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GIRIS ve AMAC

Tiim diinyada oldugu gibi lilkemizde de astim, ¢ocuk hastaliklar1 polikliniklerine en
sik bagvuru nedeni olan kronik hastaliktir. Tedavideki biiylik ilerlemelere ragmen prevalansi,
mortalite ve morbiditesi giderek artmaktadir. Hastaligin yayginligi, olusturdugu sorunlar, yol
actiZ1 ekonomik kayiplar ve uygun tedavi ile kontrol altina alinabilir olmasi, astima olan ilgiyi
daha da arttirmaktadir.

Astim, hastalar arasinda degisken semptom ve bulgular1 olan heterojen bir hastaliktir.
Ayrica zamanla ayni bireyde de degiskenlik gdsterebilmektedir. Son donemde dogumdan
veya erken cocukluktan itibaren eriskin doneme kadar olan siirede olgularin izlendigi
populasyona dayali caligmalar, bu sendromu anlamamiz yolunda bizlere 151k tutmus ve astimli
cocuklarda ti¢ ayr1 fenotip saptanmistir: 1- Transient (gecici) wheezing 2- Oyun ¢ocugunda
ya da okul 6ncesi ¢cocuklarda gorilen non-atopik wheezing 3- Ig-E aracili wheezing.

Belirgin allerjik duyarlanmanin eslik ettigi wheezing, “klasik” astim fenotipi olarak
kabul edilmektedir ve erken allerjik sensitizasyon, persistan astim i¢in major bir risk
faktoradar .

Astimli ¢ocuklarin ailelerince en sik sorulan sorularin basinda, ¢ocuklarmin hastaligi
tamamen atlatip atlatamayacagi ve tedavinin roliiniin ne oldugu gelmektedir. Yaymlanmis
calismalarin her birinde astim tanimi, smiflandirilmasi ve tedavi yaklasiminda farkli kriterler
kullanilmis ve bu da karsilagtirmay1 giiglestirmistir. Sonug olarak, yine de ¢ogu hastanin
adolesan donemde remisyona girecegi kanist yayginlhik kazanmustir.

Astimli ¢ocuklarin genel olarak piiberteyle birlikte semptom siddetlerinde azalma
olmakta ve hastalarda %30-80 arasinda remisyonlar bildirilmektedir. Ancak bu olgularda belli
oranda obstriiksiyonun devam ettigi, asemptomatik olmalarma karsin  bronsial
reaktivitelerinin artmis oldugu ve solunum fonksiyonlarmin azalmis oldugu goriilmektedir.
Nitekim piibertede asemptomatik olan hastalarin yaklasik {igte birinde eriskin donemde
rekiirrens saptanmaktadir @, Tedavinin prognoz iizerindeki etkisine iliskin bilgilerimiz de
sinirlt olup bu konuda yapilan uzun donemli ¢aligmalarin baglangici inhale steroidlerin
kullanimindan oncesine dayanmaktadwr. Ancak son donemde ii¢ yildan fazla siiredir

remisyonda olan olgular brongial biyopsilerini igeren bir ¢aligmada gériilmiistiir ki, astim



yasam boyu persiste edebilmektedir ®. Bu noktada astimli olgularm tedavilerinin, solunum
fonksiyonlar1 azalmis olsa da asemptomatik olana kadar mi, yoksa solunum fonksiyonlar1
tamamen normal olana kadar mi devam edecegi netlik kazanmamistir. Astimin erken
doneminde yogun antienflamatuar tedavinin ya da stabil bir pulmoner fonksiyon saglamak
icin persistan tedavinin, ileriki donemlerde olusabilecek irreversible degisiklikleri onleyip
onlemeyecegi yolunda ¢aligmalar da siirdirtiilmektedir.

Cocuk astim kliniklerindeki kayitlar incelendiginde, uzun siire izlenen hastalarda
remisyonun, Ozellikle astimin siddeti ile ilgili oldugu ortaya ¢ikarimistir. Agir astimli, sik
atak geciren ve ataklar1 siddetli yada uzun siireli olan gocuklarda prognoz iyi degildir ©.
Basvurudaki solunum fonksiyon testleri ne kadar bozuk ise hastaligin devam sansi1 da o kadar
yiksektir 8. Allerjik astimli, aile dykiisii pozitif olan, eslik eden allerjik hastalig1 olan, kirli
hava ve sigara dumani ile devamli karsilasan ¢cocuklarda tedaviye yanit ve dolasiyla prognoz
daha olumsuzdur. Hastaligim baslama yas1 ve cinsiyetin de prognoza etkisi vardir * 9.
Hastaligin tedavisinde ana unsur olan inhale steroidlerin ve inhalasyon araglarinin dogru
sekilde kullanimi da astimin kontrol altina alimmasinda son derece 6nemlidir. Dolayisiyla
cocuklarm bu araglar1 kullanabilmeleri ve izlemlerinde inhalasyon becerilerinin
degerlendirilmesi gereklidir 012,

Astimli olgularin izleminde astim siddeti, yas, atopi ve diger pekcok faktdr acisindan
benzer oOzellik gosteren cocuklarin tedaviye yanitlarinin ayni olmadigi; kimi olguda
profilaktik tedavi belli bir siirede sonlandirilirken, kimisinde de tedaviye uzun siireler hatta
eriskin donemde de devam edildigi gbzlenmektedir. Bu ¢alismada amacimiz; hastanemiz
cocuk gogiis hastaliklar1 polikliniginde en az 3 yil antienflamatuar tedavi ile izlenen, benzer
klinik oOzellikleri olan astimli hasta grubunda, hastalik prognozunu etkileyen faktorleri
saptamaktir. Ayrica koruyucu tedavinin sonlandirilabildigi asemptomatik cocuklar ile
tedaviye devam edilmesi gereken semptomatik olgular arasindaki ayirt edici 6zelliklerin
belirlenmesi ve bundan sonraki tedavi planlarimizda daha iyi prognoz elde edebilmek icin

baslangicta alinabilecek dnlemlerin tespit edilmesi amaglanmistir.



GENEL BILGILER

I. TANIM

Astim; mast hiicreleri, eozinofiller ve T lenfositler basta olmak iizere bir¢ok hiicrenin
ve hiicresel elemanin rol oynadigi, havayollarmin kronik enflamatuar bir hastaligidir. Duyarh
bireylerde bu enflamasyon, ozellikle geceleri ve sabaha karsi ortaya ¢ikan ve ndbetler
seklinde gelen Oksiiriik, hisiltili solunum (wheezing), nefes darlig1 ve gogiiste sikisma hissine
neden olmaktadir. Hastada var olan bu semptomlar spontan ya da tedavi ile geri doniistimlii
olup; yaygin, ancak degisken hava yolu obstriiksiyonuna baglhdir @2,

Astim, Onceleri, hava yollar1 diiz kasmin bir hastaligi olarak kabul edilirdi ve
"epizodik bronkospazm" olarak tanimlanirdi. Patogenezde mast hiicresi ve brons diiz kasinin
Onemli roller istlendigi distiniilmekteydi. Duyarli kisi antijen ile karsilasinca mast
hiicrelerinin degraniile oldugu, brons diiz kasmin kasilmasina neden olan histamin ve SRS-A
gibi mediatorlerin agiga ¢iktigi, bu mediatorlerin brons diiz kasmi kastigi, boylece hastada
semptomlarin ortaya ¢iktig1 varsayilmaktaydi. O yillarda kabul géren diger bir goriis ise hava
yollarindaki diiz kaslarin otonomik innervasyonunda bir bozukluk oldugu, parasempatik
aktivitenin artmasi ile diiz kaslarin tonusunun arttigi ve kasildigi boylece klinik bulgularin
ortaya ¢iktig1 seklindeydi.

Yapilan bronkoskopik c¢alismalar sayesinde, erken cocukluk doneminde solunum
yollarinda kronik bir enflamasyonun varligi gosterilmistir. Hava yollarindaki kronik
enflamasyon, brons mukozasinda yapisal degisikliklere, dolayisiyla hava yollarinin
nonspesifik uyarilara kars1 duyarliligmin artmasina neden olmaktadir. Duyarlilig1 artmis hava
yollar1, saghkli kisileri etkilemeyecek kadar kiiciik uyarilar karsisinda bile abartili
bronkokonstriiktér yanit verirler. Buna “bronsial hiperreaktivite” denir . Sonug olarak
astimin ii¢ ana 6zelligi vardir:

1. Kronik hava yolu enflamasyonu
2. Brons hiperreaktivitesi

3. Diffiiz, reversibl (tedaviyle veya spontan) hava yolu obstriiksiyonu @9,



II. EPIDEMIiYOLOJi

21. yiizyilin baglarinda astim, 6nemli bir saglik sorunu olma 6zelligini korumaktadir.
Bu hastaligin patogenezi ve risk faktorleri konusundaki bilgilerimizin artmasi, astim
vakalarinda gozlenen artis1 engelleyememistir. Son on yilda yapilan c¢ok sayida
epidemiyolojik ¢alisma, astimin diinya toplumlarini sinir gézetmeksizin etkileyen bir hastalik
oldugunu ortaya koymustur . Degisik toplumlarda farkhi sikhikta olmakla birlikte,
cocuklarda yaklasik %35-15, eriskinlerde %5-10 oraninda rastlanmaktadir. ABD verilerine
gore bir y1l boyunca astim nedeniyle 500.000 kisi hastaneye yatmakta ve bu rakam 18 yas alt1
hastalarmn %34,6’sin1 olusturmaktadir. 5-17 yas arasindaki grupta 10 milyon okul-glni
kaybina yol acan astim en fazla okul devamsizligima neden olan kronik hastaliktir t6),

Bronsial astim, vakalarin %20’sinde 1 yastan Once, yarismmdan ¢ogunda (yaklasik
%60’1inda) 5 yastan once, %10’unda ge¢ cocukluk doneminde baslar. Bu yaslarda astim
prevalansinin erkek ¢ocuklarda kizlardakinden yiiksek (yaklasik 2 kat) oldugu goriilmektedir.
Bu oran addlesana dogru giderek kiiciilmekte, eriskinde ise seks orani tersine donmektedir.

Uluslararas1 Cocukluk Caginda Astim ve Allerjik Hastaliklar Calismasi (ISAAC-faz 1)
56 Ulkedeki 155 merkezde, 6-7 yas ve 13-14 yas grubunda toplam 721.601 cocukta
yiriitiilmistiir. Calismanm global sonuglar1 1998 yilinda yaymlanmis ve buna gére son bir
yildaki astim semptomlar1 prevalansinin %1,6 ile %36,8 arasinda degistigi, en yiiksek olarak
Ingiltere, Avustralya ve Uzak Dogu iilkelerinde gdzlendigi bildirilmistir. Hayat boyu astim
tanis1 prevalans degerleri %1 (Hindistan) ile %30 (Yeni Zellanda) arasinda degismektedir ®®.

Almanya’da gerceklestirilen bir ¢alismada, bu iilkede yasayan Tiirk Cocuklari’nda
allerjik hastaliklar prevalansinin Alman Cocuklar’a kiyasla belirgin diisiik oldugu, yasam
kosullarinin etkisi kontrollii oldugunda dahi bu farkhiligin belirgin oldugu ve Tirk etnik
kokeninin en 6nemli belirleyici faktor oldugu tespit edilmistir @9,

Tiirkiye’de yapilmis olan Modifiye ISAAC ¢alismasinda Tiirk Cocuklari’nda son bir
yilda wheezing prevalans degerlerinin global diinya sonuglar1 ile karsilastirildiginda alt
dizeylerde yer aldig1 goriilmektedir (Tablo I). Cocukluk yas grubunda Ulusal Allerji ve
Klinik Immiinoloji Dernegi’nin anket yontemi ile yaptig1 ¢alismalarda yasam boyu astim
prevalans1 Ege Bolgesi’nde en diisiik, Akdeniz ve Karadeniz Bolgeleri’nde ise daha yiksek
bulunmustur (Tablo 1) ??. ISAAC-faz I galismas1 standart anket yontemiyle gergeklestirilmis

olup baz1 ¢aligma merkezleri arasinda 20 kata varan prevalans farkliliklar1 goriilmiistiir. Bu



farkliliklar1 agiklamak maksadiyla; ayrintili sorular, cilt testi, IgE, brons provokasyon testini
de iceren daha kapsamli bir protokol ile tiim diinyada ISAAC-faz II ¢alisma yiiriitiilmektedir
@D Saraglar ve arkadaslarinin vyiiriittiigii ¢ahsmada, faz II protokoliindeki objektif

degerlendirmelerin iilkemiz agisindan gerekliligi ortaya ¢ikmustir ?2),

Tablo I: IS4AC Protokolii ile Ulkemizde Ger¢eklestirilen Arastirma Sonuglart

Sehir Yil N Yas Arahg Katihm Kimdalatif
Oram (%) Astim Oram

Istanbul 1995 2232 6-12 94,9 9,8
Ankara 1996 2784 7-14 88,3 8,1

Sivas 1996 569 6-13 - 9,7
Adana 1996 3164 6-18 90,4 12,6
Adana 1997 4114 12-17 85,4 2,8
Samsun 1997 3090 6-14 85,7 14,5
Kibris 1997 2529 6-14 89,6 11,4

Tablo I1: Ulusal Allerji ve Klinik Immun. Dernegi’nce Yapilan Arastirma Dizisi Sonuclar:

Sehir Yil N Yas Arahg Katihhm Kumdalatif
Orani (%) Astim Oram

Adana 1993-1994 2652 6-14 88 12,9
Ankara 1991-1992 3024 6-13 90,8 6,9
Bursa 1993-1994 3055 6-12 91 7,9
[zmir 1992-1993 3512 6-13 97,5 4,9
Samsun 1993-1994 3118 6-14 89 8,2
Eskigehir 1995 3049 6-13 - 55
Ege Bolgesi  1993-1994 3646 10-17 100 3,8

Son yillarda etkin ilaglarin yaygin olarak kullanilmasina ragmen astim mortalitesi de
artmaktadir. Bu durum prevalansdaki ylkselmeye paralel olarak agir astimli sayisindaki
artigin yani sira; hasta uyumsuzlugu, akut astim ataklarinda hasta ve hekim tarafindan ndbetin
agirhigmin saptanamamasi ya da goz ardi edilmesi sonucu erken ve yeterli tedavinin

yapilamamasi gibi faktOrlere baglanmaktadir.



III. ASTIMDA RiSK FAKTORLERI

Hava yollarinin kronik enflamatuar bir hastalig1 olan astimm olusmasinda kisiye ait

faktorler ve gevresel faktorler rol oynar.

1. Kisiye Ait Faktorler

Genetik yatkinlik, atopi, hava yolu hiperreaktivitesi, cinsiyet ve wrk/etnik ozellikler

kisiye ait faktorleri olusturur.

Genetik Yatkinhk

Astim kalitsal 6zelligi olan bir hastaliktir. Ikizleri igeren popiilasyona dayali
calismalarin sonucunda, astim gelisiminde genetik faktorlerin etkisinin %35-70 oraninda
oldugu diistiniilmektedir. Hastaligin genetik gecisi basit Mendelian tipte olmayip, birden fazla
gen rol oynamaktadir ?*2%, Ozellikle sorumlu kromozomlar sunlardur:

5. Kromozom (sitokin genleri): Atopik hastaliklarla ilgili sitokinlerin; IL-3, IL-4, IL-5,
IL-9, IL-12 (B zinciri), IL-13 ve GM-CSF sentezini kodlayan genlerin yer aldig1 5q23-0933
bolgesinde pek cok anomaliye rastlanmigtir. Aile calismalarinda linkage’in gosterildigi en
onemli kromozomdur.

6. Kromozom (HLA kompleksi): HLA gen kompleksi 6p21.1-p23 bdlgesinde lokalize
olup ozellikle HLA class II ve allerjene IgE cevabi arasinda iliski ortaya konmustur. En iyi
bilineni Amb a v allerjeni ile HLA-DRB1 arasindadir.

11. Kromozom (Yuksek affiniteli IgE reseptori): Atopi geni olarak ilk ortaya atilandir.
IgE cevabi ile 11q kromozomunda D11897 bagntist arasinda iliski gosterilmistir. 11q13
bolgesinde yiiksek affiniteli [gE€R1-B genini kodlayan bolge de sorumlu tutulmustur.

12. Kromozom (Gama Interferon): |IFN-y, Thl lenfositlerden yapilan ve Th2
lenfositleri baskilayan, dolayisiyla atopinin ortaya ¢ikmasmi dnleyen bir sitokindir. 12q14-
q24.33 bolgesinde kodlanmakta ve bu bolgedeki bir defektin astim ve atopi ile iliskili
olabilecegi varsayilmaktadir.

14. Kromozom (T hicre reseptori-o/0): Antijenin TCR-0/0 hiicreleri tarafindan
algilanmasi ile spesifik IgE yanitinin ortaya c¢ikmasi arasinda bir iliskinin varhigi
gosterilmistir. 14q11.2-q13 bolgesindeki varyasyonlarin atopiden sorumlu olabilecegi

diistiniilmektedir.



Bu kromozomlar disinda etnik ¢calismalarda 2, 3, 4, 7, 9, 13, 16, 17, 19 ve 21 no’lu

kromozomlarda da anomaliler gosterilmistir (32526,

Atopi

Astimda bilinen en 6nemli risk faktorii atopidir. Atopi, ¢evresel allerjenlere karsi agiri
miktarda IgE sentez edilmesi demektir. Atopik kisilerde astim riski atopik olmayanlara gore
10-20 kat daha fazladir. Atopik dermatitli ya da allerjik rinitli hastalarda astimm %40-70 gibi
yliksek oranlarda goriilmesi de astimda atopinin 6nemli bir risk faktorii oldugunu
gostermektedir. Atopik hastaliklarla IgE diizeyi arasinda dogrusal bir iliski saptanmistir. Bu
dengenin bozulmasinda supresor T lenfositlerin yetersizligi, T helper 2 (Th2) gorevli
lenfositlerin fonksiyonlarinin artmig olmasi ve bazi sitokinlerin saliniminda anormallikler
sorumlu tutulmaktadir. IgE dlzeyi sigara igimi gibi genetik olmayan faktorlerle de yukselir
@7

Cokugras ve arkadaslar1 yenidoganlarin kordon kaninda IgE degerlerini dlgerek bunun
anne IgE’si ve annede allerji oykiisii ile iliskisini arastirmislar ve allerji 6ykiisii olan annelerin
bebeklerinde kord IgE diizeyini anlamli derecede yiiksek bulmuslardir @®. Gemicioglu ve
arkadaslar1 astimli hastalarin ¢ocuklarinin kan lenfosit subtiplerine bakmislar (¢ocuk astim
olsun veya olmasin), bu degerleri normal popiilasyonla karsilastirmiglardir. Annesi veya
babasi astimli olan ¢ocuklarda, ailede astim 6ykiisii olmayan ¢ocuklara gére Th2 lenfositlerde
artis oldugu ve lenfositlerin aktivasyon kriteri tasidig1 gosterilmistir ¢9,

Biitiin bunlarin sonucunda bir ebeveynin atopik olmasi durumunda ¢ocugun atopik
olma sanst %30-50 iken, her iki ebeveynin atopik olmasi durumunda oran %60-80’e
yikselmektedir. Son yillarda atopinin kalitiminda annenin daha belirleyici oldugu One
stiriilmiigtiir. Tek yumurta ikizlerinden birinde astim oldugunda digerinde gériilme riski 17,9

kat iken, cift yumurta ikizlerinde 2-3 kat fazladir 9,

Hava Yolu Hiperreaktivitesi

Hava yolu hiperreaktivitesi, herhangi bir uyaran karsisinda hava yollarmin kolayca ve
fazlaca daralmasi ile karakterizedir. Bu durum kalitsal bir 6zellige de sahip olup serum IgE
diizeyi ve hava yolu enflamasyonu ile yakindan iligkilidir ve IgE yanitiyla birlikte 5q
kromozomundaki genler araciligi ile kalitilir. Histamin ile uyar1 sonrasit asemptomatik hava

yolu hiperreaktivitesi astim igin bir risk faktoriidir GY. Ancak asemptomatik hava yolu



hiperreaktivitesinin astim semptomlar1 ortaya ¢ikmadan mi, astimla birlikte mi, yoksa astim

semptomlar1 ortaya ¢iktiktan sonra mi1 gelistigi agikliga kavugmamastir.

Cinsiyet

PUberte dncesi astim, erkeklerde kizlardan daha sik goriiliir. Ayrica hastalik erkeklerde
daha erken yaslarda baslamakta ve daha siddetli seyretmektedir. Bunun nedeni ilk 18 ayda
toplam periferik solunum yolu ¢apmin erkeklerde kizlara gore daha diisiik olmasi, solunum
yollarinda artmis tonus ve muhtemelen artmig IgE diizeyi olabilir. Bunun yaninda piiberteyle
birlikte erkek cocuklarin toraks hacmi artmakta ve yaklasik 10 yas civarinda hava yolu
cap/uzunluk orani her iki cinste esitlenmektedir ®?). Piiberte ve sonrasinda ise astim prevalansi

kizlarda daha yiiksek olmaktadir ¢33,

Irk/Etnik Ozellikler

Arastirmalarin ¢cogu gostermektedir ki, astim prevalansindaki irksal ve etnik
farkliliklardan sosyoekonomik ve c¢evresel faktorler sorumludur. ABD’de yapilan
calismalarda astim prevalansinm siyah wrkta 2,5 kat fazla oldugu ortaya konmustur. ispanyol
kokenlilerde ise astim prevalansi yasanilan yere gore degismektedir. Bu artmis prevalansta

diisiik sosyoekonomik diizey etkili bir faktordiir G,

2. Cevresel Faktorler
Atopi, astim i¢in 6nemli bir risk faktori olmakla birlikte her atopik biinyesi olanda

astim ortaya ¢ikmaz. Genotipi astim ile uyumlu olanlarda fenotipi ¢evresel faktorler belirler.

Prenatal Faktorler

Anne adaymin gebelikte yagsadigi ortam, bebekte astim riskini etkiler. Gebelikte sigara
icen annelerin bebeklerinde astim daha sik goriilir. Bu annelerin bebeklerinde kord kaninda
IgE diizeyi normalin iki kati1 daha yiliksek bulunmustur. Ayrica sigara dumani ile prenatal
donemde karsilasan bebeklerin hava yolu ¢aplarinin daha diisiik oldugu gosterilmistir ©®),

Bir diger 6nemli faktdr intrauterin beslenmedir. Intrauterin dénemde iyi beslenemeyen
bebeklerde bas cevreleri daha biiyiik ve bu bebeklerin kord kaninda eozinofil aktivasyonunu

gosteren eozinofil protein x yiiksek bulunmustur. Yine intrauterin malniitrisyonun timus



gelisimini bozdugu, buna bagli olarak Thl lenfosit alt gruplarinin fonksiyonlarinin bozuldugu,
Th2 lenfositlerin arttig1 gdsterilmistir.

Dogum agirligi, anne yas1 ve gestasyon haftasinin astim gelismesinde 6nemli oldugu
vurgulanmaktadir. Geng annelerin diisilk dogum agirlikli ¢gocuklarinin oldugu, ikinci ¢ocugun
daha biiyiik risk altinda oldugu iddia edilmektedir. Agustos - Ocak ve Mart - Ekim aylar1

arasinda doganlarda astim riskinin arttigma dikkat cekilmistir G 37,

Allerjenler
Hayatin erken doneminde allerjene maruziyet muhtemelen hayatin ilk yilindaki

imminolojik duyarliliga bagl olarak, daha sonra spesifik hastalik gelisimi igin kolaylastiric
rol oynamaktadir. Ev tozu akari, hamambdcegi, polen, hayvan epitel ve dokintileri en
onemli allerjen kaynaklaridir. Ev tozu akarlari ile yapilan klinik ¢alismalarda, hayatin ilk
yilinda 2 pg/g’a ulasan ev tozu akari 4,8 kat artmus astim riski ile birliktedir G2,

Atopik kisilerde allerjene spesifik IgE ile cevap ortaya c¢ikmaktadir. Bazi yazarlar
cevabin IgGy antikorlari ile de oldugunu iddia etmektedirler. Her iki durumda da IL-4 stimule
olmakta ve interferon gama inhibe olmaktadir ?7).

