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GIRIS VE AMAC

Higilt1 (vizing); havanin genellikle inflamasyon, bronkospazm ve mukozal 6dem nedeni ile

daralmis brons duvarlarinda yaptig: tiirbiilans sonucu olusan yiiksek frekansli polifonik bir

1slik sesidir (1).

Tekrarlayan hisilti ile basvuran {i¢ yas altindaki bir ¢ocukta astim ayirici tanisi iyi yapilmali
ve olas1 diger sebepler ekarte edilmelidir. Tucson Solunum Calismasi’na gore {i¢ yas alti
cocuklar hisilt1 fenotiplerine gore gruplandirilirlar. Modifiye Martinez Kriterleri 3 yas alt1 bir
cocukta ilerde astim gelisimini degerlendirmede kullanilir. Tekrarlayan vizingi olan ii¢ yas
oncesi bir bebekte bir major ya da iki minor kriter varli§i bu bebekte alti yasindan sonra da

belirtilerin devam edebilecegini isaret eder (2).

Astim; reversibl havayolu tikanikligi, havayolu asir1 duyarlilig1 ve hiicresel inflamasyon ile
seyreden, cocukluk ¢aginda en sik goriilen kronik inflamatuvar hastaliktir, prevalansi %2-15
arasindadir. Onemli bir morbidite ve okul basarisizlif1 nedenidir. Son yillarda diinyada ve

iilkemizde siklig1 giderek artmaktadir (3).

Patogenezde havayolu inflamasyonu ve brong hiperreaktivitesi (BHR) oOnemlidir (4),
allerjenle duyarlasma sonrasi gelisen erken ve gec¢ evre reaksiyonlar rol almaktadir. Kronik

inflamasyon sonucunda hava yollarinda bazi kalic1 degisiklikler olusur.

Duyarh kisilerde hava yolundaki kronik inflamasyon sonucu oksiiriik, nefes darligi, hisiltili
solunum ve hizli nefes alip verme gibi belirtiler olusur. Uygun ¢evre sartlariin saglanmasi ve
kontrol edici ilag kullanimi ile tam belirti kontrolii saglanabilir. Kontrol edici ilag kullanimi
ile tam belirti kontrolii saglandiginda inflamasyonun da baskilanacag: diisiiniilebilir ancak
endobronsiyal biyopsi, balgam eozinofil sayimi ve ekspiryum havasinda nitrik oksit 6l¢limii
gibi yontemlerin maliyet, erisilebilme gibi sorunlari oldugundan daha kolay, ucuz ve

ulagilabilir yontemlere ihtiya¢ duyulmustur.

C reaktif protein (CRP); inflamasyon, enfeksiyon ve doku hasarinin énemli bir belirtecidir,
kompleman sistemini aktive ederek konak savunmasini harekete gegirir. Akut inflamasyonun
erken bir belirtecidir (5). Diisiik dereceli inflamasyon ile seyreden durumlarda CRP’nin klasik
Olctimleri yetersiz kalmaktadir ve yiliksek duyarlikta Olgiimlere gerek duyulmustur (5).
CRP’nin yiiksek duyarlikta 6l¢timii yapilabilmektedir ve yiiksek duyarli CRP (hs CRP) diisiik

dereceli inflamasyonda duyarli bir gostergedir. Son yillarda kardiyovaskiiler hastaliklar basta



olmak iizere diabetes mellitus, obezite, serebrovaskiiler olaylarda hs CRP kullanimi
yayginlagsmustir (4,6). Ayrica hs CRP ve havayolu asir1 duyarliligi arasinda iliski saptanmistir.
Eriskin calismalarinda hs CRP diizeyi ile astim siddetinin iligkili olabilecegi yoniinde

caligmalar bulunmaktadir (6).

Hs CRP; kolay, ucuz ve duyarli bir yontemdir. Cocukluk c¢agi astiminda sistemik
inflamasyonun gosterilmesinde hs CRP kullanimu ile ilgili ¢alismalar son yillarda yeni yeni

giindeme gelmistir ve halen yeterli sayida ¢alisma da bulunmamaktadir (7).

Bu calismada; hisiltili siit ¢ocugunda yiiksek duyarlikli CRP’nin tanmisal degeri olup

olmadigini saptamak amaclanmustir.



GENEL BILGILER

HISILTILI COCUK

Hisilt1 (vizing); havanin genellikle inflamasyon, bronkospazm ve mukozal 6dem nedeni ile
daralmis brons duvarlarinda yaptig tiirbiilans sonucu olusan yiiksek frekansli polifonik bir
1slik sesidir. Her yasta duyulabilir, ancak siit cocuklugu ¢aginda en siktir. iki yasindan kiigiik
cocuklarin en az %20 si hisgilt1 gegirir (1). Bu yiiksek prevalansin nedeni, bu yastaki solunum
yollarinin pulmoner mekanigi ile ilgilidir. Hisiltili cocuk; hayatin ilk iki yilinda hisiltr ile (ilk
atak 1 yas oncesi olmak {izere) birlikte en az {i¢ alt solunum yolu hastaliginin ortaya ¢ikmasi
olarak tanimlanabilir (2). Tekrarlayan hisilt1 ayirici tanisinda diisiiniilmesi gereken 6nemli

klinik durumlar tablo-1’de 6zetlenmistir (8).

Tablo- 1 Tekrarlayan Hisilt1 Ayirici Tamisi

Ust solunum yolu hastahklar Konjenital malformasyonlar
kronik rinosinuzit Vaskiiler ring
adenotonsiller hipertrofi Trakeo6zofagial fistiil
postnazal drip sendromu Ozofagial kist
Enfeksiyonlar inflamatuar durumlar
Bronsiyolit Kistik fibrosis
Pnomoni Bronkopulmoner displazi
Tiiberkiiloz Bronsiektazi
Gastroozofagial reflii Konjenital kalp hastahiklar:
Aspirasyon sendromlari Yabanci cisim




Tucson Solunum Calismasi’na gore ii¢ yas alti gocuklar higiltinin karakterine gére gruplandirilarak

astim gelisimi acisindan degerlendirilirler.

1 Gegici Erken Vizing: ilk ii¢ yas icerisinde alt solunum yollar1 enfeksiyonlar1 sirasinda en
az bir hisilti atag geciren ancak alti yasinda hisiltist olmayan c¢ocuklardir. Genellikle
ailelerinde astim bulunmaz kendilerinde de atopik dermatit, eozinofili, IgE yiiksekligi

bulunmaz. Annenin sigara igmesi ve erken dogum 6nemli risk faktorleridir.

2 Persistan Erken Baslangich Vizing: Ik ii¢ yildan sonra da enfeksiyonlarla birlikte higilt1
ataklar1 gegirmeye devam eden c¢ocuklardan olusur. ilk {ic yasta RSV enfeksiyonu

gecirenlerde alt1 yasinda hisilti riski artmistir, yasla birlikte bu risk azalir.

3 Geg Baslangich Vizing/ Astim: Semptomlar ii¢ yasindan sonra baglar ve eriskin ¢agda da
devam eder. Oykiide atopi, ailede de alerjik hastalik hikayesi vardir.

Martinez ve ark (2) tarafindan gelistirilen Modifiye Martinez Kriterleri olarak bilinen bir
indeks higiltili siit ¢ocugunda ileriki déonemde astim gelisimini degerlendirmede kullanilir.
Tekrarlayan vizingi olan ii¢ yas oncesi bir bebekte bir major risk ya da iki mindr risk kriteri

varlig1 bu bebekte alt1 yasindan sonra da semptomlarin devam edecegini isaret eder (Tablo-2).

Tablo- 2 Astim Prediktif Indeks Kriterleri

Major Risk Faktorleri Minor Risk Faktorleri
Ebeveynlerde astim Alerjik rinit

Atopik egzama Soguk alginlig1 olmadan higiltt
Acroalerjen Duyarliligt Eozinofili

Besin alerjen duyarliligi

Siit ¢ocuklari ve kiigiik ¢ocuklarda uzun siireli kontrol edici ilag olarak inhale steroidler tercih
edilir (9). Alternatif tedavi segenegi 16kotrien reseptor antagonistleridir. Orta ve siddetli hisilti
atagl ile basvuranlarda kisa siireli oral kortikosteroid tedavisi uygulanir. Inhale steroid
tedavisi endikasyonlar1 haftada 2’den fazla semptomatik tedavi ihtiyact olmasi, 6 haftadan
daha sik siddetli hisilt1 atagi olmasi ve Son 1 yilda 1 glinden uzun siiren ve uykuyu etkileyen

3’ten fazla hisilt1 atag1 olmasidir.



ASTIM

TANIM: Astim; epizodik, reversibl havayolu tikanikligi, havayolu asir1 duyarlilig1 ve kronik
inflamasyon ile seyreden bir hastaliktir. Duyarl kisilerde higiltili solunum, nefes darligi, hizli
nefes alip verme ve Okstiriik yakinmalar1 ataklar seklinde goriiliir. Kronik inflamasyon sebebi

ile uzun donemde havayollarinda bazi yapisal degisiklikler (remodeling) gortiliir.

EPIDEMIYOLOJI: Cocukluk ¢aginda en sik goriilen kronik hastaliktir. Hastaligin dagilimi
iilkeler aras1 farklilik gosterir, prevalansi son yillarda gittikge artmaktadir (11). International
Study for Asthma and Allergies in Childhood (ISAAC) anketi, Amerikan Toraks Derneginin
uyarlanan anketi ve Aberg anket sonuglarina gore astim prevalansi ¢ocuklarda %2-15 arasinda
saptanmustir. Ulkemizde uluslar arast ISAAC protokoliine gore yapilan calismaya gore
cocukluk c¢agr astim prevalansi %0,7-14,8 arasindadir (3). Sonug olarak; iilkemiz ve diinyada

cocukluk ¢agi astim prevelansi paralellik gostermektedir ve giderek artmaktadir (3, 11).

RISK FAKTORLERI: Astim risk faktorleri tablo-3’te 6zetlenmistir

Tablo-3 Astim risk faktorleri

Konak faktorleri Cevresel faktorler
Genetik (ailesel atopi varlig1) Alerjenler (evtozu akari,hayvanlar,hamambdcegi,
Obezite (Ieptin) kiif, mantar, polenler)
Cinsiyet(erkek cinsiyet) Enfeksiyonlar(viral enfeksiyonlar, 6zellikle RSV)
Diisiik dogum agirlig Hava kirliligi

Sigara

Diyet (anne siitii koruyucu)

PATOGENEZ: Bronsiyal hiperreaktivite (BHR), geri doniislii havayolu obstriiksiyonu ve

kronik havayolu inflamasyonu patogenezden sorumlu 3 temel mekanizmadir.

