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1.GIRiS

Higilti, alt havayollarinda olusan daralmaya bagli olarak hizli hava vibrasyonu ile

meydana gelen yiiksek titresimli polifonik miizikal bir sestir (1).

Hisiltili ¢ocuk, altta yatan bir bagska neden olmamak kaydiyla ii¢ yasin altinda, higiltist
bir yi1l iginde li¢ veya daha fazla tekrarlayan ve hisilti ataklar1 salbutamole yanit veren ¢ocuk
olarak tanimlanir. ‘Hisiltili cocuk’ tanimi heterojen fenotipleri i¢erisinde barindiran, siiresinde
ve seyrinde farkliliklar igeren, patofizyolojisi birbirinden ayri bir grup hastaligi kapsayan
kompleks bir durumdur (2).

Siit ¢ocuklart ve kiiglik g¢ocuklarda solunum yollarimin anatomik ve fizyolojik
ozelliklerine bagli olarak obstriiksiyon kolaylikla gelisir (3). Ancak siit ¢ocuklarinda goriilen
higilt1 ile daha sonra gelisebilecek astim arasindaki iliski olabilecegi bunun immiin sistemdeki
matiirasyon ve konjenital/ kazanilmig havayolu degisikliklerinin bir sonucu oldugu

diistintilmektedir (2).

Erken yasta gegirilen hisilt1 ataklar1 daha sonra gelisebilecek astim agisindan ilk bulgu
olabilir. Fakat giinlimiizde hangi hisiltili ¢ocugun astim olacagini 6ngoren biyokimyasal veya
genetik bir belirleyici yoktur (4). Astim tanisinda yardimci olacak infantlara 6zgii solunum
fonksiyon testleri, siit cocuklugu doneminde rutin olarak birgok merkezde yapilamamakta

ancak calismalarda kullanilmaktadir (5).

Etiyolojiye yonelik ¢alismalarin erken baslatilmasi, risk faktorlerinin iyi tanimlanmasi
hastaligin prognozu agisindan 6nem tasimaktadir. Hisiltili ¢ocuklarda erken tani ve tedavi,

bronglardaki irreversibl degisiklikleri biiyiik oranda onleyecektir (6).

Ozetle, giiniimiiz kosullarinda asttmin seyrinin énceden tahmin edilmesini saglayacak
somut tetkikler bulunmamaktadir.Hisiltili ¢ocuklarin hangilerinin astim olacagini belirlemek

ve risk faktorlerini dnceden bilmek astim kontrolii agisindan 6nem kazanmaktadir.

Retrospektif kesitsel olarak planladigimiz bu c¢alismada izmir Dr. Behget Uz Cocuk
Hastaliklar1 ve Cerrahisi Egitim Arastirma Hastanesi Cocuk Allerji Poliklinigi’nde 1995-2000
yillar1 arasinda reaktif hava yolu hastalig1 nedeniyle izlenmis ve epizodik higilti tanis1 almig
cocuklarda; higiltinin gidisatin1 géstermek, adélesan doneme kadar hastaligin seyrini izlemek,

retrospektif olarak hastalarin demografik o6zellikleri, klinik ve laboratuar verileri



dogrultusunda epizodik higiltinin astim ile iligkisini belirlemek amaglanmistir. Boylece bu
cocuklardan hangisinin gelecekte astim olacagini ayirt etmek ve erken miidahale stratejilerini

gelistirerek hastaligin dogal seyrini degistirmek miimkiin olabilecektir.



2.GENEL BIiLGILER

2.1.HISILTININ TANIMI

Hisilt1 veya wheezing, gogiiste oskiiltasyonla duyulabilen yiliksek perdeli miizikal bir
ses olarak tanimlanir. Higiltiya neden olan alt solunum yollarinin herhangi bir nedenle

daralmasi sonucu i¢inden gecen hava akiminin brons duvarlarinda yol agtig1 tiirblilan akimdir

().

Hisilt1 sadece ¢ocukluk yas grubunda degil her yasta goriilmektedir. Ancak kiigiik
cocuklar birtakim faktorler sebebiyle hisiltiya daha yatkindir. Periferik hava yolu direncinin
yiiksek olmasi, elastikiyet basincinin az olmasi, hava yollarinin erken kapanmasi, kollateral
ventilasyonun az olmasi, diyaframin ¢abuk yorulmasi, gogiis kafesinin stabil olmamasi ve

immun sistemin tam olarak olgunlasmamasi bu faktérlerden bilinenleridir (8).

