanma

4. Astimdan dolay1 ¢ok uyanma

Giindiiz astim skoru;(giindiiz nefes darlig1 veya higiltili solunum arasira mi
yoksa sik m1 ve bunlar giinliik is yapmamiza engel oluyormu ?)

0. Hig

1. Arasira weezing veya nefes darligi

2. Sik weezing veya nefes darlig1

3. Normal aktiviteye engel olan giiniin ¢cogu zaman1 weezing ve nefes darligi
4. Okula veya ise gitmeyi engelleyecek kadar kétii nefes darlig

Oksiiriik skoru (giindiiz ve gece oksiiriigiiniiz arasira mi, yoksa sik m1 veya
giinliik is yapmaniza engel olacak kadar kotii mii ?)

0. Hig oksiiriik yok

1. Arasira oksiiriik var

2. Normal aktiviteye engel olmayan sik 6kstiriik

3. Normal aktiviteye engel olan oksiiriik

4. Normal aktivieyi onleyecek kadar kotii oksiiriik

inhale _ agonist tiiketimi;(giinliik kag puff ventolin aliyorsunuz ?)

0. Hig¢

1. 1-2 inhalasyon/giin

2. 3-4 inhalasyon/giin

3. 5-6 inhalasyon/giin

4. >6 inhalasyon/giin ( inhalasyon skoru )

KBB-BBC polikliniginde olgularin 6ykiileri alinmus,
muayeneleri yapilmigtir. Olgularin PNS-BT’leri randomize
olarak, SeleCT-Elscint (Israil) cihazi ile koronal planda, fron-
tal siniis 6n duvarindan sfenoid siniis arka duvarina kadar, 5
mm ardisik kesitlerle, 120 kVp, 210 mAs teknik 6zellikleriy-
le ¢ekilmig ve kemik penceresinde formatlanmustir. Inceleme
oncesi nazal dekonjestan kullanilmamigtir. Daha 6nce siniis
cerrahisi geciren hastalar caligmaya alinmamistir. Tomogra-
fik kesitlerin yorumlanmasinda Lund ve Kennedy’nin 1995
yilinda yayimladiklar: skorlama tablosu esas alinmig ve tiim
siniisler iki ayr1 taraf olarak incelenmistir (8). Kronik siniizit
on tanist ile PNS-BT istenen 48 olgu kontrol grubu olarak ka-
bul edilmistir. Olgularin BT toplam skorlama sonuglar ile
solunum fonksiyon testi sonuglar1 "Pearson correlation” testi
ve BA’l1 olgular ile kontrol grubunun BT skorlama sonuglari
"student’s t" test kullamilarak birbiriyle karsilagtirilmig ve
pc0,05 istatistiksel olarak anlaml kabul edilmistir.

TABLO 2 : Olgularin yas, astim semptom siiresi, astim semptom
skoru ve solunum fonksiyon testi degerleri

ORTALAMA+SD MINIMUM MAKSIMUM

YAS 44,92+14,75 17 80
SEMPTOM SURESI 10,22+1,31 1 50
SEMPTOM SKORU 4,43+2,62 1 16
%FEV 1 92,56x20,67 55 143
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MMF 24,70 179.9
FEV 1 0,82 4,59

*Zorlu ekspiratuar voliim 1. saniye (FEV1), beklenenin yiizdesi olarak FEV1
(%FEV1), ekspirasyon ortasi ortalama akim hiz1 degeri (MMF).

69,99+33,02
2,46+0,83

BULGULAR

Tablo 2’de olgularin yag, astim semptom siiresi, astim
semptom skoru ve solunum fonksiyon testlerine ait mini-
mum, maksimum ve ortalama degerleri goriilmektedir. Has-
talarin higbirisi sigara i¢gme, aspirin ve diger non-steroid an-
ti-imflamatuvar ilaglara kargsi allerji oykiisii vermemislerdir.
PNS-BT cekilen 48 BA'l1 olgunun 45°inde muhtelif patolojik
bulgular belirlenmistir (Tablo 3). Caligmamizda BT ¢ekilen
olgularimizin ii¢ii hari¢c hepsinde sinonazal patolojik bulgu
(%93.8) tespit edilmistir. BT skorlama degerleri olgularin
yas, astim semptom siiresi, astim semptom skoru ve solunum
fonksiyon testleri ile ve kontrol grubunun BT skorlama de-
gerleri ile karsilagtirildi§inda istatistiksel olarak anlamli bir
bulgu elde edilmemistir (pé0.05). Buna karsin, yas, astim
semptom siiresi ve astim semptom skorlarinin pozitif anlam-
da birbiriyle uyumlu olarak arttig1, tersine bu ti¢ parametre-
nin solunum fonksiyon testinde degerlendirilen ii¢ ayr1 para-
metre sonuclari ile negatif anlamda uyumlu oldugu belirlen-
migtir. Bu bulgularin tiimii istatistiksel olarak anlamli bulun-
mustur (p¢0.05).