Bronsiyal Hiperreaktivite: Brons reaktivitesi bronglar1 daraltan bir agoniste maruziyet
sonrasinda havayolu daralmasin1 tanimlar. Bronsiyal hiperreaktivite (BHR) ise bu yanittaki

artis1 ifade eder.




Havayolu Obstriiksiyonu: Astimda diffiiz ve reversibl havayolu obstriikksiyonu vardir. Akut
bronkokonstriiksiyon; erken alerjik reaksiyondur, histamin ve l6kotrienler rol oynarlar,beta2 agonist
tedaviye yanit iyidir (4, 12). Geg alerjik reaksiyon ise alerjen maruziyetinden 3-8 saat sonra goriilen
havayolu tikanikligidir (4). Havayolu mukoza ve liimeninde artan eozinofil, mast hiicreleri, lenfosit ve

makrofajlar rol oynarlar.

Inflamasyon: Astimda inflamasyonun baslamasi antijen sunan dentritik hiicreler tarafindan
antijenin fagosite edilip T helper hiicrelerine sunulmasi ile olur (13). CD4 T lenfositler (T
helper) 2 aktive olur. IL-4 T helper 2 farklilagmasini saglayan temel sitokindir. T helper 2
yanitinda IL-4-5-6-9-10-13 gibi sitokinler salinir, en 6nemlileri 1L-4-13 tiir ve B lenfosit
aktivasyonu sonucu bu hiicrelerden IGE sentezini arttirip sensitizasyona yol acar. Sensitize
olmus bireyin tekrar ayn1 antijen ile karsilagmast sonucunda da mast hiicreleri aracili baglayan
reaksiyonlar olusur (14). Mast hiicrelerinde depolanan lokotrienler, PGD2,TXB2,PDGF
salinimi ile erken tip reaksiyon olusur ve havayolu diiz kas kasilmasi, mukus sekresyonu,
0dem olusur. Takiben olusan ge¢ tip reaksiyonda inflamasyon yogunlasir. Eozinofilik
infiltrasyon tiim alerjik inflamasyonlarin 6zelligidir. IL-5 eozinofillerin farklilagmas1 ve
aktivasyonunda en 6nemli sitokindir (15). Aktivasyon sonrasinda eozinofiller dokuya geger.
Dokuya gegen eozinofil yasam siiresi uzar, medyatér yapimi artar. MBP (major basic protein),
ECP (eozinofilik katyonik protein), EPO (eozinofil peroksidaz), EDN (eozinofil derive
norotoksin), LTC4, LTD4, LTE4, PGD2 ve PAF salgilayip brons epitel hasari olusur (16).

TANI

Oykii: Astim tanisinda ¢ok 6nemli role sahiptir. Oykii tan1 koymanin yan1 sira hastalik takibi
ve tedavinin belirlenmesi i¢in de fayda saglar. National Asthma Education and Prevention
Program (NAEPP) tarafindan belirlenen astim tanist anamnez alma rehberi tablo-4 ve 5’te

ozetlenmistir (10).

Tablo-4 Anamnez alma

Daha once hisilt1 atagi oldu mu?

Gece Oksiiriigi var n1?

Egzersiz sonrasi oksiiriik veya hisilti olur mu?

Hava kirliligi veya alerjenle karsilastiginda solunum sikintis1 veya higilti olur mu?
Soguk alginlig1 gdgsiine iner mi veya sikayetleri on giinden uzun siirer mi?

Uygun astim tedavisi ile sikayetleri diizelir mi?




Tablo-5

Semptomlar: Oksiiriik (karakter, zamani, kusmayla iliskisi), hisilti, nefes darlig1, gdgiis agrist
Semptomlarin zamani: Y1l boyu, mevsimsel, devamli, epizodik

Alevlendiren faktorler: Ust solunum yolu enfeksiyonu, cevresel alerjenler, egzersiz, irritenler, duygusal
faktorler, ilaglar, gidalar, gida koruyuculari-renklendiriciler, soguk hava.

Hastaligin gelisimi ve uygulanan tedaviler: Semptom baslama yasi, erken yasta hava yolu hasari, hastalik
gidisi, uygulanan tedaviler ve tedavi yanitlari, oral steroid alimi

Aile hikayesi: Ailede astim, alerji, siniizit, rinit, nazal polip, kistik fibrozis
Sosyal hikaye: Ev 6zellikleri, hayvan, sigara, okul 6zellikleri
Alevlenme 6zelligi: Prodromal bulgu ve belirtiler, sekli, tedavi yaniti

Hastaligin, hasta ve aile yasamina etkisi: Atak siklig1, yasamu tehdit eden atak varligi, okula gidilemeyen
giinler varlig, fiziksel aktivite kisitlili1, gece uyanma siklig1, biiylime-gelisme-davraniglar-okul performansi ve
giinliik aktivitelere etki, ekonomik etkiler

Fizik Muayene: Hasta atakta degilse hic muayene bulgusu olmayabilir. En sik saptanan
bulgu vizingtir (hisilt1). Atakta gelen hastalarda ek olarak atak siddetine gore bulgular
bulunur. Hafif atakta hafif bir tasikardi ve takipne olabilir; orta atakta ek olarak ekspiryum
uzunlugu, ronkiisler, interkostal cekilmeler bulunur; agir atakta ise solunum seslerinin

azalmasi ve sessiz akciger, siyanoz, pulsuz paradoksus saptanabilir (17).

Akciger Grafisi: Akciger grafisi astim tanis1 diisiiniilen hastalarda ilk degerlendirmede

uygulanmalidir. Amaci; benzer klinik bulgular veren durumlarin ekarte edilmesidir (18).

Solunum Fonksiyon Testleri: Astim tanisinda yardimci en onemli laboratuar yontemidir,
cocuklarda dogru olarak bes yasin iizerinde yapilabilmektedir. Bu testler hekime bronglarda
daralmay1 gdsteren variyabiliteyi, havayollar1 asir1 duyarlilifini ve reversibiliteyi somut

olarak gosterir.

Brons Provokasyon Testleri: Astim semptomlari olan ancak solunum fonksiyon testleri
normal olan hastalarda laboratuar ortaminda brongiyal hiperaktivite olusturmak igin

uygulanan testlerdir.

Eozinofil Saymm: Periferik kanda %@4’ten fazla eozinofil olmasi eozinofilidir. Kan ve

balgamda goriilebilir. Astim i¢in destekleyicidir ancak spesifik degildir (4).
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IgE Ol¢iimii: Rutin tan1 ve takipte dnerilmez, yardimei testlerdendir. Diizeyinin normal veya

diisiik olusu hastanin atopik olmadigini géstermez (19).

Deri Testleri: Deri testleri prik ve intradermal olarak uygulanabilir. Tanida duyarlilig
>%95°tir. Erken reaksiyonda 15-30 dakika icinde kasinti, kizariklik, sislik olur. Geg

reaksiyonda 6-8 saat sonra 6dem, kizariklik, yanma ve kasint1 olusur.

Hava Yolu Inflamasyon Testleri: Eozinofilik katyonik protein ( ECP) serumda bakilabilir
(18). Ayrica ekshale nitrik oksit ve karbon monoksit diizeyleri de kullanilmaktadir (20).

AYIRICI TANI

Bes Yas Alti Cocuklar: Tani klinik ve fizik muayene ile konulur. Hisiltili ¢ocuklarda
tekrarlayan ve persistan hisilt1 yapan diger nedenlerin arastirilmasi gerekir. Bu ¢ocuklar hisilti
karakterine gore astim gelismesi acisindan gruplandirilirlar. Higiltili ¢ocuk boliimiinde

ayrintili olarak bahsedilmistir.

Bes Yas Uzeri Cocuklar ve Gen¢ Eriskinler: Oykii ve fizik muayeneye ilave olarak
solunum fonksiyon testleri de tanida yardimei olur. Hiperventilasyon sendromu, iist solunum
yolu obstriiksiyonu, vokal kord disfonksiyonu, kronik obstriiktif akciger hastaligi (KOAH),
difiiz parankimal akciger hastalig1, sol kalp yetmezligi ekarte edilmelidir (8).

ASTIM SINIFLANDIRILMASI

Hastanin ilk degerlendirmesinde tedavi planinda astim siddeti yol gostericidir, tedaviye

hastalik siddetine gore baslanir (Tablo-6).

Tablo- 6 Tedavi oncesinde astimin siddetinin derecelendirilmesi (0-4 yas)

Intermittan Hafif persistan Orta persistan Siddetli Persistan
Semptomlar Haftada <2 giin Haftada >2 giin Her giin Gilin boyunca
Gece uyanmasi Yok Ayda 1-2 kez Ayda 3-4 kez Haftada 1’den fazla
Gilinde birkag kez
Hizli etkili beta-2 agonist alim1 Haftada <2 giin | Haftada >2 giin Her giin
Tleri derecede
Aktivite kisitlanmast Yok Hafif Biraz
Steroid gerektiren atak Yilda 0-1

Son 6 ayda >2 atak, veya yilda >1 giin siiren >4 vizing ve
persistan astim i¢in risk faktorleri olmast
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Tedavi 6ncesinde astimin siddetinin derecelendirilmesi (>5 yas)

Intermittan

Hafif persistan

Orta persistan

Siddetli Persistan

Semptomlar

Gece uyanmasi

Hizli etkili beta-2 agonist alim1

Aktivite kisitlanmasi

Solunum fonksiyonlari (Beklenen
deger %)

Steroid gerektiren atak

Haftada <2 giin

Ayda 2’den az

Haftada <2 giin

Yok

FEV1>%80,
FEVI/FVC >%85

Yilda 0-1

Haftada >2 giin

Ayda 3-4 kez

Haftada >2 giin

Hafif

FEV12>%80,
FEV1/FVC >%80

Yilda >2 atak

Her giin

Haftada >1

Her giin

Biraz

FEV1 %60-80,
FEV1/FVC %75-80

Yilda >2 atak

Giin boyu

Gilinde 1

Glinde>1

Ileri Derece

FEV1< %60,
FEVI/FVC <%75

Yilda >2 atak

ASTIM KONTROLU

Astim kontrolii ile belirtilerin kontrol altina alinmasi kastedilmektedir (8).Kontrol uygun

tedavi yaklasimi ile hastaligi tedavi edip bunu uzun siire siirdiirme ile saglanabilir (21).