Allerjenle karsilasmaya en giizel kanit Yeni Gine oOrnegidir. Bu iilkede astim
prevalanst %0,1 iken lilkeye battaniyelerin girmesiyle prevalans %7,3 olmustur. 1981-1987
yillar1 arasinda Barselona’da astim epidemileri ortaya c¢ikmistir. Yapilan calismalar, bu
epidemilerin limana soya fasulyesi getiren gemilerin yiiklerini bosalttiklar1 giinlere
rastladigimi gostermistir. Soya fasulyesi bosaltilirken antijenik yapidaki soya tuzu sehire

yayilmaktadir.

Sigara

Annenin sigara i¢iminin artmis wheezing veya diger solunum sistemi yakimmalar1 ve
hastaneye yatisla birlikte gittigi goriilmiistiir. Giinde en az bir paket sigara icen annelerin
cocuklarinda alt solunum sistemi semptomu gelisme riski 1,4-2,8 kat, histamine brons cevabi
ise 4 kat fazladir. Sonug¢ olarak pasif sigara iciminin astima neden olmadaki rolii tartigilir

olmakla birlikte, astim ciddiyetini arttirdigina dair veriler mevcuttur ¢°43),



Viral Enfeksiyonlar

Viral solunum yolu enfeksiyonlarinin ¢ocuk ve erigkinlerde astim atagmni tetikledigi
bilinmektedir. Erken siit ¢ocuklugu doneminde gecirilmis RSV enfeksiyonlarinin atopi ve
astimin ortaya ¢ikmasinda rol oynayabilecegi diisiiniilmektedir “*. Solunum yollarmin viral
enfeksiyonlar1 bir yandan epitel harabiyeti yaparak inhalasyon ile alinan allerjenlerin kolayca
mukozaya ulagmasina ve sensitizasyona neden olurken 6te yandan Th2 yanitini attirarak atopi

ve astimin ortaya ¢ikmasinda bir risk faktorii olmaktadir .

Cocukluk Caginda Enfeksivonlar:

Batili tilkelerde artan hijyenik kosullar ve buna baglh olarak enfeksiyonlarda azalma,
atopik hastaliklarin prevelalansinda artisa yol agmustir (Hijyen Hipotezi) “®). Cocukluk
caginda gecirilen enfeksiyonlarin astim gelisimini engelledigi ileri siiriilmektedir. Yasamin ilk
yilinda gecirilen kabakulak enfeksiyonunun astima karst koruyucu olduguna dair bulgular
saptanmugtir. Aymi sekilde tiiberkiiloz enfeksiyonunun da astima karst koruyucu oldugunu
gosteren ¢alismalar vardir. Japonya’da yapilan bir calismada 12 yasindan biiyiik ¢ocuklarda
PPD pozitifligi ile atopi ve astim arasinda ters korelasyon bulunmustur *7. Enfeksiyonun
astim gelismesini hangi mekanizmalar ile 6nledigi kesin bilinmemektedir. Thl lenfositler
hiicresel immiinite, ge¢ tip hipersensitivite ve doku rejeksiyonundan sorumludur. Th2’ler ise
atopiden sorumludurlar. Gebeligin dogal seyri esnasinda, fetusun anne tarafindan
rejeksiyonunun Onlenmesi amaciyla plasenta ve amnion sivisinda CD4 lenfositlerin Th2
olarak diferansiye oldugu diistiniilmektedir. Dogumdan sonra Th2 predominansiin genetik ve
cevresel faktorlerin etkisi ile Thl yoniinde degistigi kabul edilmektedir. Eger dogum sonrasi
Thl yoniinde degisim olmazsa, Th2 predominansi sayesinde atopi ve allerjik hastaliklarin
ortaya ¢iktig1 varsayilmaktadir. Bu donemde, yani yasamin ilk yilinda, gecirilen enfeksiyonlar
IL-12, IL-18 ve interferon gama sentezine neden olarak Th2 diferansiyasyonunu onler. Thl
predominansi ile atopi ve astim riski azalir. Parazit enfeksiyonlar1 Th2 yoniinde
diferansiyasyon yapmalarina ragmen muhtemel iki mekanizma ile astimdan koruyucu rol
oynayabilir. Poliklonal IgE artis1 ile spesifik IgE artis1 engellenir. Bir diger neden ise sik

parazit enfeksiyonun IgE sentezini baskilamasidir.
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Hava Kirliligi

Dis ortam kirliligi astim ataklar1 ve hastaneye yatislarla ilgili goriinmektedir. Ozon
(03), siilfirdioksit (SO2), nitrojendioksit ve partikiiler materyalin astim prevalansini ve
mortalitesini arttirict etkisi tartigmalidir. Deneysel bazi ¢alismalarda bu faktorlerin hava yolu
permeabilitesini arttirarak allerjenlerin etkisini arttirdign gosterilmistir ¢ 39, Los Angeles’da
Keil ve arkadaslarinin yaptig1 bir ¢alismada “Santa Ana Riizgar1” ad1 verilen riizgarla sehirde
astim ataklarmin arttig1 tespit edilmistir. Bunun nedeni olarak bu riizgarla havada tasinan
nitrik oksit, hidrokarbon ve antijen miktarmdaki artig gosterilmistir ©¢748),

I¢ ortamda ise soba, yemek pisirmede kullanilan firin ve ocaklar, gaz ve kerosen yakan
isiticilar, odun sobalar1 ve sOmineler, mobilyalar, evdeki bocek, akar, kemirici ve evcil

hayvanlar kirletici kaynaklarini olustururlar G%.

Anne Siitii ile Beslenme

Baz1 ¢alismalarda uzun siire anne siitii verme ve allerjenden uzaklagsmanin atopik
hastaliklarin ortaya ¢ikisini azaltabilecegi belirtilmektedir. Anne siitii verme ve annenin siit,
yumurta, fistik, balik gibi gidalardan siit verme sirasinda kaginmasinin atopik hastaliklarin
gelisimini geciktirebilecegi, atopik dermatit, lirtiker, gastrointestinal allerji gibi hastaliklarda
azalma yapip astim ve allerjik rinit insidansini etkilemeyecegi gozlenmistir. Anne siitii
hayatin ilk birka¢ ayinda solunum yolu enfeksiyonlarinda azalma yapma yoluyla wheezing
insidansin1 azaltmakta ancak daha sonra wheezing veya astim gelisimini etkilememektedir.
Bir grup arastirici tiim bunlarin tersine anne siitiiniin gergcekte gida allerjenlerine duyarlanma

yoluyla atopik dermatit gelisme riskini attirabilecegini iddia etmistir 9.

Diyet

Yag asitleri, antioksidanlar ve sodyum ile akciger fonksiyonlarinda azalma olduguna
dair bazi yaymlar vardwr. Prostoglandin prekiirsorii olan linoleik asitin diyette bulunmasi Th2
cevabina yol acabilir @9, Omega yag asitlerinin diyete eklenmesinin yarar1 gdsterilememistir
®9_ Yapilan bir cahsmada atopi icin yiiksek risk tasiyan infantlar, dogumdan hemen sonra
hipoallerjenik mamalarla (hidrolizatlar) beslenmeye almmislar, 18. ve 36. aylarda atopik
hastalik prevalansinin besin eliminasyonu uygulanmayan bebeklere gore %50 daha az oldugu

gorilmiistir.
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Ev igi Sartlar

Sehirlerde yasayan ¢ocuklarda astim daha sik goriilmektedir. Ev i¢inde ise rutubet,
tiiylii oyuncaklar, ev i¢indeki insan sayisi, evin biiyiikliigli ve evin kaginei katta oldugu gibi

faktorlerin etkisinden bahsedilmektedir €7,

Astim gelisimine yol agan risk faktorlerinin yani sira asemptomatik seyreden astimli
cocuklarda bircok cevresel faktor semptomlarin artmasina ve akut ataklara neden olabilir.
Hastada klinik bulgularin ortaya ¢ikmasina neden olan bu faktorlere tetik ceken faktorler
denir. Allerjenler, solunum yolu enfeksiyonlari, egzersiz, alerjik rinit-sinlizit, gastrotzefageal
reflli, nonspesifik irritanlar, ilaglar, emosyonel faktorler ve hava degisikligi bu faktorler

arasmdadir.

IV. PATOGENEZ

Astim, hava yollarinda yapisal ve fonksiyonel degisiklikler (remodeling) ile
neticelenen, brons epitelinde hasar ve onarimin bir arada oldugu kronik enflamatuar bir
hastaliktir. Genetik ve ¢evresel risk faktorlerinin etkisi ile brons mukozasinda cozinofillerden
zengin kronik bir enflamasyon olusmakta ve su patolojik degisikliklere yol agmaktadir: Brons
duvarinda epitel deskuamasyonu, vazodilatasyon, 6dem, diiz kas hipertrofisi, mukus
hipersekresyonu, subepitelyal fibrozis ve miikz bez hipertrofisi (314,

Semptomlar bu patolojilere bagli ortaya ¢ikarlar. Hava yollarindaki enflamasyonun
derecesi hastaligin agirhigini tayin eder. Brons mukoza biyopsi incelemelerinde, mukozada
eozinofiller, mast hiicreleri, makrofajlar ve lenfositlerden olusan kronik bir enflamasyon
goriilmiistiir. Hava yolu enflamasyonunun gelismesinde ilk asama antijenin CD4+ (T helper)
lenfositlere sunulmasidir. Inhalasyon yolu ile alnan antijen, solunum yollarinda epitel
hiicreleri arasinda bol miktarda bulunan dentritik hiicreler tarafindan fagosite edilip
pargalanir. Antijen parcacigt (epitop) dentritik hiicrelerin yiizeyinde bulunan MHC class II
doku uyum antijeni araciligi ile CD4+ lenfositlere sunulur. MHC class II molekiilii ile antijeni
T lenfositlere sunan bu hiicrelere “antijen sunan hiicreler” (APC) denir. CD4+ lenfositler, T

hiicre reseptdrii (TCR) ile sunulan antijeni algilayip aktive olurlar. Antijen sunulmasi ile
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birlikte T lenfositlerin aktive olabilmesi i¢in ek uyarilara gerek vardir. Burada antijen sunan
hiicrelerden agiga ¢ikan IL-1 6nemli rol oynar. Ayrica T lenfosit yiizeyinde bulunan CD28 ve
CTLA-4 molekiilleri ile antijen sunan hiicrelerde bulunan ve bunlarm ligandlar1 olan CD80 ve
CD86 molekiillerinin ekspresyonunun artmasi ve bu molekiillerin birbirine baglanmasi da T
hiicre aktivasyonunda onemlidir. Aktive olan CD4+ lenfositler, farkli spektrumda sitokin
iireten ve farkli immiin yanitin gelismesine neden olan iki ayri alt gruba diferansiye olur: Th1
ve Th2 lenfositler (14.52),

= Thl lenfositlerden agiga ¢ikan sitokinler: IL-2, INFy, TNF.

= Th2 lenfositlerden agiga ¢ikan sitokinler: IL-4, IL-5, IL-6, IL-10, IL-13.

= Her iki T hiicre alt grubundan agiga ¢ikanlar: IL-3, GM-CSF, TNFa.

Th1 ve Th2 lenfositler disinda, bu iki grup hiicreye ait sitokinleri sentezleyebilen diger
bir CD4+ hicre grubu ThO lenfositlerdir. Bunlar immin yanitin erken déneminde agirlikli
olarak bulunurlar ve her iki hiicre gibi davranarak spesifik olmayan yanit1 diizenlerler .

Sonugta sunulan antijenin 6zelligine gore, antijen sunan hiicrenin yapisina ve ortamda
bulunan sitokin yogunluguna goére T hiicreleri diferansiye olur. Karsilasilan antijen bir
mikroorganizma ise diferansiyasyon Thl yoniinde olur. Yanit olarak hiicresel immiinite ve
gec tip hipersensitivite gerceklesir. Eger sunulan antijen bir allerjen ise diferansiyasyon Th2
yoniinde olur. Yanit olarak IgE sentezi ve eozinofilik enflamasyon gerceklesir. Th2
lenfositlerden agiga ¢ikan IL-4 ve IL-13, normalde 1gG ve M (ireten B lenfositleri uyararak bu
hiicreleri IgE sentezlemeye yonlendirir (isotype switching). Dolayisiyla 1L-4 ve 1L-13
atopinin ortaya ¢ikmasinda rol oynayan sitokinlerdir. Ayrica Th2 kaynakli sitokinlerden IL-5,
IL-3 ve GM-CSF ise eozinofillerin maturasyonuna, aktivasyonuna ve yasam siirelerinin
uzamasina yol acarak hava yollarinda eozinofilik enflamasyon meydana getirirler.

Duyarlanmis kisinin allerjenle yeniden karsilasmasi IgE araciligi ile mast hiicrelerinin
degranillasyonuna neden olur. Mast hicrelerinde sentezlenip sitoplazmik granillerde
depolanan histamin, triptaz gibi mediatorler hiicre digina ¢ikarken, IgE uyarisiyla l6kotrien ve
prostoglandin gibi yeni mediatérler de sentez edilir. Mast hiicre kaynakli bu mediatorler brons
mukozasinda vazodilatasyon, 6dem, mukus sekresyonu ve bronkospazma neden olarak hava
yollarinin diffiiz olarak daralmasini saglarlar. Allerjen ile karsilastiktan 3-5 dakika sonra
oOksiiriik, nefes darligi ve wheezing ile ortaya ¢ikan ve 2-3 saat igerisinde spontan yada tedavi

ile diizelen bu klinik tabloya “erken tip astmatik reaksiyon” denir. Bunu takiben 4-6 saat sonra
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ortaya ¢ikan ve 24-48 saat devam edebilen, 6zellikle enflamasyonun artmasi sonucu olusan
ikinci reaksiyona “geg tip astmatik reaksiyon” denir 14,

Mast hiicrelerinin tekrarlayan aktivasyonlar1 ile ortaya c¢ikan sitokinler brons
mukozasinda eozinofillerin birikmesini saglayarak enflamasyonu kroniklestirir (Mast
hiicrelerinin son yapilan c¢alismalarda mediatorler yaninda IL-4, IL-5, IL-6, IL-13 gibi
sitokinleri salgilayabildikleri gosterilmistir). Astimda mast hiicre kaynakli IL-4’iin
mikroortamda artmas1 T hiicrelerinin Th2 yoniinde farklilasmasinda 6nemli bir faktorddr.

Aciga c¢ikan enflamatuar sitokinler sayesinde endotel hiicre yiizeyinde E-selektin ve P-
selektin isimli adhezyon molekiilleri ortaya cikar. Eozinofiller kendi yiizeylerinde yapisal
olarak bulunan L-selektin ve Siyalyl-Le x aracilig1 endotelde beliren E-selektin ve P-selektine
baglanirlar. Selektinler eozinofillerin kapiller endotele zayif ve reversible baglar ile
baglanmasina neden olur. Boylece kapiller kanda endotele rastgele temas ederek hizla akip
giden eozinofiller, selektinler aracilig1 ile olusan adhezyon-deadhezyonlar sayesinde endotel
iizerinde yuvarlanmaya (rolling) baslarlar ve hizlar1 yavaslar. Ortamda bulunan sitokinler,
eozinofilleri aktive ederek yuzeylerinde B2 integrinlerin (LFA-1 ve Mac-1gp) ortaya
¢ikmasina neden olurlar. Aymi sekilde endotel hiicre yizeyinde ICAM-1 ve ICAM-2 adli
interseliiler adhezyon molekiilleri belirir. Bunlarin birbirlerine baglanmalar: ile eozinofiller
daha sik1 bir sekilde endotele otururlar. Yanlizca lenfosit, monosit ve eozinofillerde bulunan
ve notrofillerde bulunmayan VLA-4 (very late antigen) adli adhezyon molekiilii endoteldeki
reseptoérl olan VCAM-1’e (vasculer cell adhesion molecule) baglanir. Bu da bronsial astimda
selektif eozinofilik enflamasyonu aciklayan mekanizmalardan biri olabilir. Ardindan
eozinofiller diapedez ile interstisyel dokuya goc¢ ederler. Mukozaya gecen eozinofiller
ortamda bulunan enflamatuar hiicrelerden agiga c¢ikan RANTES (regulated on activation,
normal T expressed and secreted), MCP-3 (monocyte chemotactic protein) ve eotaksin gibi
kemokinlerin etkisi ile mukozada birikirler. Aktive olan eozinofilin yasam siiresi, reseptor
sayisi, mediatdr yapimi artar. Uyarilmig eozinofiller dnceden sentezlenip depolanan major
basic protein (MBP), eozinofil katyonik protein (ECP) ve eozinofil peroksidaz (EPO) gibi
enzimler salgilarlar. Ayn1 zamanda eozinofilin aktivasyonu ile lipid mediatorler (LTCa,
PGD3) ve oksijen radikalleri (stiperoksit, hidrojen peroksit) gibi yeni maddeler sentezlenir.
MBP ve ECP brons epiteli i¢in toksiktir. Enzimler ve oksijen radikalleri epitele zarar verirler.
Deskuamasyon meydana gelir. Eozinofil aktivasyonu ile ortaya ¢ikan PAF, LTC4 ve PGD:2

gibi lipid mediatorler bronkokonstriiksiyon, kapiller permeabilite artis1 ve mukoza ddemine
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neden olur. Brons liimenine dokiilen ve balgam incelemesinde kiimeler halinde gorulen epitel
hiicrelerine “Creola Cisimcigi” denir. Epitel hiicre biitiinliigiiniin bozulmasi ile brons
mukozasinda bulunan eozinofiller transepitelyal migrasyon ile brons liimenine gegerler.
Dolayisiyla bronkoalveoler lavajda eozinofiller goriiliir. Eozinofillerden agiga ¢ikan
lipofosfolipaz enzimi kristallesir. Balgamda goriilen bu kristallere “Charcot-Leyden
Kristalleri” denir @4,

Kronik astimli hastalarin brons mukozasinda olusan diger dnemli bir degisiklik bazal
membran altinda bag dokusu artisidir. Epitel hiicrelerinden, mast hiicrelerinden
eozinofillerden ag¢iga c¢ikan IL-1, triptaz, trombosit kaynakli biiyime faktori (PDGF),
transforming growth factor alfa ve beta (TGF a ve ) gibi biiylime faktorlerinin etkisi ile bazal
membran altinda tip I, 111, ve V kollajen birikerek subepitelyal fibrozise neden olur ¢, Buna
brons diiz kas hipertrofisi, revaskiilarizasyon ve miik6z salgi bezi hipertrofisi gibi yapisal
degisiklikler eslik eder (remodelling) ©.

Enflamasyonun agwrligma bagli olarak brons asir1  duyarlilifi, solunum
fonksiyonlarinda azalma, semptomlarda artis meydana gelir. Hava yolu enflamasyonunu
izlemek i¢in degisik yontemler kullanilmaktadir:

Direkt Yontemler:

= Brons biyopsisi

= Bronkoalveoler lavaj (BAL)

» [ndiikte balgam incelenmesi: Ultrasonografik nebiilizator ile verilen hipertonik s1vi
ile balgam ekspektorasyonu kolaylasir. Elde edilen balgamda aktive eozinofil ve
ECP diizeyi bakilir.

= FEkspirasyon havasinda NO 0&l¢limii: Hava yollarinda enflamatuar hiicrelerden
aciga cikan IFN-y, TNFa ve IL-1 gibi sitokinler brons mukozasinda “inducible
nitrik oksit sentaz” (iNOS) enziminin transkripsiyonunu arttirirlar. Boylece bol
miktarda NO sentez edilir. NO potent vazodilatatordiir. Mukozada artmasi ile
vazodilatasyon, 6dem ve mukus hipersekreksyonu olur. Asir1 miktarda salgilanan
NO, ozel analizorlerle 6lgilebilir 4. Ekshale nitrik oksitin (ENO) astimli
cocuklarda eozinofilik enflamasyonun non-invazif bir gostergesi oldugu, hatta
yakin zaman Once semptomlart olan astimli ¢ocuklarda olmayanlara gore daha

yiiksek oldugu belirtilmektedir ¥,
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Indirekt Yo6ntemler:

= Solunum fonksiyon testleri

= Brons asir1 cevabi

= Peak expiratory flow’daki (PEF) giinliik degiskenlik.

Hava yollar1 degisik uyarilara yanit olarak c¢aplarini degistirebilirler. Egzersiz
esnasinda genislerken irritan gazlar, toz veya duman ile karsilasinca savunma amaci ile
daralirlar. Saglikli insanlarda goriilen bu duruma “brongial reaktivite” denir. Bronsial astimda
ise hava yollar1 nonspesifik (toz, duman, soguk hava, parfiim kokusu vb.) uyarilara kars1 asir1
duyarhdir. Saglikl kisileri etkilemeyecek kadar kiigiik uyarilar karsisinda bile abartili
bronkokonstriiktor yanit verirler. Buna “bronsial hiperreaktivite” denir.

Astimli hastalarin hava yollarinda ¢ok kii¢iik dozlarda verilen histamin ve metakolin
ile olusan asir1 bronkokonstriiktor yanit1 6lgmek i¢in yapilan teste “bronkoprovokasyon testi”
denir. Ayrica siilfir dioksit, bradikinin ve kapsaisin gibi uyaranlar, demiyelinize sinir
uclarindan tasikininlerin acgiga ¢ikmasini saglayarak hava yollarin1 indirekt yolla daraltir.
Egzersiz, hipertonik ve hipotonik uyari1 veya kisinin duyarli oldugu alerjen de indirekt
uyarilardir.

Astimdaki kronik enflamasyon ile brong liimeni daralir. Cap1 azalan hava yolunun
duyarlilig1 artar. Yani daha kolay daralir. Brons epitel biitiinliiliigiiniin bozulmas1 sonucu
miyelinsiz duyu sinirlerinin (C-lifleri) uglar1 agiga ¢ikar. Nonspesifik uyaranlar duyu
sinirlerine ¢gok daha kolay ulasirlar ve kolinerjik afferent uyariy1 olustururlar. Vagal sinir ile
gelen efferentler ya da subtance P, norokinin A gibi tasikininler araciligi ile olusan akson
refleksi de diiz kas kasilmasma yol acar.

Saglam epitel hiicresinde yapilarak brons diiz kasini gevsetip bronkomotor toniiste rol
oynayan EpDRF (epitel derived relaxing factor) gibi baz1 maddelerin sentezi epitel harabiyeti
ile azalir ve boylece brons diiz kas toniisii artar. Ayrica brons diiz kas kasilmasma neden olan
tagikininler, brons epitel hiicrelerinde bulunan nétral endopeptidaz enzimi (NEP) aracilig ile
inaktive edilirler ve epitel hasarinda bu enzim fonksiyonu da azalir.

Kronik enflamasyon ve yapisal degisiklikler sonucu yukarida 6zetlenen mekanizmalar

ile bronslar asir1 duyarl hale gelir 9.
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V. ASTIMDA TANI

Cocuklarda ve erigkinlerde (Ozellikle yaslilarda) gergeklestirilen epidemiyolojik
caligmalar, astimli hastalarda sik olarak taninin atlandigini ve bunun sonucunda da tedavinin
geciktigini gostermistir. Bronsial astim tanisi, hastanin semptomlar1 ve klinik bulgular1 ile

konur. Solunum fonksiyon testleri ile elde edilen objektif bulgular ise taniy1 destekler.

1. Klinik Ozellikler

Astim semptomlar1 ¢cogunlukla hayatin ilk yillarinda baglar. Bundan dolay1 6ykii ¢ok
onemlidir. Hastaligin karakteristik 6zelliklerini saptamaya yonelik sorularin sorulmas: ilk ve
en onemli adimdir. Bir ¢ocukta viral enfeksiyon, egzersiz ve allerjenle karsilasma sonucu
tekrarlayic1 Ozellikte wheezing ve/veya Oksiirlik ortaya c¢ikiyorsa oncelikli olarak astim
diisiiniilmelidir @ ', Cocuklarda astimm baslangicta oksiiriik ataklar1 ile seyredebilecegi
unutulmamalidir. Diger bulgular gogiiste sikisma hissi ve nefes darligidir. Anneler 6zellikle
eforla bu ataklarmn tekrarladigmni sdylerler. Oksiiriigiin dzelligi geceleri artmasidir. Viral
solunum yolu enfeksiyonu gegirdikten sonra haftalarca (3 hafta) Oksiiriigii devam eden
cocuklarda oncelikli olarak astim diisiiniilmelidir ©®.