TABLO 3 : Olgularin PNS-BT’de saptanan patolojik bulgulart

PATOLOJIK BULGU SAYI (taraf) %
Maksiller mukozal kalinlasma 54 9%56.3
Maksiller polip-kist 17 %17.7
OMK obliterasyonu 24 %325
Nazal polip 9 9%9.4
Etmoid opasite 27 %28.1
Frontal mukozal kalinlagma 12 %12.5
FER obliterasyonu 5 %5.2
Sfenoid mukozal kalinlasma 14 %14.6
Septal deviasyon 17 9%35.4
Biilloz orta konka 43 %44.8
Hipertrofik alt konka 18 %18.8
Agir pnomatize bulla etmoidalis 8 %8.3
TARTISMA VE SONUC

Pekg¢ok ¢alismada brons astimli hastalarda anormal si-
niis radyogramlarinin varligi bildirilmistir (18,19). Ancak,
konvansiyonel siniis grafileri siniis anomalilerini belirlemede
bilgisayarli tomografi (BT)’den daha az selektif oldugu igin
bu caligmalarin yetersiz oldugu bilinmektedir (3). Bilgisayar-
It tomografik goriintiilemenin anatomik bozukluklar, nazal
polipler ve siniizitte dogru tan1 konmasi ve ayirici taninin ya-
pilmasi i¢in son derece yararli oldugu kabul edilmektedir. Si-
nonazal patolojileri saptayabilme agisindan konvansiyonel
grafilerden daha sensitif olan BT kullanilarak, ¢caligmamizda
astimli hastalarda sinonazal patolojik bulgu insidans1 arasti-
rilmigtir. Akut BA hastalarda sintis anomalisini prospektif
olarak, kontrol grubu ve BT kullanarak degerlendiren ilk ¢a-
lisma, Crater ve ark.(3) tarafindan yapilmistir. Akut astim

22

atag1 bulunan hastalarin yaklagik 1/3’iinde yaygin siniis has-
talig1 oldugu, ancak randomize kontrol grubunda da siniisler-
de mukozal kalinlagma insidansinin yiiksek bulundugu goste-
rilmistir (3,15). BA’I1 hastalarda siniislerde patolojik bulgula-
rin daha fazla goriildiigii ve hatta bunlarda bu problemlerin
daha ciddi oldugu iddia edilmektedir (3,14,16). Bu goriisiin
tersine BA siddeti ile siniislerde patolojik bulgularin ciddiye-
ti arasinda pozitif bir iligkinin bulunmadigim ifade eden ya-
zarlar da mevcuttur (13). Caligmamizda, BT cekilen olgulari-
muzin ligli hari¢ hepsinde sinonazal patolojik bulgu (%93.8)
belirlenmistir. Ancak, Nakamura ve ark.nin goriisleri ile pa-
ralel olarak calismamizda siniis hastaliginin siddeti ile BA
siddeti arasinda pozitif bir iligkinin mevcut olmadig1 gozlen-
migtir. Bresciani ve ark. (2) ciddi steroid bagimli astim ile ha-
fif-orta derece astiumli gruplarin her ikisinde de klinik skor ve
siniis BT skorlar1 arasinda 6nemli korelasyon tespit etmigler-
dir. Yine bu ¢aligmada, yas, seks, astim siiresi, kortikosteroid
verme siiresi-dozu, allerji ya da aspirin intolerans1 gibi kolay-
lastiric: faktorler, klinik yada BT deki sinonazal parametre-
lerle iligkili bulunmamistir. Caligmamizda bu bulgularla
uyumlu olarak BT skorlama degerleri ile olgularin yas, semp-
tom siiresi ve semptom skorlar1 karsilagtirildiginda istatistik-
sel olarak anlamli bir bulgu elde edilmemistir.