2005'te yaymlanan GINA uzlasi raporu 2006 ve son olarak da 2009 de revize edilerek

yayimlanmistir (8). Bu raporlara gore hastalik kontrol diizeyine gore tedavi diizenlenmektedir.

Tablo-7’de astim kontrol diizeyi verilmistir.

Tablo- 7 Astim kontrol diizeyi

Kontrol altinda Kismen kontrol altinda Kontrol altinda degil

Giindiiz Semptomlart Haftada < 2 kez veya yok Haftada 2 kezden fazla Bir haftada kismen
kontrol altinda olan

Aktivitelerin kisitlanmasi Yok Varsa astim Ozelliklerinden 3
veya daha fazlasinin

Gece semptomlari/uyanmalari Yok Varsa bulunmas:

Rahatlatici ilag gereksinimi Haftada < 2 kez veya yok Haftada 2 kezden fazla

Solunum fonksiyonlar: (PEF ya da Normal Beklenen veya biliniyorsa en iyi

FEV1) kisisel degerin <%80°1

Ataklar Yok Yilda bir kez veya daha fazla Haftada 1 kez
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ASTIM ILACLARI
Astim ilaglar belirti giderici ve kontrol edici ilaglar olmak tizere iki gruba ayrilir (8).

Kontrol edici ilaglar

1.Inhale Kortikosteroidler: En etkili kontrol edici ila¢ grubudur, her yas grubunda ilk
secenektir. Inhale steroidler belirti sikligini kontrol edip atak sikligmi azaltir (22). Olgiilii doz
inhaler ile agiz ve farenkste kalan kisim yutulur, gastrointestinal sistemden absorbe edilip
sistemik etkiye neden olur.%10-30’u akcigerlerde lokal etki yapar ancak absorbsiyon i¢in
akcigerlerde cok iyi bir yiizey olusturup sistemik dolasima gecebilir (23). Gastrointestinal
sistemde absorbsiyondan sonra karacigerde metabolize edilir. Sistemik dolasima ¢ogunlukla
inaktif metabolitleri geger. Akcigerden absorbe olan kismi ise lokal olarak metabolize

edilemez ancak yiiksek dozlarda sistemik etki olusturabilir (23).

2.Antilokotrienler: Lokotrien (LT) sentez inhibisyonu yapanlar ve LT reseptor antagonistleri
olmak iizere iki gruptur, iilkemizde ise LT reseptdr antagonistleri bulunmaktadir. iki bes yas

arasinda viral enfeksiyon ile tetiklenen astim alevlenmelerini de azaltabilir (24).

3.Uzun etkili inhale beta2 agonistler: Bes yas iizerinde inhale steroid tedavisine ek ilag

olarak kullanilirlar. Tedavide tek basina kullanilmazlar (25).

4.Metilksantinler (teofilin): Semptom kontrolii ve solunum fonksiyon testlerine etkin oldugu
saptanmistir (26). Etkinligi diisiik doz inhale steroidlerden azdir ve tedavi edici- toksik serum

seviyeleri yakin oldugu i¢in kullanimi sinirlidir.
5.Uzun etkili oral beta2 agonistler: Yan etkiler sebebi ile cocuklarda kullanimi 6nerilmez.

6.0ral steroidler: Yiiksek dozda inhale steroid ve uzun etkili beta 2 agonist tedavisi alip

belirtileri kontrol altina alinamayan vakalarda tedaviye eklenir.

7.Kromolinler: Mast hiicrelerini stabilize edip erken ve ge¢ faz reaksiyonunun ikisini de

onlerler. Hava yolu asir1 duyarliligini azaltirlar.

Semptom giderici ilaclar:
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1.Kisa etkili beta2 agonistler: En etkili bronkodilatorlerdir ve akut atakta ilk tercih edilen
ilaglardir. Inhaler alim ile kullamilirlar. Yan etkileri; tasikardi, hipokalemi, tremor ve bas

agrisidir.

2.Antikolinerjikler: Nebulize beta agonist kullanimina antikolinerjik eklenmesinin tek beta
agonist kullanimma goére daha etkili oldugu gosterilmistir. Uzun siireli tedavide

onerilmemektedir (27).

3.Sistemik steroidler: Orta ve agir atakta segilecek ana ilaglardir. Etkilerini birka¢ saat sonra
gosterdikleri icin olabildigince erken baslanmalidirlar. Atagin hizli diizelmesini saglarlar ve

ek olarak da relapslar1 engellerler.

4.Anti igE (omalizumab): IgE’ye kars1 monoklonal antikorlardir. Serumdaki serbest IgE
molekiillerine baglanip retikiiloendotelyal sistemde yok edilmesini saglarlar. Serum IgE
diizeyi yiiksek olan 12 yas iizeri orta ve agir astimlilarda dnerilmektedir (28). Onemli bir yan

etki bildirilmemistir.
ASTIM TEDAVIiSi, KONTROLU VE KORUNMA

Yenilenen rehberlere gore takip kontrol diizeyine gore yapilir (8,10). Uluslararasi uzlasi
raporlarina gore astim tedavisinin asamalari; hasta egitimi, hastalik agirliginin belirlenmesi,
risk faktorleri ile temasin onlenmesi, kronik tedavi planinin belirlenmesi, atak sirasindaki
tedavi planinin belirlenmesi ve diizenli takibin saglanmasindan olusur (8). Astimda tedavinin
hedefleri belirti olmamasi veya minimal olmasi, kurtarici tedaviye ihtiya¢c duyulmamasi veya
nadiren duyulmasi, atak olmamasi, fiziksel aktivitelerde kisitlama olmamasi ve normal
akciger fonksiyonlarinin saglanmasidir (8). Astim tedavisinde amag; klinik kontrol

saglamaktir. Tedavi almayan olgularda astim siddetine gore tedavi diizenlenir (Tablo- 7).

5 Yas alt1 cocuklarda astim tedavisi: Tiim yas gruplarinda tedavi yaklagimi benzerdir ve
basamak tedavisi uygulanir. Bes yas altinda ise tam1 giigliigli, ilag verilme yontemlerinin
etkinligi ve ilaclarin giivenilirligi gibi sebeplerden dolay1 tedavi giiclesmektedir. Tablo-8’de 5

yas altinda basamak tedavisi verilmistir (8).

5 Yas iizeri cocuklarda astim tedavisi: Tablo-9°da 5 yas iizeri basamak tedavisi

Ozetlenmistir.
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ASTIM ATAK TEDAVISi

Akut astim atagi ile bagvuran bir hastada degerlendirmeye Oykii ile baslamalidir. Atagin
nedeni, baslama zamani, agirlik derecesi, son 24 saatte aldig1 ilaglar ve diizenli kullandig:

ilaglar sorgulanmalidir (10). Astim atak siddeti Tablo-10’da verilmistir.

Evde Atak tedavisi: Her atagin hastanede tedavi edilmesi gerekli degildir. Ailelere yazili
eylem plan1 verilmelidir. Evde verilecek ilk tedavi kisa etkili beta 2 agonistlerdir, 20 dakika
ara ile 3 kez uygulanir. Bu tedaviye iyi yanit alindiysa; 3-4 saat ara ile beta agonist
uygulanmaya devam edilir. Yanit alinamadi ise; kisa etkili beta2 agonist saatlik uygulanip acil

servise basvurulmalidir.

Acil Serviste Atak tedavisi: Fizik muayene ve objektif olglimler ile hizli bir degerlendirme

yapilip tedaviye baslanir.

1.Oksijen: Oksijen satiirasyonu %95 iizerinde olacak sekilde nazal kaniil, maske veya hood ile oksijen

verilmelidir.

2.Hizh etkili inhale beta2 agonist: Temel tedavi ajanlaridir, diizenli araliklar ile verilmelidir.

Ozellikle agir ataklarda nebiilizor ile vermek daha etkilidir (29).

3.Sistemik steroidler: Astim havayollarinin inflamatuar bir durumu oldugu i¢in orta ve agir

ataklarda secilecek ana ilagtir.

4.Teofilin: Cok agir ataklarda intravendz kullaniminin ek fayda sagladigi ile ilgili ¢calisma

vardir (30).

5.Magnezyum: Agir atakta beta2 agonist ve sistemik steroide yanitsiz hastalarda intravenoz

kullaniminda yararl etkileri vardir (31).

6.Helioks: Helyum ve oksijen karigimidir. Helyumun {iist solunum yolu tikanikligina etkisi

gosterilmistir ancak alt solunum yolu tikanikliginda etkisi tartismalidir (32).

