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ÖZET 

 

HAFİF-ORTA AĞIRLIKTA ASTIMLI ÇOCUKLARDA BALGAM UYARI 

YÖNTEMİ İLE SİTOLOJİK İNCELEME SONUÇLARI 

 

Çocukluk çağı astımında havayolu enflamasyonunun önemi ve bulguları erişkin 

astımından daha az bilinmektedir. Bu çalışmada inhale kortikosteroid tedavisi kullanmakta 

olan hafif ve orta persistan astımlı çocuklarda uyarılmış balgam yöntemi ile havayolu 

enflamasyon derecesinin araştırılması amaçlanmıştır.  

 

7-18 yaş arası 30 astım ve aynı yaş grubunda olan 40 sağlıklı kontrol olgusundan 

balgam uyarılması yöntemi ile örnek elde edilmiştir. Balgam örnekleri biyokimyasal 

işlemlerden sonra sitospinle lam üzerine yayılmış,  400 skuamoz olmayan hücre sayılarak 

enflamatuar hücrelerin oranına bakılmıştır.  

  

 Yeterli miktarda balgam olguların %71,4’ünde elde edilmiştir. Astımlı olgularda, 

sağlıklı kontrollerden istatistiksel anlamlı olarak daha fazla balgam eozinofilisi saptanmıştır 

(p=0,03).  

  

 Astım hastaları kendi aralarında değerlendirildiğinde de hastalığı kısmen kontrollü 

grupta, tam kontrollü gruba göre istatistiksel anlamlı olarak daha fazla balgam eozinofilisi 

saptanmış (p=0,004); balgam eozinofilisi ile hastalık kontrolü arasında negatif yönde güçlü 

bir ilişki gösterilmiştir (r = -0,66, p < 0,001).  

  

 Hastaların tek tek yakınmaları ile de balgam eozinofilisinin ilişkisi araştırılmış, gece  

(r = 0,6, p = 0,001), gündüz (r = 0,51, p = 0,007), egzersiz yakınmaları (r = 0,66, p < 0,001) 

ve beta-2 agonist gereksinimi (r = 0,66, p < 0,001) ile balgam eozinofilisi arasında pozitif 

yönde güçlü ilişki gösterilmiştir. Hastaların geçirdikleri astım atakları ile de balgam 

eozinofilisi arasında pozitif yönde güçlü bir ilişki saptanmıştır (r = 0,51, p= 0,007).  

  

 Bu bulgular, standart dozlarda kortikosteroid kullanımına karşın baskılanmamış olan 

eozinofilik enflamasyonun hastalık yakınmaları üzerine etkili olduğunu göstermiştir.  
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SUMMARY 

 

CELLULAR EXAMINATION RESULTS OF INDUCED SPUTUM IN CHILDREN 

WITH MILD AND MODERATE PERSISTENT ASTHMA 

  

 The role and characteristics of airway inflammation in childhood asthma are less well 

established than in adults. The aim of this study was to investigate the airway inflammation 

degree in children with mild and moderate persistent asthma on inhaled corticosteroid therapy 

by using sputum induction technique. 

 

Sputum samples were collected from 30 children with asthma aged between 7-18 years 

and 40 healthy controls in same ages. After sputum processing, slides were prepared with 

cytocenrifuge and differential cell count was obtained by counting 400 non-squamous cells. 

 

An adequate sample was obtained in 71,4% of subjects. Patients with asthma and 

healthy subjects were differed significantly in respect to sputum eosinophil counts (p=0,03). 

 

Sputum eosinophils of the partly controlled asthmatics were significantly higher than 

the controlled asthmatics (p=0,004). There was a strong negative correlation between the 

disease control and the sputum eosinophilia (r = -0,66, p < 0,001).  

  

 There were strong relationships between the sputum eosinophilia and daytime 

symptoms (r = 0,51, p = 0,007), nocturnal symptoms (r = 0,6, p = 0,001), activity limitations 

(r = 0,66, p < 0,001) and need for relievers (r = 0,66, p < 0,001).  Exacerbations were also 

correlated with sputum eosinophilia (r = 0,51, p= 0,007). 

 

 These findings suggest that, unsuppressed eosinophilic inflammation of airways can 

reflect poor control of clinical symptoms in asthmatic children on standard dose inhaled 

corticosteroids. 
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1. GİRİŞ 

 

Astım, enflamatuar hücre infiltrasyonu ve bu hücrelerden salınan medyatörlerin rol 

oynadığı kronik havayolu hastalığıdır (1). Halen iyi anlaşılamamış olan bu enflamatuar yanıt, 

astımın en önemli bulguları olan havayolu aşırı duyarlılığı, tekrarlayan, değişken ve 

kendiliğinden ya da tedavi ile geri dönüşlü havayolu tıkanıklığı ile ilişkilidir (1). Havayolu 

enflamasyonunu saptamak için invazif ve invazif olmayan yöntemler kullanılmaktadır. 

Bronkoalveoler lavaj ve bronşiyal biyopsi rutin uygulamada kullanılması mümkün olmayan 

invazif yöntemlerdir. İnvazif olmayan yöntem, uyarılmış balgam örneklerinin incelenmesi ile 

havayolu enflamasyonunun değerlendirilmesidir. Erişkin astımlılarda bu yöntem kullanılarak 

yapılan çalışmalarla havayolu enflamasyonu daha iyi tanımlanmıştır. Çocukluk çağındaki 

astımda havayolu enflamasyonunun bulguları daha az bilinmektedir. Ancak astım genellikle 

çocukluk çağında başlamakta, erişkinlikte kronikleşmektedir. Erişkinlerde erken enflamasyon 

göstergelerini doku tamirini içeren daha kronik değişikliklerden ayırmak zordur. Bu nedenle 

çocuklarla yapılan çalışmalarla astım patogenezi ile ilgili erişkin çalışmalarında elde 

edilemeyecek bilgilere ulaşılabilir (2).      

 

Bu çalışmada astımlı çocuklarda uyarılmış balgam tekniği ile havayolu 

enflamasyonunun değerlendirilmesi amaçlanmıştır.  

 

Bu amaçla, 1) Astım ve sağlıklı kontrol olgularında hipertonik tuzlu su uyarısı ile, doğru 

sitolojik değerlendirme yapmak için gerekli ölçütlere uygun balgam elde etme başarısının,  

2) tedavi altındaki astımlı olgularla, sağlıklı kontrol olguları arasında uyarılmış balgam 

sitolojik bulguları açısından fark olup olmadığının, 3) astımlı olgularda hastalık kontrolü ile 

havayolu enflamasyon bulgularının ilişkisinin, 4) astımlı olgularda havayolu enflamatuar 

bulguları ile havayolu tıkanıklık bulgularının ilişkisinin, 5) ve havayolu yeniden 

yapılanmasında önemli rolü olan eozinofilik enflamasyonun standart dozlarda verilen inhale 

kortikosteroid tedavisi ile ne ölçüde baskılandığının değerlendirilmesi planlanmıştır. 

 

Hafif ve orta persistan astım tanısı ile izlenen 7-18 yaş arası 30 olgu ve aynı yaş 

grubundan 40 sağlıklı kontrol olgusundan hipertonik tuzlu su uyarısıyla balgam örneği 

alınarak sitolojik değerlendirme yapılmıştır.  
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  2. GENEL BİLGİLER 
 

2.1 ÇOCUKLUK ÇAĞINDA ASTIM 

 

2.1.1 Tarihçe 

Astım kelimesi Yunanca sert nefes anlamına gelen “aazein” kelimesinden türemiştir, 

tarihte bilinen ilk kullanımı Homeros’un İlyada’sındadır (3). MÖ 450 yılında ilk kez Hipokrat 

tarafından tıbbi bir durumun tarifi için kullanılmıştır. Hipokrat astıma bağlı solunum 

sıkıntısının daha çok terzilerde, metal işçilerinde ve balıkçılarda olduğunu düşünmüştür. Altı 

yüzyıl sonra Galen astımın parsiyel ya da tam bronş tıkanıklığı sonucu ortaya çıktığını 

yazmıştır. 1190 yılında Moses Maimonides astım üzerine yazdığı bilimsel incelemesinde, 

korunma yöntemlerini, tanı ve tedavisini tanımlamıştır (4). 17. yüzyılda Bernardino 

Ramazzini astımla organik tozlar arasındaki ilişkiye dikkat çekmiştir. 1901 yılında tedavide 

bronkodilatatörler, 1960’larda da astımın enflamatuar bir hastalık olduğunun anlaşılması ile 

anti-enflamatuar tedaviler kullanılmaya başlanmıştır.(5) 

 

2.1.2 Tanım  

Astım, çeşitli hücrelerin ve birçok medyatörün rol oynadığı karakteristik fizyopatolojik 

değişikliklerle seyreden, kronik enflamatuar bir havayolu hastalığıdır (6). Halen iyi 

anlaşılamamış olan bu enflamatuar yanıt, astımın en önemli bulguları olan havayolu aşırı 

duyarlılığı, tekrarlayan, değişken ve kendiliğinden ya da tedavi ile geri dönüşlü havayolu 

tıkanıklığı ile ilişkilidir (1). 

 

2.1.3 Epidemiyoloji  

Astım tüm dünyada 300 milyon kişiyi etkilediği tahmin edilen bir sorundur (1). Çok 

farklı topluluklarda astım prevalansıyla ilgili yüzlerce bildiriye karşın, astımın kesin ve genel 

kabul gören bir tanımı olmaması, dünyanın çeşitli bölgelerinden bildirilen prevalans 

değerlerinin güvenilir bir karşılaştırmasının yapılmasını güçleştirmektedir (1). Bununla 

birlikte, çocuklarda  ve erişkinlerde  astım ve hışıltılı solunum hastalığının prevalansını 
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ölçmek için uygulanan standartlaştırılmış yöntemlere dayanılarak, astımın küresel 

prevalansının dünyanın farklı ülkelerinde %1-18 arasında değiştiği tahmin edilmektedir (1). 

Astım prevalansının bazı ülkelerde artmakta olduğu bazılarında ise yakın geçmişte arttığı ama 

artık sabit bir düzeye gelmiş olabileceği yönünde kanıtlar bulunmaktadır (1).  

  

 Astım ülkemiz için de önemli bir sağlık sorunudur. Saraçlar ve arkadaşları Ankara’da 

prevalansı 1991, 1996 ve 2002 yıllarında sırasıyla %6,9, %8,1 ve %7,7 bulmuştur (7,8). 27 

ilden toplanan veriler astım sıklığının deniz kenarında iç bölgelere göre daha fazla olduğunu, 

Karadeniz Bölgesi’nde İç ve Doğu Anadolu Bölgeleri’ne göre daha yüksek (sırasıyla %18,4, 

%14,7, %11) oranda görüldüğünü göstermiştir (7, 8, 9,10,11). Öneş ve arkadaşları İstanbul’da 

1995 yılında, 2216 çocukla yaptıkları çalışmada astım prevelansını %9,8 bulmuştur (9). 9 yıl 

sonra, 2004 yılında, aynı araştırıcıların, aynı anket formunu kullanarak 2387 çocukta 

yaptıkları çalışmada astım prevelansının %17,8’e yükseldiği gösterilmiştir (12). 

 

 

2.1.4 Astım Gelişmesini ve Ortaya Çıkmasını Etkileyen Faktörler 

 

2.1.4.1 Konak Faktörleri 

 

2.1.4.1.1 Genetik   

Güncel veriler astım patogenezinde birden çok genin yer alabileceğini (13,14) ve farklı 

etnik gruplarda farklı genlerin sorumlu olabileceğini göstermektedir. Aile çalışmaları ve olgu-

kontrol analizlerinde astıma yatkınlıkla ilişkili birkaç kromozom bölgesi tanımlanmıştır. 

Örneğin, yüksek serum İgE oluşturma eğilimi ile havayolu aşırı duyarlılığı kalıtsal olarak 

birlikte edinilmekte ve havayolu aşırı duyarlılığını yöneten bir gen (ya da genler), kromozom 

5q üzerinde, serum İgE düzeylerini düzenleyen önemli bir gen bölgesinin yakınında yer 

almaktadır (15). Ancak atopiye ve astıma yatkınlık yaratan özgül bir gen (veya genler) halen 

araştırılmaktadır, çünkü bugüne kadar alınan sonuçlar tutarsızdır (13,14).  

 

2.1.4.1.2 Obezite 

Obezitenin astım için bir risk faktörü olduğu gösterilmiştir. Leptinler gibi bazı 

medyatörler havayolu aşırı duyarlılığını etkilemekte ve astım gelişme olasılığını 

arttırabilmektedir (16,17).  
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2.1.4.1.3 Cinsiyet 

Astım prevalansı, 14 yaşından önce erkek çocuklarda kız çocuklara göre yaklaşık 2 kat 

yüksektir (18). Çocuklar büyüdükçe cinsiyetler arasındaki farklılık azalır ve erişkin yaş 

grubunda astım prevalansı, kadınlarda erkeklerden daha yüksektir. Cinsiyete bağlı bu 

farklılıkların nedeni tam açıklanamamıştır. Ancak erkeklerde akciğer boyutları doğumda 

kızlara göre daha küçüktür (19). Erişkin erkeklerde ise akciğer boyutu kadınlardan daha 

büyüktür.  

 

2.1.4.2 Çevresel Etkenler 

 

2.1.4.2.1 Alerjenler  

Ev içi ve ev dışı alerjenlerin astım alevlenmelerine neden olabildiği iyi bilinmekle 

birlikte, bunların astım gelişimindeki rolleri henüz tam olarak anlaşılamamıştır. Ev tozu akarı 

alerjenlerine, kedi veya köpeklerin derilerinden kaynaklanan kepeklere (20,21) ve Aspergillus 

küflerine (22) duyarlılaşmanın 3 yaşa kadar çocuklarda astım benzeri belirtiler için bağımsız 

risk faktörü olduğu gösterilmiştir. Ancak alerjen maruziyeti ile çocukların duyarlılaşması 

arasında dolaylı bir bağlantı vardır. Duyarlılaşma alerjene, doza, maruziyet süresine, çocuğun 

yaşına ve olasılıkla genetik faktörlere bağlıdır (1). Kedi tüyü ve köpek tüyü alerjilerinin 

bunlarla erken temas eden çocuklarda daha az görüldüğüne dair yayınlar olduğu gibi erken 

temasın alerjik duyarlaşmayı arttırdığına dair yayınlar da mevcuttur (23,24,25,26). Çevredeki 

endotoksin varlığının taşrada astımın prevalansını azalttığı öne sürülmüştür (27). 

 

2.1.4.2.2 Enfeksiyonlar 

RSV enfeksiyonu nedeniyle hastaneye yatırılan çocuklarda yapılan uzun süreli birkaç 

çalışmada bu hastaların yaklaşık %40’ında hışıltının devam ettiği ya da geç çocukluk 

döneminde  astımın ortaya çıktığı gösterilmiştir (28). Ancak hayatın erken dönemlerinde 

geçirilen kızamık hatta RSV enfeksiyonlarının astım gelişimini engellediği yönünde bilgiler 

de mevcuttur (29, 30). Veriler kesin sonuçlara ulaşılması için yeterli değildir.  

 

2.1.4.2.3 Sigara 

Sigara dumanı astımlı hastalarda solunum fonksiyonlarında azalmaya, astım ağırlığında 

artışa, inhale ve sistemik steroid tedavisine yanıtsızlığa neden olmaktadır (31,32,33). 
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Gebeliğinde sigara içen annelerin çocuklarında ilk bir yaş içinde hışıltı gelişme riskinin 4 kat 

fazla olduğu bildirilmiştir (34). Gebelikte sigara içimi bebeğin akciğer gelişimini de olumsuz 

yönde etkilemektedir (1).  

 

2.1.4.2.4 Hava Kirliliği 

Hava kirliliği ve astım gelişimi arasındaki ilişki kesin değildir. Hava kirliliği olan 

bölgelerde yaşayan çocukların akciğer fonksiyonlarının azaldığı gösterilmiş, ancak astım 

gelişimine neden olduğu gösterilememiştir (35,36). 

 

2.1.4.2.5 Beslenme 

Anne sütü ile beslenen çocuklara göre mama ve soya sütü ile beslenenlerde hışıltılı 

hastalıkların daha sık görüldüğü bildirilmiştir (37). Ayrıca batı tarzı beslenme (antioksidandan 

fakir, işlenmiş yiyecekler, n-6 çoklu doymamış yağ asitlerinden zengin, n-3 çoklu doymamış 

yağ asitlerinden fakir beslenme) astım ve diğer alerjik hastalıkların artışı ile ilişkilendirilmiştir 

(38). 

 

 

2.1.5 Patogenez  

 

2.1.5.1 Astımda Havayolu İnflamasyonu 

 Astımın klinik bulguları çok değişkendir ve hücresel farklılıklar göstermekle birlikte, 

enflamasyon tipik bir özelliktir. Astımdaki havayolu enflamasyonu, hastalık ataklarla 

seyretmesine karşın, devamlılık göstermektedir ve astım şiddeti ile enflamasyonun 

yoğunluğu arasındaki ilişki açık bir şekilde belirlenememiştir (39,40). İnflamasyon hastaların 

çoğunda üst solunum yolu ve burun da dahil olmak üzere tüm havayollarında vardır; ancak 

fizyolojik etkilerinin en belirgin olduğu yer orta büyüklükteki bronşlardır (1).  