Bir grup hasta yalnizca oOksiiriik ataklar1 ile basvurabilir. Buna “Oksiiriik varyant
astim” denir. Bu hastalarin Oksiirik disinda sikayetleri yoktur. Ailede atopi Oykiisii,
Oksiiriigiin geceleri ve egzersizle artmasi tanida yardimcidir. Bu hastalarin SFT’leri genelde
normaldir. Yapilan brons provakasyon testleri astim tanisin1 koymada yardimecidir. Ancak
metakolinle yapilan testler kistik fibrozis, bronsektazi gibi hastaliklarda da pozitif olabilir.
Yapilan bazi caligmalar egzersiz provakasyonun yalnizca astima spesifik oldugunu
gostermistir. Bu hastalarin bronkodilatator ve steroid tedavisi ile sikayetlerinin diizelmesi
taniya yardimcidir.

Hastaligin klinik bulgulari, ¢evre faktorleri ile ilgili olarak hastadan hastaya, hatta ayni
hastada degisik zamanlarda farklilik gosterebilir. Ornegin polen allerjisi olan bir hastanin

semptomlar1 her yil polen mevsimi boyunca artarken mevsim dis1 donemde hasta daha 1yidir.
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Cocuklarda astim tanisi koyarken aile ykiisii de gz oniinde bulundurulmali birinci
derece akrabalarda bulunabilecek allerjik hastaliklar (astim, allerjik rinit, egzema)
sorgulanmalidir.

Bu cocuklarin anamnezinde pek ¢ogunun akciger enfeksiyonu, bronsit ya da pnémoni
gibi tanilar alarak defalarca degisik antibiyotik, antihistaminik ya da Oksiiriik surubu
kullanmis olduklar1 6grenilir. Bir cogu gereksiz yere tonsillektomi, adenoidektomi olmustur.
Baz1 anne-babalar 1srarla cocuklarimin antibiyotik igne verilmeden iyilesmediklerini
sOylemektedirler. Cocuklar muhtemelen igne vurulduklar1 siire iginde spontan olarak
diizelmektedirler ©),

36 aydan kiiclik cocuklarda astim tanisi koymak daha zordur. Bu yas grubunda
wheezing c¢ok dikkatli degerlendirilmelidir. Erken siit ¢ocuklugu doneminde baslayan
wheezing ataklar1 genellikle RSV ve parainfluenza gibi viral enfeksiyonlar ile iliskilidir.
Viriis spesifik IgE nin sonraki yillarda astim riskini belirleyecegi diisiintilmektedir.

Martinez ve arkadaslari, tekrarlayan wheezing ataklar1 olan bazi infantlarda gercek
astim olmadigin1 ve bunlarn bir kismmin 3-6 yas arasinda asemptomatik oldugunu
belirtmislerdir ©®®. Bu infantlarin daha kii¢iik hava yollarina ve daha diisiik akciger
fonksiyonlarma sahip olduklari, fakat brons asiri-cevapliliklarinin daha fazla olmadigi ve 6
yas civarinda asemptomatik olma ihtimallerinin fazla oldugu diisiiniilmektedir. Ote yandan
gercek astimli hastalarda (6 yasinda devam eden tekrarlayici semptomlari olanlar) yiiksek IgE
diizeyleri ile birlikte artmis hava yolu reaktivitesi gozlenmektedir. Erken ¢ocukluk déneminde
yiiksek astim riski olan hastalar1 belirleyebilmek amaciyla bazi kriterler saptanmistir (Tablo
1) ©658) Buna gore, ilk iki major kriterden biri ve diger bir major kriterin bulunmasi veya

ilk iki major kriterden biri ve iki mindr kriterin bulunmasi astim igin yiiksek risk kabul edilir.

Tablo I1l: Erken Cocuklukta Astim Riskini Saptamaya Yonelik Majéor ve Minér Kriterler

Major Kriterler Minor Kriterler

1. Bronsiolit / siddetli wheezing nedeniyle hastaneye yatis 1. Soguk algmlig: diginda
rinore

2. Son 6 ay i¢inde 3 defa wheezingin eslik ettigi alt solunum 2. Soguk alginlig1 disinda

yolu hastalig1 wheezing
3. Ailede astim hikayesi 3. Eozinofili (%5)
4. Atopik dermatit 4. Erkek cinsiyet
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Fizik Muayene

Akut atak sirasinda obstriksiyonun derecesi ile uyumlu bulgular vardir. Atagmn
siddetine gdre ortopne, dispne, takipne, yardimci solunum kaslarmin katilimi, siyanoz, biling
bulaniklig1 gibi fizik muayene bulgular1 saptanir. Dinlemekle akciger sahalarinda ral ve
ronkusler duyulur. Siddetli obstriiksiiyonda wheezing disaridan duyulabilir. Obstriiksiyonun
cok siddetli oldugu bazi hastalarda hava girig-¢ikisi tamamen durmus, “sessiz akciger” tablosu
gelismis olabilir.

Astimli ¢ocuklar ataklar disinda hekime basvurmus ise muayenesi tamamen normal
olabilir. Ancak kronik olgularda gogiis 6n-arka capi artmis olarak saptanabilir. Bazilarinda
istirahatte dinlemekle patolojik ses duyulmayabilir. Fakat zorlu ekspirasyon yaptirmak veya
toraks duvarina disaridan bastirmakla hasta 6ksiirmeye baslayabilir ve wheezing duyulabilir.

Fizik muayenede atopik dermatit lezyonlari, su gibi burun akintisi, burun tikanikligi,
burun istiinde 1/3 alt ugta transvers ¢izgi, gozaltlarinda mor renkli halkalar (allerjik shiner)
gordlebilir.

Astimli hastalarda genellikle comak parmak gelismez. Eger varsa Oncelikli olarak

brongiektazi ve Kistik fibrozis diisiiniilmelidir.

2. Laboratuvar Bulgulan

Solunum Fonksivon ve Brons Provokasyon Testleri:

Astimli bir hastanin yakinmalar1 ve fizik inceleme bulgular1 ile solunum yolu
obstriiksiyonunun siddeti arasinda her zaman korelasyon olmayabilir. 6-7 yasindan biyik
cocuklarda spirometrik caligmalar yapilabilir:

FVC (Forced Vital Capacity): Maksimum inspirasyondan sonra yapilan zorlu bir

ekspirasyon ile atilan total hava miktaridir. Bronsial astimli1 hastalarda diisiik bulunur.

FEV: (Forced Expiratory Volume in 1 sec): Zorlu yapilan bir ekspirasyonun birinci

saniyesinde atilan hava miktaridir. Obstriiktif akciger hastaliklar1 disindaki diger bazi
hastaliklarda da FEV1 diiser. Bu nedenle hava yolu obstriiksiyonu gostergesi olarak FEV1’in
FVC’ye oraninin (FEVY/FVC) alinmasi daha dogru olur. Bu oranin eriskinde %80’in,
cocuklarda ise %90’ altinda olmasi astim lehinedir.

PEF (Peak Expiratory Flow): Ekspiratuar tepe akim hizidir. Astimli olgularda

normale gore diisiik bulunur.
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Hava yolu obstruksiyonu saptanan bir cocukta bronkodilatator ilagtan sonra FEV1’de
%12, PEF’de ise %15 ve daha fazla bir artisin olmasi astim tanisi i¢in ¢ok énemli bir kriterdir
49 Buna “reversibilite testi” denir.

FEFso0/25-75% (Forced Expiratory Flow over 50 or 25 to 75 per cent of the FVC): Vital
kapasitenin %50 ya da %25-75indeki akim hizidir. Ozellikle hafif astimli olgularda kiigiik

hava yolu obstriiksiyonunu gostermesi agisindan daha duyarlhdir.
Asemptomatik donemde hekime basvuran hastalarda reversibilite testi yararli

olmayabilir. Bunlarda metakolin, histamin veya egzersiz ile bronkoprovokasyon testi yapilir.

Astim tanisin1 koymada sensitivitesi yiiksek iken spesifitesi diisiiktiir ¢®. Negatif bir test
sonucu persistan astim tanisini diglarken, pozitif bulunmasi her zaman kiside astim oldugunu
gostermez. Allerjik rinit, kistik fibrozis, bronsiektazi ve kronik obstriiktif akciger hastaliginda

da hava yolu asiri-cevapliligi ve test pozitifligi saptanabilmektedir.

PEF izlemi:

“Peak Flow metre” (PEFmetre) tasinabilir bir alettir. Ekspiratuar tepe akimini dlger.
Tepe akiminda semptom yok iken elde edilmis en iyi degere gore diislis saptanmasi veya kisa
etkili bronkodilatator uygulamasi sonrasi artig gorilmesi hava yolu obstriiksiyonunu gosterir.

Olgiilen degerlerde sabah-aksam degiskenligi tanida cok dnemlidir:

PEF aksam — PEF sabah
GUnlik PEF Degiskenligi =

% ( PEF aksam + PEF sabah)

Bu formiile gbre normal ¢ocuklarda giinliik PEF degiskenligi %20’nin altinda iken
astimlilarda %20°nin Gzerindedir @ ®V. Evde PEF izleminin akut atagm erken saptanmasi,
tedavi baglama ve kesmede objektif kriterler saglamasi, hastaligin siddetinin saptanmasinda
doktor-hasta arasindaki iliskinin saglanmasi ve tedaviye olan yaniti dogrudan gostermesi gibi

faydalar1 vardir.

Akciger Grafisi:

Astim oldugu bilinen bir hastada ilk tan1 kondugunda ¢ekilmis olan bir grafi yeterlidir.
Atak esnasinda hastanin atesi yiiksekse, lokalize ronkiis duyuluyorsa, pndmotoraks siiphesi

varsa, solunum sayis1 dakikada 60, kalp hiz1 dakikada 160’1n iizerinde ise grafi istenmelidir.
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Grafi normal olabilir veya obstriksiyonun siddetine gore havalanma fazlaligi, segmental

atelektazi ve peribronsial kalinlasmalar gorulebilir.

Allerji Testleri:

Kanda Eozinofil Sayisi: Guvenilirligi sinirhidir. Adrenal fonksiyonlar, ila¢ kullanimi

ve enfeksiyonlardan etkilenir. Balgamda saptanmasi 6nemlidir.

Serum total IgE dizeyi: Yuksek dizeyler allerjik astim tanist koydurmadigi gibi,

diisiik diizeyler taniy1 ekarte ettirmez.

Cilt Testleri: Atopi arastirmasi igin yapilir. Astimmn tanisinda degil, etyolojisinin
saptanmasinda yardimci olabilir. 5 yasindan kiicliklerde giivenilirligi tartismalidir. Sik olarak
kullanilan epidermal deri testleridir (skin prick testi).

Radioallergosorbent Testi (RAST): Kanda spesifik IgE diizeyleri bakilir. Cilt

testlerinin aksine ilaglardan etkilenmez ancak daha pahalidir.

Allerji testlerinin pozitif bulunmasi hastaligin mutlaka allerjik kdkenli oldugunu
gostermez. Nitekim bazi1 bireylerde herhangi bir semptom olmadigi halde spesifik IgE
antikoru saptanabilmektedir. Hastanin hikayesinden allerjene maruziyet ve bunun

semptomlarla iligkisi dogrulanmalidir.

Diger testler:
Eozinofilik Katyonik Protein (ECP) ve Eozinofil Derive Norotoksin (EDN): Astimda

enflamasyon gostergeleridir.

Ekspiryum Havasinda NO Olgiimii: Astimlilarda 6lgiilen NO, saglikli cocuklardan ve

Kistik fibrozislilerden daha yiksektir. Yakin zaman 6nce semptomlar1 olan astimli ¢ocuklarda
olmayanlara gore daha yiiksek oldugu belirtilmektedir ¢4,
Astimli ¢ocuklarda rutin olarak IgA, G, M ve IgG subgrup diizeylerine bakilmasi

gereksizdir. Ancak immiin yetmezlik diisiiniildiigiinde arastirilmahdir GV

Ayiric1 tanida
kullanilan diger testler arasinda ter testi, baryumlu yutma grafileri, silier biyopsi ve

bronkoskopi sayilabilir.
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V1. AYIRICI TANI

Cocukluk c¢agi hastaliklarinda, o6zellikle de 3 yasin altindaki ¢ocuklarda, epizodik
wheezing ve 0ksiiriik en sik rastlanan semptomlar arasindadir. Dolayisi ile, cocuklarda astim
tanist konulurken dikkatli ayirict tan1 yapilmalidir (Tablo IV). Astimli ¢ocuklarin tekrarlayan
her atakta pnémoni tanisi aldigi goriilmektedir. Astimda wheezing ve dispnenin her zaman
oksiiriik ataklarina eslik etmemesi ve hastalarda dinlemekle ral duyulmasinin bunda rolii
oldugu anlasilmaktadwr. Halbuki raller astimda da siklikla duyulur. Pnoémonide ates ve
halsizlik gibi bulgularin yani sira akciger grafisinde infiltrasyon saptanir.

Ozellikle bir yasindan sonra ortaya ¢ikan wheezinge kronik otit, siniizit gibi sik
tekrarlayan ya da persistan seyirli {ist ve alt solunum yollar1 enfeksiyonlarinin eslik etmesi
immiin yetmezlik ve silier disfonksiyonu diisiindiirmelidir. Birlikte bulunan gelisme geriligi ve
malabsorbsiyon da kistik fibrozisi akla getirmektedir. Alfa-1 antitripsin eksikliginde pulmoner

semptomlar ge¢ yaslarda ortaya ¢cikmaya baslar.

Tablo IV: Cocukluk Astiminda Ayirict Tan

Infant Oyun Cocugu Biiyiik Cocuk
Gastrotdzefageal refli Yabanci1 cisim aspirasyonu Kistik fibrozis
Bronkopulmoner displazi Kistik fibrozis Immiin yetmezlik

Kr solunum yolu enfeksiyonu immiin yetmezlik Silier diskinezi

Konjenital anomaliler Silier diskinezi al-antitripsin eksikligi
Immiin yetmezlik Tumorler Tumorler

Silier diskinezi sendromu Psikojenik 6ksurik
Konjenital kalp hastalig Vokal kord disfonksiyonu

Infantlarda erken dénemde baslayan wheezing bronsa basi yapan bir vaskiler halka,
trakeodzefageal fistll ya da trakeobronkomalazi gibi konjenital anomiyi akla getirmelidir. Bu
durumlarda wheezing giin boyu duyulur, daralmis bolgede mukosilier klerensin azalmasi
nedeniyle wheezinge Oksiiriik de eslik edebilir. Yemeklerden sonra ¢ikan ya da genellikle
noktiirnal &zellikte olan wheezing, kusmalar1 olmayan bebeklerde bile gastrotzefageal

refliyu dasiindiirmelidir. Konjenital kalp hastaligi olan infantlarda, konjestif kalp
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yetmezligine eslik eden refleks bronkokonstriiksiyon ve peribronsioler 6dem nedeniyle
Okslirik ve wheezing duyulabilecegi unutulmamalidir. Bronkopulmoner displazi veya
bogmaca, kizamik, klamidya, RSV, adenoviriis gibi solunum yolu enfeksiyonlarina bagh
gecici brongiyal hiperreaktivite gelisebilir. Bu enfeksiyonlar nadiren brosiolitis obliterans ve
irreversible kiiciik hava yolu obstriiksiyonu ile sonuglanir ©9),

Wheezingli her ¢ocukta, wheezing baslama zamani ne kadar eski olursa olsun, uygun
oykii yoklugunda bile yabanci cisim aspirasyonu akla gelmelidir 2. Ozellikle wheezing ile
birlikte ayni lokalizasyonda tekrarlayan alt solunum yolu enfeksiyonlar1 varsa yabanci cisim
Ozellikle distiniilmelidir. Mediastinal kitleler de (lenfoma, noroblastom, brons adenomlari
vb.) her yasta kronik 6ksiiriik ve wheezinge neden olarak astimi taklit edebilir (Tablo 1V).

Biiylik ¢ocuklarda iki ayr1 fonksiyonel hastalik astim ile karigabilir: Psikojenik
oOksurikte; okstirik pes pese, ¢ok siddetli, havlar tarzda olup hastanin normal aktivitesini
stirdiirmesini engelleyebilir. Bazen de bogaz temizleme ve gicik tarzinda olabilir. Bu
genellikle ¢ok basarili ve okul performans: yiiksek ¢ocuklarda daha sik goriiliir. Oksiiriigiin
uykuda tamamen kaybolmasi tani i¢in tipiktir. Vokal kord disfonksiyonu; siklikla erigskin
kadinlarda goriilmesine ragmen 10-12 yasmndaki cocuklarda da bildirilmistir. Bronsial

hiperreaktivite olmayip semptomlar1 nedeniyle sekonder kazang saglamaktadirlar %,
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VII. PROGNOZU BELIRLEYEN FAKTORLER

Uzun siire izlenen astimli ¢ocuklarda piibertede %30-80 arasinda degisen oranlarda
spontan remisyonlar bildirilmektedir. Ancak bu hastalarda belli oranda obstriiksiyonun devam
ettigi, bronsial reaktivitelerinin artmig oldugu goriilmektedir. Ayrica bu olgularda ileriki
donemde rekirrensler saptanmaktadir. Cocukluk astiminda prognozun nispeten iyi olmasi
bircok doktorun astimli ¢ocuklara “buytdikce duzelir” seklinde yaklagmalarina neden
olmaktadir. Halbuki bronglarda enflamasyona sekonder kalic1 yapisal degisiklikler ¢ocukluk
yas grubunda ortaya ¢ikmaya baslamaktadir. Cocuklarda prognozu etkileyen faktorler

sunlardir:

Ataklarin_sikhgi ve siddeti: Hastalik basladiktan sonra ilk yilda sik atak gegiren ya

da ¢ocukluk ¢agi boyunca 10°dan daha fazla atak geciren, ataklar1 siddetli ya da uzun siireli

olan ¢ocuklarda prognoz iyi degildir © 4.

Ailede atopi oykisd: Astimli gocuklarin %75-80’i inhalan allerjenlere karsi

duyarhdir ve ailede atopi Oykiisii vardir. Bunun prognoza etkisi tartismahidir. Ancak 6zellikle
maternal atopi 6ykiisii olanlarda prognozun daha kétii oldugunu ileri siiren yaymlar vardir ¢+
65, Total serum IgE diizeylerinin yiiksek olmasi da persistan astim igin risk faktorii olarak

kabul edilmektedir.

Eslik eden atopik hastalik: Egzema, allerjik rinit gibi hastaliklarin astim ile birlikte

bulunmasinin prognoza etkisi kesin olarak bilinmemektedir. Ancak egzemanin eslik ettigi
hastalarda wheezingin daha persistan oldugu ve bunlarda prognozun iyi olmadigin1 gosteren

cahigmalar vardir ©5 %9 Birden fazla allerjen duyarlihgmin da prognozu olumsuz etkiledigi

kabul edilmektedir.

Cinsiyet: Preplbertal ¢ocuklarda erkek cinsiyet astim igin bir risk faktori iken
cocukluktan erigkin doneme gegiste astim persistanst agisindan kizlar risk grubunu olusturur.
Nedenleri tam olarak bilinmemekle birlikta genel olarak prognoz kadimnlarda daha kotii ve

morbitite daha yiiksektir 8 67,
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Semptomlarin _baslama vasi: Hastalik erken yasta baglayanlarda daha siddetli

olmakla birlikte erken baslama prognozu kotii yonde etkilemez, aksine wheezing ne kadar
erken baglamig ise prognozun o 6l¢iide iyi oldugu belirtilmektedir. Caligmalarin cogunda 2

yasindan Once sikayetleri baslayan olgularm, 6-11 yaslar1 arasinda asemptomatik oldugu
bildirilmektedir ©®.

Allerjenler, Kkirli_ hava ve sigara dumam ile siirekli karsilasma: Pasif sigara

iciciliginin prognozu kotii yonde etkiledigi goriilmektedir ®*49. Inhalan allerjenler ile stirekli
karsilasma, solunum yolu enflamasyonunun devamliligina neden olarak prognozu kot yonde
etkiler. Yapilan c¢alismalar ev tozu akar eliminasyonunun astim siddetinde azalmayi

saglayarak prognozu olumlu etkiledigini gostermektedir ¢,

Sut cocuklugunda bronsiyolit: Siit cocuklugunda viral enfeksiyonlara baglh olarak

gelisen wheezing genellikle erken cocukluk déneminde de devam eder ve bu iliski yasla
birlikte azalir. 35-40 yaslarindaki solunum fonksiyonlar1 agisindan bronsiolit dykiisii olan ve

olmayanlar arasinda bir fark bulunmamustir 9.

Dogum agirhgi ve prematiirite: Prematiire dogum 6ykisi olan ¢ocuklarda wheezing
daha siktir. Ancak eriskin donemde astim ve dogum agirligi arasinda bir iligki

gosterilememestir 72,

Solunum fonksiyon testleri: Solunum fonksiyon testlerinde persistan azalmasi

olanlarda semptomlarin eriskin dsnemde de devam ettigi bilinmektedir (677,

Tedavi: Antienflamatuar tedavinin astimin ~ dogal seyrine etkisi tam olarak
bilinmemektedir. Ancak antienflamatuar profilaktik tedavinin hastaligin erken donemlerinde
baslanip uzun siire diizenli kullanilmasi ile prognozun olumlu etkilendigini gdsteren

calismalar vardir ¢,
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VIII. TEDAVI

Astim, hasta ve ailesine onemli etkileri olan ciddi bir halk sagligi sorunu olmaya

devam etmektedir. Bugin icin tam kiir saglayan bir tedavi sekli yoktur, ancak uygun bir

yaklagim ile hastaligi kontrol altina almak miimkiindiir. Basarili bir astim tedavisindeki

amaglar sunlardir %:

Kronik semptomlar1 (gece ve giindiiz) onlemek veya en aza indirmek

Normal glnluk aktivitenin devamini saglamak.

Normal veya normale yakin akciger fonksiyonlarmi saglamak ve bu seviyede
tutmak.

Astim ataklarini1 6nlemek, hastaneye yatirilma ya da acil servise bagvurma sikligini
en aza indirmek.

Ilaglar1 en az yan etkiye sahip olacak sekilde ve dozda kullanmak

Hava yollarinda kalic1 yapisal degisiklikler ve buna bagl irreversible hava yolu
obstriiksiyonunun olusmasini engellemek

Astim mortalitesini Onlemek.

Bu amaglara ulasabilmek i¢in hastaya bir tedavi programi hazirlanir. Bu program 6

bélimden olusmaktadir )

1) Hastanin egitimi

2) Tetik ¢ceken etkenlerin uzaklastirilmasi

3) Semptomlar ve solunum fonksiton testleri ile hastaligin agirligmin saptanmasi

4) Hastanin kullanacag ilaglar1 belirleyip uzun siireli tedavi plani yapilmasi

5) Olusabilecek ataklarin tedavisi i¢in hastaya 6zgii tedavi plani yapilmasi

6) Hastanin diizenli takibi.

1. Egitim

Tedavinin basariya ulasmasi i¢in ilk kosuldur. Hasta egitimi devamli bir siiregtir.

Egitim su konularda olmalidir:

Hastaligin 6zellikleri
Tedavide rahatlatic1 (bronkodilatatér) ve kontrol ediciler (antiinflamatuar tedavi)

arasmdaki farklar
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» Inhalasyon teknikleri

= Spacer kullanimi, PEF 6l¢iimleri

= Semptomlarin Onlenmesi igin gerekli Onlemleri alma (gevre kosullarmin
diizenlenmesi gibi.)

= Astimin kotiilesme isaretleri

= Astimm takibi

* Nasil ve ne zaman doktora bagvurulmas: gerektigi .