Hastaneye yatirma Kriterleri: Acil servisteki tedavisine ragmen orta ve agir derecede hisilti
devam eden, hiperkapni (pco2>40) ve hipoksemi (p02<60 veya satiirasyon <92) olan, tedavi
oncesi FEV1 ya da PEF degerleri beklenenin ya da kisinin en iyi degerinin %25 altinda
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olanlar ve tedavi sonrast FEV1 veya PEF degeri beklenenin ya da kisinin en i1yi degerinin

%40 altinda olanlar hastaneye yatirilarak tedavi edilmelidir

Tablo- 8 Astim tedavisinin basamaklari ve 5 yas altindaki ¢cocuklarda tedavi

Kontrol diizeyi Tedavi

Kontrol altinda

Kontrolii saglayan en diigiik basamaga*
ulasarak kontrolii siirdiir

Kismen kontrol altinda Kontrolii saglamak i¢in basamak*

Xl

arttirmay: diigiin
Kontrol altnda degil Kontrol saglanincaya kadar basamak*
arttir
Atak Atak tedavisi uygula
—=
—
N > 4
e o

*Astim tedavisinin basamaklar

1. Basamak 2. Basamak 3. Basamak 4. Basamak** | 5. Basamak

Hasta egitimi
Cevresel Kontrol

Gerektiginde hizh etkili B2-agonist

11k secenek kontrol edici tedavi
Y Diisiik doz IKS* | Diisiik doz IKS | Orta/yiiksek Yiiksek doz
? + LTRA doz IKS +|IKS + LTRA
3 LTRA ve/veya LABA
% Alternatif tedavi | veya Alternatif Veya
% tedavi
L2 Lokotrien Orta doz IKS** [ Orta - yiiksek | + Oral steroid
g reseptor doz IKS + uzun | (en diisiik doz)
g & antagonisti etkili By-agonist
M o (LTRA) (LABA)
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Tablo- 9 5 yas iizeri basamak tedavisi

1. Basamak 2. Basamak 3. Basamak 4. Basamak* 5. Basamak
Hasta egitimi

Cevresel Kontrol

Gerektiginde hizli etkili fz-agonist

ilk secenek kontrol edici tedavi

£
=3 Diisiik doz IKS Diistik doz IKS Orta-yiiksek doz IKS Yiiksek doz IKS +
':}‘3 +LABA +LABA LABA+LTRA
S Alternatif tedavi Alternatif tedavi Alternatif tedavi 4. basamak tedavisine
,;i eklenebilecekler
-'é LTRA Distik doz IKS+LTRA Orta-yiiksek doz IKS+LTRA Teofilin
:::: veya veya ' ve/veya
g Orta doz IKS Orta - yliksek doz IKS+ teofilin Oral steroid
° (en dstik doz)
E veya ve/veya

Diistik doz IKS + teofilin AntigE**

*Ugincii basamak saglik kurulusuna gonderilmesi Gnerilir.
** 12 yag Ustl ve uygun kosullar saglandiginda verilebilir.
Notlar: a) 46 hafta icinde klinik dizelme gortimediyse hasta uyumunu ve gevre kogullanni gzden gegirin

Hastaneye yatirma Kriterleri: Acil servisteki tedavisine ragmen orta ve agir derecede hisilti
devam eden, hiperkapni (pco2>40) ve hipoksemi (p02<60 veya satiirasyon <92) olan, tedavi
oncesi FEV1 ya da PEF degerleri beklenenin ya da kisinin en iyi degerinin %25 altinda
olanlar ve tedavi sonras1 FEV1 veya PEF degeri beklenenin ya da kisinin en iyi degerinin

%40 altinda olanlar hastaneye yatirilarak tedavi edilmelidir.

Komplikasyonlar: Hastanin durumunu kétilestirip tedavi yamiti azaltirlar. Pulmoner
komplikasyonlar solunum yetersizligi, pnomoni, atelektazi, pnomomediastinum ve
pnomotorakstir. Ekstrapulmoner komplikasyonlar ise uygunsuz antidiiiretik hormon salinimi

sendromu, néromiyopati, kardiyorespiratuar arrest ve beyin hasaridir
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Tablo- 10 Astim Atagimin Siddeti

Hafif Orta Agir

Yiiriirken Konusurken Dinlenmede
Nefes darhg: (Bebekte kisa aglama) (Bebek beslenmeyi

keser)
Konusma Ciimleler Kisa ciimleler
Biling Huzursuz olabilir Cogunlukla huzursuz | Uykulu, konfiizyonu
var

Artmig Uyanik ¢ocukta | Artmig > 30/dak

normal solunum hizlari:

Yas Normal hiz
Solunum hiz1 <2 ay <60/dak

2-12 ay <50/dak

1-5 yas <40/dak

6-8 yas <30/dak
Yardimet solunum kaslarmin katilima Genellikle yok Genellikle var Genellikle var
Vizing g)inuenllal"ﬁle ekspiryum Belirgin Belirgin
Nabiz <100 100-120 >120
PEF >%380 %60-80 <%60
Bronkodilatér alimi sonrasinda
beklenenin %’si
PaO2 (havayla) ve/veya Normal >60 mm Hg < 60 mm Hg
PaCO2 <45 mm Hg <45 mm Hg > 45 mm Hg
%Sa02 (havayla)t >%95 %91-95 < %90

* Dikkat: Birka¢ parametrenin bulunmasi (ancak hepsinin bulunmasi gerekmez) alevlenmenin genel siniflanmasini

gosterir
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YUKSEK DUYARLIKLI C-REAKTIF PROTEIN

C-Reaktif Protein (CRP), ilk kez 1930 yilinda pnomokoksik pndmonili bir hastanin
plazmasindan izole edilmis ve pnomokokun C polisakkaritine baglandigi i¢in CRP olarak
adlandirilmistir (33). Daha sonraki yillarda pek ¢ok enfeksiyon ve inflamasyon sirasinda

CRP’nin plazmada yiikseldigi saptanmistir.

Giliniimiizdeki molekiiler ¢aligmalarda CRP’nin pentraksin protein grubunda yer aldigi, 206
aminoasit i¢eren 5 alt {initeden olustugu ve 115 kilo dalton agirliginda oldugu saptanmistir
(33). Kalsiyum iyonlarinin varliginda; fosforil kolin, fosfotidil kolin ve niikleik asitler gibi
polianyonlara, kalsiyum iyonu yoklugunda histonlar gibi polikatyonlara baglanabilir. CRP bu
molekiillerden birine baglandiginda klasik kompleman yolunu aktive eder. Gergek biyolojik
fonksiyonu ise bilinmemektedir (34). Karacigerde sentezlenir, monosit ve lenfositlerde de
sentezlendigi hatta bir miktar da inflame akcigerlerde lokal olarak {iretildigi diisiiniilmektedir
(47). IL-1, IL-6, TNF sentezini stimiile eder. Akut inflamasyon sirasinda 6-8 saat iginde
yiikselmeye baslayip 24-48 saat iginde pik degere ulasir, 100-1000 kat artis gosterebilir (6).
Inflamasyonu tetikleyen faktdr kaybolunca, yart dmrii de kisa oldugu igin (4-6 saat) degeri
hizla diiser. inflamasyondaki gérevleri klasik yoldan kompleman aktivasyonu, fagositik hiicre
fonksiyonlarini arttirmak ve hiicre aracili sitotoksisiteyi gliclendirmektir. Ayrica endotelyal ve
mononiikleer hiicrelerdeki niikleer faktorleri aktive eder, IL-1-6-8 ve 18 sentezini arttirir (35).
Diizeyi hizla diisiis gosterdigi i¢in inflamatuar durumlarda seri seklinde 6l¢iimii enfeksiyonun

ilerlemesi veya tedavi etkinligini gostermede faydali olur (36).
OLCUM YONTEMLERI

C-reaktif protein (CRP) yillarca doku hasar1 ve inflamasyonun teshisinde yararlanilan bir
parametredir. Ancak son yillarda basta kardiyovaskiiler hastaliklar olmak tizere diisiik dereceli
inflamasyonla seyreden durumlarin oldugu anlagilmistir ve bu durumlar1 daha iyi
anlayabilmede CRP’nin kullanilabilmesi i¢in daha hassas dl¢limlere gerek vardir. Bu amacla
yiiksek duyarli CRP ( high sensitive CRP) 6l¢iim metotlart gelistirilmistir. Yiiksek duyarh
CRP; diisiik dereceli inflamasyonda duyarli bir gostergedir (7,37).

Diisiik  dereceli  inflamasyonlarda ~CRP'min  kullanilabilmesi i¢in  daha  diisiik
konsantrasyonlarda CRP diizeylerini daha duyarli ve 6zgiin olarak 6lgen ve dogrulugu yiiksek

yontemlere ihtiya¢ vardir. Bu amagla yiliksek duyarlikli CRP (hs CRP) 6lglim metotlar
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gelistirilmistir. Fakat sadece duyarli yontemlerin bulunmasi yeterli olmayip bu o6l¢liim

metotlarinin standardizasyonu da énemlidir.

Olgiim yontemleri arasinda immiinradyometrik, immiinturbidimetrik ve immiinnefelometrik

Ol¢iimler bulunmaktadir. Nefelometrik dlgiimler en sik kullanilan yontemdir (38).

Saglikli bireylerde normal CRP degerlerinin bile ateroskleroz i¢in bir belirleyici olabilecegi
saptandiktan sonra subklinik inflamatuar durumlarn gostermek i¢in yiiksek duyarlikli CRP
Olctimii kullanilmaya baslamistir (50). Son yillarda kardiyovaskiiler hastaliklar basta olmak
iizere diabetes mellitus, obezite, serebrovaskiiler olaylarda yiiksek duyarli CRP kullanimi

yayginlagsmustir (39). Tablo-11’de hs CRP diizeyini etkileyen faktorler siralanmustir.

Tablo- 11 Hs CRP diizeyini etkileyen faktorler

Attiran faktorler Azaltan faktorler

Yas Egzersiz

Kan Basinci yiiksekligi Kilo verme

Beden kitle indeksi artis1 Sigara birakma

Sigara Kalp koruyucu diyet
Metabolik sendrom Tlaclar: Statin, fibrat, niasin

Diabetes Mellitus
Diisiik HDL-Yiksek Trigliserit
Kronik enfeksiyonlar

Kronik inflamatuar hastaliklar

ASTIM VE HS CRP ILISKIiSI

Astimda havayollarindaki kronik inflamasyon ana patolojidir, lokal inflamasyon iyi
anlagilmistir ancak astimdaki sistemik inflamasyon ile ilgili sinirlt veri vardir (8,40). Hava
yolu inflamasyonunun oOnemi; klinik bulgular ile inflamasyon siddeti arasinda iligki
saptanmasi ve inflamasyonun baskilanmasi ile belirgin klinik diizelme olmasi ile daha 6nem
kazanmigtir. Son yillardaki caligmalar hafif astimli hastalarda bile inflamasyonun havayolu
hiperreaktivitesi ve remodelinge sebep oldugunu goéstermistir (41). Tan1 ve tedavi izleminde

havayolu inflamasyonunun takibi énemlidir.
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Astimda inflamasyonun takibi dogrudan ve dolayli yontemler ile yapilabilir. Semptomlar,
solunum fonksiyon testleri, PEF degiskenligi, kanda inflamasyon belirtegleri dolayli
yontemlerdir. Dogrudan yontemler ise; bronsg biyopsisi, bronkoalveoler lavaj, balgam
incelemesi, ekspirasyon havasinda NO ol¢iimleridir. Girisimsel olmalar1 ve maliyetlerinin
yiiksek olmasi sebebi ile dogrudan yontemlerin kullanimlart sinirhidir. Astimda inflamasyonu

gosterecek girisimsel olmayan ve ucuz yontemlere ihtiyag vardir.