 

2.1.5.1.1 Astımda Havayollarında Bulunan İnflamatuar Hücreler 

 

2.1.5.1.1.1 Mast Hücreleri  

 Çocukluk çağı astımı güçlü bir şekilde atopi bağımlıdır. Mast hücreleri atopik 

bozukluklarda en önemli hücrelerdir. İnflamasyonu tetikleyen pek çok medyatör salgılarlar. 

Yüksek afiniteli İgE reseptörleri vasıtasıyla alerjenler ve osmotik uyarılar tarafından aktive 
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edilirler. Mukozada sayıları fazladır ancak lümende düşüktür, sağlıklı insanlarda %1’in 

altındadır. Astımlı kişilerden alınan bronkoalveoler lavaj sıvısında sayıları artmıştır. Bu artış 

ile (41) histamin salınımı ve bronşiyal aşırı yanıtlılık (42) arasında ilişki tespit edilmiştir. 

Astımlı çocuklarda yapılan bir bronkoskopi çalışmasında mast hücrelerinde artış 

saptanamamıştır (43). Mast hücreleri ve bazofillerden sentezlenen histamin erişkin 

astımlılarda bronkoalveoler lavajda alerjenle karşılaşma sonrası yüksek saptanmıştır (44). 

İnsan mast hücre granülleri ayrıca proteazları da içerir (41). Bunlar arasında triptaz en fazla 

ilgi çekenidir. Triptaz bronkoaktif ve vazoaktif özellikleri olan bir medyatördür ve buna ek 

olarak kollajen sentezini arttırarak havayolu yeniden yapılanmasına katkıda bulunabilir (45). 

Atopik astımı olan hastaların bronkoalveoler lavaj sıvılarında triptaz seviyesi artmış bulunur 

(46). Bu bulgular erişkin hastalarda yapılan uyarılmış balgam incelemelerinde de gösterilmiş 

ve triptaz seviyeleri albumin seviyeleri ile ilişkili bulunarak triptazın mikrovasküler kaçak 

oluşumuna katkıda bulunduğu yorumu yapılmıştır (47).  

 

2.1.5.1.1.2 Eozinofiller  

Alerjik enflamasyonda eozinofiller asıl etkin hücreler olarak incelenmektedir. Aktive 

olmuş eozinofiller  ve mast hücreleri salgıladıları katyonik proteinler, proteazlar, lökotrienler 

ve diğer medyatörler yoluyla hassas epitelde hasara neden olur, enflamatuar hücrelerin bu 

alana gelişini devam ettirirler. Fibrojenik sitokinler miyofibroblast proliferasyonunu sağlar. 

Havayolu epitelinin yeniden yapılanması olarak adlandırılan subepitelyal fibroz, anjiyogenez, 

düz kas hiperplazi ve hipertrofisi ve mukus bezi hipertrofisine neden olurlar (41). 

 

 Epitel için toksik katyonik proteinler ve sistenil lökotrienler gibi diğer medyatörleri 

sentezlemeleri eozinofilleri astmatik enflamasyonun en önemli göstergesi ve yakın zamanda 

da tedavi hedefi yapmıştır. Anti-enflamatuar tedavi cevabı olarak hastalık bulgularında 

düzelme ile birlikte eozinofil sayısının azaldığı gösterilmiştir (48). Daha ağır astımlı olgularda 

yapılan bronkoskopi ve uyarılmış balgam incelemelerinde inhale ve hatta oral kortikosteroid 

tedavisine karşın eozinofilik enflamasyonun devam ettiği saptanmıştır (49,50). 

 

Astım hastalarında enflamasyonu değerlendirmek için en uygun gösterge balgam 

eozinofilleridir çünkü periferik kan eozinofilleri rinit, egzema gibi pek çok farklı durumda da 

yükselebilir ve astım ağırlığı ile ilişkili değildir (51). Bu güne kadar kullanılanlar arasında 

balgam eozinofilisi kortikosteroid tedavisine yanıtlı ya da yanıtsız olacak hastaları 

belirlemede en değerli yöntemdir. Erişkin astımlılarda yapılan bir çalışmada, uyarılmış 
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balgam eozinofil oranları izlenerek yapılan tedavi düzenlemeleriyle astım ataklarının 

azaltılabileceği gösterilmiştir (52). 

 

2.1.5.1.1.3  T Lenfositleri 

Astım hastalarının havayollarında sayıları artar, eozinofilik enflamasyonun oluşmasında 

ve B lenfositlerden İgE sentezinde rol oynayan İL-4, İL-5, İL-9 ve İL-13 gibi sitokinleri 

salgılarlar (53).   

 

2.1.5.1.1.4  Dendritik Hücreler 

Havayolu yüzeyindeki alerjenleri fagosite ederek bölgesel lenf bezlerine taşır. Burada 

düzenleyici T hücreleri ile etkileşerek uyarılmamış T hücrelerinin Th2 lenfositlere 

dönüşümünü sağlarlar (54). 

 

2.1.5.1.1.5 Makrofajlar 

Astım hastalarının havayollarında sayıları artar ve İgE reseptörleri yardımıyla alerjenler 

tarafından uyarılarak, enflamatuar yanıtı güçlendiren medyatörler ve sitokinler salgılarlar 

(55). 

 

2.1.5.1.1.6 Nötrofiller 

Nötrofiller daha çok astım atağı sırasında, tedavisi zor astımda ve kortikosteroid dirençli 

ağır astımda rol oynarlar. Havayolu yeniden şekillenmesinde etkili oldukları düşünülmektedir 

(56). Ancak bu hücrelerin astımdaki fizyopatolojik rolü tam belirlenememiştir. Sayıları 

glukokortikosteroid tedavisi nedeniyle bile artabilmektedir (57).  

 

 

2.1.5.1.2 Havayollarında Bulunan ve Astım Patogenezinde Rol Oynayan Yapısal 

Hücreler 

 

2.1.5.1.2.1 Havayolu Epitel Hücreleri 

Mekanik çevrelerini algılayıp astımda rol oynayan birçok enflamatuar proteini üretirler, 

ayrıca çeşitli sitokin, kemokin ve lipid medyatörlerin salgılanmasından da sorumludurlar. 

Virüsler ve hava kirliliğine yol açan maddeler epitel hücreleriyle etkileşirler (1). 
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2.1.5.1.2.2  Havayolu Düz Kas Hücreleri 

Epitel hücrelerinde oluşanlara benzer enflamatuar proteinler sentezlerler (58). 

 

2.1.5.1.2.3  Endotel Hücreleri  

Bronşiyal endotel hücreleri, enflamatuar hücrelerin kan dolaşımından havayollarına 

geçerek burada birikmesinde rol oynarlar (1). 

 

2.1.5.1.2.4  Fibroblastlar ve Miyofibroblastlar 

Astımda havayolu yeniden şekillenmesinde görev alan kollajenler ve proteoglikanlar 

gibi bağ dokusu bileşenlerini üretirler (1). 

 

2.1.5.1.2.5  Havayolu Sinirleri  

Kolinerjik sinirler havayollarında bulunan refleks tetikleyiciler tarafından uyarılarak 

bronş kasılması ve mukus sekresyonuna neden olabilirler (1). İnflamatuar uyarılarla duyarlı 

hale gelen duyusal sinirler, refleks yanıtlara ve öksürük, göğüste sıkışma hissi gibi 

yakınmalara yol açabilir ve enflamatuar nöropeptidler salabilirler (59). 

 

 

2.1.5.1.3 İnflamatuar Medyatörler 

Astımda 100’ün üzerinde farklı medyatörün rol aldığı ve havayollarındaki karmaşık 

enflamatuar yanıta aracılık ettiği bilinmektedir (60). 

 

2.1.5.1.3.1  Kemokinler 

 İnflamatuar hücrelerin havayollarında toplanması açısından önem taşır, esas olarak 

havayolu epitel hücrelerinde üretilirler (61).  

 

2.1.5.1.3.2  Sistenil Lökotrienler 

Başlıca mast hücreleri ile eozinofiller tarafından üretilen güçlü bronkokonstriktör ve 

enflamasyonu tetikleyici medyatörlerdir. İnhibe edildiklerinde akciğer fonksiyonlarında ve 

astım semptomlarında düzelme meydana gelmektedir (62). 
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2.1.5.1.3.3  Sitokinler 

Astımda enflamatuar yanıtı yönetir ve hastalığın şiddetini belirlerler (1). Başlıca 

sitokinler enflamatuar yanıtı güçlendiren IL-1 beta ile TNF-alfa ve havayollarında eozinofil 

ömrünü uzatan GM-CSF’dir. Th2 kökenli sitokinler, eozinofillerin farklılaşması ve sağkalımı 

için gerekli olan IL-5, Th2 hücre farklılaşması için önemli olan IL-4 ve IgE oluşumu için 

gereken IL-13’tür (1). 

 

2.1.5.1.3.4  Histamin 

Mast hücrelerinden salgılanır, bronkokonstriksiyona ve enflamatuar yanıta katkı sağlar 

(1). 

 

2.1.5.1.3.5  Nitrik oksit  

Güçlü bir vazodilatatördür, nitrik oksit sentaz etkisi ile havayolu epitel hücrelerinde 

üretilir (63). Solunumla atılan nitrik oksitin astım tedavi etkinliğinin izlenmesinde değeri 

araştırılmaktadır (64).  

 

2.1.5.1.3.6  Prostaglandin D2 

Başlıca mast hücrelerinde üretilen bir bronkokonstriktördür ve Th2 hücrelerinin 

havayollarında toplanmasıyla ilişkilidir (1). 

 

 

2.1.5.2 Astımda Havayollarında Meydana Gelen Yapısal Değişiklikler 

Astım hastalarının havayollarında enflamatuar yanıta ek olarak sıklıkla havayolu 

yeniden şekillenmesi olarak adlandırılan yapısal değişiklikler meydana gelir. Bu 

değişikliklerin bazıları hastalığın şiddetiyle ilişkilidir ve havayollarında geri dönüşsüz 

daralma ile sonuçlanabilir (65,66). Söz konusu değişiklikler kronik enflamasyona yanıt olarak 

ortaya çıkan bir onarım çabasını temsil ediyor olabilir. Kollajen liflerinin ve proteoglikanların 

bazal membranın altında depolanması sonucunda ortaya çıkan subepiteliyal fibrozis, çocuklar 

dahil tüm astım hastalarında görülür ve yakınmalar başlamadan önce bile saptanabilir. 

Kollajen ve proteoglikan depolanması sonucunda havayollarının diğer tabakalarında da 

fibrozis meydana gelir (1). 
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2.1.5.2.1 Havayolu Düz Kasları   

 Hipertrofi ve hiperplazi sonucunda kas kitlesi artar ve havayolu duvarının 

kalınlaşmasına katkıda bulunur (67). Büyüme faktörleri gibi enflamatuar medyatörlerin neden 

olduğu bu süreç hastalık şiddetiyle ilişkilidir (1). 

 

2.1.5.2.2 Kan Damarları  

 Havayollarındaki kan damarları vasküler endotelyal büyüme faktörü gibi büyüme 

faktörlerinin etkisiyle çoğalır ve havayolu duvarının kalınlaşmasına katkıda bulunurlar (1). 

 

2.1.5.2.3 Aşırı Mukus Sekresyonu 

 Astımda havayolu epitelindeki goblet hücrelerinin sayısının artması ve submukozal 

bezlerin büyümesi sonucunda ortaya çıkar (1). 

 

 

2.1.6 Fizyopatoloji 

 

2.1.6.1 Astımda Havayolu Daralması 

 

2.1.6.1.1 Havayolu Düz Kası 

 Havayolu düz kaslarında birçok bronkokonstriktör etkili medyatöre ve 

nörotransmittere yanıt olarak meydana gelen kasılma havayolu daralmasına yol açan başlıca 

mekanizma olup, bronkodilatatörler tarafından büyük ölçüde geri döndürülebilmektedir (1). 

 

2.1.6.1.2 Havayolu Ödemi 

 İnflamatuar medyatörlere yanıt olarak meydana gelen mikrovasküler sızıntı artışına 

bağlıdır. Bu durum akut alevlenmelerde özellikle önemli olabilir (1). 

 

2.1.6.1.3 Havayolu Duvarının Kalınlaşması 

 Yapısal değişiklikliklere bağlı olarak ortaya çıkan ve sıklıkla yeniden şekillenme adı 

verilen bu kalınlaşma şiddetli hastalıkta görülür ve tedavi ile tam olarak geri 

döndürülemeyebilir (1). 
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2.1.6.1.4 Aşırı Mukus Sekresyonu 

 Lümen tıkanmasına neden olabilir (1). 

 

 

2.1.6.2 Havayolu Aşırı Duyarlılığı  

Astımdaki en önemli fonksiyonel anormallik olan havayolu aşırı duyarlılığı, astım 

hastasının havayollarının normal bir birey için zararsız olan bir uyarana daralmayla yanıt 

vermesidir. Havayollarındaki bu daralma da değişken hava akımı kısıtlanmasına ve aralıklı 

yakınmalara yol açar. Havayolu aşırı duyarlılığı enflamasyon ve havayollarındaki yapısal 

değişiklikler ile bağlantılı olup, tedavi ile kısmen geri dönüşlüdür. Bu duruma yol açan 

mekanizmalar tam olarak anlaşılamamıştır (1). 

 

2.1.7 Klinik Bulgular ve Tanı 

Astıma özgü immunolojik, biyolojik ya da fizyolojik kesin bir gösterge olmadığı için 

astım tanısı aile hikayesi, yakınmalar, risk faktörleri, laboratuvar bulguları ve tedaviye yanıt 

değerlendirilerek konulabilmektedir (1). 

 

2.1.7.1 Öykü 

Astım tanısı ataklarla seyreden nefes darlığı, hışıltılı solunum, öksürük ve göğüste 

sıkışma hissi gibi yakınmalar yardımıyla konulur. Alerjene maruz kaldıktan sonra ataklarla 

seyreden yakınmaların ortaya çıkması, bu yakınmaların mevsimsel değişiklikler göstermesi, 

aile öyküsünde astım ve atopik hastalık bulunması tanıya yardımcı olur. Astım tanısını 

kuvvetle düşündüren bulgular yakınmalarda değişkenlik, duman, gazlar, kuvvetli kokular gibi 

özgül olmayan irritan maddeler ya da egzersizle tetiklenme, geceleri kötüleşme ve uygun 

astım tedavisine yanıt vermedir (1).  

 

2.1.7.2 Fizik Bakı 

 Astım yakınmaları değişken olduğundan solunum sisteminin fizik bakı bulguları da 

normal olabilir. En sık saptanan normal olmayan bulgu akciğerleri dinlemekle duyulan 

hışıltıdır ve hava akımı kısıtlanmasının varlığını gösterir. Bununla birlikte, bazı astım 

hastalarında hava akımı kısıtlanması olmasına karşın hışıltılı solunum bulunmayabilir ya da 
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yalnızca hasta kuvvetle nefes verdiğinde işitilebilir. Şiddetli astım alevlenmelerinde bazen 

hışıltılı solunum hava akımının ciddi ölçüde azalmasına bağlı olarak duyulmayabilir. Ancak 

bu durumdaki hastalarda genellikle siyanoz, uyku hali, konuşma güçlüğü, taşikardi, göğüste 

aşırı şişme, yardımcı solunum kaslarının kullanımı ve kostalar arası çekilmeler gibi diğer fizik 

bakı bulguları vardır (1).   

 

 

2.1.8 Tanı ve İzleme Testleri 

 

2.1.8.1 Akciğer Fonksiyonu Değerlendirmeleri  

 Akciğer fonksiyonu ölçümü hava akımı kısıtlanmasının ağırlığının, geri 

dönüşlülüğünün ve değişkenliğinin değerlendirilmesini ve astım tanısının doğrulanmasını 

sağlar. Hava akımı kısıtlanmasının değerlendirilmesinde kullanılan çeşitli yöntemler vardır; 

ancak 5 yaşın üzerindeki hastalarda kullanım için yaygın kabul gören iki yöntem 

bulunmaktadır. Bunlar spirometri ve zirve ekspirasyon akımı (PEF) ölçümleridir. Yaş, 

cinsiyet ve boya göre beklenen normal değerler toplum çalışmalarından elde edilmiştir (68). 

Geri dönüşlülük ve değişkenlik terimleri ile yakınmalarda ve hava akımı kısıtlanmasındaki 

değişmeler sonucu kendiliğinden ya da tedavi ile ortaya çıkan değişiklikler kastedilmektedir. 

Geri dönüşlülük terimi, genellikle hızlı etkili bir bronkodilatatörün inhale edilmesinden sonra 

dakikalar içinde akciğer fonksiyonlarında ortaya çıkan hızlı düzelmeler ya da inhale 

glukokortikosteroidler gibi etkili bir kontrol edici tedavi başlatıldıktan sonraki günler ya da 

haftalar içinde görülen daha sürekli bir düzelme için kullanılmaktadır (68). Değişkenlik terimi 

ile akciğer fonksiyonlarında ve yakınmalarda zaman içinde meydana gelen düzelme ve 

kötüleşmeler kastedilmektedir. 

 

2.1.8.1.1 Spirometri  

 Hava akımı kısıtlanmasını ve geri dönüşlülüğü ölçmek suretiyle astım tanısını 

belirlemek için kullanılan bir yöntemdir. Spirometre kullanılarak gerçekleştirilen bir zorlu 

ekspirasyon manevrası sırasında zorlu ekspiryum 1. saniye hacmi (FEV1), zorlu vital kapasite 

(FVC) ve zorlu vital kapasitenin %25’i ile %75’i arasındaki zorlu ekspiratuvar akım (FEF25-

75) ölçümleri yapılır. Spirometrinin tüm dünyada aynı şekilde yapılıp, değerlendirilmesi için 

ölçütler yayınlanmıştır (68,69,70). Astım tanısı konulabilmesi için genel olarak FEV1 
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değerinin bronkodilatatör kullanımı öncesinde saptanan değere göre geri dönüşlülük 

derecesinin %12 ve üzerinde ve/veya küçük havayollarında ki tıkanıklığı daha iyi gösteren 

FEF25-75’in geri dönüşlülük derecesinin %25 ve üzerinde olması önemli bulgulardır (68). 