2. Tetik Ceken Etkenlerin Uzaklastirilmasi

Tetik ¢ceken etkenlerin saptanip ortamdan uzaklastirilmasi astim tedavisinde dnemli bir
adimdir. Ev i¢i ve dis ortam allerjenleri ve hava kirliligini azaltabilmek icin alinan gevre
kontrol onlemleri ataklarin onlenmesinde, semptomlarin ve ila¢ kullanimmin azalmasinda,
sonu¢ olarak hastaligin kontrol altina alinmasinda 6nemli rol oynar. Astimda tetik ¢ceken

etkenler olarak allerjenler, enfeksiyonlar, irritan maddeler ve ilaglar sayilabilir.

Allerjenler:
Cocukluk caginda %50-70, erigkin cagda %30-50 astimli bir ya da birden fazla

allerjene kars1 duyarhdir. Bu hastalar duyarli olduklar1 allerjen ile karsilastiklarinda astim
belirtilerinin ortaya ¢iktigi ya da daha da kotilestigi goriiliir. Astimli hastalarda en sik
rastlanan allerjiler ev tozu akar allerjisi, polen allerjisi, mantar allerjisi, evcil hayvan allerjisi
(kedi, kopek) ve hamam bocegi allerjisidir. Sanildigmin tersine besin allerjisi astmalilarda
seyrek olarak sorun olusturur.

Ev Tozu Akarlari: Akarlarin yasamasi i¢in gereken kosullar hemen her evde fazlasiyla

oldugu igin akar sayismi azaltmak oldukca giictiir. Bu amagla yapilabilecekler sunlardir ©% 77

e Evde buhar yapmayarak, dehumidifier kullanarak, evin i¢inde ¢amasir kurutmayarak
ve glines goren evlerde oturarak yasanan ortamda nem oranmin %50’nin altina
diistirilmesi

e Odalarin sik sik havalandirilarak ventilasyonun saglanmasi

e Yiin yatak ve yastik kullanilmamasi

e Yatak odalarindan hali, tiiylii oyuncak ve kumas kapli mobilyalarin uzaklastiriimasi

e Yatak, yorgan ve yastiklarin akar gecirgen olmayan plastik veya vinil kiliflarla

kaplanmasi
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e Nevresim, carsaf, battaniye ve perdelerin diizenli olarak haftada bir kez sicak su ile
(55°C lizeri) yikanmasi
e Cocugun yaninda toz kalkmasmna neden olacak temizlik islerinin yapilmamasi ve
elektrik siiptirgesi ¢alistirtlmamast
e Evde deri, ahsap ve diiz sentetik esyalar kullanilmasi.
Hava temizleyicilerin bu konuda bir yarari yoktur. Akar miktarini azaltmak i¢in
kimyasal maddelerin rutin kullanilmasi tavsiye edilmez.

Hayvansal Allerjenler: En 6nemlisi kedi ve kopek antijenleridir. Major kedi allerjeni

(Feld-1) kii¢iik partikiiller halinde havada bulunur ve ev tozu akarlarmin aksine uzun siire
havada asili kalabilirler. Bu nedenle kedi ortamdan uzaklastirilsa bile antijen diizeyi ancak 3
ay sonra normale gelir. Hava temizleyicileri bu allerjende yararl olabilir. Hayvan allerjileri
icin tek yontem hayvanin evden uzaklastirilmasidir.

Mantar Allerjileri: Ev i¢i mantarlara, 6zellikle aspergillus ve penicilluma kars1 savasta

ortamdaki nemin azaltilmasi en etkili dnlemdir. Bu amagla nem gidericiler kullanilabilir.
Organik maddeler uzun siire evde tutulmamali ve nemli ylizeyler ¢amasir suyu ile aralikli
olarak temizlenmelidir.

Hamambdécegi (Cockroach): Ev ici allerjen duyarliliginin en 6nemli nedenlerindendir.

Su kaynaklarinin kurutulmasi, ortamda yiyecek birakilmamasi ve eve bdceklerin giris
yerlerinin kapatilmas1 dnemlidir. Kimyasal miicadele de yapilmalidir.

Besin Allerjisi: 2 yasm {izerindeki astimda yalnizca min6r rol oynarlar. Gida

allerjilerinin deri ve/veya gastrointestinal bulgu olmaksizin izole solunum yolu bulgusu
vermesi nadirdir. Bu nedenle provokasyon testleri ile astim tetikledigi kanitlanmadig: siirece
astimda besin maddesi kisitlamasi yapilmaz.

Polen Allerjisi: Hastalara polen konsantrasyonunun yiiksek oldugu donemlerde ev dis1
aktivitelerden sakinmalari, bu donemde miimkiinse maske kullanmalari tavsiye edilir. Polen

mevsiminde ev havalandirilmasi en aza indirilmelidir ®,

Enfeksiyonlar:

Cocukluk c¢aginda astim ataklarmmn en O©nemli nedeni viral solunum yolu
enfeksiyonlaridir. Basta rinoviriis olmak (zere parainfluenza, influenza, respiratuar sinsisyal
virls ve adenovirs en ¢ok suglanan virslerdir. Sonbahar astim ataklarinin en sik goriildiigii

mevsimdir. Her astimli, allerjik olsun ya da olmasin, viral solunum yolu enfeksiyonlari
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sonucu atak gecirebilir. Orta ve agir astmalilarda her yil influenza asis1 6nerilmelidir. Ayrica
sindizit kontrol edilemeyen astima siklikla eslik eder ve uygun tedavisi ile astim belirtilerinde
hizli bir gerileme goriiliir. Mikoplazma, klamidya enfeksiyonlar1 da astim belirtileri ve

ataklart ile iliskilendirilir.

Irritanlar:

Hava kirliliginin artigit  donemlerde hastalar gereksiz fiziksel aktivitelerden
sakinmalidirlar. Sigara dumani, boya, parfiim ve toz gibi hava yolu irritanlar1 sakinmalari
gereken faktorlerdir. Solunum yolu enfeksiyonu olan kisilerle temas etmemelidirler. Yapilan
calismalarda siilfiir dioksit ve ozonun hava yolu hiperreaktivitesini arttirdigir gozlenmistir.

Bundan dolay1 hava kirliliginin arttig1 donemlerde hasta evinde kalmalidir 9.

Ilaclar:

Cogunlukla erigkin astimlilarin sorunu olmakla birlikte duyarli hastalarda aspirin ve
nonsteroid  antienflamatuarlar ~ astim  atagin1i  ortaya  ¢ikarabilirler.  Nonsteroid
antienflamatuarlar IgE bagimli olmayan mekanizma Uzerinden astimi alevlendirir. Bunun
prostoglandin sentezinin inhibisyonu ve I6kotrien sentezini kontrol eden PGE> sentezinin
azalmasi, lokotrienlerin sentezinin artmasi ile iligkili oldugu disiiniilmektedir. Reaksiyon
Oyklsu veren hastalarda bu ilaglarin kesinlikle kullanilmamasi gerekir. Reaksiyon ¢ok diistik
dozlar ile goriilebilirse de bir kistm hastada reaksiyon doz ile iliskilidir. Genellikle en
guvenilir ajan olarak kabul edilen parasetamol ile bile reaksiyon gorilebilir. Beta blokorler de

bronkospazm yapabileceginden astimli hastalarda dikkatle kullanilmalidirlar.

3. Hastahigin Agirhgimin Saptanmasi (Simiflama)

Semptomlarin derecesi, SFT’de olusan azalmalar ve semptomlar1 gidermek ic¢in
gereksinim duyulan gunliik bronkodilatator ilag miktarma bakilarak hastaligin agirhigi saptanir
ve tedavi buna gore diizenlenir. Agirhgma gore astim 4 grupta incelenir: 1. Intermittan 2.
Hafif Persistan 3. Orta Persistan 4. Agir Persistan (Tablo V).

Bu smiflamaya gore hastanmn bir gruba dahil edilmesi i¢in biitiin 6zellikleri tagimasi
gerekmez. Tek bir bulgu da yeterli olabilir. Astim oldukca degiskenlik gdsteren bir hastalik
olup hastanin ait oldugu grup zamanla degisebilir. Ayrica hangi siddette astim1 olursa olsun

kisi; hafif, orta veya agir astim atag1 gegirebilir %,
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Tablo V: Agirligina Gore Astim Siniflamasi.

Semptomlar Semgte:;lan Solunum Fonksiyonu
-Semptomlar haftada 1’den az -FEV1 veya PEF >
Hafif -Eksaserbasyonlar arasi -Ayda 2 veya %80 beklenen
intermittan tamamen normal ve ataklar daha az -PEF degiskenligi <
kisa siiriiyor %20
-Semptomlar haftada 1’den -FEV1 veya PEF >
Hafif fazla, glinde 1’den az -Avda 2°den fazla %080 beklenen
Persistan  -Eksaserbasyonlar aktivite ve Y -PEF degiskenligi
uykuyu etkileyebilir %20-30
-Hergln semptom var - FEV1 veya PEF
Orta -Eksaserbasyonlar aktivite ve  -Haftada 1’den %60-80 beklenen
Persistan  uykuyu etkiliyor fazla -PEF degiskenligi >
-Hergln B2 agonist kullantyor %30
3 -Semptomlar stirekli - FEV: veya PEF <
Agir Ek b lar sk Sk %60 beklenen
. Sas€rpasyoniar s o e
Persistan Aktivite kisitlanmm -PEF degiskenligi >
; %30

4. Uzun Siireli Tedavi Plaminin Yapilmasi

Astimli ¢ocuklarin tedavi programinda; egitim, tetik ¢ceken etkenlerin uzaklastiriimasi
ve hastaligin agirligmin saptanmasindan sonra uzun siireli tedavi planinm yapilmasi yer
almaktadir. Ancak bundan Once astim tedavisinde kullanilan ilaglar ve ilaglarin verilis

yollarindan bahsedilecektir.

A. TEDAVIDE KULLANILAN ILACLAR

[laglar 2 gruba ayrilir: 1. Kontrol Edici llaglar (Antienflamatuarlar-Profilaktik Ilaclar)
2. Semptom Gideren Ilaclar (Bronkodilatatorler).

Kontrol edici ilaclar hasta tarafindan hergiin kullanilan ve uzun etki siiresi olan
preparatlar olup steroidler, l6kotrien antagonistleri, uzun etkili B2 agonistler, kromoglikat,
nedokromil ve teofilin bu grupta yer almaktadir %),

Semptom gidericiler ise bronkokonstriiksiyonu diizeltip buna bagli ortaya cikan

semptomlar1 kisa slirede gideren ilaglardir. Hergiin diizenli olarak kullanilmayip yakmma

oldugu déonemde kullanilirlar. Kisa etkili 32 agonistler ve antikolinerjikler bu grubu olusturur .
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1. Kontrol Edici ilaclar:

Inhaler Steroidler: Bu grubun en etkini ve ilk secenegidir . Hava yolu
enflamasyonunun her kademesinde etkilidir. Enflamatuar hiicrelerin brons mukozasinda
birikimini, bu hucrelerin aktivasyonunu ve mediatdr salinimini 6nler. Mikrovaskiiler sizint1 ve
o0demi engeller. Brons diiz kasinda beta-2 reseptor sayisini arttirir. Steroidler tim bu etkilerini

DNA duzeyinde protein sentezini etkileyerek ortaya ¢ikarirlar. Lokal yan etkileri sunlardir:

Orofarangeal kandidiazis; gunlik toplam dozu yiksek ve 2 defa yerine 4 defa
kullananlarda, araci tiip olmadan 6lciilii doz inhaler (ODI) kullananlarda sik goriiliir. Genis
hacimli spacer veya kuru toz inhaler kullananlarda daha nadirdir. Agiz yikama ve gargaranin
koruyucu rolu yoktur.

Ses kisiklig; steroidlerin vokal kordlarda birikip miyopati yapmasi sonucu meydana
gelir. Ilacin giinliik toplam dozuna baghdir. Kuru toz inhalerde daha az gorlr.

Okstiriik; ODI iginde bulunan oleik asit gibi katki maddelerinin irritasyonu veya soguk
ilacin orofarinkse carpmasi sonucunda meydana gelir. Spacer (araci tiip) kullanimi bu yan
etkiyi azaltir. Kuru toz inhalerde az goriiliir.

Sistemik yan etkiler dolasima gegen steroid dozuna baglidir. Inhalasyon ile alinan

mikrogram diizeyindeki steroidin ancak cok kiigiik bir kismi sistemik dolagima geger. Bu
nedenle tedavi dozlarinda sistemik etki cok az veya yoktur. Inhalasyon ile almnan ilacin %10’u
akcigerlere gider. %80’den fazlasi orofarinkse yapisir ve yutulur. Yutulan ilacin %90’dan
fazlas1 karacigerden ilk gegiste inaktive olur. Dolayisiyla inhalasyon yoluyla alman steroidin
%10-15"1 sistemik dolasima gecer ®. Hasta gargara yaparsa orofarinkste biriken steroid
azalir. Ayrica biliyiik hacim spacer kullanirsa ilag partikiilleri spacer duvarina yapisir ve
orofarinkse yapisan miktar azalir.

Sistemik yan etkiler arasinda biyiime geriligi, osteoporoz, siirrenal yetmezligi
sayilabilir. Bunlar ¢ocuklarda yiiksek dozlarda ortaya ¢ikmaya baglar. 1000 pg/giin tizerinde
hipotalamik-pitiiiter akst bozabilecegine iligkin yaynlar vardir. Tablo VI’da g¢ocuklarda

kullanilan inhale steroid dozlar1 verilmistir.
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Tablo VI: Cocuklarda Kullanilan Inhale Steroid Dozlar:

Etken Madde Diisiik Doz (mcg) Orta Doz (mcg) Yiksek Doz (mcg)
Beklometazon dipropionat 100-250 250-500 >500
Budesonid-DPI 100-200 200-600 >600
Budesonid-neb, MDI 100-250 250-500 >1000
Flutikazon 100-200 200-500 >500

Sistemik Steroidler: Akut ataklarda 7-10 gin sire ile kullanilirlar. Agir astimda son
carelerden biridir.

Kromolin ve Nedokromil: Steroidlere gore antienflamatuar etkileri zayiftir. Mast
hiicrelerinden mediatér salinimini engellerler. Giinde 4 doz kullanilmalar1 bir dezavantajdir.
Oksuirtik semptomu 6n planda olanlarda daha iyi sonug verirler. Hafif astimlilarda 4-6 hafta
denenebilir. Cevap almamazsa inhale steroide gegilir ).

Yavas Salinan Teofilinler: Zayif bronkodilatér ilaglardir. Immiinomodiilator etkileri
olabilecegi tartisilmaktadir. Ozellikle noktiirnal semptomlar1 diizeltirler. SFT Uizerine olumlu
etkileri var iken, brons hiperreaktivitesine etkileri yoktur. Gastrointestinal (bulanti, kusma),
kardiovaskiiler (tasikardi, aritmi) ve santral sinir sistemine (bas agrisi, konviilsiyon) ait yan
etkileri siktir 9,

Uzun Etkili £ Agonistler: Brons diiz kasmi gevsetirler. Mast hiicresinden mediator
salmimini mhibe ederler. Mukosilier klerensi arttirirlar iken vaskiiler permeabiliteyi azaltirlar.
Etkileri 12 saat siirer. Bu nedenle noktiirnal semptomlar1 olanlarda iyi sonug¢ verirler.
Huzursuzluk, tremor, ¢arpinti, hipopotasemi gibi yan etkileri vardir. Orta ve agir persistan
astimda inhale steroidlerle birlikte kullanilirlar 9,

Lokotrien Antagonistleri: Lokotrienler, brons mukozasmda eozinofil, bazofil ve mast
hiicresi gibi enflamatuar hiicrelerde sentez edilen ve astim patogenezinde Onemli roller
iistlenen mediatorlerdir. Lokotrien antogonistleri iki gruba ayrilirlar:

1. LoOkotrien sentezini inhibe eden ilaglar. “Zileuton” buna 6rnektir.

2. Lokotrien reseptor antagonistleri. “Montelukast, pranlukast, zafirlukast” bu gruba
ornektir.

Antilokotrien ilaglar yan etki, inhalasyon tekniginin reddi, kotii inhalasyon teknigi,
steroid kullanma korkusu ve diisiik kompliyansh hafif astimlilarda, egzersiz ve aspirinle

olusan astimda koruyucu amacla, inhale steroidle yeterli kontroliin saglanamadig: yiiksek
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doza ihtiya¢c duyan hastalarda steroid dozunu azaltmak igin kullanilirlar ©2 8%, Son bilgilere
gore; montelukast 2 yas ve iizerindeki, zafirlukast 7 yas ve tizerindeki, zileuton ise 12 yas ve

tizerindeki ¢cocuklarda giivenle kullanilmaktadir 9.

2. Semptom Gidericiler:

Kisa Etkili > Agonistler: Yan etkilerinin azlig1 ve bir ka¢ dakika i¢inde etkilerinin
baslamasidan dolayi tercih edilir. 15-30 dakikada maksimum etkiye ulasarak etkilerini 4-6
saat strdururler. Hava yolu diz kasinda adenilsiklazi aktive eder ve cAMP’yi arttirirlar.
Boylece bronkodilatasyon meydana gelir. Ayrica mukosilier klerensi arttirma, vaskiiler
permeabiliteyi azaltma ve mast hiicreleri ve bazofillerde mediator salinimi degistirme etkileri
vardwr. Tasikardi, bulanti, tremor ve hipokalemi gibi yan etkileri oral formlarinda olur.

Antikolinerjikler (Ipratropium Bromid): Brons mukozasindaki muskarinik
reseptorleri bloke ederler. Postganglionik efferent vagal yolu bloke ederek hava yollarmnin

intrensek vagal tonusunu azaltip bronkodilatasyon yaparlar.

B. iILACLARIN VERILIS YOLLARI
Astim tedavisinde kullanilan ilaglar oral, parenteral ve inhalasyon yollar1 ile
verilebilir. Ancak verilen ilaglarin dogrudan hava yollarina gitmesi, kii¢iik dozlarda kisa
stirede maksimum etkinin saglanmas1 ve sistemik yan etkilerinin minimum olmasi nedeniyle
tercin edilen yol inhalasyondur @®®. Inhaler ilaclarla yasanan en onemli sorun
kullanilmasindaki zorluklar nedeniyle hastanin tedavisini aksatmasidir. Bu nedenle hastalara
ayrintili bilgi verilmeli, hasta egitilmeli ve ilaglarin nasil kullanildig1 gosterilmelidir.
Inhalasyon yolu ile ilaglar dort sekilde verilebilir:
= Olgilii doz inhaler (Metered Dose Inhaler-MDI)
= Olgilii doz inhaler + Spacer (Araci Tiip)
* Kuru Toz Inhaler (Dry Powder Inhaler-DPI)

= Nebilizor

Olciilii Doz inhaler (ODI): Her sikista daha once belirlenmis miktarda ilag veren

aerosollerdir. Dogru kullanilmas1 i¢in el-agiz koordinasyonu gerekir ve teknik olarak

uygulanimi oldukga zordur.
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Olciilii Doz Inhaler + Spacer: Cocuklarda inhale acrosol tedavisinde kullanilan araci

tipler ilacin biiyiik bir kismmin akcigerlere gitmesini saglar ve orofarinksten emilimini
azaltir. Cok kiigiik ¢cocuklarda bu aletlerin yiiz maskesi eklenmis kiigtik hacimli (<350 ml)
tipleri kullanilmaktadir. Teorik olarak c¢ocugun tidal voliimii ile ilag daha kolay
temizleneceginden daha etkindir (Tablo VII) @3 ) flacin ¢ok miktarda sikilmasi sonucu
kiiciik partikiilleri birleserek biiyiik partikiiller olusturur, bu biiyiik partikiiller spacer duvarina
yapisir ve hava yollarina gitmezler. Bu nedenle mutlaka spacer igerisine tek bir doz ilag

stkmak gerekir.

Kuru Toz inhaler: Olgiilii doz inhalere gore kullanimi daha kolaydir. Yiiksek nemli

ortamlarda kullanilmalarinda problem ¢ikabilir. Bu yontem kullanildiginda ila¢ orofarinkste
depolanabilir ve agiz ¢alkalamayla tam olarak temizlenmeyebilir. Ozellikle inhale steroid
kullannminda oral kandidiazis riski tasir. Ancak hastalarin en ¢ok tercih ettikleri inhalasyon

yoludur.

Nebiilizérler: Ilaglar1 aerosolize eden cihazlardir. Diger yontemlere gore iistiinliigii
yoktur. Bebeklerde ve uyum saglanamayan akut ataktaki eriskinlerde tercih edilebilir. Hava
kompresorli nebilizorler kaba ve c¢ok etkin olmayan aerosol sistemleridir. Nebdilizore

koyulacak ila¢ hacmi 4 ml veya daha fazla olmalidir.

Tablo VII: Yaslara Uygun Aract Tiipler

Cihazlar <4Yas 4-6Yas >6Yas
ODI + Kiigiik Hacimli Arac1 Tiip +
ODI + Biiyiik Hacimli Araci Tiip + +
Kuru Toz inhaler +
Nebilizor* + + +

*>6 Yas’ta nebilizor maskesiz, agizlikla verilebilir.

34



C. UZUN SURELI TEDAVi PLANI

Tedavide temel kural hastaligin agirligina gore ilag doz ve ¢esidini ayarlamaktir. Hasta
semptomlar ve PEF 6l¢iimleri ile izlenir, bunlarda olusacak degisikliklere gore tedavi yeniden
diizenlenir. Bu sekilde astimin agirligina gore tedavinin ayarlanmasi yontemine “basamak
tedavisi” denir. Burada amag en az ilag kullanilarak en etkin tedaviyi saglamaktir. ilk dnce
hastanin klinik bulgularma gore hangi basamakta olduguna karar verilir (Tablo V). Hastaya
baslangicta o basamak i¢in gecerli olan ve kisa siireli oral steroidleri de iceren maksimum bir
tedavi baslanip hastalik en kisa zamanda kontrol altina alinir. Hastalik 2-4 ay siire ile kontrol
altina alimmigsa bir alt basamaga gecilir. Kontrol altinda degil ise veya sikayetleri artmigsa bir
{ist basamaga gegilir. Ozellikle kiiciik gocuklarda, tedaviye 6-8 hafta icinde yanit iyi degilse
alternatif tan1 ve tedaviler gozden gecirilmelidir ®®. Ancak ¢ocugun ilaglar1 dogru
kullandigindan emin olmak ve ¢evre kontroliinii saglamis olmak gerekir. TUm basamaklarda
ihtiya¢ olduk¢a ve giinde dort defayr ge¢meyecek sekilde inhale kisa etkili B2 agonist
kullanilir ®Y. B, agonist ilaglarm yiiksek dozda ve siirekli kullanilmasi brons diiz kas
hlcresinde B reseptorlerin sayisinda azalmaya ve sekonder steroid rezistansina neden olabilir.

Basamak 1 (intermittan Astim): Tetikleyici bir etken ile karsilasma Oncesi

intermittan inhale B2 agonist verilebilir. Uzun siireli profilaksiye ihtiya¢ yoktur. Eger B2
agonistlere ihtiya¢ haftada 3’ten fazla ise (egzersiz 6ncesi veya 4-6 haftadan sik tekrarlayan
akut alevlenmeler disinda) bir {ist basamaga gegilir. Ayrica siddetli ataklar1 olanlar basamak 3
gibi tedavi edilir.

Basamak 2 (Hafif Persistan Astim): Dizenli profilaksiye ihtiya¢ vardir. Profilakside

yas durumu gozetmeksizin biitiin hafif persistan astimlilara ilk se¢enek olarak diisiik doz
inhale steroid baglanmasi tavsiye edilmektedir. Kromolin, nedokromil, I6kotrien
antagonistleri ya da yavas salimimli teofilin inhale steroide alternatiftir (5 yas iizerinde) ®. 5
yasin altinda ise kromolin ya da l6kotrien antagonistleri alternatif olusturur.