CRP inflamasyon, enfeksiyon ve doku hasarinin nonspesifik belirtecidir, erken dénemde
serumda yilikselen Onemli bir parametredir (42). CRP’nin yiiksek duyarlikta Ol¢timleri
mimkiindiir (43). Yiiksek duyarlikli CRP (hs CRP) diisiik dereceli inflamasyonda duyarl1 bir
belirtegtir. Ozellikle kardiyovaskiiler hastaliklarda énemli bir prognostik faktdrdiir (39).

Astimda akut faz reaktanlar1 ve sistemik inflamasyon ile ilgili ¢alismalar da yapilmstir.
Astiml1 hastalarda plazma fibrinojen, serum amiloid A ve CRP diizeylerinin kontrol grubu ile
karsilastirildig: bir calismada serum amiloid A diizeyleri hasta grubunda kontrol grubuna gore
anlaml ytliksek saptanmistir. Ancak CRP ve fibrinojen diizeyleri acisindan anlamli farklilik
saptanmamustir (44). Astimli hastalarda serum amiloid A ile korelasyon olmasi astimdaki
lokal inflamasyonun yani sira diisiik dereceli sistemik bir inflamasyonun varligi seklinde

yorumlanmis, yeni ¢aligmalara ihtiyag¢ oldugunu diistindiirmiistiir.

Astimda hs CRP diizeyleri ile ilgili yeterli calisma yoktur, son yillarda giindeme gelmistir,

olan ¢aligmalarin ¢cogu eriskinlerde uygulanmistir.

Astimda hs CRP’nin kullanilabilirligi diisiiniildiigiinde; inflamasyonun dogrudan ve dolayli
gostergeleri ile hs CRP arasinda iliski olmas1 gerekliligi akla gelir. Bu amaca yonelik yapilan
bir ¢alismada astimli hastalarda serum hs CRP diizeyleri ile dogrudan gostergelerden balgam

eozinofilisi arasinda pozitif korelasyon saptanmistir (45).

Benzer bagka bir calismada; inflamasyonun dolayli belirtegleri olarak periferik kanda
eozinofil sayis1 ve ECP (eozinofilik katyonik protein) degerleri kullanilmis, ataktaki astimli
hastalarin hs CRP degerleri ile eozinofil ve ECP degerleri arasinda pozitif korelasyon

saptanmistir (46).

Bu iki caligma astimda sistemik inflamasyonun gostergesi olarak hs CRP’nin uygun bir

belirte¢ olabilecegini diisiindiirmektedir.
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Genis hasta sayili bagka bir calismada hs CRP diizeyleri ile respiratuar semptomlar iligkili

bulunmus, alerjik astim veya bronsiyal asir1 duyarlilik ile anlamli iligski saptanmamuistir (47).

Inhale steroidler; astimda sistemik inflamasyonu baskilayan ve semptom kontrolii saglayan
en dnemli ajanlardir. Inhale steroid alan ve almayan hastalarin karsilastirildig: bir ¢alismada;
astimli hastalar ile kontrol grubu hs CRP degerleri arasinda anlamli farklilik saptamiglar
ayrica inhale steroid tedavisi alan hastalarda hs CRP diizeyinde diisiis oldugunu saptanmistir

(48).

Baska bir calismada serum hs CRP diizeylerine ek olarak ekspiryum havasindaki hs CRP
diizeyleri de ¢alisilmis, astimlilarda kontrol grubuna gore her iki degerin de anlaml yiiksek
oldugu ve kontrol altinda olmayan astimda kontrol altindaki astimdan daha yiliksek oldugu
saptanmistir. Ayrica dnceki ¢calismaya benzer sekilde inhale steroid tedavisinin hs CRP diizeyi

iizerinde down regiilator etkisi oldugu diistiniilmiistiir (6).

Astimdaki sistemik inflamasyon ve hs CRP’nin kullanilabilirligi ile ilgili sinirli sayida ¢ocuk
calismast bulunmaktadir. Yapilan c¢alismalarda ortak o6zellik astimli ¢ocuklarda saglikli

cocuklara gore hs CRP diizeyleri anlaml diizeyde yiiksek saptanmasidir (7,49).

Ozetle ¢ocukluk caginda en sik goriilen inflamatuar hastalik olan astimin tan1 ve takibinde
girisimsel olmayan inflamatuar bir belirteg yoktur. Ucuz, kullanimi kolay ve ulasilabilir bir
belirteg olan hs CRP cocukluk c¢agi astiminda havayolu inflamasyonunu gdsteren yeni bir

belirteg olarak kullanilabilir.
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GEREC VE YONTEM

Cahisma Gruplar::

Calismamiza Mart 2009- Mart 2010 tarihleri arasinda Dr. Sami Ulus Kadin Dogum, Cocuk
Saglig1 ve Hastaliklar1 Egitim ve Arastirma Hastanesi Cocuk Alerji Klinigine bagvuran 99

higiltil siit gocugu ve Genel Pediatri Poliklinigine bagvuran 47 saglikli siit cocugu dahil
edildi.

Hasta Grubu Calismaya Alinma Kiriterleri:
1- 6-36 ay aras1
2-Son 1 yil iginde 3’ten fazla hisilt1 atagi geciren
3-Caligmaya katilmay1 kabul eden hastalar
Kontrol Grubu Cahismaya Alinma Kriterleri:
1- 6-36 ay arasi
2- Hayatinda hig hisilt1 atag1 gecirmemis
3- Eslik eden enfeksiyon bulgusu olmayan
4- Calismaya katilmayi kabul eden ¢ocuklar
Calisma Dis1 Birakilma Kriterleri:
1-Bakteryel enfeksiyon bulgusu olmasi
> 39 derece ates olmasi,
beyaz kiire sayisinin >20000/mikrolitre olmast,
periferik kan yaymasi incelemesinde notrofil 16kosit hakimiyeti olmasi,
bogaz-idrar ve kan kiiltiirlerinde bakteryel ajan {iremesi olmasi,

akciger filminde havalanma artisi-intertisyel infiltrasyon ve peribronsiyal kalinlagma

disinda bulgu olmasi (plevral eflizyon, lober konsolidasyon )
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2-Bilinen inflamatuar bir hastalik olmast

3-Obezite, kalp hastaligi, ve diabetes mellitus eslik etmesi
Calisma i¢in etik kurul onay1 alindi.

Cahsma Yontemi:

Calismaya dahil edilme kriterlerine uygun hastalar ve kontrol grubu calisma hakkinda
bilgilendirildi. Calismaya katilmak isteyen ve yazili onay verenler caligmaya alindi.
Hastalarin yas, cinsiyet, pasif sigara maruziyeti, belirtiler, fizik muayene bulgulari, boy, kilo,
son 3 ayda alinan tedavi, son 1 yildaki atak sayisi, hastaneye yatis sayisi, eslik eden hastalik
varlig1, akciger film bulgulari, beyaz kiire sayisi, eozinofil ve serum total IgE diizeyleri
kaydedildi. Hastalar astim prediktif indeks kriterlerine gore gruplandirildi. Hastalardan 1 cc

vendz kan Ornekleri alindi.
Biyokimyasal islem:

Almman vendz kan Ornekleri 15 dakika ve 3000 devir/ dakika santrafiij edildi. Kan
orneklerinden serum ayrilip BN II (Dade Behring BN Pro Spec, Marburg GmbH, Germany)

cihazinda nefelometrik yontemle hsCRP degeri mg/dl cinsinden 6l¢iildii.
Istatistiksel Degerlendirme:

Statistical Package for Social Sciences (SPSS Inc., Chicago, IL, USA) paket istatistik
programi ile yapildi. Kesikli degiskenler say1 ve yiizde olarak siirekli degiskenler ortalama +
standart sapma ve ortanca olarak verildi. Birbirinden bagimsiz iki farkli grubun kesikli
degiskenlerinin  karsilastirilmasinda  ki-kare, normal dagilim gostermeyen siirekli
degiskenlerinin karsilastirilmasinda Mann Whitney U testi kullanildi. P<0.05 anlamlilik sinir

olarak kabul edildi. Kolerasyonlar Spearman korelasyon ile yapildi.
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BULGULAR

Caligmaya 6-36 ay arasi 99 (%67,8) hisiltili ¢ocuk ve 47 (%32,2) saglam siit cocugu olmak iizere
toplam 146 ¢ocuk dahil edildi. Calismaya kabul edilen hasta grubunun ortalama yaslar1 19,9+£9,3 ay
kontrol grubunun ortalama yaslar1 ise 18,2+8,3 ay idi. Hasta grubunun 77’si (%77,8) erkek, kontrol
grubunun ise 29’u (%61,7) erkek idi. Hasta ve kontrol grubu arasinda yas ve cinsiyet dagilim

acisindan anlamli fark yoktu (Tablo- 12).

Tablo- 12 Hasta ve Kontrol Grubu Yas ve Cinsiyet Karsilastirilmasi

Hasta Grubu Kontrol Grubu
n=99 n=47 P
Cinsiyet n(%) n(%)
Erkek 77 (77,8) 29 (61,7) 0,05%

Yas (ay)

Min-Max 6-36 6-36

Ortanca 18 18 0,326™

Ortalama + SD 19,9+9,3 18,2+ 8,3

*ki-kare, ** t-testi

Hastalarin 73’1 (%73,7) Ankara’dan bagvurmaktaydi. 49 hastada (%49,5) pasif sigara iciciligi

bulunuyordu. Hasta grubunun sosyodemografik 6zellikleri Tablo- 13°te verilmistir.
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Tablo- 13 Hasta Grubunun Sosyo Demografik Ozellikleri

n %

Cinsiyet

Erkek 77 77,8
Dogdugu mevsim

Sonbahar 29 29,2

Yaz 28 28,2

IIkbahar 26 26,3

Kis 16 16,2
Akrabahk 16 16,2
Ailesel atopi 21 21,2

Anne 10 10,1

Baba 5 5,1

Kardesler 6 6,1
Sigara maruziyeti 49 49,5
Hayvan besleme 7 7,1
Yasanan yer

Ankara 73 73,7

Hastalarin belirtilerine bakildiginda tiim hastalarda okstiriik ve hisilti bulunuyordu. Ayrica
tiim hastalar son 1 yilda 3’ten fazla hisilt1 atag1 gegirmislerdi. Hastaneye yatis Oykiisii 56
hastada (%56,6) vardi. Hastalarin 6zellikleri Tablo-14’te verilmistir.
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Tablo- 14 Hastalarin Ozellikleri

n %

Semptomlar

Oksiiriik 99 100

Hisilt1 99 100

Burun akintisi 87 87,9

Burun tikaniklig 76 76,8

Burun kasintisi 18 18,2
Solunum sesleri

Normal 69 69,7
Atak sayisi

05 68 68,7

>5 31 31,3
Hastaneye yatis 56 56,6
Yatis sayisi

<3 38 38,2

13 17 17,3
Son 3 aydaki tedaviler 51 51,5

IKS * 27 27,3

LTRA ** 18 18,2

IKS+LTRA 6 6,1

* Inhale kortikosteroid

** Lokotrien reseptOr antagonisti

Hastalarin 43’iinde (%43,4) yasa gore +2SD iizerinde IgE diizeyi, 21’inde (%21,2) eozinofili

bulunmaktaydi. Hastalarin labaratuar bulgular1 Tablo-15’te verilmistir.
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Tablo- 15 Hastalarin Laboratuar Bulgulari