Ancak çoğu astım hastasında, özellikle tedavi uygulanan bireylerde, her değerlendirmede geri 

dönüşlülük görülmez, bu nedenle testin duyarlılığı düşüktür. Farklı zamanlarda ölçümlerin 

tekrarlanması önerilmektedir. Spirometri tekrarlanabilir bir testtir ama efora bağımlıdır. Bu 

nedenle hastalara zorlu ekspirasyon manevrasının nasıl yapılacağı iyi anlatılmalıdır ve üç 

ölçümde elde edilen en yüksek değer kaydedilmelidir. Çocuklarda normal değer aralıkları 

daha geniştir ve beklenen değerler daha az güvenilirdir. Birçok akciğer hastalığı FEV1 

değerinde azalmaya yol açtığından, hava akımı kısıtlanmasının değerlendirilmesinde 

FEV1/FVC oranı yararlı olmaktadır. FEV1/FVC oranı normal kişilerde 0,75- 0,80’den ve 

çocuklarda da genellikle 0,90’dan büyüktür. Bunların altındaki değerler, hava akımı 

kısıtlanmasına işaret eder (1). 

 

2.1.8.1.2 Zirve Ekspirasyon Akımı Ölçümü  

 Zirve akım ölçer (PEF-metre) kullanılarak gerçekleştirilir ve astım tanısında ve 

izlenmesinde önem taşır. Hava akımı kısıtlanmasını ev ortamında ölçebilmek için ideal 

aygıtlardır. Bununla birlikte, erişkinlerde ya da çocuklarda PEF ölçümleri FEV1 gibi diğer 

akciğer fonksiyonu ölçümlerinin yerine geçemez (71,72). 

 

 

2.1.8.2 Havayolu Enflamasyonunun İnvazif Olmayan Göstergeleri 

 Astıma bağlı havayolu enflamasyonu, kendiliğinden ya da hipertonik sodyum klorür 

ile uyarılarak elde edilen balgamda eozinofilik ya da nötrofilik enflamasyon belirtileri 

aranarak değerlendirilir (73). Ayrıca ekspirasyon havasında bulunan nitrik oksit ve karbon 

monoksit düzeylerinin astımdaki havayolu enflamasyonunun invazif olmayan göstergeleri 

olarak kullanılması önerilmiştir (74,75). Balgamda eozinofili ve ekspirasyon havasında nitrik 

oksit ölçümleri en uygun tedavinin belirlenmesinde kullanım için araştırılmaktadır (76,77). 
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2.1.8.3 Laboratuvar Testleri 

 Alerji intradermal deri testleri, kanda eozinofil sayımı, serum total İgE ve spesifik İgE 

düzeyleri atopi varlığını değerlendirerek astım tanısını desteklemek amacıyla kullanılırlar. 

 Diğer immun globulin düzeyleri, ter testi ve PPD ile astımın ayırıcı tanısına giren 

önemli hastalıklar taranabilir. 

 

 

2.1.8.4 Akciğer Röntgeni 

 Hafif astımlı hastalarda genellikle normal bulgular vardır. Ağır astımda peribronşiyal 

kalınlaşma, hava hapsi, atelektazi bulguları saptanabilir. Astımın ayırıcı tanısına giren 

hastalıkların tanınmasında da yararlıdır. 

 

2.1.9 Astımın Şiddeti 

 Astımın ağırlığı yakınmaların ve hava akımı kısıtlanmasının düzeyi ile akciğer 

fonksiyonlarındaki değişkenliğe göre dört gruba ayrılmıştır: İntermittan, Hafif Persistan, Orta 

Persistan ve Ağır Persistan. Astımın şiddetine göre yapılan sınıflama, hastanın tedavisiyle 

ilgili kararların alındığı başlangıçtaki değerlendirmede yararlıdır. Fakat hastalığın şiddeti, 

astımın değişmez bir özelliği değildir ve aylar ya da yıllar içinde tedavi ile ya da 

kendiliğinden değişebilir. Ancak bu sınıflama astımla ilgili bir çalışmaya alınacak hastaların 

seçilmesinde kullanılabilir. Tedavi düzenlenirken astım kontrolünün belirli aralıklarla 

değerlendirilmesi daha uygun ve yararlıdır (1). 

 

 

2.1.9.1 Astımın Klinik Özellikleri Yardımıyla Şiddetine Göre Sınıflaması 

 

2.1.9.1.1 İntermittan 

Yakınmalar haftada bir kezden az 

Kısa alevlenmeler 

Gece yakınmaları ayda iki kezden fazla değil 

• FEV1 ya da PEF değerleri beklenenin %80’i ve üzerinde  

• FEV1 ya da PEF değişkenliği <%20 
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2.1.9.1.2 Hafif Persistan 

Yakınmalar haftada bir kezden fazla ama günde bir kezden az 

Alevlenmeler aktiviteyi ve uykuyu etkileyebilir 

Gece yakınmaları haftada iki kezden fazla 

• FEV1 ya da PEF değerleri beklenenin %80’i ve üzerinde 

• FEV1 ya da PEF değişkenliği <%20-30 

 

2.1.9.1.3 Orta Persistan 

Yakınmalar her gün var 

Alevlenmeler aktiviteyi ve uykuyu etkileyebilir 

Gece yakınmaları haftada bir kezden fazla 

Her gün kısa etkili Beta2-agonist kullanımı var 

• FEV1 ya da PEF değerleri beklenenin %60-80’i 

• FEV1 ya da PEF değişkenliği >%30 

 

2.1.9.1.4 Ağır Persistan 

Yakınmalar her gün var 

Sık alevlenmeler var 

Sık gece astım yakınmaları var 

Fiziksel aktivitelerin kısıtlanması var 

• FEV1 ya da PEF değerleri beklenenin %60’ı ve altında 

• FEV1 ya da PEF değişkenliği >%30 

 

 

2.1.10 Tedavi 

 Öncelikle alerjen biliniyorsa mümkün olduğunca uzak durmaya çalışılmalıdır. Bu 

şekilde hastalık bulguları kontrol altına alınamıyorsa ilaç tedavisi de başlanmalıdır (1). 

 

2.1.10.1 Kontrol Edici ilaçlar 

 

2.1.10.1.1 İnhale Glukokortikosteroidler 

 İnhale glukokortikosteroidler en etkili kontrol edici ilaçlardır ve tüm yaş gruplarında  

astım tedavisi için önerilmektedirler. İnhale glukokortikosteroidler ile yapılan idame tedavisi 
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yakınmaları kontrol altına alır, akut alevlenme ve hastaneye yatış sıklığını azaltır, yaşam 

kalitesinde, akciğer fonksiyonlarında ve bronşiyal aşırı duyarlılıkta düzelme sağlar, egzersize 

bağlı bronkokonstriksiyonu azaltır (78,79,80). Yakınmaların kontrolü ve akciğer 

fonksiyonlarında düzelme hızlı gerçekleşir, ancak havayolu aşırı duyarlılığında düzelmenin 

sağlanabilmesi için daha uzun süre tedavi verilmesi ve bazen de daha yüksek dozların 

kullanılması gerekebilir (80). 

 

2.1.10.1.2 Lökotrien Modifiye Edici İlaçlar 

 Çocuklarda her derecede hastalıkta klinik yarar sağlar, ancak bu yarar genel olarak 

düşük doz inhale glukokortikosteroidlerle elde edilenden daha azdır (1,81,82). Düşük doz 

inhale glukokortikosteroid tedavisi ile yeterli kontrol sağlanamayan çocuklarda eklemeli 

tedavi olarak uygulanan lökotrien modifiye edici ilaçların, alevlenmelerde anlamlı ölçüde 

azalma da dahil olmak üzere olumlu etkileri gösterilmiştir (83). 

 

2.1.10.1.3 Uzun Etkili İnhale Beta2-agonistler 

 Beş yaşın üzerindeki çocuklarda uzun etkili inhale beta2-agonistler, esas olarak inhale 

glukokortikosteroid ile hastalığın kontrol altına alınamadığı durumlarda ek tedavi için 

araştırılmıştır. Çalışmaların çoğunda akciğer fonksiyon ölçümlerinde anlamlı düzelmeler 

saptanmıştır (84,85). Ancak yakınmalar ve rahatlatıcı ilaç gereksinimi üzerindeki etkileri  

çalışmaların yarısında gözlemlenmiştir (1). Uzun etkili inhale beta2-agonistler ile eklemeli 

tedavinin, alevlenme sıklığını azalttığı gösterilmemiştir (86). 

 

2.1.10.1.4 Teofilin 

 Teofilinin 5 yaşın üzerindeki çocuklarda tek başına veya glukokortikosteroidlere ek 

tedavi olarak etkili olduğu gösterilmiştir. Gündüz ve gece yakınmalarının kontrol altına 

alınmasında ve akciğer fonksiyonlarının düzeltilmesinde plasebodan anlamlı derecede daha 

etkili bulunmuştur (87). İdame tedavisi olarak egzersize bağlı bronkokonstriksiyonda 

koruyucu etki sağlamaktadır (88).  

 

2.1.10.1.5 Sodyum Kromoglikat ve Nedokromil Sodyum 

 Çocuklarda uzun süreli astım tedavisinde yerleri sınırlıdır. Bir meta-analizde sodyum 

kromoglikat ile yapılan uzun süreli tedavinin çocuklarda astım tedavisi açısından plasebodan 

anlamlı derecede daha başarılı olmadığı sonucuna varılmıştır (89). Bir diğerinde düşük doz 

inhale glukokortikosteroid tedavisinin persistan astımda sodyum kromoglikattan daha üstün 
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olduğu doğrulanmıştır, ancak bu çalışmalarda plasebo olmadığından, sodyum kromoglikatın 

etkinliği doğrulanamamıştır (90). Nedokromil sodyumun alevlenmeleri azalttığı gösterilmiştir, 

ancak diğer astım kontrol göstergeleri üzerindeki etkisi plasebodan daha üstün bulunmamıştır 

(91). Tek bir sodyum kromoglikat ya da nedokromil sodyum dozu egzersizin ya da soğuk 

havanın neden olduğu bronş kasılmasını azaltabilmektedir (92).  

 

2.1.10.1.6 Sistemik Glukokortikosteroidler 

 Uzun süreli tedavide görülen yan etkileri nedeniyle astımlı çocuklarda ağızdan 

glukokortikosteroid kullanımı, virüs ya da diğer nedenlere bağlı şiddetli akut alevlenmelerin 

tedavisiyle sınırlı olmalıdır (1). 

 

2.1.10.1.7 Anti-IgE 

 Anti-IgE (Omalizumab), kullanımı serum IgE düzeyi yüksek olan hastalarla sınırlı 

olan bir tedavi seçeneğidir. Çalışmalarda eşzamanlı tedavide farklı dozlar kullanılmış olmakla 

birlikte, bu ilaç inhale glukokortikosteroid tedavisi ile kontrol altına alınamayan ağır alerjik 

astımı olan hastalarda kullanılabilir (93). Glukokortikosteroid ve uzun etkili beta2-agonisti 

almakta olan 11-50 yaşlarındaki astım hastalarını inceleyen birkaç çalışmada, anti-IgE ek 

tedavi olarak güvenli görünmektedir (93,94,95) . 

 

2.1.10.1.8 Alerjene Özgü İmmünoterapi 

 Uygun immünoterapi tek bir iyi tanımlanmış ve klinik açıdan önemli alerjenin 

belirlenmesini gerektirir. Bu alerjen tolerans oluşturmak amacıyla hastaya giderek artan 

dozlarda uygulanır. Özgül immünoterapi ile plasebonun karşılaştırıldığı 75 çalışmanın gözden 

geçirildiği araştırma, bu tedavinin astımda yakınmaların ve ilaç gereksiniminin azaltılmasında 

etkili olduğunu doğrulamıştır (96). Ancak alerjene özgü immünoterapinin etkisinin diğer 

tedavi seçeneklerine kıyasla zayıf kaldığı dikkate alınmalıdır. Özgül immünoterapi yalnızca 

çevresel etkenlerden sıkı bir şekilde korunmanın ve farmakolojik tedavinin hastada astımın 

kontrol altına alınmasını sağlayamadığı durumlarda düşünülmelidir (97). Birçok alerjenin 

kullanıldığı immünoterapinin değeri desteklenmemektedir (1). 
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2.1.10.2 Rahatlatıcı İlaçlar 

 

2.1.10.2.1 Hızlı Etkili İnhale Beta2-agonistler  

 Hızlı etkili inhale beta2-agonistler mevcut en etkili bronkodilatatörlerdir ve bu nedenle 

tüm yaş gruplarında, akut astım tedavisinde tercih edilirler (1). İnhalasyon yolu ile yapılan 

uygulama, ağızdan ve damar içi uygulamaya göre daha düşük dozlar ve daha az yan etki ile 

daha hızlı bir bronkodilatasyon sağlar (98). Ayrıca inhalasyon tedavisi egzersize bağlı 

bronkokonstriksiyona ve diğer uyaranlara karşı 0.5-2 saat süreyle anlamlı bir korunma sağlar 

(99). 

 

 

2.1.10.2.2 Antikolinerjik İlaçlar 

 Astım tedavisinde kullanılan antikolinerjik etkili bronkodilatatörler ipratropyum 

bromür ve oksitropyum bromürdür. İnhale ipratropyum bromür rahatlatıcı ilaç olarak inhale 

beta2-agonistlere göre daha az etkilidir (1). Akut astım tedavisinde inhale beta2-agonistler ile 

inhale ipratropyum bromürün birlikte kullanıldığı çalışmaları içeren bir meta-analizde, 

antikolinerjik ilacın akciğer fonksiyonlarında istatistiksel olarak anlamlı bir düzelme sağladığı 

ve hastaneye yatış riskinde de anlamlı bir azalma meydana getirdiği saptanmıştır (100). 

Çocuklarda uzun süreli astım tedavisinde inhale antikolinerjik ilaçların kullanılması önerilmez 

(101). 
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2.2 UYARILMIŞ BALGAM YÖNTEMİ İLE HAVAYOLU 

ENFLAMASYONUNUN DEĞERLENDİRİLMESİ 

 

 

2.2.1 Tarihçe 

 

Curshmann spiralleri ve Charcot-Leyden kristallerinin ilk kez balgam eozinofilisi ile 

ilişkili olduğunun tanımlandığı 19.yüzyıl sonlarından beri araştırmacılar astımlı hastaların 

balgamları ile yapılan çalışmalarla ilgilenmişler, ama çoğu olgudan balgam elde edilememesi 

ve standardize yöntemler olmaması nedeniyle yeterli çalışma yapamamışlardır (102). 

 

İlk kez 1958 yılında Bickerman, akciğer kanseri tanısında uyarılmış balgam 

incelemesini kullanmış, 1965 yılından itibaren ise akciğer tüberkülozundan kuşkulanılan ve 

balgam çıkaramayan olgularda uyarılmış balgam tercih edilmeye başlanmıştır (103). Amerika 

Birleşik Devletleri’nde 1971 yılında yürütülen akciğer kanserini erken saptama programında, 

uyarılmış balgam örneklerinde sitolojik inceleme yapılmıştır (103) . Uyarılmış balgamın asıl 

yaygınlaşması, 1986 yılından sonra HIV ile enfekte hastalarda Pnemocystis carinii 

pnömonisinin tanısında ilk seçilecek yöntem olarak kabul edilmesiyle olmuştur (103). 

1989’da Gibson ve arkadaşlarının, astımlı hastalarda uyarılmış balgam incelemesinin 

güvenilir ve geçerli bir yöntem olduğunu ortaya koymalarından itibaren de erişkin olgularda 

enflamasyonun gösterilmesinde kullanılmaya başlamıştır (103). 

 

 

2.2.2 Mekanizma 

 

Astımlı hastalarda balgam uyarılması kendi kendine balgam örneği veremeyen olguların 

havayolu enflamasyonunun özelliklerinin değerlendirilmesi için alt havayollarından yeterli 

örnek toplamak amacıyla yapılır.  

  

 İzotonik veya hipertonik sodyum klorür nebulizasyonunun az miktarda havayolu 

sekresyonu oluşumuna neden olduğu gösterilmiştir. Buna neden olan mekanizma tam olarak 

bilinmemektedir, ancak hipertonik tuzlu suyun havayolu epitelinden dışarıya sıvı akışını 
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hızlandırarak, öksürük reseptörlerini uyararak veya mukosiliyer klirensi arttırarak balgam 

alınmasını kolaylaştırdığı gibi hipotezler bulunmaktadır(104). Hipertonik tuzlu suyun 

mukozadaki mast hücrelerinden ve duyusal sinirlerden medyatör salınımına, bunun da bronş 

kasılması ve öksürük reseptörlerinin uyarılmasıyla öksürüğe yol açtığı düşünülmektedir (105). 

Havayolu sıvılarının artmış osmolaritesine bağlı bronşiyal mukozada vasküler geçirgenliğin 

ve mukoza altı salgı bezlerinde mukus salgısının arttığına inanılmaktadır. Hayvan çalışmaları 

hipertonik tuzlu suyun havayollarında vasküler geçirgenliği arttırdığını göstermiştir (106). 