Basamak 3 (Orta Persistan Astim): 5 yasin altindakilere ilk segenek orta doz inhale

steroid kullaniimasidir. Ozellikle noktiirnal yakmmalar icin uzun etkili oral B, agonist,
I6kotrien antagonistleri (montelukast >2 yas) veya yavas salinimli teofilin tedaviye eklenir.
Bagka bir alternatif de tek basma yiliksek doz inhale steroid kullanmaktir. 5 yas
tizerindekilerde ise ilk se¢enek diisiik-orta doz inhale steroidle birlikte uzun etkili inhale B2

agonist kullanilmasidir. Diger secenekler ise orta doz inhale steroidle birlikte yavas salinimli
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teofilin, uzun etkili oral B2 agonist veya l6kotrien antagonistleri kullanmaktir . Bu grupta da
tek basina yliksek doz inhale steroid kullanilabilir.

Basamak 4 (Agir Persistan Astim): YUksek doz inhale steroid ve uzun etkili inlale 2

agonist ile birlikte, hastanin ihtiyacina gore, yavas salimmli teofilin, uzun etkili oral 2
agonist, l6kotrien antagonistleri ve oral steroidlerden biri veya daha fazlasi tedaviye eklenir.

Kicuk cocuklarda tedavinin ev tipi nebilizer ile yapilmasi uygundur.

5. Ataklarin Tedavisi

Astimli hasta iki nedenden dolay1 akut atak gecirir: 1) Yetersiz veya uygun olmayan
kronik tedavi. 2) Tetik ¢eken bir etken ile karsilasma. Astim ataginda gelen her hastada 6nce
atagin siddeti belirlenmelidir (Tablo VIII).

Tablo VIII: Cocuklarda Akut Astim Ataginin Derecelendirilmesi

Bulgular Hafif Orta Agir

Nefes darligi Ydurlrken var Konusurken var [stirahatte var

Biling Ajite olabilir Genellikle ajite Ajite / konflizyon

Solunum hizi Normal / Artmis ~ Artmus Cok artmis

Yardimci Solunum Kaslar1  Katilmiyor Genellikle katilir Katilir

Wheezing Orta derecede Kulakla duyulabilir Kulakla duyulur

Nabiz Normal Normal/artmis Tasikardi/bradikardi

PEF (%) >%380 %50-80 <%50

PaO> Normal >60 mmHg <60 mmHg

PaCO» <42 mmHg <42 mmHg >42 mmHg

Sa0; >%95 %91-95 <%90

Pulsus Paradoksus Yok <10 mmHg  Olabilir 10-25 Siklikla 20-40
mmHg mmHg

Not : Siniflandirma igin tiim parametrelerin bulunmasina gerek yoktur.

A. EVDE AKUT ATAK TEDAVISi
PEF 6lcuma ile birlikte oksiiriik, nefes darligi, higilt, gogiiste sikigma hissi, yardime1
solunum kaslarinin kullanilmas1 ve suprasternal g¢ekilme gibi bulgular not edilmelidir.

Ardimndan baslangi¢ tedavisi uygulanir: inhale kisa etkili B2 agonist, dlciilii doz inhaler (ODI)

36



ve uygun araci tiip (spacer) kullanarak 20 dakika ara ile 3 kez 2-4 puff uyulanir. Nebdilizor ile
de 0,15 mg/kg dozunda tek doz verilebilir. Ug farkli cevap almir:
Ivi Yamt (hafif atak): PEF>%80’dir. Hisilt;, nefes darlig1 yoktur. 4 saat iginde B2

agoniste yanit alinirsa 24-48 saat boyunca her 3-4 saatte bir B, agoniste devam edilir. Inhale
kortikosteroid alan hastalarda doz 7-10 giin boyunca 2 katina ¢ikilir. Ardindan hekimle
temasa gegilir.

Kismi Yanit (orta atak): PEF %50-80 arasindadir. Devamli hisilt1 ve nefes darligi

vardir. Tedaviye oral steroid eklenir (0,5-1 mg/kg/doz). B. agoniste devam edilir. Hekimle
acilen temasa gegilir.
Kotii Yamt (agir atak): PEF<%50°dir. Belirgin hisilt1 ve nefes darligi vardir. Oral

steroid baslanir. B2 agoniste devam edilir. Acil servise basvurulur ¢4,

B. HASTANEDE AKUT ATAK TEDAVISI
Hasta acil servise 3 durumda gelebilir:

e FEV1 veya PEF >%50 ise inhale B2 agonist 20 dakika ara ile 3 defa verilir. Oksijen
destegi tedaviye eklenir. Diizelme yoksa veya hasta yakin zaman once oral kortikosteroid
almigsa parenteral kortikosteroid baslanir (1-2 mg/kg/gin).

e FEV1 veya PEF <%50 ise inhale B> agonist ve antikolinerjik her 20 dakikada bir 1 saat
boyunca verilir. Oksijen destegi ve sistemik kortikosteroid baslanir.

e Hasta acil servise geldiginde solunumu durmus olabilir. Hemen entlibe edilir. Mekanik
ventilasyona baglanir. Nebiilize B2 agonist ve antikolinerjik ile birlikte intravendz
kortikosteroid tedavisi baglanir. Yogun bakima alinir.

Birinci ve ikinci durumda hasta ilk tedavi yaklasimlarindan sonra yeniden
degerlendirilir.

Orta Atak: PEF %50-80 arasindadir. Saatte bir kisa etkili inhale B2 agonist, sistemik
kortikosteroid (veya inhale steroid dozu arttirilir) tedavileri verilir. Dizelme yoksa tedaviye 1-
3 saat daha devem edilir.

Ciddi Atak: PEF<%50’dir. Devamli veya her saat basi inhale kisa etkili 2 agonist ve
inhale antikolinerjik verilir. Oksijen destegi ve sistemik kortikosteroid tedaviye eklenir.

Hasta yeniden degerlendirilir:
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Iyi Yanit: PEF > %70 ve fizik muayene normaldir. Hasta eve yollanir. Evde inhale kisa
etkili B2 agonist ve kortikosteroid tedavisine devam edilir. Hasta egitimi yeniden gdzden
gecirilir.

Kismi Yanit: PEF %50-70 arasindadir. Orta derecede semptom vardir. Hasta yeniden
degerlendirilir: Ya evine gonderilir ve evde “iyi yanit” maddesindeki tedavi uygulanir ya da
hastaneye yatirilir. Hastanede inhale kisa etkili B2 agonist, inhale antikolinerjik, sistemik
kortikosteroid ve oksijen tedavisi verilir. Hasta PEF/PaO> monitorizasyonuna alinir.

Kotii Yanmit: PEF<%50°dir. Ciddi semptomlar ve konflizyon vardir. Hasta yogun bakim
{initesine yatirilir. Inhale kisa etkili B2 agonist (devamli veya saat basi), inhale antikolinerjik,
intravendz kortikosteroid ve oksijen tedavisi verilir. Gerekirse aminofilin tedaviye eklenir.

Mekanik ventilasyona gecilebilir.

Hastaneye vyatirma endikasyonlari sunlardir:

Mortalite riski yiiksek hastalar
. Atak siddetli ise (PEF<%50)

. Bronkodilatatore hemen cevap alinmamigsa ve 3 saatlik gecikme varsa

1

2

3

4. Steroid baslandiktan 2-6 saat sonra diizelme yoksa

5. Biitiin tedavilere ragmen hastanin genel durumu giderek bozuluyorsa
6

. Oksijen tedavisine ragmen Pa02<60 mmHg ve PCO.>42 mmHg ise.

Hastanede akut astim ataginda kullanilan ilac dozlar1 séyledir:

Salbutamol (nebulizer form): 0,15 mg/kg (minimum doz 2,5 mg) 20 dakikada bir 3 doz
verilir (maksimum 10 mg). Gerektiginde 1-4 saatte bir veya 0,5 mg/kg/saat devamli
nebiilizasyon ile verilir. Optimal kullanim i¢in 6-8 L/dakika gaz akimi saglanmalidir. Aerosol
en az 4 ml’ye sulandirilmalidir. ODI Formu: 4-8 puff 20 dakikada bir 3 doz sonrasinda ise
gerektiginde 1-4 saatte bir uygun araci tiip (inhalasyon aparati-spacer) ile verilir.

Ipratropium Bromide (nebiilizer form): 0,25 mg 20 dakikada bir 3 doz verilir. 2-4
saatte bir tekrarlanabilir (salbutamol ile nebiilizerde karistirilabilir). Ilk secilecek ilag degildir.
B2 agonist tedaviye eklenmelidir.

Steroidler (prednisone, metilprednisolone, prednisolone): 1-2 mg/kg 4-6 saatte bir ilk
24-48 satte, sonrasinda 1-2 mg/kg/gin 2 dozda (maksimum 60 mg/giin) PEF>%70 olana dek

3-10 giin stire ile kullanilir.
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6. Duzenli Takip
Astimli hastalarin hekim tarafindan diizenli takibi teropatik amaclara ulasmada ¢ok
onemlidir. Evdeki PEF ve semptom kayitlarinin, ilag kullanim tekniginin, risk faktorlerinin ve
bunlar1 kontrol yontemlerinin sik araliklarla gézden gecirilmesi iyi bir astim kontrolii i¢in
esastir.
Bazi durumlarda astim uzmaniyla konsiiltasyon 6nerilmektedir . Bunlar:
¢ Hastanin hayati tehdit eden ciddi bir atak gecirmis olmasi
e Semptom ve bulgularn atipik ya da ayirici tanida sorun olmasi
e Astimi komplike eden klinik tablolarin varhig: (sintzit, alerjik rinit, nazal polipler,
aspergilloz)
e [lave tanisal testlere ihtiyac (cilt testi, rinoskopi, tam solunum fonksiyon ve brons
provokasyon testleri)
e Hastanin astim tedavisine optimal yanit vermemesi
e Hastanin astim kontrolii igin basamak 3 veya 4 tedaviye ihtiya¢ duymasi (orta-agir
astim)
e Hastanin immiinoterapi baglanmasi, tedaviye uyum, ¢evresel kontroliin saglanmasi ve

tedavi komplikasyonlar1 yoniinden yardim almasi gerektiginin diisiiniilmesidir.
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MATERYAL ve METOD

Olgular:
Calismaya SSK Goztepe Egitim Hastanesi Cocuk Saglhigi ve Hastaliklar1 Klinigi

Cocuk Gogiis Hastaliklar1 Poliklinigi’nde 1999-2005 yillar1 arasinda astim tanisiyla diizenli
olarak izlenen ve en az ii¢ yil inhaler steroid ile kontrol edici tedavi uygulanmis toplam 72
hasta dahil edildi. Hastalarin 37’si inhaler steroid ile koruyucu tedavi uygulanmaya devam
edilen semptomatik grubu, 35’i de inhaler steroid tedavisi en az bir yil Once kesilmis
asemptomatik grubu olusturmaktaydi.
Olgularin galismaya dahil edilme kriterleri sunlardi:
e Astim disinda herhangi bir kronik hastalig1 olmamasi
e Her 2-4 ayda bir diizenli olarak takiplerine gelmis olmas1
e Bagvuruda 6 yasin {izerinde olmasi
e Solunum fonksiyon testi yapabiliyor olmasi
e Atopik 6zellik gdstermesi ve cilt testinde ev tozu allerjisi saptanmast
e Enaz 3 yil inhale steroid proflaksisi almis olmasi
e Asemptomatik grup icin inhaler steroid tedavisinin en az 1 yil 6nce kesilmis olmasi.
Hastalarin astim tanis1 ve siddeti “Astim Tani ve Tedavisi i¢cin Uluslararas1 Uzlasi
Raporu”ndaki kriterlere gore tayin edildi 9. Hastalar ve ailelerine ¢alisma hakkinda bilgi

verilip onaylar1 alindi.

Cahsma Diizeni:

Poliklinigimizde izlenen hastalarin dosya kayitlar1 incelenerek calisma kriterlerine
uygun 121 hasta belirlendi. Bu hastalarin cinsiyet, ilk basvuru yasi, semptomlarin siiresi ve
siklig1, inhale steroid baslama zamani, bagvuru aninda boy ve tarti, dogum tartisi, anne siitii
siresi, formul mama ile beslenme siresi, ailede atopik hastalik Oykiisii, ¢evresel risk
faktorleri, serum IgE diizeyleri, basvurudaki solunum fonksiyon testi degerleri, kullandig1
tedavi ve inhalasyon aparatina iligkin bilgiler dosya kayitlarindan elde edildi. Caligmada 121
hastanin 102’sine ulasild1 ve goriismeye cagrildi. 89 hasta ¢agrimiza yanit vererek goriismeye
geldi. Bu hastalarm da 17’sinin, uygulanan testler ve goriisme sonucunda tam olarak ¢alisma
kriterlerine uymadigi tespit edildi ve ¢alisma toplam 72 hasta ile yiiriitiildii. Hasta ile birlikte

ebeveynlerden en az birinin, tercihen annenin goriismeye katilmasi istendi. Ailelerin tamami
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sosyal guvence altinda olup ¢ikartilan katki payr muafiyet raporu sayesinde ila¢ teminleri

Ucretsizdi. Goriisme esnasinda hastalarin anamnez bilgileri tekrar sorgulandi. Anne baba

egitim diizeyi, aylik gelir, evde yasayan toplam insan sayisi, evin yiizolglimii, c¢evresel

onlemler ve asemptomatik grupta rekilrrens varlig1 arastirildi. Boy ve tart1 6l¢timii ile birlikte

solunum fonksiyon testleri yapildi. Kullandig1 aparat ve inhalasyon becerileri degerlendirildi.

Semptom kayit formu ve PEFmetre verilerek bir ay sonra ikinci bir gériismeye ¢agirildi. Bu

ikinci goriismede cilt testi uygulandi ve PEFmetre degerleri kaydedildi. Olgularin her birine

ait bilgiler Sekil 1’deki standart form kullanilarak dokiimante edildi.

Sekil 1: Hastalara Ait Verilerin Dokiimante Edildigi Standart Form

Adi soyadi:

Grup: 1- Tedavi kesilen (asemptomatik) 2-Tedaviye devam edilen (semptomatik)
Cins: 1- kiz 2-erkek

Ik bagvuru yasi:

Son basvuru yasi:

Takip siiresi (yil):

Sikayetin basladig yas:

Tani aldigt yas (inhale steroid baslandigi yas):

Toplam inhale steroid suresi:

Basvuru anminda boy (¢cm-SD):

Son boy (cm-SD):

Basvuru aminda agirlik (kg-SD) :

Son agwrlik (kg-SD):

Eslik eden atopik hastalik: 1-yok 2-var (rinit, egzema, besin alerjisi, diger)
Serum IgE (1U/mL):

Dogum tartisi (gr):

Anne sutl suresi (ay):

Formul mama ile beslenme: 1- yok 2- 0-6ay 3-6ay<

Gecirdigi hastalik ve operasyonlar: 1-yok 2-otit 3-sinlizit 4-pnémoni 5-bronsiyolit

6-tonsillektomi 7-adenoidektomi 8-dokiintiilii hastalik 9-tuberkiloz 10-diger
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Anne egitim diizeyi: 1-okuma yazma yok 2-okuma yazma biliyor 3-ilkokul mezunu
4-ortaokul mezunu 5-lise mezunu 6-universite mezunu

Baba egitim diizeyi: 1-okuma yazma yok 2-okuma yazma biliyor 3-ilkokul mezunu
4-ortaokul mezunu 5-lise mezunu 6-universite mezunu

Evde yasayan toplam insan sayisi:

Aylik ortalama gelir (TL): 1-500 milyon alt1 2- 500 milyon-1 milyar 3- 1-1.5 milyar
4- 1.5 milyar ve uzeri

Evin yiizélgimi (m?): 1- 50 ve alt1 2- 50-100 3- 100-150 4- 150 ve (izeri

Ailede astim: 1- yok 2- anne 3- baba 4- kardes 5-diger

Soygecmiste atopik hastalik: 1- rinit 2- egzama 3- besin alerjisi 4-diger

Kendi odasi: 1-yok 2-var

Evde sigara i¢en: 1-yok 2-var

Evde rutubet, hayvan: 1-yok 2-rutubet 3-hayvan

Uyudugu odada hali, tiiylii oyuncak, kumas kapl esya: 1-yok 2-hali 3-diger

Evin isinma sekli: 1-komiir sobasi 2-elektrik sobas1 3-dogalgaz sobas1 4-kalorifer
Krese gitme: 1-yok 2- 3 yas ve O6ncesi 3- 3 yas sonrasi

Takip éncesi hastaneye yatis (sayi):

Takip sonrasi hastaneye yatis (sayi):

Takip éncesi acile bagvuru sayisi:

Takip sonrasi acile basvuru sayisi:

Takip siiresince toplam atak sayisi:

Takip sirasinda yillik ortalama okul giinii kaybi:

Solunum fonksiyon testi (basvuru): FEV1- FVC - FEV1/FVC - PEF - FEFsg

Solunum fonksiyon testi (son): FEV: - FVC - FEV1/FVC - PEF - FEFso

Cilt testi: 1- ev tozu allerjisi 2- ev tozutdiger

Giinliik PEF degiskenligi (% ortalama):

Kullandigi tedavi: 1-budesonide veya fluticasone 2- 1 + montelukast

3- 1 +uzun etkili B2 agonist  4- 1 + uzun etkili B2 agonist + montelukast

Kullandigi aparat: 1-spacer (yuz maskesiz) 2-turbuhaler 3-discus

Inhalasyon beceri puani:
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izlem ve Tedavi:

Poliklinigimizdeki astim izlem protokoliine gore tim hasatalar 2-4 aylik periyotlarla
kontrole gelmekte ve bu kontrollerde tarafimizdan verilen, semptom ve P2 agonist kullanim
sikligin1 gosteren cizelgeleri de beraberinde getirmektedirler. Hastalarin her kontrolde
cevresel risk faktorlerinin kontroliine iliskin 6nlemler konusulmakta, inhalasyon becerileri ve
bazi olgularda PEFmetre sonuglar1 degerlendirilip tedavi sekli belirlenmektedir. Tedavide ilk
olarak yiiksek doz inhale steroid baglanmakta (budesonide > 800mcg ya da fluticasone > 500
mcg) ardindan 1-2 ay sonraki kontrol sonucunda semptom kontrolii saglanan olgularda diistik
doza gecilmektedir. Basamak tedavisine gore gerekli olgularda uzun etkili B2 agonist ya da
I6kotrien antagonistleri tedaviye eklenmektedir. Takiplerde semptomlar1 kontrol eden en
diistik inhale steroid dozuyla tedaviye devam edilmektedir. Bitiin olgularda lizum halinde
kisa etkili inhale B2 agonist verilmektedir. En diisiik steroid dozunda izlenen olgularda ilk
once yaz doneminde profilaksi kesilmekte, eger semptomlar tekrarlamazsa ve olgu son bir yil

icinde atak gecirmemisse tedavi tamamen sonlandirilmaktadir.

Solunum Fonksiyon Testi:

Hastalarin asemptomatik oldugu dénemde spirometre ile (Microloop: Micro Medical
Ltd, England) FEV1, FVC, FEV1/FVC, PEF, FEFso degerleri 6lgiildii . Test 6ncesi cocuklara
testin nasil yapilacag1 ve manevralar hakkinda bilgi verildi. Ug 6l¢iim yapilarak elde edilen
en yiiksek deger Spida bilgisayar programui kullanilarak kaydedildi. Veriler cins, yas ve boya
gore beklenenin yiizdesi olarak ifade edildi. Basvurudaki ve son goriismedeki SFT degerleri

istatistiksel analizde kullanild:.

Cilt Testi ve Total IgE:

Serum total IgE diizeyleri Immulite metoduyla hastanemiz laboratuarinda Slgiildii.
Tiim olgularda 70 IU/ml {izerindeki degerler atopi sinir1 kabul edildi. Cilt testi (Multitest I1:
Lincoln Diagnostic Inc. Coop., USA) ise tiim hastalarin 6n kol volar yiiziine pozitif ve
negatif kontrolle birlikte (histamin ve saline) 8 adet allerjen ekstresi (karigsik agag, karigik
cimen, yabani otlar, hayvan epitel ve dokintisi, d. farinae, d. pteronyssinus, alternaria,
aspergillus mix) uygulayarak gerceklestirildi. Histaminle elde edilenden daha genis reaksiyon
pozitif kabul edildi.

43



PEFmetre izlemi:

Hastalarin hepsine calisma nedeni ile ilk goriismeye cagrildiklarinda ayni tip
PEFmetre verildi (Mini-Wright: Clement Clarke International Ltd, England). Hastalardan,
eger ilac¢ kullaniyorlarsa, sabah kalktiklarinda heniiz ila¢ kullanmadan derin bir inspiryumdan
sonra kuvvetli bir ekspirasyonla PEFmetreye tiflemeleri istendi. Goriisme esnasinda hastalara
bu igslem yaptirilarak uygun kullandiklarindan emin olundu. Hastalarm ii¢ kez iifleme sonrasi
elde edilen en yiiksek degeri kaydetmesi, ayn1 islemi bir kez de gece yatarken ancak bu sefer
ilaglarm1 kullandiktan sonra tekrarlamalar1 gerektigi belirtildi ve bir aylik kayit cizelgesi
verildi. Ikinci goriismede getirilen gizelge aracihifiyla giinliik ortalama PEF degiskenligi

hesaplandu.

inhalasyon Becerilerinin Degerlendirilmesi:

Yiiz maskesiz biiyiik hacimli arac1 tuple (spacer) 6l¢tli doz inhaler (MDI) ya da kuru
toz inhaler (DPI) kullanan hastalarimizin, her bir parametrenin 1 puan degerinde oldugu ve
tiim parametrelerin dogru bir sekilde gergeklestirilmesi durumunda toplam skorun 8 oldugu
bir skorlamaya gore inhalasyon becerileri degerlendirildi. Poliklinik izleminde hastalarimiza
gosterilmis olan inhalasyon teknigi ve literatiir bilgileri 1s1ginda bu skorlama gelistirildi

(Tablo 1X) (0-12),

Tablo IX: Total Inhalasyon Beceri Puanini Qusturan Parametreler

Parametre Maskesiz Spacer ve MDI DPI

1 [lac1 salla. Kapagi ag.

2 [lac1 spacer’a uygun sekilde yerlestir. [lac1 kur.

3 Spacer’in diger ucunu dislerinin ve [lac1 icine cekmeden énce normal
dudaklarinin arasmna sikica al. bir nefes ver.

4 [lact sikkmadan 6nce normal bir [lacin ag1z kismini dislerinin ve
nefes ver. dudaklarinin arasina sikica al.

5 Spacer’n i¢ine tek bir doz ilag sik. Hizl1 ve derin bir nefes al.

6 En az 5 kez derin nefes al-ver. [lac1 agzindan ¢ikar.

7 Spacer’n valfinin hareket ettigini gozle. 5 sn nefesini tut.

8 30-60 sn bekle ve 2. doz icin 1-7 2. doz igin 1-7 basamaklar1

basamaklari tekrarla.

tekrarla.
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istatistiksel Analiz:

Calismada elde edilen bulgular degerlendirilirken istatistiksel analizler “GraphPad
Prisma V.3” paket programi ile yapilmustir. Verilerin degerlendirilmesinde tanimlayici
istatistiksel metotlarin (ortalama, standart sapma) yani sira, ikili gruplarin karsilastirmasinda
(bagvuru yasi, takip siiresi, inhalasyon beceri puani vb.) bagimsiz t testi, gruplarin tekrarlayan
Olcimlerinde (basvurudaki ve son dlgiilen solunum fonksiyon testi, boy ve agirlik SD vb)
eslendirilmis t testi, nitel verilerin karsilastirmalarinda (anne-baba egitim diizeyi, evde
rutubet, hayvan varligi vb) Kki-kare () testi kullanilmistir. Sonuglar, anlamlilik p<0,05

diizeyinde degerlendirilmistir.
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BULGULAR

Calismaya alman 72 olgunun 35’ini asemptomatik grup, 37’sini ise semptomatik grup
olusturmakta idi. Tiim olgularin 24’4 (%33,3) kiz, 48’1 (%66,7) erkek idi. Tiim ¢aligma

grubunun genel 6zellikleri Tablo X’da verilmistir.