IgE yiiksekligi

Eozinofili

Akciger filmi
Normal
Intertisyel Infiltrasyon
Peribronsiyoler kalinlasma
Havalanma artis1

Oksijen saturasyonu
>95
92-94

<92

43
21

57

23
14

95

%
43,4
212

57,6

23,2
14,1

96

Hastalarin 46’sinda  (%46,5) astim prediktif indeks pozitifti.

kriterlerinin dagilimi Tablo-16’da goriilmektedir.
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Tablo- 16 Astim Prediktif indeks Kriterleri

n %

Major kriterler

Atopik Egzema 29 29,3

Ailesel atopi 21 21,2

Inhalen alerjen duyarlilig 2 2
Minor Kriterler
USYE * dis1 hisilti 40 40,4
Eozinofili 21 21,2
Alerjik rinit 9 9,1
Besin alerjen duyarlilig 4 4

*Ust solunum yolu enfeksiyonu

Hastalarin 51’ine (%51,5) eslik eden hastalik bulunmaktaydi. Tablo-17°de eslik eden

hastaliklar verilmistir.

Tablo- 17 Eslik Eden Hastalhiklar

n %
Eslik eden hastahk 51 51,5
USYE * 17 17,3
Viral ASYE ** 6 6,1
GOR **x* 28 28,2

*(Jst solunum yolu enfeksiyonu, ** Alt solunum yolu enfeksiyonu, *** Gastrodzofagiyal refli
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Hasta ve kontrol grubunun hs CRP degerleri karsilastirildiginda, hasta grubunun ortalama hs
CRP degeri 0,89+1,7 mg/dl ve kontrol grubunun ortalama hs CRP degeri 0,12+1,3 mg/dl

olarak saptand1 ve iki grup arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli idi (Tablo- 18).

Tablo- 18 Hasta ve Kontrol Grubu HS CRP Degerlerinin Karsilastirilmasi

hs CRP Hasta Grubu Kontrol Grubu P

(mg/dl) n=99 n=47

Min-Max 0,01-10 0,01-0,08

Ortanca 0,24 0,08 0,002
Ortalama +SD 0,89+1,7 0,12+0,13
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Tablo-19’de hasta grubunun 6zelliklerine gore hs CRP degerleri verilmistir.

Tablo- 19 Hasta grubunun o6zelliklerine gore HS CRP degerleri

hs CRP
(mg/d])
Prediktif Indeks
Pozitif (n=46)
Negatif (n=53)
Solunum Sesleri
Normal (n=69)
Anormal (n=30)
Total ig E
Yiiksek (n=43)
Normal (n=56)
Son U¢ Ayda Tedavi
Var (n=51)
Yok (n=48)
Eslik Eden Hastahk
Var (n=51)
Yok (n=48)
Akciger Filmi
Normal (n=57)

Anormal (n=42)

Pasif Sigara Maruziyeti

Var (n=49)

Yok (n=50)

Min-max

0,01-10

0,01-4,6

0,01-10

0,01-5,2

0,01-8

0,01-10

0,01-10

0,01-5,2

0,01-8

0,01-10

0,01-10

0,01-5

0,01-10

0,01-5

Ortanca

0,16

0,1

0,13

0,39

0,36

0,13

0,16

0,26

0,27

0,15

0,27

0,12

0,35

0,14

Ortalama £ SD

0,93+2,1

0,5+0,9

0,83£1,8

1,02+1,4

1,3+ 1,87

0,5t 1,5

1,06+2,05

0,7£1,2

0,98+1,6

0,89+1,7

1,17+1,7

0,68+1,26

1,1£2,05

0,68+1,26

0,053*

0,015*

0.003*

0,675*

0,083*

0,065*

0,185%*

*Mann-Whitney U testi
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Hasta grubunun prediktif indekse gore hs CRP degerleri karsilastirildiginda istatistiksel olarak
anlaml1 fark saptanmadi (Tablo- 19).

Solunum sesleri normal olan 69 (%69,7) hasta ve anormal olan 30 (%30,3) hastanin hs CRP

degerleri karsilagtirildiginda iki grup arasinda anlamli farklilik saptandi (Tablo- 19).

Hastalarin IgE yiiksekligi olup olmamasma gére hs CRP degerleri karsilastirildiginda
istatistiksel olarak anlamli fark saptandi. IgE diizeyi ile hs CRP diizeyi arasinda pozitif
korelasyon saptandi (r:0,348) (Tablo- 19).

Hastalarin son 3 ay i¢inde kontrol edici ilag tedavisi alip almamalarina goére hs CRP degerleri

karsilastirildiginda anlamli fark saptanmadi (Tablo- 19).

Hastalarin eslik eden hastalik olup olmamasina goére hs CRP degerleri karsilastirildiginda

gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi (Tablo- 19).

Akciger grafi bulgularina gére hs CRP degerleri karsilastirildiginda anlamh fark saptanmadi
(Tablo- 19).

Hasta grubunda pasif sigara igiciligine gére hs CRP degerleri karsilastirildiginda anlamli fark
bulunmuyordu (Tablo- 19).
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Hasta ve kontrol grubunu ayirt etmede en i1yi cut-off degeri 0,11 mg/dl olarak bulundu (tablo-

20 ve Sekil-1).

Tablo-20 Hasta ve kontrol grubunu ayirt

performans olciitleri

etmede hs CRP olciimlerine ait tamisal

Gostergeler

hs CRP

EAKA (%95 GA)

0,658 (0,571-0,744)

En Iyi Kesim Noktas1 0,11
Duyarlilik %60
Secicilik %61,7

EAKA: Egri Altinda Kalan Alan GA:Giiven Aralig

ROC Curve

Sensitivity

0,0 T T T T T

0,0 0,2 0,4 0,8 0,8 1,

1 - Specificity

Sekil-1 Hasta ve kontrol grubunu ayirt etmede hs CRP dl¢iimlerine ait roc egrisi
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TARTISMA

Astim degisik hiicrelerin rol aldigi kronik inflamatuar bir hastaliktir. Astimda lokal
inflamasyonla ilgili ¢cok sayida ¢alisma vardir ve lokal inflamasyon iyi anlagilmistir. Ancak
sistemik inflamasyonun rolii net anlasilamamistir. Son yillarda sistemik inflamasyonla ilgili
caligmalar glindeme gelmistir. Sistemik inflamasyonun degerlendirilmesinde endobronsiyal
biyopsi, balgam eozinofil miktar1 ve ekspiryum havasindaki nitrik oksit 6l¢timleri maliyet,
yapilabilirlik ve ulasilabilirlik agisindan uygun olmadigi i¢in ucuz, kolay uygulanabilen ve

kolay ulasilabilen yeni testlere ihtiya¢ vardir.

Onceki calismalarda birgok sistemik belirtec calisitlmis ancak ideal astim belirteci
saptanamamigtir. Serum CRP, amiloid A ve fibrinojen degerleri ile astim arasindaki iliskiyi
inceleyen calismada; astimli hastalarda 3 parametre de anlamli yliksek saptanmistir (50).
Astimda sistemik inflamasyonun arastirildigi baska bir ¢alismada serum amiloid A degeri ile
hasta grubu arasinda pozitif korelasyon oldugu saptanmistir, ancak CRP ve fibrinojen
diizeyleri arasinda anlamli farklilik saptanmamistir (44). Serum amiloid A degerinin yiiksek
olusu astimda persistan sistemik inflamasyon ve lokal inflamasyonun paralel oldugunu

desteklemektedir.

CRP sistemik inflamasyonda kullanilan 6nemli bir belirtectir. CRP’nin diisiik dereceli
inflamasyonda duyarliligr diisiiktiir. Diisiik dereceli inflamasyonda CRP’nin yiiksek
duyarlikta 6l¢timleri gerekmektedir. Yiiksek duyarlikli CRP basta koroner hastaliklar olmak
izere bircok hastalikta diisiik dereceli sistemik inflamasyonu gdstermede 6nemli bir belirteg
haline gelmistir. Son yillarda astimda sistemik inflamasyonu gostermede yliksek duyarlikli
CRP’nin rolii ile ilgili c¢alismalar giindeme gelmistir, heniiz kisith sayida c¢alisma
bulunmaktadir. Sonug¢ olarak yiiksek duyarlikli CRP astimdaki sistemik inflamasyonu
saptamada kullanilabilir hatta yiliksek duyarlikli CRP ile astim siddeti arasinda baglanti
olabilir (45).

Literatiire bakildiginda karsit ¢alisma da bulunmaktadir. Panaszek ve ark calismasinda;

histamin ile bronsiyal asir1 duyarlilik olusturmuslardir. Bronsgiyal asir1 duyarlilik olusan grup
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ve olmayan grup aras1 hs CRP degerlerini karsilastirmiglar ve iki grup arasi anlaml farklilik
saptanmamustir (46). Atopik ve nonatopik astimda inflamatuar yanitta hs CRP’nin anlamli bir

belirte¢ olmadig diistiniilmiistiir.

5 yas altinda astim tanis1 koymak zordur, hisiltiya sebep olabilecek diger durumlarin
dislanmasi gerekmektedir. Ayirici tan1 yapildiktan sonra ise tekrarlayan hisiltis1 olan hastalar
prediktif indeks kriterlerine gore siniflandirilarak ilerde astim gelisimi acgisindan

degerlendirilirler.