Hipertonik solüsyonun insan ve hayvan havayollarına uygulamasının birçok medyatörün 

seviyesinde artışa neden olduğu gösterilse de albumin ve diğer vasküler geçirgenlik artış 

göstergelerinin seviyelerinde artış tespit edilememiştir (106). Bu nedenle bu hipotez 

kanıtlanamamıştır. Daha yeni çalışmalarda insanların havayollarında hipertonik tuzlu suyun 

sekresyonların klirensini arttırdığı saptanmıştır. Bu nedenle zaten lümende olan az miktardaki 

havayolu sekresyonunun toplanmasını hızlandırdığı düşünülmektedir (106). 

 

Kendiliğinden çıkarılan balgam ile uyarılmış balgam karşılaştırılmasında enflamatuar 

hücre oranlarında ve medyatörler arasında fark saptanmamış, ancak hücre canlılığı anlamlı 

olarak kendiliğinden çıkarılan balgamlarda daha düşük bulunmuştur (73). Olasılıkla 

kendiliğinden çıkarılan balgam havayolu lümeninde daha uzun süre kalmış olduğu için hücre 

canlılığında azalma meydana gelmektedir. Bu konuda başka klinik çalışmalara gereksinim 

vardır (106). 

  

 İşlem öncesi beta-2 agonist inhalasyonu balgam alınma başarısını arttırmaktadır. 

Bunun nedeni tam olarak bilinmemektedir. Ancak beta-2 agonist inhalasyonu hipertonik tuzlu 

suyun bronkokonstriktör etkisini azaltarak işlemin daha iyi tolere edilmesine olanak tanır. 

Ayrıca bronkodilatasyonla daha aşağıdaki havayollarına hipertonik tuzlu su ulaşımını 

sağlayarak ya da mukosiliyer klirensi arttırarak daha fazla balgam elde edilmesine yardımcı 

olduğu düşünülmektedir (105). 
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2.2.3 Balgam Uyarılması Yöntemi  

  

 Balgam uyarılması işlemi için çıkış hızı 1-2,5 ml/dakika arasında olan ultrasonik 

nebulizatörler kullanılmaktadır. Jet nebulizatörle ultrasonik nebulizatörün karşılaştırıldığı bir 

çalışmada ultrasonik nebulizatörün daha başarılı olduğu gösterilmiştir (107). 

  

 Balgam uyarısı için kullanılan tuzlu su konsantrasyonları %0.9 ile %7 arasındadır . 

Balgam uyarısı yapmada hipertonik tuzlu suyun izotonik tuzlu suya göre daha etkili olduğu 

gösterilmiştir (107). İzotonik ya da hipertonik tuzlu su ile yapılan balgam uyarılması ile elde 

edilen örneklerin hücresel dağılımları arasında fark saptanmamıştır (108). 

  

 İki değişik yöntem kullanılmaktadır (103): 

1. Sabit zaman aralığında, yani üç kez 7 dakikalık sürelerle, aynı (%3 veya %4.5) veya artan 

(%0,9, %3, %4 ve %5) konsantrasyonda tuzlu su inhale ettirilmesi, 

2. Sabit konsantrasyondaki (%0,9, %4.5) tuzlu suyun 30 saniyeden 8 dakikaya kadar artan 

zaman aralıklarında inhale ettirilmesi. 

  

 Değişik yöntemlerin kullanılması balgamdaki hücre dağılımını etkilemese de, 

sonuçların sağlıklı değerlendirilebilmesi için, yöntem standardize edilerek tüm olgulara aynı 

şekilde uygulanmalıdır (103). 

  

 Hipertonik ve hatta izotonik tuzlu su nebulizasyonunun astımlı ve kronik obstruktif 

akciğer hastalığı olan olgularda bronş kasılmasına yol açabileceği iyi bilinmektedir. Ancak 

hipertonik salinin hangi mekanizma ile buna yol açtığı bilinmemektedir. Havayolu mast 

hücrelerinin ve duyusal sinir uçlarının etkili olduğu düşünülmektedir (106). Kısa etkili beta-2 

agonistlerin hipertonik tuzlu suya karşı havayolu aşırı duyarlılığını azalttığı bilinmektedir . 

İnhale kısa etkili beta-2 agonistin işlem öncesi uygulanması balgam uyarılmasına bağlı 

bronkokonsriksiyon gelişimini engelleyebilir ancak tüm olgularda tam olarak koruyucu 

değildir (106). Bu nedenle işlem öncesi ve işlem sırasında spirometri ya da zirve akım ölçümü 

ile pulmoner fonksiyonların izlenmesi gereklidir. Taşınabilir PEF ölçerlerin duyarlılığının 

düşük olması nedeniyle spirometrinin kullanılması daha uygundur. Çoğu araştırmacı 

pulmoner fonksiyon ölçümünü 5-10 dakikada bir yapmakta, yakınma olduğunda ek ölçümler 

yapılmaktadır (106).  
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 Birkaç çalışmada balgam uyarı işlemi sırasında balgamın hücresel ve biyokimyasal 

bileşenlerinde değişim olduğu gösterilmiştir (106,109). İşlemin erken evrelerinde toplanan 

örneklerde eozinofil ve nötrofiller göze çarparken, daha geç evrelerdeki örneklerde lenfosit ve 

makrofaj sayıları artmaktadır. Ek olarak erken evrelerde (1-4 dakika) musin konsantrasyonu 

yüksekken, geç evrelerde (16-20 dakika) surfaktan konsantrasyonu yüksektir (106). Bu 

bulgular işlemin farklı anlarında havayollarının farklı bölgelerinin, (örneğin erken evrelerde 

merkezi havayollarının, geç evrelerde periferal havayolları ve alveollerin) örneklendiğini 

düşündürtmektedir. Bu nedenle işlem zamanının standardize edilmesi gerekliliği ortaya 

çıkmıştır. Daha kısa inhalasyon zamanlarının (15-20 dakika) daha uzun inhalasyon zamanları 

(30 dakika) ile aynı başarıyı sağladığı görülmektedir (106). 

  

 Balgam uyarılması işleminin sık tekrarlanmasının havayolu enflamasyonuna neden 

olarak balgam örneklerinin hücresel oranlarını değiştirebileceği düşünülmektedir. Bazı 

çalışmalarda 8-24 saat sonra balgam uyarılması tekrarlandığında ikinci örneklerde nötrofil 

seviyelerinin arttığı bildirilmiştir (110). Bu nedenle sık tekrarlanmamalıdır. İki işlem arasında 

48 saat geçmesi halinde güvenilir örnekler elde edilebilir (106).  

  

 Astım hastalarında yapılan bazı çalışmalarda hipertonik sodyum klorür ile balgam 

uyarılması ve bronş aşırı yanıtlılığının ölçümü aynı anda yapılarak, bronş aşırı yanıtlılığı ile 

havayolu enflamasyonunun ilişkisi değerlendirilmiştir. Bu çalışmalarda hipertonik sodyum 

klorürle yapılan bronş bronkoprovokasyonu duyarlı ve güvenilir bulunmuştur (105,111). 

Bronkoprovokasyonla beraber yapıldığı çalışmalarda işlem öncesi inhale beta-2 agonist 

verilmediği için yalnız balgam uyarılması yapılan çalışmalara göre örnek elde etme başarısı 

daha düşük olmuştur (105). 

 

  

2.2.4 Balgam Örneğinin İncelenmesi  

  

 Balgam alındıktan sonra hemen incelenmeli veya buzdolabında en fazla iki saat 

saklanmalıdır. Balgam uyarı yöntemi ile havayolu sekresyonlarının elde edilmesi 

bronkoskopiye göre daha kolay olsada, uyarılmış balgam örneklerinin incelenmesi için gerekli 

işlemler bronkoalveoler lavaj sıvısının incelenmesi için gerekli işlemlerden daha zordur. 
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Uyarılmış balgam bronkoalveoler lavaj sıvısına göre mukus ve sekresyonlar açısından daha 

zengindir ve bu nedenle başlangıç basamağı olarak homojenizasyon yapılmasını gerektirir. 

Santrifüjle hücre ve supernatant kısmının birbirinden iyi olarak ayrılması isteniyorsa bu 

başlangıç basamağı çok düzgün olarak yapılmalıdır. Elde edilen balgamın tamamı 

kullanılabilir ya da skuamoz hücre oranını azaltmak amacıyla balgam parçacıkları ayrılarak 

yalnız bunlar işlenip incelenebilir. Bu iki yöntemden herhangi birinin kullanılması ile elde 

edilen örnekler arasında enflamatuar hücreler açısından bir fark saptanmamıştır, ancak tüm 

örneğin kullanıldığı durumlarda skuamoz hücre oranı daha yüksek bulunmuştur (112). 

 

Balgamdaki skuamoz epitelyal hücrelerin oranı, tükürük bulaşını göstermesi açısından 

önemlidir. Skuamoz hücreler %80’den fazla ise enflamatuar hücre sayımı güvenilir değildir 

(110, 113,114).  

 

Uyarılmış balgam örnekleri birçok amaç için kullanılabilir. Bunların başında hücre 

dağılımının incelenmesi gelir. Ayrıca süpernatant kısmından birçok sıvı faz göstergesi 

ölçülebilir. Astım genellikle balgam eozinofilisi ile ilişkilidir. Sağlıklı kişiler için normal 

değerler %0.4 ile %1.1 arasındadır (52). Astımlı hastaların uyarılmış balgam örneklerinde 

eozinofil yüzdesi %0 ile %50 arasında saptanmıştır (52). Balgam eozinofilisi astım için tipik 

bir bulgu olsa da bu teknik kullanılarak yapılan çalışmalarla eozinofilik olmayan formun 

tanımlanması ile astımdaki enflamasyonun daha önce inanılandan daha heterojen olduğu 

gösterilmiştir (115). Eozinofilik olmayan astım, kortikosteroid tedavisi almamış olgularda 

%25-55 arasında saptanabilir (115).  

 

Erişkin astımlı hastalarda yapılan kortikosteroid doz azaltma çalışmaları göstermiştir ki 

atak öncesi balgam eozinofilisi artmaktadır ve balgam eozinofil yüzdesini normalleştirmeye 

yönelik tedaviler ile astım atakları azaltılabilir (76,116).  

 

Balgam indüksiyonu ve alınan örneğin işlenip incelenmesi zaman alan işlemlerdir ancak 

bu işlemler için gereken tüm malzeme ucuzdur ve biyokimya ve patoloji laboratuvarlarında 

bulunmaktadır (52).  
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2.2.5 Güvenlik  

  

 Astımlı olgularda hipertonik sodyum klorür nebulizasyonu bronkokonstriksiyona 

neden olur (106). İşlemin, FEV1’de ortalama %5-7 düşüşe yol açtığı bildirilmiştir (103). Bazı 

çalışmalarda verilmese de, artık ağır bronkokonstrüksiyon gelişimini engellemek amacıyla 

işlem öncesi kısa etkili inhale beta-2 agonist verilmesi standart bir yöntem olarak 

önerilmektedir (106). İşlem güvenliğinin yanı sıra önce bronkodilatatör verilmesi işlem 

başarısını da arttırmaktadır. Genellikle 200-400 mikrogram salbutamol kullanılmaktadır 

(106). Daha yüksek doz kullanımının hipertonik tuzlu su nebulizasyonu ile oluşabilecek 

bronkokonstrüksiyonu engellemede daha etkili olduğu gösterilememiştir (106). Ek olarak 

yüksek doz beta-2 agonist kullanımına karşın ortaya çıkan bronş kasılması daha ağır olabilir 

ve geri döndürmek daha zorlaşabilir, bu nedenlerle tek doz 200 mikrogram inhale salbutamol 

uygulanması ve salbutamol öncesi ve 15 dakika sonrası FEV1 ölçülmesi önerilmektedir (106). 

İşlem öncesi beta-2 agonist uygulanmasının uyarılmış balgam hücre içeriği üzerine etkisi iki 

çalışmada değerlendirilmiş, her ikisinde de salbutamolün enflamatuar hücre yüzdeleri üzerine 

etkisi olmadığı gösterilmiştir (117,118). Beta-2 agonist uygulanmasının balgam 

supernatantında ECP seviyeleri üzerine etkisi yoktur ancak histamin konsantrasyonunu 

azaltma eğilimindedir (117). Bu bulgu endobronşiyal uyarılma sırasında hipertonik tuzlu 

suyun direkt havayoluna uygulandığında mast hücrelerini aktive ettiği ve salbutamolün bunu 

engelleyebileceği gözlemi ile uyumludur (106).  

  

 Balgam uyarılması invazif bir işlem değildir, değişik ağırlıkta astımı olan hastalarda 

uygulanabilir ve tekrarlanabilir (119). Hafif orta ağırlıkta havayolu tıkanıklığı olan stabil 

astımlı ve kronik tıkayıcı akciğer hastalığı olgularında riskleri kabul edilebilir sınırlardadır 

(119). Daha ağır havayolu tıkanıklığı olan olgularda da izotonik sodyum klorür ve daha düşük 

hızlı nebulizatör kullanılarak yapıldığında güvenlidir (119). Bu güne kadar havayolu 

enflamasyonunu değerlendirmek amacıyla balgam uyarısı yapılan herhangi bir vakada 

hastaneye başvuru bildirilmemiştir. Hipertonik tuzlu su ile yapılan işlem sırasında oluşan 

havayolu tıkanıklığı nebulize kısa etkili beta-2 agonist tedavisiyle hızla düzelmektedir (119) .  
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2.2.6 Güvenilirlik 

  

 Uyarılmış balgam, farklı kişiler tarafından incelendiğinde hücre dağılımı benzer 

bulunmuştur. Ayrıca, değişik günlerde aynı hastadan balgam örneği alınıp incelendiğinde hem 

hücresel, hem de sıvı faz göstergeleri açısından sonuçların yinelenebilir olduğu gösterilmiştir 

(103). 

 

 

2.2.7 Geçerlilik 

 

Balgam uyarılması geçerli, tekrarlanabilir bir yöntemdir. Erişkin astımlılarda uyarılmış 

balgam ile bronş lavajı, bronkoalveoler lavaj veya bronş biyopsileri gibi havayolu 

enflamasyonunun diğer direkt göstergeleri karşılaştırılmış, uyarılmış balgamın daha fazla 

nötrofil ve eozinofil, daha az makrofaj ve lenfosit içerdiği gösterilmiştir (103). Bronşiyal 

biyopsi ve bronkoalveoler lavaj örnekleri ile balgam uyarılması ile elde edilen örneklerde  

eozinofil yüzdeleri arasında anlamlı ilişki bulunmuştur (111) Uyarılmış balgamdaki eozinofil 

sayısı ile verilen nefesteki nitrik oksit düzeyi arasında da ilişki saptanmıştır (103). 
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3. GEREÇ VE YÖNTEM 
 

Bu çalışmaya İstanbul Tıp Fakültesi, Çocuk Sağlığı ve Hastalıkları Anabilim Dalı, 

Pediyatrik Alerji ve Göğüs Hastalıkları Bilim Dalı Polikliniği’nde hafif-orta persistan astım 

tanısı ile izlenen 7-18 yaş arası 30 çocuk alındı. Kontrol grubu olarak ise aynı yaş grubundan, 

Büyüme Gelişme ve Endokrinoloji Bilim Dalı Polikliniği’nden genetik ya da konstitüsyonel 

boy kısalığı nedeniyle izlenen ve alerjik hastalık ya da başka herhangi bir sağlık sorunu 

olmayan çocuklar ve hastane çalışanlarının sağlıklı yakınları olan 40 çocuk alındı. Kontrol 

grubunda astım tanısı öykü, fizik bakı ve normal solunum fonksiyon testi bulgularıyla 

dışlandı. Havayolu enflamasyon bulgularını etkileyeceği için balgam elde edilmesi işleminden 

3 hafta öncesine kadar üst ya da alt solunum yolu enfeksiyonu geçiren olgularla,  tekrarlayan 

akciğer enfeksiyonu, başka bir akciğer hastalığı kuşkusu olanlar araştırmaya alınmadı.   

Astım ve kontrol grubundaki tüm çocukların işlem öncesi öyküleri alındı, sistemik 

bakıları yapıldı, boy ve kiloları ölçüldü. 

GINA Uzlaşı Raporundaki (1) sınıflamaya göre hafif-orta persistan astım tanısı konan 

30 çocuk çalışma grubunu oluşturdu. Kısa etkili beta-2 agonist gereksinimleri, gece, gündüz 

ve egzersiz yakınmaları, astım atak sayıları, solunum fonksiyon testi bulguları ile hastalığın 

kontrol altında olup olmadığı belirlendi (Tablo 3.1).  

 

Tablo 3.1 Astımın kontrol düzeyleri (1)   

Özellik Kontrol altında 

Kısmen kontrol altında 

(herhangi bir hafta içinde 

aşağıdakilerden herhangi biri) 

Kontrol altında değil 

Gündüz yakınma 

 

Yok (haftada 2 kez ya da 

daha az) 
Haftada 2 kezden fazla 

Aktivite kısıtlanması 

 
Yok Var 

Gece yakınma/uyanma Yok Var 

Rahatlatıcı ilaç 

gereksinimi 

Yok (haftada iki kez ya 

da daha az) 
Haftada iki kezden fazla 

PEF ya da FEV1 

 
Normal 

Beklenenen değerin 

<%80’i 

Herhangi bir hafta içinde 

kısmen kontrol altında 

olan astımın 3 ya da daha 

fazla özelliğinin 

bulunması 

Alevlenmeler 

 
Yok 

Yılda 1 kez ya da daha 

fazla 

Herhangi bir hafta 

içerisinde 1 kez 

Hastalarda atopi varlığı dosyalarında sonuçları bulunan intradermal deri testi ve serum 

İgE sonuçları ile değerlendirildi. Serum İgE düzeyi 100 IU/ml’nin üzerinde ise ve/veya 
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intradermal deri testinde herhangi bir alerjene karşı pozitif yanıt varsa hasta atopik kabul 

edildi.  