Tablo X: Tiim Calzisma Grubunun Genel Ozellikleri

n Min. Max. Ort+SS
Bagvuru Yas1 (y1l) 72 6 14 8,61+2,17
Son Yas (y1l) 72 10 19 13,04+2,28
Takip Siiresi (y1l) 72 3,8 5 4,43+0,4
Sikayetlerin Basladig1 Yas (yil) 72 0,25 12 3,75+2,83
Tan1 Yasi (y1l) 72 1 13 6,49+2,35
Inhale Steroid Siiresi (yil) 72 3 12 5,22+2,09
Bagvuruda Boy SD 72 -2,50 3,08 -0,18+0,99
Son Boy SD 72 -2,41 3,10 -0,13+0,99
Basvuruda Agirlik SD 12 -1,61 1,94 -0,10+0,84
Son Agirlik SD 72 -3,16 3,44 -0,13+1,14
Dogum Tartis1 (kg) 72 1,5 4,80 3,32+0,67
Anne Sutl Suresi (ay) 72 0 24 11,47+7,72
Total IgE (1U/ml) 72 82 2238 360,26+332,78

Asemptomatik gruptaki 35 hastanin 8’1 (%22,9) kiz, 27’si (%77,1) erkek iken
semptomatik gruptaki 37 hastanin 16’s1 (%43,2) kiz, 21’1 (%56,8) erkek idi (Sekil 2). Her iki
grupta da genel olarak erkekler daha fazla olmakla birlikte, iki grup arasinda cinsiyet

dagilimi agisindan istatistiksel olarak anlamh fark vardi (p<0,05; x2:3,64)(Tablo XI).

Tablo XI: Iki Grubun Cinsiyet Dagilimi

Asemptomatik Grup Semptomatik Grup

n % n %
o Kadin 8 22,9 16 43,2 ¥?:3,64
Cinsiyet
Erkek 27 77,1 21 56,8 p<0,05
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Sekil 2: Iki Grubun Cinsiyet Dagilim

O Asemptomatik B Semptomatik

80%

70%/1

60%

50%
40%
30%
20%/1
10%

0%

Kiz

Erkek

Asemptomatik grubun bagvuru yasi ve son yasi sirasiyla 8,60+2,16 ve 13,08+2,27 yil

iken, semptomatik grubun 8,62+2,21 ve 13,01+2,31 yil idi. Hastalarin takip siireleri

asemptomatik grupta 4,48+0,38 yil, ssmptomatik grupta 4,39 + 0,43 yil idi. Sikayet baslangi¢

yasli ve tani yasi asemptomatik grupta 3,63+2,94 ve 6,47%2,67 yil iken, semptomatik grupta

3,87+2,75 ve 6,50+2,05 idi. Asemptomatiklerin iginde 12 (%34) olgunun sikayet baslangici 2

yas ve altinda iken semptomatik grupta 14 (%37) hastanin sikayetleri 2 yas ve altinda

baslamisti. Bu parametreler agisindan iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli fark tespit

edilmedi (Tablo XII ve Sekil 3).

Tablo XII: Gruplarin Basvuru, Son, Sikayet Baslangi¢ ve Tam Yaslari ile Takip Stirelerinin

Karsilastirmasi

Parametre (y1l)

Asemptomatik Grup

Semptomatik Grup

Ort+SS (n:35) Ort+SS (n:37) t p
Basvuru Yas1 8,60+2,16 8,62+2.21 -0,05 >0,05
Son Yas 13,08+2,27 13,01+2,31 0,14 >0,05
Takip Suresi 4,48+0,38 4,39+0,43 1,04 >0,05
Sikayet Baslangi¢ Yas1 3,63+2,94 3,87+2,75 -0,36  >0,05
Tan1 Yasi 6,47+2,67 6,50+2,05 -0,05 >0,05

47



Sekil 3: Gruplarin Basvuru, Son, Sikayet Baslangi¢c veTani Yaslart ileTakip Siireleri

‘IAsemptomatik Gr B Semptomatik Gr ‘

Basvuru Yasi Son Yas Takip Suresi  Tani yasi Sikayet
Baslangic¢
Yasi

Asemptomatik grupta toplam inhale steroid kullanma siiresi 4,53+2,02 yil olarak
saptanirken, semptomatik grupta bu siire 5,87+1,96 yil idi. Takip siresine gbre bu surenin
daha uzun saptanmasi, bazi olgulara bize basvurmadan once diizenli inhale steroid tedavisi
baglanmis olmasindan kaynaklaniyordu. Toplam inhale steroid kullanma suresi
bakimindan iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamh fark vardi (t:-2,86;

p<0,01)(Sekil 4).

Sekil 4: Iki Grubun Toplam Inhale Steroid Kullanma Streleri

inhale Steroid Siiresi (y1l)

O Asemptomatik Grup B Semptomatik Grup

48



Asemptomatik gruptaki hastalarin basvuruda ve son 6lgiilen boy ve agirlik SD’leri
arasinda fark saptanmadigi gibi bu parametreler agisindan semptomatik grupta da fark yoktu.
Bunun yaninda iki grup boy ve agirlik SD’leri acisindan birbiriyle karsilastirildiginda da
istatistiksel olarak anlamli fark tespit edilmedi (Tablo XIII, Sekil 5).

Tablo XI11: Gruplarin Basvuruda ve Son Olgiilen Boy ve Agirlik SD Degerleri*

Asemptomatik Grup Semptomatik Grup

Ort+SS (n:35) Ort+SS (n:37) t p

Basvuruda olgtilen 0,12+0,90 -0,06%1,04 1,36 >0,05

Boy Son olgilen -0,31+0,96 -0,35+0,78 1,83 >0,05
(SD) y4 -1,69 0,40
p >0,05 >0,05

Basvuruda olcllen 0,07+0,92 -0,27+0,73 1,75 >0,05

Agirhk Son dl¢ilen 0,18+1,16 -0,30+0,88 1,85 >0,05
(SD) Z -1,01 0,34
p >0,05 >0,05

*Tablonun saginda gosterilen t ve p degerleri iki grubun birbiriyle karsiastirilmasimn sonuglaridir. Z ve p
degerleri ise gruplarin kendi i¢lerindeki karsilagtirmalary gostermektedir.

Sekil 5. Gruplarin Boy (cm) ve Agirlik (kg) Ortalamalar

‘ O Asemptomatik Grl Semptomatik Gr

1601
140/
1201
1001
801
601
401
201

TS
Boy (Cm) Agirhk (Kg)

*TO: Tedavi Oncesi 7TS: Tedavi Sonrasi
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Koruyucu tedavisi kesilmis olan asemptomatik grubu olusturan hastalarin ortalama
seum total IgE degeri 338,06+382,71 (min. 82, max. 2238) 1U/ml idi. Semptomatik grupta bu
deger 381,27+281,34 (min. 103, max. 1320) IU/ml olup, iki grup arasinda istatistiksel olarak
anlamli fark yoktu (t:-0,55; p>0,05). iki grup arasinda ortalama dogum tartilar1 ve anne siitil

alma sureleri agisindan da fark saptanmadi (Tablo XIV).

Tablo XIV: ki Grubun Ortalama Anne Siitii Alma Siireleri ve Dogum Tartilar

Asemptomatik Grup Semptomatik Grup t
Ort+SS (n:35) Ort+Ss (n:37) b
Dogum Tartisi 3,50+0,73 3,15+0,57 2,22 <0,05
Anne Sutd (Ay) 12,34+8,4 10,64+7,02 0,94  >0,05

Iki grupta da eslik eden en sik atopik hastalik allerjik rinit (asemptomatik grupta 8/35
= %22,9; semptomatik grupta 14/37 = %37,8) iken, bunu egzema ve besin allerjisi izliyordu
ve gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark yoktu ( Tablo XV, Sekil 6). Her iki grubun
en sik tani aldig1 solunum yolu enfeksiyonu siniizit iken, bronsiolit ve pndmoni Sykiileri

acisndan da fark tespit edilmedi (Tablo XV, Sekil 7).

Tablo XV: Atopik Hastalik Ve Solunum Yolu Enfeksiyonu Oykiilerinin Karsilastirmas:

Asemptomatik Grup Semptomatik Grup

n % n %
Yok 8 22,9 14 37,8 ¥2:1,90
Allerjik Rinit
Var 27 77,1 23 62,2 p>0,05
Yok 26 74,3 28 75,7 ¥2:0,01
Egzema
Var 9 25,7 9 24,3 p>0,05
Besin Yok 30 85,7 36 97,3% ¥2:3,15
Allerjisi Var 5 14,3 1 2,7 p>0,05
o Yok 17 48,6 15 40,5 x2:0,47
Sinuzit
Var 18 51,4 22 59,5 p>0,05
) Yok 32 91,4 33 89,2 ¥2:0,10
Pnomoni
Var 3 8,6 4 10,8 p>0,05
Yok 26 74,3 31 83,7 ¥2:0,49
Bronsiyolit
Var 9 25,7% 6 16,3% p>0,05
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Sekil 6: Eslik Eden Atopik Hastalik Oykiilerinin Karsilagtirmast

O Asemptomatik Gr B Semptomatik Gr

Rinit Egzema Besin Allerjisi

Sekil 7: Solunum Yolu Enfeksiyonu Oykiilerinin Karsilastirmast

‘IAsemptomatik Gr B Semptomatik Gr

60,00% -

50,00% -

40,00% -

30,00% A

20,00%

10,00% A

0,00% -

Sinuzit Pnémoni Bronsiyolit

Formiil mama ile beslenme dykiileri incelendiginde asemptomatik grupta 23 (%65,7)
hasta hi¢ formill mama almamisken, semptomatik grupta hi¢ formiil mama almayan 26
(%70,3) hasta vardi. 0-6. aylar ve 6-12. aylarda formiil mama ile beslenme Sykiisii sirasiyla;
asemptomatik grupta 10 (%28,6) ve 2 (%5,7) hastada, semptomatik grupta ise 8 (%21,6) ve 3
(%8,1) hastada mevcuttu ve iki grup arasinda istatistiksel olarak anlaml fark yoktu (p>0,05;
¥*:0,55).

Ailede astim ve soyge¢miste astim dis1 atopik hastalik (allerjik rinit, egzema, besin

allerjisi) oOykisiine bakildiginda; asemptomatik grupta 3 (%8,6), semptomatik grupta 7
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(%18,9) hastanin annesinde astim tanis1 mevcut idi. Babada astim Oykiisii, her iki grupta da

2’ser hastadan alindi. Kardeste astim ise asemptomatik grupta 5 (%14,3), semptomatik grupta

8 (%21,6) hastada vardi. Bunun yaninda 2. derece akrabalarda astim Oykiisii nispeten daha

yuksekti (asemptomatik grupta 8/35 = %22,9; semptomatik grupta 7/37 = %18,9). Genel

olarak soyge¢cmiste astim ve diger atopik hastalik Oykiisii agisindan iki grup arasinda

istatistiksel olarak anlaml fark saptanmadi (Tablo X VI, Sekil 8).

Tablo XVI: Soygecmiste Astum ve Diger Atopik Hastaliklar A¢isindan Karsilagtirma

Asemptomatik Grup

Semptomatik Grup

n % n %

Yok 17 48,6 13 35,1

Anne 3 8,6 7 18,9
v?:2,83

Ailede Astim Baba 2 5,7 2 5,4
p>0,05

Kardes 5 14,3 8 21,6

2°Akraba 8 22,9 7 18,9
Yok 15 429 16 43,2 ¥2:0,01

Soy Ge¢mis Atopi

Var 20 57,1 21 56,8 p>0,05

Sekil 8. Soygecmiste Astim ve Diger Atopik Hastaliklar A¢isindan Karsilagtirma

‘I:IAsemptomatik Gr B Semptomatik Gr ‘

60% -

50%-

40%

30%-

20%-

10% -

0%-

Ailede Astim

Soy Gegmiste
Atopi
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Her iki grupta da anne ve baba egitim diizeyleri ve aylik ortalama gelir bakimindan
benzerlik gorilirken, yasanilan evin yiizolgiimii bakimindan iki grup arasinda
istatistiksel olarak anlamh fark tespit edildi (p<0,01; %2:12,97) (Tablo XVII, Sekil 9).

Tablo XVII: Gruplarin Anne-Baba Egitim Diizeyi, Aylik Ortalama Gelir ve Yasanilan Evin

Yiizélciimii Agisindan Karsilastiriimasi

Asemptomatik Grup Semptomatik Grup

n % n %
Okuma-yazma yok 0 0 1 2,7
Okuma-yazma biliyor 0 0 2 5,4
Anne Ilkokul 27 77,1 27 73 ¥%:6,75
Egitimi  Ortaokul 1, 2,9 4 10,8 p>0,05
Lise 6 17,1 2 54
Universite 1 2,9 1 2,7
[Ikokul 19 54,3 18 48,6
Baba Ortaokul 3 8,6 9 24,3 v2:4,10
Egitimi  Lise 12 34,3 8 21,6 p>0,05
Universite 1 2,9 2 5,4
< 500 Milyon 4 11,4 1 2,7
500 Milyon-1 Milyar 21 60 23 62,2 x2:3,06
Aylik Gelir _
1-1,5 Milyar 8 22,9 10 27 p>0,05
>1,5 Milyar 2 5,7 3 8,1
< 50 m? 0 0 1 2,7
Evin 50-100 m? 8 22,9 22 59,5 ¥2:12,97
Yuzolgimi 100-150 m? 26 74,3 12 32,4 p<0,01
>150 m? 1 2,9 2 54

Asemptomatik grupta yalnizca 1 (%2,9) hastada 3 yas oncesi ve 3 (%8,6) hastada da 3
yas sonrasi krese gitme Oykiisii varken, semptomatik grupta hi¢bir olgu krese gitmemisti.
Benzer sekilde asemptomatik gruptakilerin yalnizca 1 (%2,9)’inin evinde hayvan (kedi)

beslenirken, semptomatik gruptakilerin hicbirinin evinde hayvan yoktu. Asemptomatik
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gruptaki 15 (%42,9) ¢ocugun evde kendine ait odasi varken, bu say1 semptomatik grupta 12
(%32,4) idi ve arada istatistiksel olarak anlamli fark yoktu (p>0,05; :0,83).

Sekil 9: Gruplarin Yasanan EVin Yiizél¢iimii Bakimindan Karsilagtirilmasi

Evin Yuzolgcumu

O Asemptomatik Gr
B Semptomatik Gr

80%:

60%

40%:

20%/

0%-
<50 m2 50-100 m2

100-150 m2

>150 m2

Evin 1sinma sekli, evde rutubet varligi ve evde sigara i¢ilmesine bakildiginda; iki grup

arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmazken, uyunan odada hal varhg a¢isindan

anlamh fark tespit edildi (p<0,05; x2:4,63) (Tablo XVIII).

Tablo XVIII: Gruplarin Evin Isinma Sekli, Evde Sigara I¢imi, Rutubet ve Sigara Icen Varligi

Acisindan Karsilastiriimast

Asemptomatik Grup Semptomatik Grup

n % n %
) Yok 25 71,4 23 62,2 v 0,69
Evde Sigara Icen
Var 10 28,6 14 37,8 p>0,05
Yok 32 91,4 30 81,1 v?:1,61
Rutubet Varhg:
Var 3 8,6 7 18,9 p>0,05
Komiir Sobasi 14 40 22 59,5
. x2:4,12
Istnma Sekli Elektrik 0 0 1 2,7
p>0,05
Dogalgaz 21 60 14 37,8
Uyunan Odada Yok 11 31,4 4 10,8 ¥?:4,63
Hah Var 24 68,6 33 89,2 p<0,05
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Asemptomatik gruptaki olgularin tedavi dncesi ve tedaviye baslandiktan sonraki

donemlerde acile bagvuru ve hastaneye yatis sayilar1 karsilastirildiginda istatistiksel olarak

anlamli fark vardi (p<0,0001). Semptomatik grupta da bu parametreler agisindan anlamli fark

saptand1. Ote yandan iki grup tedavi dncesi ve tedaviye baslandiktan sonraki donemlerde acile

basvuru ve hastaneye yatis sayilar1 bakimindan karsilagtirildiginda istatistiksel olarak anlamli

fark bulunmadi (p>0,05)(Tablo XIX, Sekil 10).

Tablo XIX: Gruplarin Tedavi Oncesi ve Sonrasi Acile Bagvuru ve Hastaneye Yatis Sayilar:

Asemptomatik Grup Semptomatik Grup

Ort+SS (n:35) Ort+SS (n:37) t p
*TO 0,69+0,83 0,76+0,95 -0,34 >0,05
Hastanede
FTS 0,03+0,17 0,03+0,16 0,04 >0,05
Yatis
Z 5,08 4,16
Sayisi
P <0,0001 <0,0001
Acil TO 5,34+2,1 5,16+2,09 0,37 >0,05
cile
TS 0,54+0,7 0,760,76 -1,24 >0,05
Basvuru
Z 16,28 16,68
Sayisi
<0,0001 <0,0001

*TO: Tedavi Oncesi #TS: Tedavi Sonrasi

Sekil 10: Gruplarin Tedavi Oncesi ve Sonrasi Acile Basvuru ve Hastaneye Yatis Sayilar

O Asemptomatik Gr B Semptomatik Gr

o RN W K g

Hastaneye Yatis Sayisi

TO* TS+

TO

TS

Acile Bagvuru Sayisi

*TO: Tedavi Oncesi 7TS: Tedavi Sonrasi
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Takip siiresince toplam atak sayis1 ve yillik ortalama okul giinii kaybi,
asemptomatik grupta sirasiyla, 5,60+1,19 ve 1,31+0,96 iken semptomatik grupta 9,19+1,6 ve
2,11+0,77 olarak saptandi. Bu iki parametre ac¢isindan iki grup arasinda istatistiksel olarak
anlamh fark vardi (p<0,0001)(Sekil 11 ve 12).

Sekil 11: [ki Grubun Takip Siiresince Toplam Atak Sayisi A¢isindan Karsilagtirilmast

OAsemptomatik Gr B Semptomatik Gr

Toplam atak sayisi

Sekil 12: Iki Grubun Takip SiiresinceYillik Ortalama Okul Giinii Kaybi

O Asemptomatik Gr B Semptomatik Gr

Okul kaybi (gtin)

Her iki grupta da cilt testi sonucunda ev tozuyla birlikte bagka allerjene duyarlanma
saptananlarin sayis1 12 olarak tespit edildi ve dolayisiyla gruplar arasinda fark saptanmadi
(p>0,05; ¥*:0,02). Ev tozuyla birlikte sirasiyla karisik aga¢ ve ¢imen, yabani otlar ve mantar

duyarlanmasi vardi. 1 olguda kedi tuyl antijenine duyarlanma mevcut di.

56



Hastalarin basvuruda ve son ol¢iilen solunum fonksiyon testi (FEV:, FEV1/FVC,
PEF, FEF=) ve giinliik ortalama PEF degiskenligi degerleri dikkate alindiginda hem
semptomatik hem de asemptomatik grupta istatistiksel olarak anlamh fark goriildii
(p<0,0001). Yalnizca FVC degerindeki degisiklik anlamli degildi (p>0,05).

iki grup birbiriyle karsilastirildiginda, basvuruda ve son olgiilen FEV1, FVC ve
FEFso degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamh fark vardi. Baska bir deyisle,
semptomatik gruptaki cocuklarm hem tedavi basinda hem de su anda bu parametreler
acisindan solunum fonksiyonlar1 daha bozuk idi. Ancak FEV1/FVC degerleri agisindan
istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi. Ote yandan iki grubun tedavi éncesi PEF ve
giinliik ortalama PEF degiskenligi degerleri arasinda fark bulunmazken, bu
parametreler agisindan son olciilen degerler arasinda istatistiksel olarak anlamh fark

tespit edildi (Tablo XX, Sekil 13).

Sekil 13: Her Iki Grubun Basvuruda ve Son Olgiilen Solunum Fonksiyon Testi ve Giinliik
Ortalama PEF Degiskenligi Degerlerinin Karsilastiriimasi

O Asemptomatik Gr B Semptomatik Gr

120

100

80+

60+

40+

20+

TO*| TSt | TO | TS TO | TS TO | TS TO | TS TO TS

FEV: FvC FEVJ/FVC PEF FEFso |PEF Deg. %

*TO: Tedavi Oncesi 118 tedavi Sonrasi
Asemptomatik ve semptomatik grubun basvurudaki ve son olciilen SFT ve

gunlik ortalama PEF degiskenligi arasindaki degisim miktarlar1 birbirleriyle

karsilastinldiginda, tilm parametrelerde asemptomatik grup lehine olumlu degisim
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saptand1 ve aradaki fark FEV1, PEF ve PEF degiskenligi bakimindan anlamhyd: (Tablo

XXI, Sekil 14).

Tablo XX: Her ki Grubun Basvuruda ve Son Olgiilen Solunum Fonksiyon Testi ve Ginluk

Ortalama PEF Degiskenligi Degerlerinin Karsilastiriimasi

Solunum Fonk. Testi

Asemptomatik Grup  Semptomatik Grup

(% beklenen) Ort+SS (n:35) Ort+SS (n:37) t p
Basvuru 85,80+7,08 82,4146,38 2,14 <0,05
Son 102,63+9,88 95,19+10,54 3,09 <0,01
FEV: z -9,88 -8,78
) <0,0001 <0,0001
Basvuru 93,26+9,47 88,7048,63 2,14 <0,05
Son 95,69+8,27 90,49+9,04 2,54 <0,05
FvC Z -1,37 -1,18
p >0,05 >0,05
Basvuru 92+8,8 93+8,7 0,99 >0,05
Son 107+8,7 105+9,1 0,90 >0,05
FEV1/FVC Z 6,74 5,45
p <0,0001 <0,0001
Basvuru 74,717,777 73,7848,28 0,49 >0,05
Son 96,26+7,69 84,38+9,66 5,75 <0,0001
PEF Z -17 -5,64
) <0,0001 <0,0001
Basvuru 77,54+10,6 69,54+9,94 3,31 <0,001
Son 100,09+11,55 87,30£18,55 3,49 <0,001
FEF so Z -11,38 -6
P <0,0001 <0,0001
Basvuru 29,66+3,48 30,38+3,5 -0,88 >0,05
Oort. Son 7,39+3,16 10,51+4,34 -3,48 <0,001
PEF Deg. Z 32,18 25,53
% p <0,0001 <0,0001
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Sekil 14: Gruplarin Bagvurudaki ve Son Olgiilen SFT ve Giinliik Ortalama PEF Degiskenligi
Arasindaki Degisim Miktarlar

O Asemptomatik B Semptomatik

%
25

20

15+

10+

NN N N

FEV1 FvC PEF FEF50 PEF Deg

Tablo XXI: Gruplarin Basvurudaki ve Son Olgiilen SFT ve Giinliik Ortalama PEF
Degiskenligi Arasindaki Degisim Miktarlart

Asemptomatik Grup ~ Semptomatik Grup t p
% Ort+SS (n:35) % Ort+SS (n:37)
FEV1 16,83+10,08 12,78+8,86 1,96 <0,05
FVC 2,43+10,48 1,7849,24 0,28 >0,05
PEF 21,54+7,5 10,59+11,43 4,78 <0,0001
FEFso 22,54+11,72 17,76+18,01 1,33 >0,05
PEF Deg 22,27+4,1 19,86+4,73 2,30 <0,05

Semptomatik grubun halen almakta oldugu ve asemptomatik grubun daha 6nce almis
oldugu tedaviler karsilastirildiginda; inhale steroid yanisira montelukast ve uzun etkili 2
agonist kullaniminin semptomatik grupta daha fazla oldugu goriildii. Tek basina inhale
steroid kullananlarin sayis1 asemptomatiklerde 24 (%68) ve semptomatik grupta 23
(%62,2) olmasina ragmen; montelukast, uzun etkili B> agonist ya da her ikisini birden
kullananlar iki grup ac¢isindan istatistiksel olarak anlamh fark olusturmakta idi (p<0,01;

¥2:12,54) (Tablo XXII, Sekil 15).
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Tablo XXII: Gruplarin Uygulanan Tedavi A¢isindan Karsilastirilmast

Uygulanan Tedavi* Asemptomatik Grup  Semptomatik Grup

% n %
1 24 68,6 23 62,2
2 6 17,1 1 2,7 212,54
3 4 11,4 2 54 0<0,01
4 1 2,9 11 29,7

*1. Yalniz inhale steroid 2. Inhale steroid ve montelukast 3. Inhale steroid ve uzun etkili
B agonist 4. Inhale steroid + montelukast + uzun etkili £ agonist

Sekil 15: Gruplarin Uygulanan Tedavi A¢isindan Karsilastiriimasi

O Asemptomatik Gr

Tedavi gruplar*
B Semptomatik Gr

70% -

60% -

50% -

40% -

30% -

20% -

10%

0%

1. 2. 3. 4.