Literatiirdeki pekcok ¢alismada kronik siniizitin uygun
medikal veya cerrahi tedavisinin astim semptomlarina ve ak-
ciger fonksiyonlarina yararli etki yaptigi rapor edilmigtir
(3,10,13,17,20-22). KS’li astimlilarda fonksiyonel endosko-
pik siniis cerrahisinin uzun dénem etkilerinin iyi oldugu, as-
tim siddeti ile atak siklig1 ve ila¢ kullanim ihtiyacinin azaldi-
&1 bildirilmistir (6,18,19). Bunun tersine, Goldstein ve ark.
(4) medikal tedaviye direngli kronik rinosiniizitte, fonksiyo-
nel endoskopik siniis cerrahisinin siniizitte yiiksek oranda et-
kili olmasina karsin, kronik astim siddetini azaltmadaki rolii-
niin daha diisiik oldugunu ifade etmislerdir. Siniizit epizodu
sirasinda astim septomlarinin siddetlendigi ve antibiyotik te-
davisi sonrasinda BA semptomlarinin geriledigi ve siniis gra-
filerinde iyilesmenin gozlendigi iddia edilmistir. Ayrica, bu
hastalarin takiplerinde siniizit ataklar1 sirasinda astim semp-
tomlarinin yineledigi gozlenmistir (6,18,20). Siniizit tedavisi
sonrast astimli ¢ocuklarin %79’unun astim tedavisini birakti-
81 ve %67°de ise solunum fonksiyon testlerinin normale don-
diigii bildirilmistir (17). Bir bagka calismada ise intranazal
sfenoetmoidektomiyi takiben hastalarin %80’de siniis ve
%60’da ise astim semptomlarinda diizelmenin gozlendigi be-
lirtilmistir (11). Ayrica, 14 olguluk bir seride tedavi sonrasin-
da siniizit ve astim semptom skorlarinin ortalama %50 ora-
ninda azaldig ifade edilmistir (10). Caligmalarin biiyiik ¢o-
gunlugunda bildirilen bu olumlu etkinin, sinobronsial refleks
ve postnazal akintida azalma, sekonder bakteriyel enfeksiyon
sikliginda ve dolayisiyla inflamatuar mediatorlerin agiga ¢i-
kisinda diisiig, mukosilier klirenste artma ve cerrahi girigim-
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lerin medikal tedaviyi daha efektif kilma gibi bir¢ok faktoriin
kombinasyonu sonucu ortaya ¢iktig1 diigiiniilmektedir (7,12).

BT deki patolojik bulgu skorlar1 arttikca astim semp-
tom skorlarinin artmasi ve solunum fonksiyon testi degerleri-
nin azalmasmi beklemek anlamli olabilir. Caligsmamizdaki
bulgular bu goriisle uyumlu bulunmamus, ancak siniislerde
patolojik bulgu ciddiyeti ile bronsiyal hastaligin siddeti ara-
sinda pozitif anlamda bir paralelli§in olmadig: tespit edilmis-
tir. BA’I1 olgularin hemen hepsinde siniislerde patolojik bul-
gunun bulundugu ve bunun neredeyse kronik siziinitli olgu-
larda rastlanilan siddette oldugu belirlenmistir. Bununla bir-
likte, siniizitin hangi yolla astim semptomlarin1 arttirdig: hu-
susunda yorumda bulunmak gii¢ goziikmektedir. Sonug ola-
rak, bronsial astimli hastalarda sinonazal patolojik bulgularin
bu kadar fazla bulunmasi, hastaligin tedavisinde 6ncelikle bu
problemlerin gozoniinde bulundurulmasi gercegini goster-
mektedir.

BRONS ASTIMLI HASTALARDA SINONAZAL PATOLOJIK BULGULAR

KAYNAKLAR

1. BARDIN PG, VAN HEERDEN BB, JOUBERT JR. Absence
of pulmonary aspiration of sinus contents in patients with asth-
ma and sinusitis. J Allergy Clin Immunol 86: 82-88, 1990.

2. BRESCIANI M, PARADIS L, ROCHES AD, VERNHET H,
VACHIER I, GODARD P, BOUSQUET J, CHANEZ P. Rhi-
nosinusitis in severe asthma. J Allergy Clin Immunol 107(1):
73-80, 2001.

3. CRATER SE, PETERS EJ, PHILLIPS CD, PLATTS-MILLS
TAE. Prospective analysis of CT of the sinuses in acute asth-
ma. AJR 173: 127-131,1999.