 

3.1 Balgam Uyarılması İşlemi 

Balgam uyarılmasına başlanmadan önce hem hasta hem de kontrol grubunda bulunan 

tüm olguların solunum fonksiyonları uluslararası yöntemlere uygun olarak yapılan spirometri 

(ZAN 100 HANDY Spirometre) ile değerlendirildi (69). Solunum fonksiyon testine 

başlamadan önce testi nasıl yapması gerektiği çocuğa açıklandı, üç kez işlem tekrarlanarak en 

iyi yaptığı ölçüm değerlendirilmeye alındı. FEV1, FVC, FEV1/FVC ve FEF25-75 değerleri 

yaşa ve cinsiyete göre beklenen değerin yüzdesi olarak elde edildi. Bronkodilatatör 

yanıtlılığını (reverzibilite) saptamak üzere 200 mikrogram inhale salbutamol verildikten 15 

dakika sonra solunum fonksiyon testi tekrarlandı. Bronkodilatatör yanıtlılığı FEV1’de % 12 

ve üzeri , FEF25-75’te %25 ve üzeri artış olarak tanımlandı (68).  

Spirometri sonrası FEV1 değeri, beklenen değerin %70’inden fazla olan olgulara 

hipertonik sodyum klorür nebulizasyonu ile balgam uyarısı yapıldı. İşleme başlamadan önce 

tüm işlem çocuğa anlatıldı. Nasıl öksürmesi ve boğazını temizlemesi gerektiği kendisine 

gösterildi. Ultrasonik nebulizatör (Devilbis 2000) ile en yüksek hızda (2,5 ml/dakika), %3 

konsantrasyonda hipertonik tuzlu su nebulizasyonuna başlandı. Yedi dakika %3 

konsantrasyonda tuzlu su nebulizasyonu sonrası ağzını içme suyuyla çalkalayıp, burnunu 

temizledikten sonra öksürerek balgam çıkarması istendi. Çıkardığı balgam steril plastik bir 

kaba alındı. Yeterli balgam elde edildiyse solunum fonksiyon testi ve akciğer oskültasyonu 

tekrarlandıktan sonra işlem sonlandırıldı.  

Eğer yeterli miktarda balgam elde edilemediyse önce akciğer sesleri dinlendi  ve 

solunum fonksiyon testi tekrarlanarak FEV1, FEV1/FVC değerlerinde düşme olup olmadığı 

kontrol edildi. İlk değere göre %10’dan fazla düşme yoksa %4 konsantrasyonda tuzlu su 

nebulizasyonuna geçildi. Düşme %10 ile 20 arasında ise %3 konsantrasyonda hipertonik tuzlu 

su ile yedi dakika daha işleme devam edildi. Eğer %20’den fazla düşme olduysa ya da 

çocukta yakınma varsa 2,5 mg nebulize salbutamol verildi ve işlem sonlandırıldı, solunum 

fonksiyonları ve hastanın yakınmalarının düzeldiği görüldükten sonra eve gönderildi. %4 

hipertonik tuzlu suyun yedi dakikalık nebulizasyonu sonrası tekrar öksürerek balgam 

çıkarması istendi. Eğer yeterli balgam çıkarabildiyse işlem solunum fonksiyon testi yapılarak 

sonlandırıldı.  
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Eğer yeterli balgam çıkaramadıysa aynı şekilde solunum fonksiyon testi tekrarlandı ve 

sonuç uygunsa %5 konsantrasyonda tuzlu suya geçildi ya da FEV1’de %10 ile 20 arasında 

düşme varsa %4 konsantrasyonda yedi dakika daha nebulizasyona devam edildi. En az 0,5 ml 

balgam elde edilene kadar, en fazla 25 dakika olacak şekilde işleme devam edildi.  Tüm işlem 

sırasında çocukların yanında bir doktor ve bir hemşire bulundu.  

 Balgam elde edilir edilmez en fazla iki saat + 4 ºC’de saklanarak hemen biyokimyasal 

işleme alındı. Ekspektore edilen tüm materyal kullanıldı. Mukusun disülfit bağlarını açarak 

mukoliz sağlamak için Hank’in dengeli tuz solüsyonundan (HBSS) yararlanıldı. Balgam 

miktarının iki katı HBSS eklendi. Karışım oda ısısında 10 dakika süre ile çalkalanarak 

homojenizasyon sağlandı. Daha fazla dilüsyon için HBSS karışımı ile aynı miktarda fosfat 

tamponlu salin (PBS) eklendi ve 5 dakika daha çalkalandı.  Mukusun ayrılması için 4 mm 

naylon gazdan geçirildikten sonra 1600 g’de 10 dakika süreyle santrifüje edildi (Rotofix 32 

Hettich Zentrifugen D-78532 Tuttlingen 2005).  

Prespitat kısmı sitospinle (Shandon Cytospin 3, USA) lam üzerine yayıldı. 

Papanicolaou ile boyandıktan sonra hangi olgunun astım, hangi olgunun kontrol grubunda 

olduğunu bilmeyen, aynı patoloji uzmanı tarafından 400 skuamoz olmayan hücre sayılarak 

enflamatuar hücrelerin oranına bakıldı. Balgamın kalitesi skuamoz hücre oranına ve pulmoner 

makrofajların varlığına bakılarak değerlendirildi. Skuamoz hücre oranı %80’in üzerinde olan 

ya da makrofaj olmayan örnekler tükrükle bulaş kabul edildi, yetersiz örnek olarak 

tanımlanarak değerlendirilmeye alınmadı.  

 

 

İstatiksel analiz için SPSS 10.0 bilgisayar yazılımı kullanıldı. Kantitatif verileri 

karşılaştırmak için t-testi, kalitatif verileri karşılaştırmak için ise ki-kare testi kullanıldı. 

Veriler arasındaki ilişkiler Pearson analizi ile değerlendirildi. Anlamlılık değeri olarak p<0.05 

kabul edildi. 

 

 

Araştırma Haziran 2007 ile Ocak 2008 tarihleri arasında yapıldı. Hem hasta hem de 

kontrol gruplarındaki çocukların ailelerinden yazılı aydınlatılmış onam alındı. Araştırma İ.Ü. 

İ.T.F. Etik Kurulu tarafından Haziran 2007’de onaylandı (Etik kurul dosya no 1282/2007). 
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4. BULGULAR 
 

 7-18 yaş arası 30 astım ve 40 sağlıklı kontrol olgusuna hipertonik tuzlu su 

nebulizasyonu ile balgam uyarısı yapıldı. Bu yöntemle, vakaların %71,4’ünden doğru sitolojik 

değerlendirme için gerekli ölçütlere uygun örnek elde edildi. Astımlı olguların 3’ü, sağlıklı 

kontrollerin ise 17’si balgam örneklerinin gerekli ölçütlere uymaması nedeniyle çalışma 

dışında bırakıldı. Değerlendirmeye  balgam örnekleri yeterli olan 10 kız, 17 erkek toplam 27 

astım olgusu ve 13 kız, 10 erkek toplam 23 kontrol olgusu alındı. Astım grubundaki 

olgulardan balgam elde etme yüzdesi (%90), kontrol grubundaki olgulardan (%57,5) 

istatistiksel anlamlı olarak (p = 0,007) daha yüksek bulundu.  

 

4.1. Astım ve Kontrol Grubundaki Olguların Demografik Verileri 

Astım grubundaki 27 olgunun yaşları 7-17 yıl arasında, medyan yaş 11 yıl, kontrol 

grubundaki 23 olgunun yaşları ise 8-18 yıl arasında, medyan yaş 11,4 yıl idi. Gruplar yaş 

dağılımı açısından birbirinden farklı değildi (p=0,06). Astım grubunda 10 kız (%37), 17 erkek 

(%63), kontrol grubunda 13 kız (%56,5), 10 erkek (%43,5) olgu bulunuyordu. Cinsiyet 

dağılımı açısından gruplar arasında fark yoktu (p=0,17). 

 

Kontrol grubundaki olguların hiçbirinde astım, alerjik rinit, atopik dermatit ya da yakın 

akrabada alerjik hastalık öyküsü yoktu.  

 

 Astım grubundaki olguların vücut kitle indeksi ortalama 18,72 ± 3,19 kg/m² (dağılım: 

12,5 – 25,1), kontrol grubundaki olguların vücut kitle indeksi ortalama 18,87 ± 3,8 kg/m² 

(dağılım: 14,38 - 31,5) idi. Her iki grubun vücut kitle indeksleri arasında anlamlı bir fark 

saptanmadı (p=0,08).   

 

4.2. Yöntemle İlgili Veriler 

Astım grubundaki olgulardan ortalama 12 ±4,2 dakikada (dağılım:7-20 dakika) balgam 

örneği elde edildi. Bu süre kontrol grubu (11,7 ±3,9 dakika, dağılım: 7-19 dakika) 

olgularından farklı değildi (p=0,77). 

 

Astım grubunda, 10 olgudan (%37) %3 konsantrasyonda, 13 olgudan (%48,1) %4 

konsantrasyonda, 4 olgudan (%14,8) %5 konsantrasyonda tuzlu su ile yeterli balgam örneği 
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toplandı. Kontrol grubunda, 6 olgudan (%26,1) %3 konsantrasyonda, 14 olgudan (%60,9) %4 

konsantrasyonda, 3 olgudan (%13) %5 konsantrasyonda hipertonik tuzlu su nebulizasyonuyla 

yeterli balgam toplandı. İki grup arasında istatistiksel anlamlı bir fark saptanmadı (p=0,65). 

 

Astım grubunda, toplanan balgam miktarı ortalama 1,6 ±0,54 ml (dağılım:0,5 - 2,5 ml), 

kontrol grubunda ise ortalama 1,4 ±0,6 ml (dağılım:0,5 - 3 ml) idi. İki grup arasında 

istatistiksel anlamlı fark saptanmadı (p=0,46). 

  

4.3. Astım Grubundaki Olguların Hastalık Kontrolü, Tedavi ve Atopi 

Verileri 

 Astımlı 4 olguda (%14,8) gece öksürükle uyanma, 5 olguda (%18,5) gündüz öksürük, 

6 olguda (%22,2) egzersiz sırasında öksürük yakınmaları, 6 olguda (%22,2) haftada ikiden 

fazla kısa etkili beta-2 agonist gereksinimi bildirilmişti. 5 olgu (%18,5) son 1 yıl içinde, bir 

kez astım atağı nedeniyle hastaneye başvurmuştu. Bu yakınmalar ve solunum fonksiyon testi 

sonuçları ile 21 olguda (%77,8) hastalığın tam kontrol altında, 6 olguda (%22,2) ise kısmen 

kontrol altında olduğu belirlendi. Hastalığı kontrolsüz olan olgu yoktu.  

  

 Hastaların tamamı inhale steroid tedavisi kullanmaktaydı. Bu hastalardan 18’i (%66,7) 

200 mikrogram ve altında, 9’u (%33,3) 200 mikrogramın üzerinde inhale steroid tedavisi 

almaktaydı. Hastaların kullandığı steroid dozu ortalama 235 ±107 mikrogram (dağılım:100-

500 mikrogram) idi. Olguların 3’ü (%11,1) inhale steroide ek ikinci bir ilaç kullanmaktaydı. 

Bu ilaçlar, bir olguda lökotrien antagonisti, bir olguda nazal steroid, diğer bir olguda ise 

teofilindi.  

  

 Astımlı olguların ortalama hastalık süresi 6,7 ± 3,73 yıl (dağılım:0,16-14 yıl), ortalama 

steroid tedavisi kullanım süreleri 4,8 ± 3,36 yıldı (dağılım: 0,16 - 13 yıl).  

 

Yakınma ve fizik bakı bulguları ile 21 olguda (%77,8) alerjik rinit saptandı. Olguların 

9’unda (%33,3) bebeklikte atopik dermatit öyküsü vardı, ancak hiçbirinde balgam uyarısı 

yapıldığı anda atopik dermatit yakınması ya da fizik bakı bulgusu yoktu. 

 

Astım grubundaki 18 olguda (%66,7) serum İgE yüksek, 9 olguda (%33,3) normal 

sınırlarda saptanmıştı. Olgulardan 22’sinde (%81,5) alerji deri testi pozitif, 5’inde (%18,5) 
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negatif bulunmuştu. Deri testi pozitif olan olguların 16’sında (%59,2) ev tozu alerjisi, 2’sinde 

(%7,4) polen alerjisi, 4’ünde (%14,8) ise ikiden çok alerjene karşı duyarlılık vardı. Serum İgE 

ve alerji deri testi sonuçlarına göre olguların 24’ü (%88,9) atopik olarak değerlendirildi.    

 

4.4. Astım ve Kontrol Olgularının Solunum Fonksiyon Testi Verileri  

 Astım ve kontrol grubundaki tüm olguların solunum fonksiyonları balgam 

uyarılmasından önce, işlem sırasında ve işlem sonunda spirometrik ölçümle değerlendirildi 

(Tablo 4.1 ve 4.2).  

 

Tablo 4.1 Astım grubundaki olguların balgam uyarılması öncesi ve sonrası solunum 

fonksiyon testleri  

 
Balgam uyarılması 

öncesi 

Balgam uyarılması 

sonrası 

Balgam 

uyarılmasına bağlı 

değişim 

 
Ortalama 

± SS* 
Dağılım  

Ortalama 

± SS 
Dağılım  

Ortalama 

± SS 
Dağılım  

FEV1 % 97 ±12 80 - 127 93 ±14 54 - 118 -4 ± 8 -35 - +6 

FEV1/FVC % 106 ±7 88 - 116 104 ±9 84 - 117 -2 ±5 -16 - +7 

FEF 25-75 % 110 ±25 75-199 103 ±27 55-190 -7 ±14  -58 - +12 

* SS, standart sapma 
 

 

Tablo 4.2 Kontrol grubundaki olguların balgam uyarılması öncesi ve sonrası solunum 

fonksiyon testleri  

 
Balgam uyarılması 

öncesi 

Balgam uyarılması 

sonrası 

Balgam 

uyarılmasına bağlı 

değişim 

 
Ortalama 

± SS* 
Dağılım  

Ortalama 

± SS 
Dağılım  

Ortalama 

± SS 
Dağılım  

FEV1 % 89 ±9 73 -110 91 ±9 78 -111 +2 ±4 -4 - +13 

FEV1/FVC % 112 ±6 99 - 119 112 ±7 98 - 120 -0,4 ±2  -7 - +2 

FEF 25-75 % 111 ±22 78-158 114 ±24 89-158 +3 ±10 -18 - +29 

* SS, standart sapma 
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 Astımlı olguların işlem öncesi beta-2 agonist inhalasyonu ile %59’unda FEV1, 

%56’sında FEF 25-75 reverzibilitesi saptandı. 

  

 Astım grubundaki olguların balgam uyarılması öncesi FEV1 ölçümleri (ortalama %97, 

±12) kontrol grubundaki olgulardan (ortalama %89, ±9) yüksek saptandı ancak aradaki fark 

istatistiksel olarak anlamlı değildi (p=0,09). Astım grubundaki olguların işlem sonrası FEV1 

ölçümleri de (ortalama %93, ±14) kontrol grubundaki olgulardan (ortalama %91, ±9) yüksek 

saptandı, ancak istatistiksel anlamlı fark bulunamadı (p=0,462). 

  

 İşlem öncesi FEV1/FVC ölçümleri astım grubundaki olgularda (ortalama %106, ±7), 

kontrol grubundaki olgulardan (ortalama %112, ±6) istatistiksel olarak anlamlı derecede 

düşük bulundu (p=0,01). Astım grubunda işlem sonrası FEV1/FVC ölçümleri de (ortalama 

%104, ±9) kontrol grubundan (ortalama %112, ±7) anlamlı olarak düşük bulundu (p=0,01).  

  

 FEF25-75 ölçümleri balgam uyarılması öncesi astım grubundaki olgularda (ortalama 

%110, ±25), kontrol grubundaki olgulardan (ortalama %111, ±22) düşük bulundu. Ancak 

aradaki fark istatistiksel olarak anlamlı değildi (p=0,8). Astım grubunda işlem sonrası FEF25-

75 ölçümleri de (ortalama %103, ±27), kontrol grubundan (ortalama %114, ±24) düşük 

bulundu. Ancak gruplar birbirinden istatistiksel olarak farklı değildi (p=0,2). 

 

Bu çalışmada hipertonik tuzlu su ile balgam uyarısı yapılan hiçbir olguda işlem 

sırasında ya da sonrasında yakınma olmadı. Ancak astımlı iki olguda yakınma olmamasına 

karşın, akciğer dinleme ve solunum fonksiyon testi bulgularıyla işleme bağlı 

bronkokonstriksiyon (FEV1’de %17 ve %35 düşme) saptandı, her iki olgu da kısa etkili beta-

2 agonist nebulizasyonu ile kısa sürede düzeldi. Kontrol grubunda, solunum fonksiyonlarında 

işleme bağlı anlamlı bir bozulma gözlenmedi. 