*1. Yalniz inhale steroid 2. Inhale steroid ve montelukast 3. Inhale steroid ve uzun etkili
e agonist 4. Inhale steroid + montelukast + uzun etkili [, agonist

Inhale steroid verilis sekli (MDI + Maskesiz Spacer veya DPI) acisindan

karsilagtirildiginda iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli fark tespit edilmedi (p>0,05;

v: 3,19)(Tablo XXIII)(Sekil 16).

Tablo XXII1: Gruplarin Inhale Steroid Verilis Sekli A¢isindan Karsilastirilmast

inhale Steroid Verilis Sekli Asemptomatik Grup  Semptomatik Grup
n

% n %
MDI + Maskesiz Spacer 26 74,3 20 54,1
r2:3,19
DPI (Turbuhaler) 8 22,9 15 40,5
) p>0,05
DPI (Discus) 1 2,9 2 54
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Sekil 16: Gruplarin Inhale Steroid Verilis Sekli Acisindan Karsilastirilmasi

O Asemptomatik Gr

Kullanilan Aparat _
B Semptomatik Gr

80%/

60%

40% {

20%

0%-

Spacer Turbuhaler Discus

Iki grup inhalasyon becerileri acisindan karsilastirildiginda asemptomatik gruptaki
cocuklarin toplam inhalasyon beceri puani ortalamasi 6,29+1,67 iken, semptomatik
gruptakilerin ortalamasi 5,68+1,92 olarak saptandi ve iki grup arasinda toplam inhalasyon
beceri puani ortalamasi bakimindan istatistiksel olarak anlamli fark yoktu (t:1,44;
p>0,05)(Sekil 17).

Sekil 17: Iki Grubun Toplam Inhalasyon Beceri Puani Ortalamast

‘lAsemptomatik Gr B Semptomatik Gr ‘

Total inhalasyon Beceri Puani Ortalamasi
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TARTISMA

Astim, kendiliginden veya tedavi ile dizelen solunum yolu obstriksiyonu,
enflamasyonu ve solunum yolunun degisik uyarilara karsi artmis cevapliligi ile karakterize
kronik bir akciger hastaligidir. Tiim diinyada genel olarak astim prevalansinda artig
gbzlenmekte, bu da hastaliga yol agan etkenlerin, semptomlarin persiste etmesini ve hastalarin
tedaviye yanitini etkileyen faktorlerin tekrar irdelenmesini giindeme getirmistir. Cocukluk
cagindan erigkin doneme kadar olan siiregte astimin dogal seyrini inceleyen pek ¢ok
calismada goriilmiistiir ki, astimli ¢ocuklarin %30-80’inde hastalik siddetinde azalma ile
birlikte eriskin dénemde de solunum semptomlar1 devam etmektedir ©5%®. Semptomlarin
persiste etmesinden ¢esitli faktorler sorumlu tutulmus olup, ne var ki bunu inceleyen uzun
sireli calismalarm ¢ogunda hastalar, bugiinkii 6neriler dogrultusunda antienflamatuar tedavi
kullanmamakta idiler. Ozellikle inhale steroid tedavisinin uzun dénemde astim prognozu
Uzerindeki etkisine iliskin ¢aligmalar siirmektedir. Son dénemde yayinlanan bazi ¢alismalar,
steroidlerin astim prognozuna etkisinin olumlu oldugunu ve akciger fonksiyonlarmin
korunmasina yardime1 oldugunu gostermektedir ©% %9,

Astimin olugsmasinda genetik ve cevresel faktorlerin birlikteligi onemlidir. Akciger
transplantasyonu uygulanmig dort hastanin izleminden ilging goézlemler elde edilmistir.
Yasam boyu ciddi astim ve atopisi olan iki hastaya, astim hikayesi olmayanlardan alinan
akcigerler transplante edilmistir. Bu hastalarin takibinde ti¢ yil siiresince hi¢ hava yolu
obstriiksiyonu bulgusu ya da hiperreaktivitesi gézlenmemis ve bu da astmatik fenotipin biiyiik
dlciide akcigerlere lokalize oldugunu diisiindiirmiistiir. Iki hastanin steroid tedavileri basari ile
kesilmis olmasina ragmen operatif vagotomi ve siirekli immiinosiipresif tedavi uygulanmasi
astmatik semptomlarin eliminasyonuna katki saglanus olabilir. Ote yandan non-astmatik iki
hastaya ise (kistik fibrozisli ve pulmoner hipertansiyonlu) hafif astimlilardan alinan akcigerler
transplante edilmis ve ikisinde de semptomatik solunum yolu obstriiksiyonu ve bronkodilatore
yanit veren PEF degiskenligi saptanmustir @Y. Bu gézlemleri genellemek ve yeni bulgular elde
etmek i¢in transplantasyon yapilmis daha genis gruplara ihtiyag¢ vardir.

Son dénemde tekrarlayan wheezing ataklar1 olan infantlarm bir kisminda “gergek”
astim olmayabilecegi belirtilmistir ®®. Bronsiyoliti takiben rekiirren wheezing gozlenen bazi

infantlar 3-6 yas arasinda asemptomatik olmaktadirlar. Bunlarin daha kiiciik hava yollarma ve
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daha diisiik akciger fonksiyonlarina sahip oldugu, ancak bronsiyal duyarliliklarinin dogumdan
itibaren artmis olmadigi ve alt1 yas civarinda asemptomatik olma ihtimallerinin yiiksek
oldugu bildirilmistir. Bununla birlikte “ger¢ek” astimli ¢ocuklarda (alt1 yasinda devam eden
tekrarlayicit semptomlar) yiiksek IgE ile birlikte hava yollarinda reaktivite gozlenmekte ve
“klasik” astim fenotipini olusturmaktadirlar V. Bizim de ¢alismaya aldigimiz tiim olgular alt1
yas tizerinde atopik (IgE’si yuksek ve cilt testi pozitif) cocuklard: (Tablo X).

Cocukluk ¢agi astimi piiberte 6ncesi erkeklerde kizlara oranla daha sik goériilmektedir
ve erkek cinsiyet astim gelisimi i¢in risk faktorleri arasinda sayilmaktadir. Pliberte ile birlikte
kiz/erkek orami esitlenmeye baslamakta, eriskin donemde ise kiz cinsiyet astim i¢in risk
faktorii olusturmaktadr @ 32 34 58.67) - Ayrica pek cok prospektif ¢alismada da kizlarda
astimin daha persistan seyrettigi, dolayisiyla da kiz cinsiyetin kotii prognoz gostergesi oldugu
bildirilmektedir ©& 87 9299 Calismamiza dahil edilen 72 olgunun 24’ (%33,3) kiz, 48’i
(%66,7) erkekti. Her iki grupta da erkekler c¢ogunlugu olusturmakla birlikte
(asemptomatiklerin %22,9’u kiz, %77,1°1 erkek; semptomatiklerin %43,2’si kiz, %56,8’i
erkek) semptomatik grupta kiz oraninin arttigi ve cinsiyet dagilimi agisinda iki grup arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark oldugu goriilmekte idi (p<0,05; y2: 3,64)(Tablo XI, Sekil 2).
Bu da literatiirle uyumlu olarak cocukluk g¢agi astiminda prognoz agisindan kiz cinsiyetin
olumsuz bir faktor oldugunu dogrulamakta idi.

Astimda sikayetlerin baslama yasmin prognoz iizerine etkisi agik degildir. Pek cok
calismada iki yas smir kabul edilmekte ve prognoz buna gore belirlenmektedir 3 °. Jenkins
ve arkadaslarmin Avustralya’da gerceklestirdikleri 25 yillik prospektif bir ¢alismada, ilk atagi
iki yasindan sonra ortaya ¢ikanlarda prognozun daha kotii oldugu belirtilirken; Sears ve
arkadaslarinin  Yeni Zellanda’da yiiriittiikkleri ve yakin zamanda sonuglar1 acgiklanan
longitudinal, kohort ¢alismada, sikayetler ne kadar erken baslarsa eriskin donemde relaps
riskinin o olgiide fazla oldugu bildirilmektedir ®® %), Calismamiza alinan her iki grubun da
sikayet baslangi¢ yaslar1 benzer bulundu (asemptomatiklerde 3,63 £ 2,94; semptomatiklerde
3,87+2,75 yas). Asemptomatiklerin i¢inde 12 (%34) olgunun sikayet baslangici 2 yas ve
altinda iken semptomatik grupta 14 (%37) hastanin sikayetleri 2 yas ve altinda baglamisti.

Marua ve arkadaglarinin Japonya’da gerceklestirdikleri 1.592 hastayi igeren 12 yillik
calismada, astim sikayetleri baslangici ile tan1 yasi1 arasinda 10 yil ve iizerinde siire olanlarda
prognozun daha kétii oldugu bildirilmistir ©®¥. Aslinda bu kadar uzun siire tedavisiz kalan

olgularin persistan seyir gostermeleri beklenen bir durumdur. Bizim c¢alismamizda ise iki
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grupta da tani yast ve dolayisiyla sikayet baslangici-tan1 zamani arasinda gegen siire yaklasik
3 yil idi (Tablo XII, Sekil 3).

Inhale streroid tedavisinin yiiksek dozlarda yan etkilerinin olabilecegi, 6zellikle
cocuklarda kemik gelisimi ve biiylime {izerine olumsuz etkilerinin goriilebilecegi
belirtilmektedir. Ancak fluticasone ve budesonide ile bu etkilerin diger (beclametasone,
triamcinolone) steroidlere gore daha az oldugu ve spacer kullaniminm ilacmn sistemik yan etki
riskini daha da azalttigi bilinmektedir. Bunun yaninda doza-bagimli olarak biiyiimenin

%), Son calismalar da

inhibisyonu gecici olup hedef boyda azalmaya yol agmamaktadir
gostermektedir ki uygun sekilde kullanilan inhale steroidlerin yararh etkileri ve iyi kontrol
edilmemis astimin yol agacagi sonuglar gbz 6niine alindiginda, inhale steroidlerin yan etkileri
ihmal edilebilir diizeydedir. Olgularimizin ortalama 5 yillik inhale steroid tedavisi sonunda
boy ve agirlik SD’lerinde tedavi dncesine gore degisiklik saptanmamis, dolayisiyla tedavinin
biiyiime tlizerine olumsuz etkisi gézlenmemistir.(Tablo XIII, Sekil 4-5). Tedavi sonunda -2 SD
altinda bir olgu (asemptomatik grupta) ile karsilasilmis olup bu ¢ocugun basvuru boyunun da
-2 SD altinda oldugu goriilmiistiir.

Astim i¢in bilinen en 6nemli risk faktorii olan atopi ve allerjen duyarlanmasinin
semptomlarin persiste etmesinde de etkili oldugunu belirten ¢ok sayida ¢alisma vardir 3738
69, 86,87, 93,96.97) ' Serum IgE diizeyinin yiiksekligi ile de astimin persiste etmesi arasinda iliski
kurulmustur ®®. Ancak allerjinin infant ve kiigiik ¢ocuklarda persistan astim gelisiminde risk
faktorii oldugunu, ¢ocukta bir kez astim gelistikten sonra allerjinin bagimsiz bir prognostik
faktor olmadigini, hava yollarindaki enflamatuar siirecin kiginin atopik olup olmamasina
bakmadan devam ettigini bildirenler de vardir ©®”. Bahgeciler ve arkadaslarmm yaptiklar:
calismada serum IgE diuzeyi yuksek olan ve RAST/Prick testinde allerjik duyarlanmasi
saptananlarda semptomlarin persiste ettigi belirtilmistir. Ancak burada hem atopik hem de
nonatopik astimlilar ¢alismaya alinmis ve RAST/Prick’de herhangi bir duyarlanma pozitif
kabul edilmistir (. Bizim ¢aligmamizda ise sadece atopik olanlarin ¢alismaya alnmasmin
yani sira cilt testinde yalnizca ev tozu allerjisi olanlar ve ev tozuyla birlikte baska allerjik
duyarlanmasi olanlar karsilastirildi. Boylelikle iki grup arasinda IgE yiikseklik derecesinin ve
eslik eden allerjik hastahik varh@mn etkileri arastirildi. ki grubun da serum IgE diizeyleri
arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi. Astimli olgularda allerjik rinitin etkisi
tartigmalidir. Jenkins ve arkadaslar1 astima eslik eden egzemanin prognozu olumsuz

etkiledigini belirtirken, Klinnert ve arkadaslar1 prenatal donemden itibaren izledikleri
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olgularda egzemanin prognoza etkisi olmadigini gostermislerdir. Ote yandan Marua ve
arkadaslar1 besin allerjisinin kotii prognozla iliskili oldugunu bildirmistir ©* %9, Robert ve
arkadaglar1 ise hayat1 tehdit eden ciddi astim igin besin allerjisini risk faktori olarak
gostermistir %), Calismamizda iki grup arasinda allerjik rinit, egzema ve besin allerjisi
yoniinden fark saptanmamuistir (Tablo XV, Sekil 6).

Hastalarimizin ailede astim ve soygec¢miste diger atopik hastalik dykiileri agisindan
karsilastirilmasinda iki grup arasinda fark tespit edilmedi (Tablo XVI, Sekil 8). Literatlrde
Ozellikle annede atopi varhiginin astim persistanst igin risk faktorii oldugu belirtilmekle
birlikte, popUlasyona dayali prospektif ¢alismalarin bir kisminda da prognoza etkisinden tam
olarak bahsedilmemektedir ¢ 5 65.87.93.101)

Dogum tartisi, anne siitii sliresi ve formiil mama ile beslenmenin de astim gelisimi ve
prognozu iizerine etkili olabilecegine dair yaymlar meveuttur G0 37:49.71,72,87,89,102-105 ' Appe
stitlinlin erken ¢ocuklukta atopik hastalik ve astim gelisimini 6nledigi bilinmekle birlikte uzun
donemde ve eriskinlikte astim riskini etkilemedigi hatta arttirabilecegi belirtilmektedir “10%),
Formiil mama ile beslenmenin ise astim riski ve prognozuna etkisi bilinmemektedir. Tarig ve
arkadaslarinin Ingiltere’de dogumdan itibaren 1.218 cocugu izledikleri kohort ¢alismada, 3.
aydan once formil mama ile beslenenlerin 4 yasinda iken astim ag¢isindan artms bir risk
sergiledikleri gosterilmistir ). Diisiik dogum agirhgmm ise astim riskini arttirdig daha iyi
bilinmektedir % Ingilterede 15.712 ¢ocugun incelendigi ve astim riskinin arastirildig
calismada diisik dogum agirhigi astim gelisimi i¢in risk faktori olarak bulunmus, fakat
olgular 16 yasinda iken tekrar degerlendirildiginde persistansi etkilemedigi saptanmustir 2,
Ote yandan, Withers ve arkadaslarinin 6-8 yasinda astim tanis1 almis 2.289 ¢ocugu 14-16
yaslarinda tekrar inceledikleri kohort calismada diisiik dogum agirlig1 astim i¢in kotii prognoz
faktorleri arasinda belirtilmistir 7. Bizim ¢alismamizda ise semptomatik ve asemptomatik
gruptaki olgularda dogum agirlii, anne siitii siiresi ve formiil mama ile beslenme Oykiisii
acisindan farklilik tespit edilmemistir (Tablo XI1V).

Cesitli enfeksiy0z ve enflamatuar mekanizmalar ile ortaya ¢ikan siniizitin astimi direkt
olarak etkiledigine iligkin genel bir kan1 mevcuttur. Ayrica son donemde giderek ilgi toplayan
bir goriis de ayni hastahigm farkli tablolar1 olarak rino-siniizitin astim ile birlikteligidir.
Sonugta acik olan bir sey varsa o da ciddi ya da tedaviye direnc¢li astimda siniizitin de goz
oniine almmasi gerektigidir 1. Calismamizdaki tiim hasta grubunda % 55,6 oraninda siniizit

tanis1 vard1 ve iki grup arasinda bu agidan anlamli bir fark yoktu (Tablo XV, Sekil 7).

65



Erken cocukluktaki pek c¢ok hisiltili ataga ozellikle RSV’nin yol agtigi viral
enfeksiyonlar yol agmaktadir. Uzun siireli ¢caligmalar, RSV nin kii¢iik ¢ocuklarda yol a¢tig1
baslica klinik tablo olan bronsiyolitin sonraki donemde de devam eden bir hava yolu
morbidite ve asw1 duyarliligma neden oldugunu gostermistir 1°7. Dahasi Sigurs ve
arkadaslarmm yaptiklar1 ¢alismada hospotalizasyon gerektiren agir RSV bronsiyolitinin, 7
yasinda astim ve allerjik reaksiyon riskini arttirdigi gosterilmistir 1. ftalya’da de Marco ve
arkadaslar1 tarafindan gergeklestirilen retrospektif ¢alismada, 0-44 yas arasi 18.156 astimli
hasta incelenmis ve erken yasta gecirilen akut respiratuar virlis enfeksiyonunun tiim yas
gruplarinda astim riskini arttirdig: ortaya konmustur A°Y, RSV nin astim egilimi arttirmasimin
altinda yatan mekanizma tam olarak bilinmemekle birlikte, RSV nin indiikledigi bir Th1-Th2
switch gosterilmistir ‘9. Nekahet déneminde IL-10 yanitinin, RSV brosiyolitinden sonra
rekiirren wheezing gelisiminde prediktif roliinin oldugu gosterilmistir (in vitro)®19,
Viriislerle indiiklenen astimi olan kii¢iikk ¢ocuklarin (okul dncesi) ¢ogunun 5-7 yaslarinda
hastalig1 atlatacaklar1 belirtilmigse de astimimn persiste etmesinde diger respiratuar viruslerin
etkisi agik degildir “> 7% 11 Clamidia pneumonia ve Mycoplasma pneumonia astim
semptomlarmin eksaserbasyonlarinda identifiye edilmislerse de solunum sisteminin bakteriyel
enfeksiyonlarinin genelde astimla iligkisinin olmadig1 goziikmektedir ve astim prognozuna
iliskin etkilerini igeren bir ¢alisma yoktur ®7. Calismamizda hasta gruplarmm daha once
aldiklar1 bronsiyolit tanisi agisindan karsilastirilmalarinda fark bulunmamistir (Tablo XV,
Sekil 7).

Astim prognozu ile ilgili ¢alismalarin bir kisminda diisiik sosyoekonomik diizey
(SED), astim riski ve semptomlarin persiste etmesi agisindan etkili bir faktor olarak
gosterilmistir G 8799 112) | ewis ve arkadaslarmin ¢alismasinda, 5 yasinda iken gocuklarmn
astim riskleri saptanmis ve bu olgularin 16 yasinda da wheezingi olanlarda yiiksek SED risk
faktori olarak bulunmustur (102). Ancak yine de ¢alismalarin gogunda diisiik SED’in astim
persistansinda daha etkili oldugu disiiniilmektedir. Ciinkii diisiik egitim diizeyindeki
annelerin, bebeklerin emzirilme suresi ve semptomlarin takibi gibi faktorler agisindan
basarisiz olduklar1 bir gercektir. Ayrica ekonomik yonden yoksunluk da doktora ve ilaglara
ulagmay1 engellemekte ve bu da prognozu olumsuz etkilemektedir. Olgularimizin anne-baba
egitim diizeyleri ve aylik ortalama gelir diizeyleri karsilastirildiginda fark saptanmamistir
(Tablo XVII). Ancak bizim olgularimizin tiimii sosyal sigortalar kurumuna bagli is¢i ailelerin

cocuklariydi ve bu nedenle SED agisindan homojen bir grup olusturuyorlardi.
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Nitrojen dioksit ve ozonun muhtemelen hava yolu gegirgenligini arttirarak
allerjenlerin etkisini giliclendirdikleri gosterilmisse de hava kirliliginin ¢ocukluk c¢ag1
astiminin prognozunda etkisine iliskin bilgiler smirlidir #*3). Ancak eldeki veriler 15131nda
hava kirliliginin astim gelisimi i¢in bir risk faktorii olmayabilecegi fakat astimli olgularda
semptomlarin persiste etmesinde etkili oldugu sonucuna varilabilir. Olgularimizin hepsi
Istanbul’'un Anadolu yakasinda ve hava kirliligi acisindan ayni1 derecede risk altindaki
bolgelerde ikamet etmekteydi.

Ev i¢i sartlara bakildiginda evin genisligi ve evde yasayan insan sayismin astim
gelisim riskini etkileyebilecegi yoniinde yaymlar mevcuttur G” 89, Sly ve arkadaslar1 kiigiik
evlerde oturmanin ve genis aile yapismin astim riskini arttirdigini belirtirken, Weitzman ve
arkadaslarinin epidemiyolojik calismasinda da genis aile yapis1 ve evin kiiclik olmas1 astim
acisindan risk faktorii olarak saptanmistir 1% 112 Ote yandan bunlarm ayr1 ayri prognoza
etkisinin ne oldugu tam olarak bilinmemektedir. Ancak diisiik SED’in genel olarak astim
iizerinde olumsuz etkisinden s6z edildigi g6z Oniine alinirsa, evin kii¢iik olmasi ve genis aile
yapist da bununla iliskilendirilebilir. Withers ve arkadaslarimin kohort ¢alismasinda
persistansi etkileyen faktorler incelenmis ve evdeki kardes sayisinin artmasmin persistan
wheezingi azaltirken geg baslangigh oksiiriik riskini arttirdig1 belirtilmistir €. Calismamizda
evde yasayan insan sayisi ve ¢ocugun kendine ait odasinin olup olmadigi bakimindan fark
saptanmazken, evin yiizol¢timii bakimindan iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
vard1 (p<0,01; ¥2: 12,97). Asemptomatik grupta 8 olgu (%22,9 ) 50-100 m? lik evlerde
yasarken semptomatik grupta 22 olgu (%59,5) bu biiyiikliikte bir evde ikamet ediyordu (Tablo
XVII, Sekil 9).

Cocuklarin krese gitmesinin ve dolayisiyla ¢ocukluk cagi enfeksiyonlarma daha sik
maruz kalmalarmin astim gelisim riskini azaltabilecegi one siiriilmiistiir. Boyle olsa bile
bunun prognoza etkisi bilinmemektedir. Celedon ve arkadaslarmin ¢alismasinda ailesinde
atopi Oykiisii olan ve krese giden ¢ocuklar irdelenmis krese gitmenin 4 yasma kadar koruyucu
olabilecegi bildirilmistir ¥, Hijyen hipotezine dayanan bu goriis, son donemde yapilan
calismalarda bu hipotezin de astim insidansindaki artis1 agiklamada yetersiz kaldigi dikkate
alinirsa, siiphe ile karsilanmaktadir ®'%. Bizim olgu grubumuzda, muhtemelen annelerin
cogunun ev hanimi olmas1 ve SED diisiikliigli nedeni ile semptomatik grupta hicbir olgu krese

gitmezken asemptomatik grupta da 3 yas oncesi 1, 3 yas sonrasi 3 ¢ocuk krese gonderilmisti.
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Ozellikle sehirlerde yasayan insanlar hayatlarmin énemli kismimi kapali ortamlarda
gecirmektedirler. Ev igi allerjik ortam genetik agidan duyarli bireylerde astim siddeti ve
riskini arttrmaktadir. Inhalan allerjenlerle siirekli karsilasma, solunum yolu enflamasyonunun
devamliligma neden olarak prognozu kotii yonde etkilemektedir ©”. Evin ismmasmda
kullanilan aracin (odun-komiir sobasi, elektrik, dogalgaz) da solunum yollarmda irritasyon
yaparak semptomlarin siddetlenmesine yol agabilecegi belirtilse de @9 calismamizda bu
acidan iki grup arasinda bir fark saptanmamustir (Tablo XVIII). Ev iginde 6zellikle ev tozu
akarlari, mantar, hamam bodcegi, evcil hayvanlar gibi allerjen kaynaklar1 onemli yer

tutmaktadr ©7> 38 5L 77).