Bu calismada 6-36 ay aras1 3’ten fazla tekrarlayan hisilti atagi olan ¢ocuklarin hs CRP

degerleri kontrol grubu ile karsilastirilmistir.

Calismamizda hastalarin ortalama hs CRP degeri 0,89 = 1,7 mg/dl, kontrol grubunun ise 0,12
+ 1,3 mg/dl olarak saptandi. Hasta grubu ile kontrol grubu hs CRP degerleri arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark bulunuyordu. Takemura ve ark yaptig1 calismada 22 inhale
steroid kullanmayan astimli hasta ile kontrol grubu karsilagtirilmis, hasta grubunun ortalama
hs CRP diizeyi 1,3 £+ 1,5 mg/dl saptanmis ve kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlaml

yiiksek saptanmustir (45).

Astimda atopinin rolii énemlidir. Atopi cevresel alerjenlere karst asir1 IgE iiretilmesine
kalitsal yatkinlik olarak tanimlanabilir. Bizim ¢alismamizda ailesel atopi 21 hastada (%21,2)
saptanmistir. Atopi olan ve olmayan grup arasindaki hs CRP diizeyleri karsilastirilamadi.
Hastalar prediktif indeks kriterlerine gore siniflandirilarak, prediktif indeks kriterleri pozitif
olan hasta sayist 46 (%46,5) saptanmistir. Prediktif indeksi pozitif ve negatif gruplarin hs
CRP diizeyleri arasinda anlamli farklilik saptanmamistir. Fujita ve ark yaptigi ¢aligmada
astimli hastalar ile kontrol grubu hs CRP diizeyleri arasinda anlamli fark saptanmis ancak
atopik veya atopik olmayan hastalar arasinda hs CRP diizeyleri arasinda fark olmadig:
saptanmistir (47). Olafsdottir ve ark (48) calismasinda ise hs CRP diizeyi ile atopik olmayan
grup arasinda iligki oldugu ancak atopik grup arasinda iligski olmadig: belirtilmistir. Bagka bir
caligmada atopik astimli hastalar calismaya alinmis, balgam ve serum hs CRP diizeyleri
kontrol grubu ile karsilastirildiginda anlamli olarak yiiksek saptanmistir (6). Calismalar arasi
farkliliklar olmasi1 daha fazla sayida hastanin oldugu yeni ¢aligmalara ihtiya¢ duyuldugunu

gostermektedir.

Calismamiza katilan hastalarin atak durumlari incelendiginde; solunum sesleri normal ve

anormal olan gruptaki hastalarin hs CRP diizeyleri arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
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oldugu saptandi. Qian ve ark (49) yaptig1 ¢calismada; astim siddeti ile hs CRP diizeyi arasinda
korelasyon saptanmistir. Zietowski ve ark (6) ¢alismasinda da benzer sekilde stabil olmayan
hasta grubunda hs CRP diizeyi daha yiiksek saptanmistir. Bagka bir ¢aligmada ise hs CRP’nin
bagimsiz olarak bronsiyal asir1 duyarlilik ve respiratuar hasar ile iligkili oldugu saptanmigtir
(50). Bu ¢alismalar da ¢alismamizi destekleyen bulgulari ile astimdaki sistemik inflamasyon

yogunlugunun atak durumunda ve semptom kontrolii olmadiginda arttiginin gostergesidir.

Eozinofilik infiltrasyon tiim alerjik inflamasyonlarin karakteristik 6zelligidir. Serum total IgE
degerleri ise astimda taniya yardimci bir test olarak kullanilmaktadir. Periferik kan ve
balgamda eozinofil sayimi astimdaki sistemik inflamasyonun dolayli gostergelerindendir.
Calismamizda serum total IgE diizeyi ve eozinofil sayisu ile hs CRP degerleri karsilastiriimas,
IgE diizeyi ile hs CRP degeri arasinda pozitif korelasyon saptanmistir. Eozinofil sayis1 yliksek
ve normal olan gruplarin hs CRP diizeyi arasinda anlamli farklilik saptanmamistir. Qian ve
ark (49) calismasinda eozinofil sayis1 ve IgE diizeyleri astimlilarda kontrol grubuna gore
yiiksek bulunmus ancak bu iki parametre ile hs CRP diizeyi arasinda korelasyon
saptanmamustir. Zietowski ve ark (6) calismasinda inhale steroid almayan stabil hastalarin hs
CRP ve eozinofil sayis1 arasinda pozitif korelasyon saptanmus, IgE diizeyi ile iliski

saptanmamistir.

Astim tedavisindeki en Onemli amag; semptom kontroliiniin saglanmasi ve ataklarin
onlenmesidir. Bu nedenle tedavide temel yaklasim antiinflamatuar ilag kullanimidir. Tam
aninda astim siddetine gore tedavi baslanir, takipte ise hastalik kontrol diizeyine gore tedavi
diizenlenir. Calismamiza katilan hastalarin son 3 aydaki tedavileri incelendiginde; tedavi alan
hasta sayis1 51 (%51,5) idi. Tedavi alan ve almayan grup hs CRP diizeyleri arasinda anlaml
farklilik saptanmadi. Takemura ve ark yaptigi calismada; 45 astimli hasta degerlendirilmis ve
22 hastanin inhale steroid kullanmadig1 saptanmistir. inhale steroid kullanmayan 22 hastanin
ortalama serum hs CRP diizeyi ile kontrol grubu arast anlamh fark saptanmis, inhale steroid
kullanan grup ile kontrol grubu aras1 farklilik saptanmamustir. Ayrica inhale steroid kullanan
ve kullanmayan gruplar arasi1 ¢alismamiza benzer sekilde hs CRP diizeyleri arasinda anlamli
farklilik saptanmamustir (45). Kasayama ve ark yaptigi ¢alismada; astimli hastalar ile kontrol
grubu hs CRP diizeyleri aras1 anlamli farklilik bulunmustur. Ayrica inhale steroid tedavisi
alan hastalarda hs CRP diizeyinde diisiis oldugu saptanmistir (51). Kronik inflamatuar bir
hastalik olan astimin kontroliinde ana ilaglar antiinflamatuar ilaglardir. Bu iki ¢calismada da
inhale steroid tedavisi kullanimi ile hs CRP degerlerinde diisiis olmasi sistemik

inflamasyonun gosterilmesinde hs CRP’nin faydali olabilecegini diigiindliirmektedir. Bizim
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caligmamizda ise hastalarin bir kisminin tedavi olarak sadece l6kotrien reseptér antagonisti
almas1 bu iki ¢alismadan ayiran bir 6zelliktir. Tedavi ile hs CRP diizeyleri arasi iliskinin
incelenmesi icin daha fazla sayida hastanin oldugu caligsmalara ihtiya¢ vardir. Tedavi dncesi
tan1 anindaki inflamasyon yogunlugunun farkli olmasi1 ¢aligmalar aras1 farka yol acan sebep

olabilir.

Calismamizda tekrarlayan hisiltiya ek olarak eslik eden hastalik varligi da degerlendirilmistir.
Hisilt1 anindaki viral iist ve alt solunum yolu enfeksiyonu varli§i ve gastrodzofagiyal reflii
varligina gore hastalar gruplandirilmistir. Eslik eden hastalik 51 (%51,5) hastada saptanmustir.

Her iki grubun hs CRP degerleri arasinda anlamli farklilik saptanmamuistir.

Calismamizda akciger film bulgular1 da karsilastirilmistir. Akciger filmi normal 57 (%57,6)
hastalar ile anormal (intertisyel infiltrasyon, peribronsiyoler kalinlasma ve havalanma artis1)
olan grup Kkarsilastirildiginda iki grup hs CRP diizeyleri arasinda anlamli farklilik
saptanmamustir. Bu iki bulgu viral solunum yolu enfeksiyonlarinda hs CRP diizeyinin
etkilenmedigini desteklemektedir. Literatiirdeki calismalarda eslik eden hastalik varligi ve

akciger film bulgularini igeren baska ¢alismaya rastlanmamustir.

Sigara insan saghgim tehdit eden 6nemli sebeplerden birisidir. Pasif sigara maruziyeti de

cocukluk cag1 astiminda 6nemli ¢evresel risk faktorlerinden birisidir.

Literatiirde astiml1 hastalarda sigara i¢cimi ile hs CRP degerleri arasinda iligski olup olmadigini
inceleyen caligmalar da mevcuttur. Literatiirdeki caligmalarda sigara kullanan hastalar ile
kullanmayan hastalarin hs CRP degerleri arasinda anlamli fark saptanmistir (48,50). Fujita ve
ark (47) yapt1g1 bagka bir ¢aligmada ise sigara kullanimi ile hs CRP degerleri arasinda anlaml
farklilik saptanmamustir. Bizim ¢alismamizda ise hasta grubu pasif sigara maruziyeti olan ve
olmayan olarak gruplandirilmig, iki grubun hs CRP degerleri arasinda anlamli farklilik
saptanmamustir. Aktif ve pasif sigara maruziyetinin sistemik inflamasyondaki rollerinin farkli
olup olmayisi, caligmamiz ile diger ¢alismalarin karsilastirilmasini sinirlandirmaktadir. Pasif

sigara i¢cimi ile hs CRP degerini inceleyen bagka ¢alisma bulunmamaktadir.

Yukarida belirtilen calismalar erigkinlerde yapilan g¢alismalardir. Literatiire bakildiginda
sinirli sayida ¢ocuk c¢alismasi da bildirilmistir. Soferman ve ark (7) ¢alismasinda 2-12 yas
arast en az 2 aydir inhale steroid tedavisi alan, akut atakta ve remisyonda olan hastalar
karsilastirilmistir. Bizim ¢aligmamiza benzer sekilde atakta olan grupta hs CRP remisyonda

olan gruba gore anlamli yiiksek saptanmistir. Son 2 aydir inhale steroid tedavisi aliyor

37



olmalar1 remisyonda olan grubun hs CRP diizeylerinin diisiik olusunu aciklayabilir. Viral
solunum yolu enfeksiyonlar1 ¢ocuklardaki 6zellikle nonatopik astimi tetikleyen en Onemli
etkendir. Bu sebeple Soferman ve ark viral solunum yolu enfeksiyonlarini ¢alismalarinda tam
olarak dislayamamislardir. Ancak viral enfeksiyonlarda CRP’nin anlamli olarak
yiikselmemesini destekleyici bulgu olarak gdstermiglerdir (52). Bizim ¢alismamizda da
hastalarimizin 3 yas altinda olusu sebebi ile viral solunum yolu enfeksiyonlarinin tetikleyici
etken olmast muhtemeldir. Ancak 39 derece iizeri ates olmamasi, beyaz kiire sayisinin
<20000/mikro litre olmasi, periferik kan yaymasi incelemesinde lenfosit hakimiyeti olmasi ve
toksik graniilasyon olmamasi, akciger filminde havalanma artisi, bilateral intertisyel
infiltrasyon ve peribrongiyal kalinlagma disinda bakteryel enfeksiyon diisiindiirecek bulgu
olmamasi, kan-idrar ve bogaz kiiltlirlerinde ilireme olmamasit bakteryel enfeksiyonu

dislamamizi saglamistir.