 

Astım grubundaki olgularda, işlem sonrası FEV1, FEV1/FVC ve FEF25-75 

ölçümlerinde kontrol grubundaki olgulardan daha fazla düşme görüldü (Tablo 4.1 ve 4.2, 

balgam uyarılmasına bağlı değişim). FEV1 (p=0,01) ve FEF25-75 (p=0,01) ölçümlerindeki 

düşme istatistiksel olarak anlamlıyken, FEV1/FVC ölçümündeki düşme  anlamlı değildi 

(p=0,21).  
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 Astımlı olguların hastalık süresi, inhale steroid kullanım süresi ve kullandıkları steroid 

dozları ile solunum fonksiyon testi bulguları arasında ilişki araştırıldı (Tablo 4.3 ve 4.4). 

Hastaların inhale steroid dozları ile işlem sonrası FEV1/FVC sonuçları arasında istatistiksel 

anlamlı (p=0,04), pozitif yönde zayıf (r = 0,4) ilişki, işlem sonrası FEV1/FVC değişimi ile 

istatistiksel olarak anlamlı (p=0,02), pozitif yönde zayıf (r = 0,47) ilişki gösterildi (Tablo 4.4). 

Diğer ölçümlerle anlamlı bir ilişki saptanmadı (Tablo 4.3 ve 4.4). 

 

Tablo 4.3 Hastalık süresi, inhale steroid kullanım süresi ve inhale steroid dozu ile 

solunum fonksiyon testi bulgularının ilişkisi  (FEV1) 

Solunum 

fonksiyon testi 
Hastalık süresi 

İnhale steroid 

kullanım süresi 

İnhale steroid 

dozu 

İşlem öncesi 

FEV1 

r = -0,14 

p = 0,5 

r = -0,16 

p =0,42 

r = 0,02 

p =0,93 

FEV1 Beta-2 

agonist yanıtı 

r = 0,17 

p =0,4 

r = 0,21 

p =0,29 

r = 0,19 

p =0,35 

İşlem sonrası 

FEV1 

r = -0,13 

p =0,53 

r = -0,07 

p =0,73 

r = -0,14 

p =0,51 

İşleme bağlı 

FEV1 değişimi 

r = -0,02 

p =0,91 

r = 0,13 

p =0,53 

r = -0,28 

p =0,17 

 

 

Tablo 4.4 Hastalık süresi, inhale steroid kullanım süresi ve inhale steroid dozu ile 

solunum fonksiyon testi bulgularının ilişkisi  (FEV1/FVC) 

Solunum 

fonksiyon testi 
Hastalık süresi 

İnhale steroid 

kullanım süresi 

İnhale steroid 

dozu 

İşlem öncesi 

FEV1/FVC 

r = 0,21 

p = 0,29 

r = 0,25 

p =0,2 

r = 0,17 

p =0,41 

İşlem sonrası 

FEV1/FVC 

r = -0,05 

p =0,82 

r = -0,01 

p =0,98 

r = 0,4 

p =0,04 

İşleme bağlı 

FEV1/FVC 

değişimi 

r = -0,35 

p =0,08 

r = -0,33 

p =0,1 

r = 0,47 

p =0,02 
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Tablo 4.5 Hastalık süresi, inhale steroid kullanım süresi ve inhale steroid dozu ile 

solunum fonksiyon testi bulgularının ilişkisi  (FEF25-75) 

Solunum 

fonksiyon testi 
Hastalık süresi 

İnhale steroid 

kullanım süresi 

İnhale steroid 

dozu 

İşlem öncesi 

FEF25-75 

 

r = -0,46 

p = 0,5 

r = -0,31 

p =0,2 

r = -0,16 

p =0,51 

FEF25-75 

Beta-2 agonist 

cevabı 

r = -0,46 

p =0,1 

r = -0,4 

p =0,16 

r = 0,03 

p =0,9 

İşlem sonrası 

FEF25-75 

 

r = -0,35 

p =0,15 

r = -0,17 

p =0,48 

r = -0,07 

p =0,74 

İşleme bağlı 

FEF25-75 

değişimi 

r = 0,12 

p =0,66 

r = 0,18 

p =0,45 

r = -0,12 

p =0,63 

 

 

 

4.5. Uyarılmış Balgam Sitoloji Verileri  

Astımlı olguların hipertonik tuzlu su ile uyarılarak elde edilen balgamlarının sitolojik 

incelemesinde, 5 vakada normal değerlerin üzerinde (%2,5) havayolu eozinofilisi saptandı. 

Kontrol grubundaki hiçbir olgunun balgamında eozinofil saptanmadı. (Tüm olguların sitolojik 

inceleme sonuçları Ek Tablo 12 ve 13’de verildi.) Astım ve sağlıklı kontrol grubundaki 

olgular uyarılmış balgam incelemesinde eozinofil varlığı açısından karşılaştırıldığında, iki 

grup arasında istatistiksel anlamlı fark saptandı (p=0,03). Ancak balgamın diğer sitolojik 

bulguları açısından anlamlı fark bulunamadı (Tablo 4.6). 
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Tablo 4.6 Astım ve sağlıklı kontrol gruplarının sitolojik inceleme sonuçlarının 
karşılaştırması 
 

 Grup 
 

Görüldüğü 
vaka sayısı 

Ortalama 
±SS* 

Dağılım p** 

Astım 26 30   ±24,4 0-90 Nötrofil 
% Kontrol 19 23,1 ±18,6 0-70 

0,3 

Astım 18 21   ±16,7 0-67 Lenfosit 
% Kontrol 21 20,9 ±15,8 0-47 

0,99 

Astım 27 55,7 ±27,1 10-98 Makrofaj 
% Kontrol 23 61,8 ±29,1 14-99 

0,45 

Astım 5 9,2 ±6,5 0-19 Eozinofil 
% Kontrol  0 0 0 

0,03 

*SS:Standart sapma, * * p<0,05 anlamlı 

  

 

 Astım olguları içinde hastalığı kısmen kontrollü ve tam kontrollü gruplar balgam 

eozinofili varlığı açısından karşılaştırıldığında, kısmen kontrollü grupta tam kontrollü gruba 

göre istatistiksel anlamlı olarak daha fazla balgam eozinofilisi olduğu saptandı (p=0,004). 

Hastalık kontrolünün bulguları olan gece (p=0,014), gündüz (p=0,045) ve egzersiz 

yakınmaları (p=0,004), beta-2 agonist gereksinimi olan (p=0,004) hastalarda olmayanlara 

göre istatistiksel anlamlı olarak daha fazla balgam eozinofilisi olduğu görüldü. Ayrıca son 1 

yıl içinde astım atak geçiren (p=0,045) hastalarda da geçirmeyenlere göre daha fazla balgam 

eozinofilisi olduğu saptandı (tablo 4.7). 

  

  

 Hastaların gece (r = 0,6, p = 0,001), gündüz (r = 0,51, p = 0,007), egzersiz (r = 0,66,  

p < 0,001) yakınmaları ve beta-2 agonist gereksinimi (r = 0,66, p < 0,001) ile balgam 

eozinofilisi arasında pozitif yönde güçlü ilişki gösterildi. Hastaların son 1 yıl içinde 

geçirdikleri astım atakları ile de balgam eozinofilisi arasında pozitif yönde güçlü bir ilişki 

saptandı (r = 0,51, p= 0,007). Hastalık kontrolü ile balgam eozinofilisi varlığı arasında negatif 

yönde güçlü ilişki bulundu  (r = -0,66, p < 0,001).  
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Tablo 4.7 Uyarılmış balgam örneklerinde eozinofil varlığının astımlı olguların klinik 
bulguları ile ilişkisi 
 

 
Balgamda eozinofil 

var 
Balgamda eozinofil 

yok 
p* 

Gece yakınması var 
 

3 olgu 1 olgu 

Gece yakınması yok 
 

2 olgu  21 olgu 
0,014 

Gündüz yakınması 
var 

3 olgu 2 olgu 

Gündüz yakınması 
yok 

2 olgu 20 olgu 
0,045 

Egzersiz yakınması 
var 

4 olgu 2 olgu 

Egzersiz yakınması 
yok 

1 olgu 20 olgu 
0,004 

Beta-2 agonist 
gereksinimi var 

4 olgu 2 olgu 

Beta-2 agonist 
gereksinimi yok 

1 olgu 20 olgu 
0,004 

Son 1 yıl içinde atak 
geçirmiş 

3 olgu 2 olgu 

Son 1 yıl içinde atak 
geçirmemiş 

2 olgu 20 olgu 
0,045 

Hastalık kısmen 
kontrollü 

4 olgu 2 olgu 

Hastalık tam 
kontrollü 

1 olgu 20 olgu 
0,004 

* Yates düzeltmeli p<0,05 anlamlı 
 
  

 

 Balgam sitolojisinde değerlendirilen eozinofil dışındaki hücrelerle astım kontrolü 

arasında anlamlı bir ilişki gösterilemedi (Tablo 4.8).  

 
Tablo 4.8 Balgam sitolojisinde eozinofil dışındaki hücreler ile hastalık kontrolü ilişkisi 

 Nötrofil Lenfosit Makrofaj 

r -0,3 0,35 0,25 

p 0,13 0,16 0,22 
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Astımlı hastalarda, hastalığı kısmen ve tam kontrollü olgular arasında alerji deri 

testleri (p=1), serum İgE düzeyleri (p=0,14) ve beta-2 agonist inhalasyonu ile FEV1 (p=0,96)  

ve FEF25-75 (p=1) reverzibilitesi açısından fark bulunmadı. Solunum fonksiyon testi 

bulguları ile hastalık kontrolü arasında ilişki saptanmadı (Tablo 4.9).  

 

Tablo 4.9 Hastalık kontrolü ile solunum fonksiyon testi bulgularının ilişkisi 

 
İşlem 

öncesi 

FEV1 

İşlem 

sonrası 

FEV1 

İşleme 

bağlı 

FEV1 

değişimi 

İşlem 

öncesi 

FEV1/FVC 

İşlem 

sonrası 

FEV1/FVC 

İşleme 

bağlı 

FEV1/FVC 

değişimi 

İşlem 

öncesi 

FEF25-

75 

İşlem 

sonrası 

FEF 

25-75 

İşleme 

bağlı 

FEF25-

75 

değişimi 

r -0,04 -0,07 -0,07 0,07 0,12 0,11 0,09 0,08 0,04 

p 0,86 0,74 0,74 0,73 0,55 0,59 0,66 0,68 0,85 

 

  

 

 Astımlı olguların hastalık süresi, inhale steroid kullanım süresi ve inhale steroid dozu 

ile balgam enflamatuar hücreleri arasında istatistiksel olarak anlamlı bir ilişki bulunmadı 

(Tablo 4.10). 

 

 

Tablo 4.10 Hastalık süresi, inhale steroid kullanım süresi ve inhale steroid dozu ile 

balgam sitolojik bulgularının ilişkisi 

 Eozinofil Nötrofil Lenfosit Makrofaj 

Hastalık süresi 
r = -0,11 

p =0,85 

r = -0,04 

p =0,81 

r = -0,3 

p =0,23 

r = 0,23 

p =0,26 

İnhale steroid 

kullanım süresi 

r = 0,12 

p =0,84 

r = 0,00 

p =1,0 

r = -0,42 

p =0,09 

r = 0,13 

p =0,5 

İnhale steroid 

dozu 

r = 0,67 

p =0,22 

r = 0,15 

p =0,48 

r = -0,21 

p =0,41 

r = -0,06 

p =0,77 
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 Astımlı hastaların balgam enflamatuar hücre yüzdeleri ile solunum fonksiyon testi 

bulguları  arasında anlamlı ilişki gösterilemedi (Tablo 4.11)  

  

Tablo 4.11 Astımlı olguların solunum fonksiyon testi ölçümleri ile balgam sitolojisi 

ilişkisi 

Solunum 

fonksiyon testi 
Eozinofil Nötrofil Lenfosit Makrofaj 

İşlem öncesi 

FEV1 

r = -0,57 

p = 0,32 

r = 0,003 

p =0,1 

r = -0,14 

p =0,59 

r = -0,45 

p =0,82 

FEV1 Beta-2 

agonist cevabı 

r = -0,8 

p =0,11 

r = 0,21 

p =0,31 

r = 0,28 

p =0,26 

r = -0,26 

p =0,19 

İşlem öncesi 

FEV1/FVC 

r =-0,16 

p = 0,8 

r = -0,22 

p =0,27 

r = -0,18 

p =0,48 

r = 0,14 

p =0,48 

İşlem öncesi 

FEF25-75 

r =0,28 

p = 0,65 

r = -0,34 

p =0,09 

r = 0,23 

p =0,35 

r = 0,09 

p =0,66 

FEF25-75  

Beta-2 agonist 

cevabı 

r =-0,79 

p = 0,11 

r = -0,11 

p =0,58 

r = -0,28 

p =0,25 

r = 0,14 

p =0,48 

İşlem sonrası 

FEV1 

r = -0,54 

p =0,35 

r = 0,04 

p =0,84 

r = -0,02 

p =0,93 

r = -0,06 

p =0,75 

İşlem sonrası 

FEV1/FVC 

r = -0,23 

p =0,72 

r = -0,15 

p =0,45 

r = -0,07 

p =0,77 

r = 0,06 

p =0,77 

İşlem sonrası 

FEF25-75 

r =0,46 

p = 0,43 

r = -0,17 

p =0,41 

r = 0,32 

p =0,19 

r = -0,06 

p =0,77 

İşleme bağlı 

FEV1 değişimi 

r = -0,1 

p =0,88 

r = 0,07 

p =0,73 

r = 0,17 

p =0,51 

r = -0,54 

p =0,35 

İşleme bağlı 

FEV1/FVC 

değişimi 

r = -0,14 

p =0,83 

r = 0,05 

p =0,82 

r = 0,09 

p =0,73 

r = -0,04 

p =0,83 

İşleme bağlı 

FEF25-75 

değişimi 

r =0,06 

p = 0,9 

r = 0,22 

p =0,28 

r = 0,21 

p =0,41 

r = -0,23 

p =0,24 
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5. TARTIŞMA 
  

Astım, enflamatuar hücre infiltrasyonu ve bu hücrelerden salınan medyatörlerin rol 

oynadığı kronik havayolu hastalığıdır. Erişkin astımlılarda havayolu enflamasyonu daha iyi 

tanımlanmış, tanı ve tedavi kılavuzlarına bir ölçüt olarak girmiştir. Çocukluk çağındaki 

astımda havayolu enflamasyonunun rolü üzerinde daha az çalışılmıştır. Bu nedenle çocuklar 

için hazırlanan tedavi kılavuzlarında astım, klinik belirti ve bulgular ile solunum fonksiyon 

testi sonuçlarına göre değerlendirilir (1).  

 

Çocuklarda havayolu enflamasyonunun çalışmalarla tanımlanması gereklidir. Çünkü 

çocukluk çağında kortikosteroidler giderek artan oranlarda koruyucu tedavi olarak 

kullanılmaktadır ve doz ayarlaması havayolu enflamasyon derecesine bakılmak yerine 

hastanın yakınmalarına ve spirometri sonuçlarına göre yapılmaktadır (120). Çocuklarda 

gereksiz yere fazla kortikosteroid kullanımının boy büyümesini etkileyebileceği gösterilmiştir 

(121,122).  Ayrıca astım genellikle çocukluk çağında başladığı için erişkinlerde erken 

enflamasyon göstergelerini doku tamirini içeren daha kronik değişikliklerden ayırmak zordur. 

Bu nedenle çocuklarda yapılan çalışmalarla astım patogenezi ile ilgili erişkin çalışmalarında 

elde edilemeyecek bilgilere ulaşılabilir (2).   

 

Havayolu enflamasyonunu incelemek için bronş biyopsisi, bronşiyal fırçalama ve 

bronkoalveoler lavaj örneklerinde yapılan ölçümler çok değerlidir. Çocuklarda etik nedenlerle 

sınırlı sayıda yapılabilen bu invazif çalışmalarda elde edilen örneklerde eozinofil ve mast 

hücre aktivasyonu ile havayolu aşırı duyarlılığı arasında ilişki saptanmıştır (123,124). Ancak 

bu yöntemlerin rutin uygulamada kullanılması olası değildir.  

 

1989 yılında Gibson ve arkadaşlarının (125), astımda uyarılmış balgam incelemesinin 

güvenilir ve geçerli bir yöntem olduğunu ortaya koymalarından itibaren bu yöntem 

enflamasyonun gösterilmesinde erişkin astımlılarda sıklıkla kullanılmaya başlanmıştır. 

Çocukluk çağı astımında da balgam indüksiyonu ile havayolu enflamasyonunun 

değerlendirildiği yayınlar giderek artmaktadır (105,113,114,128,129).  
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 Bu çalışmada astımlı çocuklarda uyarılmış balgam tekniği ile havayolu 

enflamasyonunun değerlendirilmesi amaçlanmıştır. Bu amaçla çalışmaya hafif ve orta 

persistan astım tanısı ile izlenen 7-18 yaş arası 30 olgu ve aynı yaş grubundan 40 sağlıklı 

kontrol olgusu alınmıştır. Balgamların sitolojik incelemesi, hangi olgunun astımlı hangisinin 

kontrol grubunda olduğunu bilmeyen uzman patolog tarafından yapılmıştır. Hücre sayımında 

doğru sonuç almak için gerekli ölçütlere uygun olmayan balgam örnekleri sitolojik 

değerlendirmeyle belirlenerek yetersiz sayılmış ve çalışma dışı bırakılmıştır. Astım 

grubundaki olgulardan uyarıyla gerekli ölçütlere uygun balgam elde etme yüzdesi (%90), 

sağlıklı kontrol grubundaki olgulardan (%57,5) istatistiksel anlamlı olarak (p = 0,007) daha 

yüksek bulunmuştur. İki grup arasında bu kadar anlamlı fark bulunması üzerine balgam 

örnekleri tekrar aynı uzman patolog tarafından değerlendirilerek sağlıklı kontrol grubundaki 

olgularda astım grubundaki olgulara göre toplam hücre sayısının daha düşük olduğu yorumu 

yapılmıştır. Bu bulgu daha önce yapılan çalışmalarla uyumlu bulunmuştur (111,126). Ayrıca 

daha önce yayınlanan çalışmalarda, astımlı çocuklardan sağlıklı çocuklara göre uyarılmış 

balgam yöntemi ile daha yüksek başarıyla balgam alınabildiği gösterilmiştir (127). Astım ve 

kontrol grupları arasında balgam toplanma süresi (p=0,77), yeterli balgamın elde edildiği 

tuzlu su konsantrasyonu (p=0,65) ve balgam nicelikleri (p=0,46) arasında anlamlı fark 

saptanmamıştır. 