4. GOLDSTEIN MF, GRUNDFAST SK, DUNSKY EH, DVO-
RIN DJ, LESSER R. Effect of functional endoscopic sinus
surgery on bronchial asthma outcomes. Arch Otolaryngol He-
ad and Neck Surg. 125: 314-319, 1999.

5. HARLIN LS, ANSEL DG, LANE SR, MYERS J, KEPHART
GM, GLEICH GI. A clinical and pathologic study of chronic
sinusitis: The role of the eosinophil. J Allergy Clin Immunol
81: 67-75, 1988.

6. IKEDA K, TANNO N, TAMURA G, SUZUKI H, OSHIMA T,
SHIMOMURA A, NAKABAYASHI S, TAKASAKA T. En-
doscopic sinus surgery improves pulmonary function in pati-
ents with asthma associated with chronic sinusitis. Ann Otol
Rhinol Laryngol 108: 355-359, 1999.

7. LUND V1. The effect of sinonasal surgery on asthma. Allergy
54(suppl.57): 141-145, 1999.

8. LUND VIJ, KENNEDY DW. Quantification for staging sinusi-
tis. International Conference on Sinus Disease: Terminology,
Staging, Therapy. Ed. Kennedy DW. Ann Otol Rhinol Laryn-
gol 104(10) Suppl.167: 17-21, 1995.

9. MAESANO IA. Epidemiological evidence of the occurrence

of rhinitis and sinusitis in asthmatics. Allergy 54(suppl.57): 7-

13, 1999.

MANNING SC, WASSERMAN RL, SILVER R, PHILLIPS

DL. Results of endoscopic sinus surgery in pediatric patients

with chronic sinusitis and asthma. Arch Otolaryngol Head

Neck Surg 120: 1142-1145, 1994.

MINGS R, FRIEDMAN WH, LINFORD P, SLAVIN RG. Fi-

ve year follow-up of the effects of bilateral intranasal spheno-

11.

ethmoidectomy in patients with sinusitis and asthma. Am J
Rhinol 71: 123-132, 1988.

MULLER BA. Sinusitis and its relationship to asthma. Postg-
raduate Medicine 108(5): 55-61, 2000.

NAKAMURA H, KAWASAKI M, HIGUCHI Y, TAKAHAS-
HI S. Effects of sinus surgery on asthma in aspirin triad pati-

ents. Acta Otolaryngol (Stockh) 119: 592-598, 1999.
NEWMAN LJ, PLATTS-MILLS TAE, PHILLIPS D, HAZEN

12.

13.

14.

23




K.B.B. ve BBC Dergisi, (10) : 20-24, 2002

Dr. Mustafa KAZKAYASI ve Arkadaglart

15.

16.

17.

18.

19.

KC, GROS CW. Chronic sinusitis, Relationship of computed
tomographic findings to allergy, asthma and eosinophilia. JA-
MA, 271: 363-367, 1994.

PETERS E, CRATER S, PHILLIPS CD, WHEATLEY LM,
PLATTS-MILLS TAE. Sinusitis and acute asthma in adults.
Int Arch allergy Immunol 118: 372-374, 1999.

PFISTER R, LUTOLF M, SCHAPOWAL A, GLATTE B,
SCHMITZ MENZ G. Screening for sinus disease in patients
with asthma: A computed tomography-controlled comparison
of A-mode ultrasonography and standart radiography. J Al-
lergy Clin Immunol, 94: 804-809, 1994.

RACHELEFSKY GS, KATZ RM, SIEGEL SC. Chronic sinus
disease with associated reactive airway disease in children. Pe-
diatrics 73: 526-529, 1984.

RAJAIJEE S, GEETHA S, JANANI S. Sino-bronchial syndro-
me in children with asthma. Indian J Pediatr 63: 549-552,
1996.

SCADDING G. The effect of medical treatment of sinusitis

20.

21.

22.

upon concomitant asthma. Allergy S54(suppl.57): 136-140,
1999.

SENIOR BA, KENNEDY DW. Management of sinusitis in the
asthmatic patient. Ann Allergy Astma Immunol 77: 6-19,
1996.

SENIOR BA, KENNEDY DW, TANABODEE J, KROGER
H, HASSAB M, LANZA DC. Long-term impact of functional
endoscopic sinus surgery on asthma. Otolaryngol Head and
Neck Surg 121: 66-68, 1999.

SLAVIN RG. Asthma and sinusitis. J Allergy Clin Immunol
90: 534 537, 1992.