Abu Zeid ve ark (53) galismasinda astim, alerjik rinit ve kontrol grubu c¢alismaya dahil
edilmis, kontrol grubuna gore diger iki grupta hs CRP diizeyleri yiliksek saptanmistir. Bu
calisma da alerjik hastaliklarda hs CRP’nin kullanilabilirligini destekleyen bir g¢ocuk

caligmasidir.

Navratil ve ark (54) calismasinda 5-18 yas arasi astimli hastalar semptomlar1 kontrol altinda
olan ve olmayan 2 gruba ayrilmis, kontrol altinda olmayan gruptaki hs CRP diizeyleri anlaml1
olarak yiiksek saptanmigstir. Ayrica hs CRP diizeyleri ile eozinofili arasinda pozitif
korelasyon, ekspiryum havasindaki nitrik oksit ile negatif korelasyon saptanmistir. Bu ¢alisma
da sistemik inflamasyonun siddeti ile hs CRP diizeylerinin iliskili olabilecegini diisiindiiren
bir ¢ocuk ¢aligmasidir. Daha ¢ok sayida ¢ocuk ¢alismasi ile hs CRP’nin astimdaki rolii daha

net anlasilacaktir.

Calismamizin sonucuna gore 3 yas alt1 tekrarlayan hisiltis1 olan ¢ocuklarda prediktif indeks
kriterlerinden bagimsiz olarak sistemik inflamasyonu gostermede hs CRP’nin faydali bir

belirte¢ olabilecegi saptanmistir.

38



SONUCLAR

Calismamiza Mart 2009- Mart 2010 tarihleri arasinda Dr. Sami Ulus Kadin Dogum, Cocuk
Saglig1 ve Hastaliklar1 Egitim ve Arastirma Hastanesi Cocuk Alerji Klinigine bagvuran 99
hisiltili siit cocugu ve Genel Pediatri Poliklinigine basvuran 47 saglikli siit ¢ocugu dahil
edildi. Bakteryel enfeksiyon bulgusu olmasi, bilinen inflamatuar bir hastalik olmasi, obezite,

kalp hastalig1 ve diabetes mellitus eslik etmesi durumunda hastalar ¢alisma dis1 birakildi.

1-Hasta grubunun ortalama yaglar1 19,9+£9,3 ay kontrol grubunun ortalama yaslar1 ise
18,2+8,3 ay idi. Hasta grubunun 77’si (%77,8) erkek, kontrol grubunun ise 29°u (%61,7)
erkek idi. Hasta ve kontrol grubu arasinda yas ve cinsiyet dagilimi agisindan anlamli fark

yoktu (p=0,05, p=0,326).

2-Hasta grubunun 73’ii (%73,7) Ankara’dan basvurmaktaydi. 49 hastada (%49,5) pasif

sigara maruziyeti bulunuyordu.

3-Tiim hastalarda oksiiriik ve higiltt bulunuyordu. 87 hastada (%87,9) burun akintisi,
76 hastada (%76,8) burun tikaniklig1, 18 hastada (%18,2) burun kasintis1 bulunmaktayda.

4-Solunum sesleri 69 hastada (%69,7) normaldi.
5-Tiim hastalarda 4’ten fazla atak dykiisii bulunuyordu.

6-Hastalarin 56’sinda (%56,6) hastaneye yatis bulunuyordu. Bu hastalarin 38’inde
(%38,2) yatis sayis1 3’ten azd..

7-51 hasta (%51,5) son 3 ayda tedavi almaktaydi. Bunlarm 27’si (%27,3) inhale
steroid, 18’1 (%18,2) lokotrien reseptor antagonisti, 6’s1 (%6,1) her iki ilact birlikte

kullanmaktaydi.

8-Serum total IgE yiiksekligi 43 hastada (%43,4), eozinofili 21 hastada (%21,2)

bulunuyordu.
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9-57 hastada (%57,6) akciger filmi normal, 23’iinde (%23,2) intertisyel infiltrasyon,

14’linde peribronsiyoler kalinlagsma ve 3’iinde (%3) havalanma artig1 bulunuyordu.
10-95 hastada (%96) oksijen satiirasyonu %95 {izerindeydi.

11-Hastalarin 46’sinda (%46,5) astim prediktif indeks kriterleri pozitifti. 21 hastada
(%21,2) ailesel atopi bulunuyordu.

12-51 hastada (%51,5) eslik eden hastalik bulunuyordu.

13-Hasta grubunun ortalama hs CRP degeri 0,89+1,7 mg/dl ve kontrol grubunun
ortalama hs CRP degeri 0,12+1,3 mg/dl olarak saptand1 ve iki grup arasindaki fark istatistiksel
olarak anlamli idi (p=0,02)

14-Hasta grubunun prediktif indekse gore hs CRP degerleri karsilastirildiginda

istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi (p>0,05)

15-Solunum sesleri normal olan 69 (%69,7) hasta ve anormal olan 30 (%30,3)
hastanin hs CRP degerleri karsilastirildiginda iki grup arasinda anlamli farklilik saptandi
(p=0,015).

16-Hastalarin  IgE  yiiksekligi olup olmamasina gore hs CRP degerleri
karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli fark saptandi. IgE diizeyi ile hs CRP diizeyi
arasinda pozitif korelasyon saptandi (p=0,03) (r=0,348).

17-Hastalarin son 3 ay icinde kontrol edici ilag tedavisi alip almamalarina goére hs

CRP degerleri karsilastirildiginda anlaml fark saptanmadi (p>0,05).

18-Hastalarin eslik eden hastalik olup olmamasina gore hs CRP degerleri

karsilastirildiginda gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi (p>0,05).

19-Akciger grafi bulgularina gore hs CRP degerleri karsilastirildiginda anlaml fark
saptanmadi (p>0,05).

20-Hasta grubunda pasif sigara igiciligine gore hs CRP degerleri karsilastirildiginda
anlamli1 fark bulunmuyordu (p>0,05).
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OZET

Hisilt1 (vizing), siit ¢cocuklugunda sik goriilen bir bulgudur. Bu ¢aligmada tekrarlayan higiltili
3 yas alt1 ¢ocuklarda astim degerlendirilmesi 6nemlidir. Astimdaki inflamasyonu gosteren
belirteglerin maliyeti yiiksek uygulanabilirlik ve ulasilabilirlikleri zordur. Bu nedenle kolay

uygulanabilen, ucuz ve kolay ulasilabilen yeni testlere ihtiya¢ vardir.

Bizim ¢alismamizda, biz tekrarlayan hisiltil1 siit ¢ocuklarinda hs CRP’nin tanisal degeri olup
olmadigini saptamayr amacladik. Calisma Dr. Sami Ulus Kadin Dogum, Cocuk Sagligi ve
Hastaliklar1 Egitim ve Arastirma Hastanesi Cocuk Astim ve Alerji klinigine 3’ten fazla hisilt:
atagl ile bagvuran, yasi 6-36 ay arasinda degisen 99 hasta ve buna ek olarak Cocuk
Poliklinigine bagvuran 47 saglikl siit cocugunu kapsamaktadir. Her iki grubun serum hs CRP

diizeyleri kaydedilmistir.

Hasta grubunun hs CRP degerleri kontrol grubu hs CRP degerleri ile karsilastirildiginda
istatistiksel olarak anlamli yiiksek idi. Stabil olmayan hastalar, stabil hastalardan daha yiiksek
hs CRP degerlerine sahipti ve bu, istatistiksel olarak anlamliydi. Prediktif indeks kriterlerine
gore hastalar1 iki guruba ayirdigimizda, hs CRP degerlerinde istatistiksel olarak anlamli
farklilik yoktu. Hastalarm IgE degerleri ile hs CRP degerleri arasinda pozitif korelasyon var
idi.

Calismamizin sonucuna gore prediktif indeks kriterlerinden bagimsiz olarak tekrarlayan
hisiltili siit ¢ocuklarinda hs CRP degerleri artmistir. Hs CRP astimda hava yolu

inflamasyonunu gosteren dolayli bir belirte¢ olabilir.

Anahtar Kelimeler; Astim, siit cocugu, tekrarlayan vizing, vizing, yiiksek duyarlikli C-reaktif

protein
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SUMMARY

Wheezing is a frequent symptom seen in infancy. The research with the children under the
age of 3, with recurrent wheezing is important to evaluate in asthma incidents. In asthma
direct indicators those showing inflammation are expensive, their feasibilities and
availabilities are difficult. Thus there is a need for new markers which should be more

appliable, economic and available.

In our study, we have aimed at defining if there are diagnostic values in hs CRP tests in
infants with recurent wheesing or not. The study includes 99 infants who are 6-36 months
with more than three wheesing in Dr. Sami Ulus Woman's Health and Children Education and
Research Hospital, Pediatric Allergy and Asthma Department and additionally 47 healty

infants in The Department of Pediatrics. Hs CRP levels were recorded in each groups.

Serum hs CRP levels were significantly at higher degrees in patients compared with the
controls. The unstable patients had higher values of serum hs CRP levels than stabil ones and
that was statistically significant. When we divided patients into 2 groups according to
predictive index criteria, there was no significant differencies in hs CRP levels. There was a

positive correlation between patients serum total IgE levels and hs CRP levels.

As a result of our study; apart from predictive index criteria, serum hs CRP levels have
increased in infants with recurent wheezing. Hs CRP may be a indirect indicator in asthma

indicating airway inflammation.

Keywords; Asthma, infancy, recurrent wheezing, wheezing, high sensitivity C reactive

protein.
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