  

 Hipertonik tuzlu su ile uyarı yapılarak gerekli ölçütlere uygun balgam tüm olguların 

%71,4’ünde elde edilmiştir. Daha önce çocuklarda yapılan çalışmalarda bu oran %56 ile 

%100 arasında saptanmıştır (105,114,127,128,129). Çalışmalar arasındaki bu fark yeterli 

balgam örneğinin tanımlanması ya da indüksiyon öncesi bronkodilatatör verilip verilmemesi 

gibi farklılıklara bağlanmıştır (114). 

  

 Bronşiyal enflamasyon üzerine etkili olduğu bilinen vücut kitle indeksleri açısından 

astımlı ve sağlıklı kontrol grupları arasında anlamlı fark saptanmamıştır (p=0,08).  

  

 Astım grubundaki olguların işlem öncesi ve sonrası FEV1 değerleri sağlıklı kontrol 

grubundaki olguların FEV1 değerlerinden yüksek bulunmuştur. Ancak arada istatistiksel 

olarak anlamlı bir fark saptanmamıştır. Astımlı hastaların FEV1 değerlerinin daha iyi 

olmasının nedeni, önceden solunum fonksiyon testi ölçümleri yapılmış olduğu için daha iyi ve 

doğru şekilde üflemeleri ile açıklanmıştır. 

 



 41 

 Sağlıklı kontrol grubundaki olguların, işlem performansından daha az etkilenen 

FEV1/FVC ölçümleri istatistiksel anlamlı olarak astım grubundaki olgulardan yüksek 

bulunmuştur (p=0,01).  

 

 Küçük havayollarında tıkanıklığı gösterdiği için astımlı çocuklarda değerli bir ölçüm 

olan FEF25-75 sonuçları astımlı olgularda sağlıklı kontrol grubundaki olgulardan düşük 

bulunmuştur. Ancak arada istatistiksel olarak anlamlı fark gösterilememiştir. Çocukluk çağı 

astımında erişkin hastalardan farklı olarak genellikle yakınma olmadığı zamanlarda solunum 

fonksiyon testleri bozulmamakta (1), yalnız beta-2 agoniste yanıt olarak bazal değerlerde artış 

(reverzibilite) ya da metakolin, hipertonik tuzlu su gibi irritanlarla bazal değerlere göre düşme 

(bronkoprovokasyon testleri) saptanabilmektedir. Bu çalışmada ventolin inhalasyonu sonrası, 

astımlı olguların %59’unda FEV1, %56’sında FEF25-75 reverzibilitesi saptanmıştır.    

 

Astım grubundaki olgularda, işlem sonrası FEV1, FEV1/FVC ve FEF25-75 

ölçümlerinde sağlıklı kontrol grubundaki olgulardan daha fazla düşme görülmüş, FEV1 

(p=0,01) ve FEF25-75 (p=0,01) ölçümlerindeki düşme istatistiksel olarak anlamlıyken, 

FEV1/FVC ölçümündeki düşme  anlamlı bulunmamıştır (p=0,21).  

  

 Astımlı olgularda hipertonik tuzlu su nebulizasyonu ile balgam uyarılması 

bronkokonstriksiyona neden olur (105,114,119). İşlemin, FEV1’de ortalama %5-7 düşüşe yol 

açtığı bildirilmiştir (103). Bazı çalışmalarda kullanılmamış olsa da, artık ağır 

bronkokonstriksiyon gelişimini engellemek amacıyla işlem öncesi kısa etkili beta-2 agonist 

verilmesi standart bir yöntem olarak önerilmektedir (106,119). İnhale kısa etkili beta-2 

agonistin işlem öncesi uygulanması işleme bağlı bronkokonstriksiyon gelişimini 

engelleyebilir. Ancak tüm olgularda tam olarak koruyucu değildir (118,119). İşlem öncesi 

beta-2 agonist verildiğinde bazal değere göre akciğer fonksiyonlarında %10’dan fazla düşme 

çocukların %6-12’sinde görülmektedir (112,114,130).   

  

Bu çalışmada işlem öncesi tüm olgulara 200 mikrogram kısa etkili inhale beta-2 agonist 

uygulanmış, hipertonik tuzlu su ile balgam uyarısı yapılan hiçbir olguda işlem sırasında ya da 

sonrasında yakınma olmamıştır. Ancak astımlı iki olguda yakınma olmamasına karşın, 

akciğer dinleme ve solunum fonksiyon testi bulgularıyla bronkokonstriksiyon (FEV1’de %17 

ve %35 düşme) saptanmış, her iki olgu da kısa etkili beta-2 agonist nebulizasyonu ile kısa 

sürede düzelmiştir. Bu hastaların ilerleyen günlerde de herhangi bir yakınması olmamıştır. 
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Ancak yakınma olmadığı sırada saptanan bronkokonstrüksiyon, işlem sırasında olguların 

muayene ve solunum fonksiyon testleriyle yakın izleminin önemini bir kez daha göstermiştir. 

Kontrol grubunda, solunum fonksiyon testi bulgularında işleme bağlı bir bozulma 

gözlenmemiştir. 

 

 Çocuklarda astım süresi uzadıkça akciğer fonksiyonlarının azaldığını gösteren 

çalışmalar (131) olduğu gibi böyle bir ilişkinin gösterilemediği çalışmalar da vardır (128). 

Bizim çalışmamızda da astımlı olguların hastalık süresi ile solunum fonksiyon testi bulguları 

arasındaki ilişki araştırılmış, ancak olguların solunum fonksiyon testi bulgularında bozulma 

olmadığı için anlamlı bir ilişki gösterilememiştir. İnhale steroid kullanım süresi ile solunum 

fonksiyon testi bulguları arasında da ilişki gösterilememiştir.   

  

 Hastaların inhale steroid dozları ile işleme bağlı FEV1/FVC değişimi arasında 

istatistiksel olarak anlamlı (p=0,02), pozitif yönde (r = 0,47) bir ilişki saptanmıştır. Covar ve 

arkadaşlarının (114), yaptıkları bir çalışmada inhale steroid tedavisinin astımlı çocuklarda 

hipertonik tuzlu suyla balgam uyarılması işlemi sırasında bronkokonstriksiyon  gelişimini 

azalttığı gösterilmiştir. 

 

Astıma bağlı alerjik enflamasyonda eozinofiller asıl etkin hücreler olarak 

incelenmektedir. Aktive olmuş eozinofiller salgıladıları medyatörler yoluyla hassas havayolu 

epitelinde hasara neden olur, diğer enflamatuar hücreler için kemotaktik etki gösterirler. 

Havayolu epitelinin yeniden yapılanması olarak adlandırılan subepiteliyal fibroz, anjiyogenez, 

düz kas hiperplazi ve hipertrofisi ve mukus gland hipertrofisine neden olurlar (41).  

 

 Sağlıklı insanların balgam örneklerinlerinde eozinofil oranları % 0,4-1,1 arasındadır 

(52).  Normal çocukların uyarılmış balgam örnekleri incelendiğinde asıl saptanan hücre 

makrofajlardır, eozinofil ve mast hücreleri nadiren görülmektedir. Cai ve arkadaşları (132), 

normal çocukların balgam örneklerinde, en fazla %2.5 oranında eozinofil olduğunu 

göstermiştir. Astımlı çocukların uyarılmış balgam örneklerinin sağlıklı çocuklarla 

karşılaştırıldığı çalışmalarda, astımlı çocuklarda sağlıklı çocuklara göre daha yüksek oranda  

balgam eozinofilisi bulunmuştur (129,132,133). 

  

 Klinik ve akciğer fonksiyon testleri açısından aralarında fark olmayan astımlı olguların 

balgam eozinofil yüzdeleri %0-50 arasında geniş bir aralıkta saptanmaktadır (52,134).  
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 Bizim çalışmamızda da astım grubunda, sağlıklı kontrol grubundan istatistiksel olarak 

anlamlı ölçüde daha fazla balgam eozinofilisi gösterilmiştir (p=0,03).  

  

 Astım olguları içinde de  hastalığı kısmen kontrollü ve tam kontrollü gruplar arasında 

balgam eozinofili varlığı açısından yapılan karşılaştırmada, kısmen kontrollü grupta tam 

kontrollü gruba göre istatistiksel olarak anlamlı ölçüde daha fazla balgam eozinofilisi olduğu 

gösterilmiştir (p=0,004). Tek tek hastalık yakınmaları ile de balgam eozinofilisi arasında ilişki 

saptanmıştır. Hastaların gece (r = 0,6, p = 0,001), gündüz (r = 0,51, p = 0,007), egzersiz 

yakınmaları (r = 0,66, p < 0,001) ve beta-2 agonist gereksinimi (r = 0,66, p < 0,001) ile 

balgam eozinofilisi arasında pozitif yönde güçlü ilişki gösterilmiştir. Hastaların son 1 yıl 

içinde geçirdikleri astım atakları ile de balgam eozinofilisi arasında pozitif yönde güçlü bir 

ilişki saptanmıştır (r = 0,51, p= 0,007). Hastalık kontrolü ile balgam eozinofilisi varlığı 

arasında negatif yönde güçlü ilişki bulunmuştur  (r = -0,66, p < 0,001). Gece (p=0,014), 

gündüz (p=0,045) ve egzersiz yakınmaları (p=0,004), beta-2 agonist gereksinimi olan 

(p=0,004) hastalarda olmayanlara göre istatistiksel olarak anlamlı ölçüde daha fazla balgam 

eozinofilisi olduğu görülmüştür. Ayrıca son 1 yıl içinde astım atak geçiren (p=0,045) 

hastalarda da geçirmeyenlere göre daha fazla balgam eozinofilisi olduğu saptanmıştır.  

 

 Daha önceden de astımlı çocuklarda havayolu enflamasyon bulguları ile hastalık 

şiddeti arasında ilişki varlığını araştıran çalışmalar yapılmıştır. Gibson ve arkadaşlarının 

(133), 2003 yılında yaptıkları çalışmada astıma bağlı yakınmaları olan çocuklarda 

olmayanlara göre uyarılmış balgam örneklerinde daha yüksek oranda eozinofil saptanmıştır. 

Wilson ve arkadaşlarının (135) yaptığı çalışmada ise hastalık kontrolü ile havayolu 

enflamasyonu  bulguları arasında ilişki gösterilememiştir. 

  

 Bu çalışmada astımlı olgularda değerlendirilenler arasında, hastalık kontrolü bulguları 

ile ilişkili olduğu saptanan tek gösterge havayolu eozinofilisidir. Hastalık kontrolü olan ve 

olmayan vakalarda alerji deri testleri (p=1), serum İgE düzeyleri (p=0,14) ve beta-2 agonist 

inhalasyonu ile FEV1 (p=0,96) ve FEF25-75 (p=1) reverzibilitesi açısından fark 

bulunamamış, solunum fonksiyon testi bulguları ile hastalık kontrolü arasında ilişki 

saptanmamıştır. Ayrıca balgam sitolojisinde değerlendirilen eozinofil dışındaki hücrelerle 

astım yakınmaları arasında da anlamlı bir ilişki gösterilememiştir. 
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 Erişkin astımlılarda, uyarılmış balgam örneklerindeki enflamatuar hücreler ile 

havayolu tıkanıklık bulguları arasında ilişki saptanan çalışmalar vardır (136,137). Gibson ve 

arkadaşlarının (133), astımlı çocuklarda yaptıkları çalışmada ise  balgam enflamatuar 

hücreleri ile solunum fonksiyon testi sonuçları arasında ilişki gösterilememiştir. Wilson ve 

arkadaşlarının (135) inhale kortikosteroid kullanan 58 astımlı çocukla yaptıkları çalışmada da 

ilişki gösterilememiştir. Çocuklarda solunum fonksiyon testi bulguları ile havayolu 

enflamasyon göstergeleri arasında ilişki gösterilememesinin nedeni solunum fonksiyon 

testlerinin henüz etkilenmemiş olması olarak açıklanmıştır (133). Bizim çalışmamızda da 

astım hastalarının balgam enflamatuar hücreleri ile solunum fonksiyon testi bulguları  

arasında anlamlı bir ilişki gösterilememiştir.  

 

 Astımlı vakaların hastalık süresi, inhale steroid kullanım süresi ve inhale steroid dozu 

ile balgam enflamatuar hücreleri arasında istatistiksel anlamlı bir ilişki bulunmamıştır. 

   

 Sonuç olarak gerekli önlemler alınarak astımlı çocuklarda balgam indüksiyonunu 

güvenle yapılabilmiştir.  

 

 Astım grubunda, kontrol grubundakilere göre istatistiksel anlamlı olarak daha fazla 

olguda gerekli ölçütlere uygun balgam elde edilebilmiştir.   

  

 Bu çalışmada tümü inhale kortikosteroid kullanan astımlı olgularda, sağlıklı 

kontrollerden istatistiksel olarak anlamlı biçimde daha fazla balgam eozinofilisi saptanmıştır. 

Balgamdaki diğer sitolojik bulgular açısından iki grup arasında fark saptanmamıştır.  

 

 Havayolu tıkanıklık bulguları ile balgam sitolojisi arasında ilişki gösterilememiştir. 

 

 Balgam eozinofilisi ile hastalık kontrolü arasında güçlü bir ilişki saptanmıştır. Bu 

bulgu  standart dozlarda kortikosteroid kullanımına karşın baskılanmamış olan eozinofilik 

enflamasyonun klinik tablo üzerine çok etkili olduğunu göstermiştir. Astım olgularını kısmen 

ve tam kontrollü olarak gruplamada balgamda eozinofil saptanmasının önemli bir ayırt edici 

bulgu olacağı fikrine varılmıştır.  
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6. SONUÇ VE ÖNERİLER 

 
70 çocuğa havayolu enflamasyon bulgularını değerlendirmek amacıyla hipertonik tuzlu 

su nebulizasyonuyla balgam uyarısı yapılmış, bu çocukların %71,4’ünden gerekli kriterlere 

uygun örnek elde edilerek balgam sitolojisi değerlendirilmiştir. Standart dozlarda 

kortikosteroid tedavisi kullanmalarına ve solunum fonksiyon testlerinde havayolu tıkanıklık 

bulguları olmamasına karşın astımlı olgularda sağlıklı çocuklardan daha fazla balgam 

eozinofilisi saptanmıştır.  

  

 Astımlı olgular kendi aralarında değerlendirildiğinde de balgam eozinofilisi ile 

hastalık kontrolü arasında güçlü ilişki gösterilmiş, kısmen kontrollü grupta tam kontrollü 

gruba göre istatistiksel anlamlı olarak daha fazla balgam eozinofilisi saptanmıştır. Bu bulgu 

tedaviye karşın baskılanmamış olan eozinofilik enflamasyonun klinik tablo üzerine etkisini 

göstermiştir.  