Ev tozu allerjisinin eliminasyonunun astim siddetinde azalma
saglayarak prognozu olumlu yonde etkiledigi gosterilmistir 6. Evde rutubet varligi, hem ev
tozu hem de mantar i¢in uygun ortam olusturur. Bu nedenle ev iginde nemin azaltilmasi
allerjenlere kars1 onemli bir yontemdir. Evde rutubet varligi acisindan sorgulandiginda
calisma gruplarimiz arasinda fark saptanmamustir. Mazon ve arkadaslarmnm Ispanya’da 200
astimli ¢ocukta gergeklestirdikleri galismada ev tozu, kiif, polen ve siit proteinine karsi allerji
varliginmn astim semptomlarmin persistansi ile iliskili oldugu bulunmustur ©¢®. Calismamizda
olgularrmizin hepsi atopik ve cilt testinde ev tozuna karsi duyarlanmasi olan hastalardi.
Bunun yaninda, birlikte olan diger duyarlanmalar agisindan iki grup arasinda fark yoktu.
Olgularimiz, ev tozuna iliskin 6nlemlerin basinda gelen uyunan odada hali, tiiylii oyuncak,
kumas kapli mobilya ya da kumas perde varhigi agisindan sorgulandiklarinda; semptomatik
grupta Onlemler yetersiz olup iki grup arasindaki fark istatistiksel olarak anlamliyd: (p<0,05;
y2. 4,63)(Tablo XVIII). Bir baska allerjen olan hayvan tliyliniin de prognoza etkisi
tartismalidir. Isve¢’ten Braback ve arkadaslari, evlerinde kedi-képek besleyenlerde bunlara
kars1 allerjik sensitizasyonun fazla oldugunu ancak bu durumun astim semptomlarini
etkilemedigini belirtirken ®®, ayni iilkeden Kjellman ve arkadaslarmin ¢alismasinda hayvan
tiiyline kars1 duyarlanmanin persistansta etkili oldugu belirtilmistir ®?. Bizim calismamizda
ise yalnizca bir olgu evinde kedi beslemekte idi, cilt testinde buna kars1 duyarlanma saptandi
ancak olgu asemptomatik grupta idi.

Pasif ve aktif sigara iciciliginin astim prognozunu kotii yonde etkiledigi goriilmektedir
(39-43,67) \Withers ve arkadaslariin yaptiklar1 calismada, aktif-pasif sigara dumanina maruz
kalmanm, 6-8 yasinda iken astimli olan ve 14-16 yasinda halen semptomlar1 persiste eden
hastalarda risk faktorii oldugu saptanmustir 8. Strachan ve Cook’un yaptiklar1 bir derlemede;

hamilelikte annenin sigara igmesinin ¢ocugun ilk alt1 yasma kadar wheezing atagi gegirme
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riskini arttirdigi, atopik olmayan bebeklerin ev iginde diizenli olarak sigara dumanma maruz
kalmalarinin wheezing insidansini arttirdig1 fakat bu durumun genelde iyi prognoz gosterdigi,
atopik ve/veya astim tanist almis ¢ocuklarda pasif sigara i¢iminin semptom skorlarmi belirgin
olarak kotiilestirerek akut atak, acil servise bagvuru ve hastaneye yatiglarda artisa neden
oldugu belirtilmistir *!”. Calismamizdaki hasta grubunda addlesan dénemde olgular
oldugundan, bu yonde sorguladigimizda hi¢ birinde aktif sigara i¢imi Oyklsiu almmadi.
Ayrica her iki grubun da evde sigara icilmesi yolu ile pasif sigara dumanina maruziyetleri
sorgulandiginda fark saptanmadi (Tablo XV1I1).

Astiml1 ¢ocuklarda hastalik siddeti arttik¢a prognoz da o 6lgiide kétiilesmektedir € 7
64,67, 73). Calismamizda olgularimiz astim siddeti bakimindan orta-persistan astim grubundan
secilmislerdi ve bu acidan iki grup arasinda fark yoktu. Bununla birlikte astim siddetinin
degerlendirilmesinde kullanilan solunum fonksiyon testlerindeki diisiikliiglin astim
persistansini predikte edebilecegi ve eriskin donemde de semptomatik olgularda FEV1’in
diisiik oldugu gosterilmistir 8 678 Gerritsen ve arkadaslari, 6-14 yaslarinda iken astimli
olan 119 cocugu eriskin donemde de incelediklerinde, su an semptomlu olan erigkinlerin hem
cocukluktaki hem de eriskin donemdeki FEV1 degerlerini semptomu olmayanlara gore diisiik
bulmuslardir ®. Jenkins ve arkadaslarmin gocuklar1 7 yasinda ve eriskin donemde iken
inceledikleri prospektif ¢alismasinda, FEFso degeri diisiikliigiinlin eriskin donemde devam
eden astimi predikte edebilecegi belirtilmistir ®®. Sears ve arkadaslarmm Yeni Zellanda’daki
kohort ¢aligmasinda da 9 yasinda iken diisiik bulunan akciger fonksiyonlarinin astimin
persiste etmesinde 6nemli oldugu ifade edilmistir ®®. Ancak inhale steroid tedavisinin
etkinligi ve bu calismalardaki ¢ocuklarin bu acidan yetersiz tedavi aldiklar1 bir gercektir.
Bahceciler ve arkadaslarinin ortalama 3 yillik diizenli antienflamatuar tedavi ile takip edilmis
hastalar1 inceledikleri calismasinda su anda semptomatik olgularla asemptomatik olanlarin
arasinda, baslangictaki FEV1, FEF2s75 ve FEV1/FVC degerleri bakimindan fark saptanmis
ancak takip sonunda iki grup arasmda fark bulunmamistir (). Bizim ¢alismamizda ise,
bagvurudaki SFT’lere bakildiginda; FEV1, FVC ve FEFsg degerleri semptomatik grupta daha
diisiiktii ve fark istatistiksel olarak anlamliydi. FEV1/FVC ve PEF degerleri agisindan ise fark
yoktu. Her iki gruptaki hastalarn da bagvuru ve son oOlgiilen tiim SFT parametreleri
karsilastirildiginda, son SFT’lerde anlamli dlgiide diizelme vardi (p<0,0001) ancak yine de
asemptomatik grubun FEV1, FVC, PEF ve FEFso degerleri daha iyi idi (Tablo XX, Sekil 13).

Bagvuruda ve son Olciilen SFT arasindaki degisim miktar1 karsilastirildiginda ise
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asemptomatiklerin FEV1 ve PEF’indeki olumlu artis semptomatiklerdeki artisa gore daha
fazla idi (Tablo XXI, Sekil 14). Olgularimizin genel olarak inhale steroid tedavisi ile solunum
fonksiyonlarinda belirgin diizelme saglanmis olup bu da Konig ve Ageltoft’un steroid
tedavisinin akciger fonksiyonlarinda saglamis oldugu iyilesmeye iligkin c¢aligsmalar: ile
uyumlu idi %9 Calismamizdan, genel kani olarak tiim otoriteler tarafindan benimsenen,
‘baglangictaki SFT ne kadar bozuk ise persistans riski de o dlgiide yiiksek oldugu’ sonucu
cikarilabilir. Ancak bizim olgu grubumuz SFT’lerin prognoza etkisini predikte etmek igin
regresyon analizi yonunden kuclk bir gruptu. Yine de semptomatik grupta SFT degerleri
basvuru doneminde anlamli 6l¢iide daha diisiik olarak saptanmstir.

Astimli ¢ocuklarin hayat kaliteleri akut ataga baglh olarak acil servise bagvurmalar,
hastaneye yatislar ve okul devamsizligi nedeni ile diismektedir 1628 118 Asemptomatik ve
semptomatik olgular arasinda bize basvurudan Onceki donemde acil servise basvuru ve
hastaneye yatis sayilar1 agisindan fark olmadigi gibi bagvurudan sonraki izlem doneminde de
fark yoktu. Ote yandan her iki gruptaki hastalarmn da takip dncesi ve sonrasi acil servise
basvuru ve hastaneye yatis sayilarinda belirgin diizelme vardi (p<0,0001). Bu da duizenli takip
ve antienflamatuar tedavinin etkinligini gostermekte idi. Takip siiresince toplam atak ve okul
giinli kayb1 agisindan asemptomatik grup lehine farklilik tespit edildi, yani semptomatikler
daha fazla atak gecirmislerdi (p<0,0001)(Tablo XIX, Sekil 10-12). Ancak acile bagvuru ve
hastaneye yatis agisindan iki grup arasinda fark olmadig1 goz oniine alinacak olursa bu ataklar
hafif siddette olup evde tedavi edilmisti. SFT’deki diizelme de dikkate alinirsa
antienflamatuar tedavi sayesinde, sikayetleri devam ediyor olsa bile, semptomatik grupta
hastalik siddetinin azaldig1 goziikmektedir..

Inhale steroidin yan1 sira uzlas1 raporlar1 dogrultusunda semptomlarin kontrol altma
alinamadig1 ¢ocuklarda 5 yas altinda dahi tedaviye lokotrien antogonisti ve/veya (2 agonist
ilave edilmektedir 315 119 Bizim caliymamizda tiim hastalar inhale steroid almakta idi.
Bunun yaninda P2 agonist ve/veya lokotrien antogonisti kullanimi agisindan fark vardi
(p<0,01; ¥*:12,54). Asemptomatikler ya yalnizca inhale steroid ya da yaninda montelukast
veya (2 agonisti daha fazla kullanirken, semptomatikler inhale steroid yaninda montelukast ve
B2 agonisti daha sik kullaniyorlardi (Tablo XXII, Sekil 15). Bu da zaten semptomatik grup
oldugu ve hastaligin tam olarak kontrol altinda olmadig: diisiiniilecek olursa beklenen bir

durumdur.
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PEFmetre ile evde izlem 6zellikle orta siddette astimlilarin optimal takip ve tedavisi
icin tavsiye edilmektedir. Bu kiiciik, portable aletin kullanimi akciger fonksiyonlarmnin
objektif 6lclimiini saglamaktadir. Hastanin ve ailesinin PEFmetre’yi nasil ve ne zaman
kullanacagini, sonucu nasil yorumlayacagini ve hekimle ne zaman iletisime gececegini
bilmesi gerekmektedir % 5. Son donemlerde PEFmetrenin unstabil hastaligi olan agir
astimlilarda ve devamli degil de aralikli olarak kullanimi tavsiye edilmektedir 429, Uyumun
bir sorun olmasmin yant sira, PEFmetre yalnizca biiyiik-santral hava yollarindaki
obstriiksiyonu 6lgmektedir; pek cok astimlinin ise normal ya da normale yakin PEF hizlar1
varken, kiigiik hava yollarinda 6nemli obstriiksiyonlar1 oldugu ve bu baglamda PEFmetrenin
yaniltic1 bilgi verdigi iddia edilmektedir @2 122 Bunun otesinde uzun sireli PEFmetre
kullaniminin ve tedaviyi buna gére belirlemenin prognoz lizerinde daha iyi sonuglar dogurup
dogurmayacagi acgik degildir. Nitekim ¢ok kisa slire 6nce yaymlanan ve 90 cocugu inceleyen
bir galismada PEFmetre kullaniminin evde akut alevlenmelerin tedavisinde bile bir iyilesmeye
yol agmadig1 gosterilmistir 1?3, Acil serviste gergeklestirilen ve 6 yas iizerinde 456 ¢ocugun
PEFmetre kullanim becerilerinin degerlendirildigi baska bir ¢alismada da cocuklarin aleti
uygun bir sekilde kullanamadiklar1 saptanmustir 2. Bizim ¢alismamizda ise hem basvuruda
hem de son dlgiilen PEFmetre degerleri SFT ile paralel bir sekilde seyretmis ve hastaligin
siddetini ve tedaviye yanit1 gozlemlemede faydali olmustur (Tablo XX, Sekil 13). Bu nedenle
hastalarin diizenli takibi sirasinda aletin kullanimi ve faydalar1 konusunda bilgilendirilmeleri
ve en azindan aralikli olarak PEF degiskenligine bakarak hasta izleminin tavsiye edilmesi
gerektigi kanisindayiz.

Cocukluk cagi astiminda inhalasyon cihazlarinin dogru sekilde kullanimi basarili bir
ilac tedavisi i¢in 6n kosuldur. Pek ¢ok calismada inhaler kullanim tekniginin yetersiz oldugu
gosterilmis ve hastalarin %15-60’1nda yanlis kullanildig: bildirilmistir. Dahas1 pek ¢cok hekim
ve saglik calisanmin da bu konuda yetersiz bilgiye sahip olduklar1 gosterilmistir 912, Kuru
toz inhaler ya da spacer kullanan hastalarm bu araclar1 kullanabilme becerilerinin kontrol
edilmeleri esastir ancak giiniimiizde bu degerlendirmeyi yapabilecek kriterler belirlenmemis
Olup her hastaya uygulanmamaktadir. Yine de bu degerlendirmeyi yapmada kullanilan
parametreler genel hatlariyla bazi caligsmalarda ifade edilmistir. Biz de ¢alismamizda her bir
parametrenin 1 puan oldugu ve hem MDI+spacer hem de DPI kullanan hastalarda 8
parametreden olusan bir skorlamaya goOre (Tablo 1X) gerceklestirdigimiz incelemede;

asemptomatik gruptakiler ortalama 6,29+1,67, semptomatik gruptakiler ise 5,68+1,92 puan
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aldi ve fark istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (Sekil 17). Ancak genel olarak bizim
hastalarimizin da bu konuda arzulanan noktada olmadigi bir gercektir. Hastalarin hem
PEFmetre hem de inhaler kullanimlarmnin her vizitte israrla kontrol edilmesi gerektigini
diistinmekteyiz.

Sonug¢ olarak astim tedavisine devam edilen semptomatik grup ile tedavinin
kesilebildigi asemptomatik grubu inceledigimiz bu ¢alismada; semptomatik gruptaki olgularin
yilizélglimii bakimindan daha kiiciik evlerde yasadiklari, ev tozuna karsi 6nlemlerinin yetersiz
oldugu, bagvurudaki solunum fonksiyon testlerinin daha diisiik oldugu ve asemptomatiklere
kiyasla kizlarin oranmnin daha yiiksek oldugu bulunmustur. Pek ¢ok faktor (yas, astim siddeti,
atopi durumu, sosyoekonomik diizey, uygulanan tedavi, takip suresi vb.) agisindan homojen
iki grubun karsilastirildigi diisiiniiliirse varilan sonuclar onemlidir ancak daha genis hasta
gruplarinin, daha uzun siire izlendigi benzer ¢alismalara ihtiyag vardir. Astimdan kurtuldugu
diisiiniilen cocuklarn belirli bir oraninin hayatinin ileriki donemlerinde tekrar semptomlar1
ortaya ¢ikmaktadir. Altta yatan mekanizma halen tam olarak bilinmese de hava yollarinda
devam eden enflamasyonun relaps riskini belirledigi diistiniilmektedir. Eger kronik hava yolu
enflamasyonu ve/veya remodelling, atopik astim hikayesi olan asemptomatik olgularda bile
mevcut ise, “Antienflamatuar tedaviyi uzatmak suretiyle acaba bu dogal seyri degistirebilir
miyiz?” sorusu akla gelmektedir. Inhaler steroid tedavisinin uzun dénemde prognoza etkisi
heniiz net bir sekilde gosterilmemistir. Pek ¢ok epidemiyolojik ¢alismadan da goriildiigii gibi
astimi atlatmis bir kisim hasta da hayatlarinin geri kalan béliimiinde tedaviye gerek duymadan
asemptomatik kaldigina gore, “Astimda remisyon vardir!” denebilir. Ancak merak edilen, bu
remisyonda olanlarm sayisini diizenli kontrol ve uzamis antienflamatuar tedavi ile arttirilip
arttirllamayacagidir. Anne babalarin bilmek istedigi ¢ocuklarinin astimdan kurtulup
kurtulamayacaklar1 ve eger hastalig1 atlatacaklarsa bunun ka¢ yasinda olacagidir. Hekim i¢in
her bireyde prognozu tam olarak tahmin edebilmek ve bu sorunun yanitin1 kesin olarak
vermek ¢ok zordur. Bugiin i¢in cocugun astim prognozunu dnceden belirleyebilmek agisindan
eldeki bilgiler yetersiz olup daha pek ¢ok faktoriin incelenmesine ihtiyag vardir. Bu anlamda
prognozu Ongorebilmek igin brongiyal astimin degisik fenotiplerinin immiinolojik

(enflamatuar) ve/veya genetik belirte¢lerinin arastirilmasi gerekmektedir.
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OZET
Cocukluk ¢ag1 astiminda tedaviye yanmiti etkileyen faktorler

Ozet

Amagc: Bu ¢alismada; astim nedeniyle en az 3 yil antienflamatuar tedavi ile izlenen, benzer
klinik ozellikleri olan, ancak koruyucu tedavinin sonlandirilabildigi asemptomatik ¢ocuklarla,
tedaviye devam edilmesi gereken semptomatik hastalarda, tedaviye yaniti ve hastalik
prognozunu etkileyen faktorler arastirilmistir.

Metot: SSK Goztepe Egitim Hastanesi Cocuk Saglig1 ve Hastaliklar1 Klinigi Cocuk Gogiis
Hastaliklar1 Poliklinigi’nde 1999-2005 yillar1 arasinda orta persistan astim tanisiyla diizenli
olarak izlenen ve en az ii¢ yil inhaler steroid ile kontrol edici tedavi uygulanmis, bagvuruda 6
yas ve lizerinde olan, solunum fonksiyon testi yapabilen ve atopik 6zellik gosteren, toplam 72
hasta calismaya alindi. Hastalarin 37’°si semptomatik grubu, 35’1 de asemptomatik grubu
olusturmaktaydi. Hastalarin dosya kayitlar1 ve yiiz yiize goriisme ile veriler toplandi. Boy ve
tart1 6lgtimii ile birlikte solunum fonksiyon testleri yapildi. Kullandig1 aparat ve inhalasyon
becerileri degerlendirildi. Semptom kayit formu ve PEFmetre verilerek cilt testi uygulandi.
Bulgular: Her iki grupta da erkekler ¢ogunlugu olusturmakla birlikte asemptomatiklerin
%22,9’u kiz, %77,1’1 erkek; semptomatiklerin %43,2’si kiz, %56,8’1 erkek idi. Evin
yiizOlglimii ve uyunan odada hali varligi bakimindan iki grup arasinda istatistiksel olarak
anlamh fark vardi. Basvurudaki SFT degerleri semptomatik grupta daha diisiiktii ve fark
istatisksel olarak anlamliydi. Her iki gruptaki hastalarin da bagvuru ve son Olgiilen tiim SFT
parametreleri karsilastirildiginda, son SFT’lerde anlamli 6lglide diizelme vardi. Her iki
gruptaki hastalarin da takip Oncesi ve sonrasi acil servise basvuru ve hastaneye yatis
sayilarinda belirgin diizelme vardi. Takip siiresince toplam atak ve okul giinii kayb1 agisindan
asemptomatik grup lehine farklilik tespit edildi.

Sonug: Pek ¢ok faktor (yas, astim siddeti, atopi durumu, sosyoekonomik diizey, uygulanan
tedavi, takip siiresi vb.) agisindan homojen iki grubun karsilastirildigi diisiiniiliirse varilan
sonuglar onemli olmakla birlikte astimin degisik fenotiplerinin immiinolojik ve/veya genetik
belirteglerinin saptanmasiyla ¢ocukluk c¢agi astimmm prognozu hakkinda daha cesur

ongorulerde bulunulabilir.

Anahtar kelimeler: Astim, ¢cocukluk, prognoz
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Factors Affecting Prognosis and Response to the Treatment of Childhood Asthma

Summary

Aim: Factors influencing treatment response and disease prognosis were investigated in this
study in asymptomatic children with similar clinical features who were followed up with anti-
inflammatory treatment for at least 3 years due to asthma but could discontinue preventive
treatment, and in symptomatic patients who needed to continue treatment.

Methods: Between 1999 and 2005, respiratory function tests were performed at SSK Goztepe
Training Hospital Child Health and Diseases Clinic, Pediatric Chest Diseases Polyclinic on
patients with moderate persistent asthma who were regularly monitored and received
controller treatment with inhaler steroids for at least three years and were 6 years of age or
older at the time of application. The study comprised 72 patients who were able to do so and
had atopic characteristics. The symptomatic group had 37 patients, while the asymptomatic
group included 35. Patients' file records and face-to-face interviews were used to obtain data.
In addition to height and weight data, respiratory function tests were performed. The
equipment used as well as the inhaling skills were assessed. A symptom tracking sheet and a
PEF meter were provided, as well as a skin test.

Results: Despite the fact that males outnumber females in both groups, 22.9% of
asymptomatics are female and 77.1% are male; 43.2% of symptomatics are girls and 56.8%
are boys. In terms of the surface area of the house and the existence of carpet in the sleeping
room, there was a statistically significant difference between the two groups. The
symptomatic group had lower PFT readings at admission, and the difference was statistically
significant. When all PFT parameters assessed upon admission and last measured in patients
in both groups were compared, the final PFTs showed a significant improvement. The number
of emergency department visits and hospitalizations of patients in both groups decreased
significantly before and after follow-up). During the follow-up period, there was a difference
in total attacks and school day loss in favor of the asymptomatic group.

Conclusion: Although the findings are significant in light of the fact that two homogeneous
groups were compared in terms of many factors (age, asthma severity, atopy status,
socioeconomic level, applied treatment, follow-up period, and so on), we can learn more
about the prognosis of childhood asthma by identifying immunological and/or genetic
markers of different phenotypes of asthma. It is possible to make bold predictions.

Key Words: Asthma, childhood, prognosis.
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	Uzun süre izlenen astımlı çocuklarda pübertede %30-80 arasında değişen oranlarda spontan remisyonlar bildirilmektedir. Ancak bu hastalarda belli oranda obstrüksiyonun devam ettiği, bronşial reaktivitelerinin artmış olduğu görülmektedir. Ayrıca bu olgu...
	Atakların sıklığı ve şiddeti: Hastalık başladıktan sonra ilk yılda sık atak geçiren ya da çocukluk çağı boyunca 10’dan daha fazla atak geçiren, atakları şiddetli ya da uzun süreli olan çocuklarda prognoz iyi değildir (6, 64).
	Ailede atopi öyküsü: Astımlı çocukların %75-80’i inhalan allerjenlere karşı duyarlıdır ve ailede atopi öyküsü vardır. Bunun prognoza etkisi tartışmalıdır. Ancak özellikle maternal atopi öyküsü olanlarda prognozun daha kötü olduğunu ileri süren yayınla...
	Eşlik eden atopik hastalık: Egzema, allerjik rinit gibi hastalıkların astım ile birlikte bulunmasının prognoza etkisi kesin olarak bilinmemektedir. Ancak egzemanın eşlik ettiği hastalarda wheezingin daha persistan olduğu ve bunlarda prognozun iyi olma...
	Cinsiyet: Prepübertal çocuklarda erkek cinsiyet astım için bir risk faktörü iken çocukluktan erişkin döneme geçişte astım persistansı açısından kızlar risk grubunu oluşturur.   Nedenleri tam olarak bilinmemekle birlikta genel olarak prognoz  kadınlard...
	Semptomların başlama yaşı: Hastalık erken yaşta başlayanlarda daha şiddetli olmakla birlikte erken başlama prognozu kötü yönde etkilemez, aksine wheezing ne kadar erken başlamış ise prognozun o ölçüde iyi olduğu belirtilmektedir. Çalışmaların çoğunda ...