 

Gelecekte uyarılmış balgam yönteminin klinikte rutin kullanılabilecek duruma gelmesi 

ile astımlı olgularda hastalığın ağırlığı, kontrol altında olup olmadığı, tedavi yanıtı ya da hangi 

tedavinin uygulanması gerektiğinin daha iyi belirlenebileceği, yeni anti-enflamatuar 

tedavilerin geliştirilebileceği düşünülmektedir (138).  
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EK -1 

HASTA FORMU 

Adı Soyadı:        Dosya No: 

Anne/baba adı:      Telefon no:  

Cinsiyet:   � Erkek      � Kız 

Doğum tarihi:    Yaş:  

Tartı:     Boy:   

Astım başlangıç yaşı: 

İnhale steroid başlama yaşı: 

En son aldığı tedavi: 

İlacını düzenli kullanıyor mu: 

Gündüz yakınmaları: 

Gece yakınmaları: 

Egzersiz yakınmaları: 

Beta-2 agonist gereksinimi: 

Son 1 yılda geçirdiği atak sayısı: 

İlaç yan etkisi: 

Doğum tartısı:   

Erken doğum öyküsü:   � Var        � Yok 

Gebelikte sigara kullanımı:   � Var        � Yok   �  Pasif 

Ailede atopi öyküsü:     � Var        � Yok 

Alerjik rinit:     � Var        � Yok     

Atopik dermatit:     � Var        � Yok 

Deri testi sonucu: 

Serum Ig E sonucu: 

Beta-2 agonist öncesi  FEV1:   FEV1/FVC:   FEF 25-75:   

İşlem öncesi    FEV1:  FEV1/FVC:  FEF 25-75:   

%3 sonrası    FEV1:  FEV1/FVC:   FEF 25-75:   

%4 sonrası    FEV1:  FEV1/FVC :  FEF 25-75:   

%5 sonrası   FEV1:     FEV1/FVC :  FEF 25-75:   

Yeterli balgam  % ........... ile elde edildi 

İndüksiyon süresi:    Balgam miktarı:   

İşlem sırasında semptom: 
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EK-2 (TABLO) 

 

Astım olgularının yaş, cinsiyet ve vücut kitle indeksleri 

 

Olgular Yaş Cinsiyet 
Vücut kitle 

indeksi kg/m² 
1 
2 
3 
4 
5 
6 
7 
8 
9 

10 
11 
12 
13 
14 
15 
16 
17 
18 
19 
20 
21 
22 
23 
24 
25 
26 
27 

   11,50 
   11,50 
    7,58 
    7,75 
    9,00 
   16,50 
   11,83 
    8,16 
   10,66 
   10,16 
   15,16 
   10,92 
   15,83 
   10,25 
   11,16 
   10,25 
    9,33 
   12,75 
    8,00 
   12,25 
    7,42 
   11,25 
   11,16 
   11,00 
    9,75 
   12,83 
   12,16 

       ERKEK 
       KIZ 
       KIZ 

       ERKEK 
       ERKEK 
       ERKEK 
       ERKEK 

       KIZ 
       ERKEK 

       KIZ 
       ERKEK 
       ERKEK 

       KIZ 
       ERKEK 

       KIZ 
       KIZ 
       KIZ 

       ERKEK 
       ERKEK 
       ERKEK 
       ERKEK 
       ERKEK 

       KIZ 
       KIZ 

       ERKEK 
       ERKEK 
       ERKEK 

   16,70 
   15,00 
   17,45 
   17,83 
   18,00 
   16,48 
   12,50 
   18,86 
   23,68 
   17,89 
   21,20 
   19,70 
   25,10 
   17,05 
   16,50 
   19,63 
   14,20 
   23,05 
   19,23 
   23,29 
   19,85 
   16,75 
   16,84 
   13,88 
   21,12 
   22,80 
   20,98 
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EK-3 (TABLO) 

 

Sağlıklı kontrol olgularının yaş, cinsiyet ve vücut kitle indeksleri 

 

Olgular Yaş Cinsiyet 
Vücut kitle 

indeksi kg/m² 
1 
2 
3 
4 
5 
6 
7 
8 
9 

10 
11 
12 
13 
14 
15 
16 
17 
18 
19 
20 
21 
22 
23 

   15,83 
   14,16 
    9,66 
    9,50 
   10,25 
   10,25 
   12,00 
   10,75 
   16,66 
   14,00 
    8,00 
    9,83 
    9,83 
   17,50 
   10,50 
   18,00 
   11,16 
    9,00 
   13,75 
   17,00 
   17,00 
   11,50 
   11,42 

ERKEK 
ERKEK 

KIZ 
ERKEK 
ERKEK 
ERKEK 

KIZ 
ERKEK 

KIZ 
KIZ 
KIZ 

ERKEK 
KIZ 
KIZ 
KIZ 

ERKEK 
ERKEK 

KIZ 
ERKEK 

KIZ 
KIZ 
KIZ 
KIZ 

   17,69 
   17,32 
   16,40 
   14,38 
   16,66 
   17,30 
   15,50 
   15,10 
   31,50 
   20,83 
   21,89 
   19,63 
   16,18 
   24,00 
   19,52 
   23,65 
   16,50 
   15,95 
   19,14 
   17,93 
   16,53 
   19,98 
   20,61 
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EK-4 (TABLO) 

 

Astım olgularının hastalık ve inhale steroid kullanım süreleri, steroid dozları 

 

Olgular Astım süresi (yıl) 
İnhale steroid 

kullanım süresi (yıl) 
İnhale steroid dozu 

(mikrogram) 
1 
2 
3 
4 
5 
6 
7 
8 
9 
10 
11 
12 
13 
14 
15 
16 
17 
18 
19 
20 
21 
22 
23 
24 
25 
26 
27 

    2 
    4 

    0,25 
    3 
    7 
   13 
    4 

    0,16 
    9 
    9 
   14 
    8 
   12 
    5 
    9 
    3 

    6,5 
   10 
    6 
   10 
    6 
    2 
    9 
    5 
    5 
    9 
   10 

    1 
    3,5 

    0,16 
     0,16 

    7 
   10 
    2 

    0,16 
    9 
    9 
   13 
    8 
    9 
    5 
    4 
    2 
    6 
    5 
    6 
    5 
    4 

     0,25 
    2 
    4 
    4 
    5 
    6 

     200 
     100 
     250 
     200 
     500 
     200 
     250 
     250 
     200 
     100 
     100 
     200 
     200 
     200 
     200 
     500 
     250 
     200 
     200 
     500 
     250 
     200 
     250 
     200 
     200 
     200 
     200 
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EK- 5 (TABLO) 

 

Astımlı hastaların gündüz, gece, egzersiz yakınmaları, son 1 yıl içinde akut atak varlığı 

ve  beta-2 agonist gereksinimleri 

 

Olgular 
Gündüz 
yakınma 

Gece 
yakınma 

Egzersiz 
yakınması 

Beta-2 
agonist 

gereksinimi 

Son 1 
yılda akut 
astım atak 

1 
2 
3 
4 
5 
6 
7 
8 
9 

10 
11 
12 
13 
14 
15 
16 
17 
18 
19 
20 
21 
22 
23 
24 
25 
26 
27 

YOK 
VAR 
YOK 
YOK 
VAR 
YOK 
VAR 
YOK 
YOK 
VAR 
YOK 
YOK 
YOK 
VAR 
YOK 
YOK 
YOK 
YOK 
YOK 
YOK 
YOK 
YOK 
YOK 
YOK 
YOK 
YOK 
YOK 

YOK 
VAR 
YOK 
YOK 
VAR 
YOK 
YOK 
YOK 
YOK 
VAR 
YOK 
YOK 
YOK 
VAR 
YOK 
YOK 
YOK 
YOK 
YOK 
YOK 
YOK 
YOK 
YOK 
YOK 
YOK 
YOK 
YOK 

YOK 
VAR 
YOK 
YOK 
VAR 
YOK 
YOK 
YOK 
YOK 
VAR 
YOK 
YOK 
VAR 
VAR 
YOK 
YOK 
YOK 
YOK 
YOK 
YOK 
YOK 
YOK 
YOK 
YOK 
YOK 
YOK 
VAR 

YOK 
VAR 
YOK 
YOK 
VAR 
YOK 
VAR 
YOK 
YOK 
VAR 
YOK 
YOK 
VAR 
VAR 
YOK 
YOK 
YOK 
YOK 
YOK 
YOK 
YOK 
YOK 
YOK 
YOK 
YOK 
YOK 
YOK 

YOK 
VAR 
YOK 
YOK 
VAR 
YOK 
VAR 
YOK 
YOK 
VAR 
YOK 
YOK 
YOK 
VAR 
YOK 
YOK 
YOK 
YOK 
YOK 
YOK 
YOK 
YOK 
YOK 
YOK 
YOK 
YOK 
YOK 
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EK- 6 (TABLO) 

 

 

Astım olgularının solunum fonksiyon testi sonuçları (FEV1) 
 
 

Olgular 
İşlem öncesi FEV1  

% 
İşlem sonrası FEV1 

% 
FEV1’de işleme 
bağlı değişim % 

1 
2 
3 
4 
5 
6 
7 
8 
9 
10 
11 
12 
13 
14 
15 
16 
17 
18 
19 
20 
21 
22 
23 
24 
25 
26 
27 

     105 
      87 
     100 
     112 
      95 
     106 
      91 
      93 
      94 
      96 
      85 
      88 
      98 
     121 
      89 
     106 
      80 
      92 
      82 
      84 
     127 
      90 
      90 
      81 
     113 
     110 
     109 

     106 
      84 
      98 
     118 
      90 
     105 
      88 
      84 
      97 
      96 
      85 
      85 
      95 
     116 
      54 
      89 
      73 
      89 
      88 
      78 
     118 
      92 
      88 
      77 
     109 
     104 
     107 

       1 
      -3 
      -2 
       6 
      -5 
      -1 
      -3 
      -9 
       3 
       0 
       0 
      -3 
      -3 
      -5 
     -35 
     -17 
      -7 
      -3 
       6 
      -6 
      -9 
       2 
      -2 
      -4 
      -4 
      -6 
      -2 
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EK-7 (TABLO) 

 

 

Astım olgularının solunum fonksiyon testi sonuçları (FEV1/FVC) 
 
 

Olgular 
İşlem öncesi 

FEV1/FVC % 
İşlem sonrası 
FEV1/FVC % 

FEV1/FVC’de 
işleme bağlı değişim 

% 
1 
2 
3 
4 
5 
6 
7 
8 
9 
10 
11 
12 
13 
14 
15 
16 
17 
18 
19 
20 
21 
22 
23 
24 
25 
26 
27 

     104 
      88 
     100 
      97 
     105 
     108 
     104 
     116 
     100 
     113 
     111 
     102 
     112 
     108 
     114 
     111 
     109 
      99 
     100 
     110 
     109 
     100 
      97 
     110 
     115 
     103 
     114 

     107 
      84 
      97 
      91 
     107 
     104 
      98 
     115 
      97 
     100 
      95 
     100 
     109 
     115 
     108 
     111 
     113 
      95 
     103 
     115 
     111 
      98 
      95 
     117 
     115 
      98 
     114 

       2 
      -4 
      -3 
      -6 
       2 
      -4 
      -6 
      -1 
      -3 
     -13 
     -16 
      -2 
      -3 
       7 
      -6 
       0 
       4 
      -4 
       3 
       5 
       2 
      -2 
      -2 
       7 
       0 
      -5 
       0 
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EK-8 (TABLO) 

 

 

Astım olgularının solunum fonksiyon testi sonuçları (FEF25-75) 
 
 

Olgular 
İşlem öncesi 
FEF25-75 % 

İşlem sonrası 
FEF25-75 % 

FEF25-75’te işleme 
bağlı değişim % 

1 
2 
3 
4 
5 
6 
7 
8 
9 
10 
11 
12 
13 
14 
15 
16 
17 
18 
19 
20 
21 
22 
23 
24 
25 
26 
27 

     113 
      75 
      93 
      96 
     126 
     105 
      92 
     142 
      90 
     109 
      96 
      87 
      96 
     135 
     113 
      96 
     116 
      95 
      97 
      85 
     179 
     117 
      93 
     118 
     174 
      91 
     131 

     110 
      73 
      94 
      94 
     117 
     104 
      98 
      90 
      97 
     100 
      95 
      85 
      93 
     115 
      55 
     108 
     107 
      91 
      92 
      73 
     190 
     117 
      90 
     121 
     169 
      89 
     127 

      -3 
      -2 
       1 
      -2 
      -9 
      -1 
      -2 
     -44 
      -2 
      -9 
      -1 
      -2 
      -3 
     -20 
     -58 
      12 
      -9 
      -4 
      -5 
     -12 
      11 
       0 
      -3 
       3 
      -5 
      -2 
      -4 
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EK-9 (TABLO) 

 

 

Sağlıklı kontrol olgularının solunum fonksiyon testi sonuçları (FEV1) 
 
 

Olgular 
İşlem öncesi FEV1  

% 
İşlem sonrası FEV1 

% 
FEV1’de işleme 
bağlı değişim % 

 
1 
2 
3 
4 
5 
6 
7 
8 
9 
10 
11 
12 
13 
14 
15 
16 
17 
18 
19 
20 
21 
22 
23 
 

      96 
      91 
      90 
      85 
      90 
      89 
      94 
      73 
      87 
     110 
      81 
      83 
      88 
     104 
      76 
     105 
      88 
      77 
      88 
      94 
      84 
      90 
      76 

      95 
      92 
      92 
      92 
      92 
      90 
      99 
      86 
      87 
     111 
      78 
      79 
      92 
     107 
      79 
     104 
      88 
      80 
      90 
      91 
      88 
      87 
      85 

      -1 
       1 
       2 
       7 
       2 
       1 
       5 
      13 
       0 
       1 
      -3 
      -4 
       4 
       3 
       3 
      -1 
       0 
       3 
       2 
      -3 
       4 
      -3 
       9 
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EK-10 (TABLO) 

 

 

Sağlıklı kontrol olgularının solunum fonksiyon testi sonuçları (FEV1/FVC) 
 
 

Olgular 
İşlem öncesi 

FEV1/FVC % 
İşlem sonrası 
FEV1/FVC % 

FEV1/FVC’de 
işleme bağlı değişim 

% 
1 
2 
3 
4 
5 
6 
7 
8 
9 
10 
11 
12 
13 
14 
15 
16 
17 
18 
19 
20 
21 
22 
23 

99 
115 
99 

100 
110 
118 
104 
115 
116 
116 
116 
116 
112 
115 
114 
119 
116 
116 
116 
117 
116 
116 
106 

     100 
     116 
     101 
      98 
     109 
     120 
     104 
     116 
     115 
     116 
     116 
     116 
     113 
     115 
     115 
     118 
     116 
     116 
     116 
     112 
     114 
     114 
      99 

1 
1 
2 
-2 
-1 
2 
0 
1 
-1 
0 
0 
0 
1 
0 
1 
-1 
0 
0 
0 
-5 
-2 
-2 
-7 
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EK-11 (TABLO) 

 

 

Sağlıklı kontrol olgularının solunum fonksiyon testi sonuçları (FEF25-75) 
 

Olgular 
İşlem öncesi 
FEF25-75 % 

İşlem sonrası 
FEF25-75 % 

FEF25-75’te işleme 
bağlı değişim % 

1 
2 
3 
4 
5 
6 
7 
8 
9 
10 
11 
12 
13 
14 
15 
16 
17 
18 
19 
20 
21 
22 
23 

94 
94 
91 
90 
95 
90 
99 
98 

110 
141 
150 
137 
94 

158 
78 

122 
133 
128 
122 
106 
106 
117 
108 

      94 
      95 
      95 
      94 
      94 
      91 
     113 
      99 
     118 
     153 
     132 
     157 
     100 
     158 
      89 
     110 
     136 
     157 
     127 
     102 
      97 
     108 
     103 

       0 
       1 
       4 
       4 
       1 
       1 
      14 
       1 
       8 
      12 
     -18 
      20 
       6 
       0 
      11 
     -12 
       3 
      29 
       5 
      -4 
      -7 
      -9 
      -5 
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EK-12 (TABLO) 

 

Astım grubundaki olguların sitolojik inceleme sonuçları 

Astım olguları Eozinofil (%) Nötrofil (%) Lenfosit (%) Makrofaj (%) 

1 0 2 0 98 

2 0 55 0 45 

3 0 10 10 80 

4 8 25 33 44 

5 19 23 16 42 

6 0 30 0 70 

7 0 90 0 10 

8 0 16 16 68 

9 0 22 7 71 

10 12 14 12 62 

11 0 20 0 80 

12 0 22 21 57 

13 3 29 10 58 

14 4 48 4 44 

15 0 7 21 72 

16 0 66 14 20 

17 0 26 10 64 

18 0 20 0 80 

19 0 80 0 20 

20 0 0 10 90 

21 0 21 29 50 

22 0 20 67 13 

23 0 5 0 95 

24 0 17 54 29 

25 0 3 0 97 

26 0 77 13 10 

27 0 32 31 37 
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EK-13 (TABLO) 

 

Kontrol grubundaki olguların sitolojik inceleme sonuçları    

Kontrol 

olguları 
Eozinofil (%) Nötrofil (%) Lenfosit (%) Makrofaj (%) 

1 0 10 2 88 

2 0 32 47 21 

3 0 70 16 14 

4 0 0 45 55 

5 0 34 33 33 

6 0 16 40 44 

7 0 8 8 84 

8 0 0 20 80 

9 0 0 10 90 

10 0 10 20 70 

11 0 20 30 50 

12 0 20 40 40 

13 0 40 40 20 

14 0 10 10 80 

15 0 30 0 70 

16 0 35 20 45 

17 0 5 5 90 

18 0 45 15 40 

19 0 45 35 20 

20 0 2 0 98 

21 0 4 1 95 

22 0 0 1 99 

23 0 2 2 96 
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gerçekleştirilen ‘Neonatal Resüsitasyon Kursu’ , İstanbul 2004 

 

Tübitak ve Türk Tabipleri Birliği’nin düzenlediği  “Klinik Araştırmaların Tasarımı, Yürütme, 

Sunum İlkeleri ve Kalite Kontrolü” konulu eğitim programı , Ankara, 1999  

 

Diğer Aktiviteler 

 

‘11. , 12. , 13., 14.ve 15. Diyabetik Çocuklar Kampı’ kamp doktorluğu,  Edirne Enez 2003, 

2004, 2005, 2006, 2007  

 

İÜ İTF Çocuk Sağlığı ve Hastalıkları A.D. ‘Mezuniyet Sonrası Eğitim Programı’ düzenleme 

kurulu üyesi, 2003-2004, 2004-2005, 2005-2006 

 

İÜ İTF Çocuk Sağlığı ve Hastalıkları A.D.  

Mezuniyet Sonrası Eğitim Programı 16.04.2004 sözlü sunum 

‘Pediyatrik Endokrinolojide Taramalar’  

Başkan Prof. Dr. Hülya Günöz, konuşmacılar Doç. Dr. Firdevs Baş, Dr. Banu Küçükemre 

 

14th International Medical Sciences  Student Congress,  İstanbul, 1998 ve 15th International 

Medical Sciences  Student Congress , İstanbul, 1999 organizasyon komitesi üyeliği. 

 

Öğrenci Bilimsel Araştırma Kolu (ÖBAK) Başkan Yardımcılığı,1998-1999  

 