Hava akimi ii¢ formda olusur. Hava akiminin biiyiikliigiine bagli olarak laminar,
tirblilan yada transizyoneldir. Laminar akim asil olarak santral havayollarinda olusur.
Tiirbiilan akim mukosilier klirens mekanizmalari ile birlikte inhale parcaciklarin filtrasyonunu
kolaylastirir. Bebeklerde proksimal havayolu ¢ap1 eriskinlere kiyasla belirgin olarak azalmig
oldugundan daha az tiirbiilan akim vardir. Bu durum parcaciklarin daha az etkili filtrasyonu
ve klirensine yatkinlik yaparak havayolu tikanikligina sebep olur. Poseuille kanununa gére
alveollerdeki havanin akis1 tanimlandiginda, bir tiipten gecen havaya karsi olan direng, tiipiin
yarigapi ile dordiincii dereceden ters orantilidir. Bu sebeple kiigiik havayollarinin yari ¢apini
azaltan her tiirlii hastalik hava akim1 direncindeki artisa bagl olarak obstruksiyonda artmaya
sebep olabilir. Altt yasa kadar olan c¢ocuklarda, periferik hava yollar1 total solunum
resistansinin ortalama %350’sini olusturur. Bu dénemde akcigerin kompliyansi da azaldigindan
bronsiolit gibi kiiciik hava yollarin1 etkileyen hastaliklarda kolaylikla periferik hava yolu
obstruksiyonu olusur (8,9).

Siit ¢ocuklarinda periferik hava yollar1 orantisiz bir sekilde dardir. Bu nedenle
obstruksiyon durumlarinda hava akimi direnci ¢ok daha fazla artar. Ayn1 zamanda hava
yollarinin acik kalmasini saglayan elastinin eksik oldugu gosterilmistir. Bu nedenle negatif
basingla birlikte bronslar daha kolay kollabe olur. Bu da, solunum isini arttirarak higiltiya

neden olur (10).



Bebeklikte alveol sayilari eriskinlerin ancak yaris1 kadardir, 6zellikle iki yasindan
sonra alveol sayisinda ve kiiglik hava yollarinin ¢apinda hizli bir artig goriiliir. Bu nedenle

hisilti, cocuk biiylidiik¢e azalan bir durumdur (8).

Hisilt1 sesini aileler ¢cok farkli algilayabilmektedir. Ozellikle inspiratuar bir ses olan ve
daha c¢ok iist solunum yollarindaki bir obstriiksiyondan kaynaklanan stridor hisilti ile siklikla
karistirilmaktadir. Ayrica aileler bu sesi sosyokiiltiirel diizeylerine gore horoz 6tme sesi, korna
sesi, diidiik sesi, cizilti sesi gibi ¢ok cesitli seslere benzetebilmektedirler. Bir ¢aligmada
ailelerin hisilt1 olarak adlandirildiklar1 sesin %30’unun aslinda hisilti olmadigi; buna karsin
gercekte hisiltt olan sesin %30’unun da aileler tarafindan higilti olarak adlandirilmadig:
gorilmustlir (11). Bir diger ¢alismada dogumdan ii¢ yasa kadar izlenen 454 bebegin
%40,9’unun annelerinin higiltt duydugu, bunlarin ancak %28,6’sinin doktor tarafindan
dogrulandigr goriilmistir (12). Bu durum, higiltiyr sorgularken tarifinin iyi yapilmasinin

Oonemini gostermektedir.

Higilt1, hastalarda tek bir atak seklinde baslayip bitebilir. Uzun siireli olabilir veya
yineleyen ataklar seklinde gelisebilir. Bu nedenle hisiltili ¢ocuk tanimlanirken higiltinin g

veya daha fazla atak seklinde gelismesi, sonug olarak yinelemesi sart1 aranmaktadir (13).
2.2.SUT COCUKLARINDA HISILTI NEDENLERI
Siit ¢ocuklarinda hisiltili solunum nedenlerini su sekilde siralayabiliriz (14).
INFLAMATUAR DURUMLAR
Astim

GINA (Astim I¢in Kiiresel Yaklasim)’nin rehberleri astimi degisken ve tekrarlayic
semptomlart olan, havayolu darli§i sonucu hisilti, bronsial hipereaktivite ve inflamasyon

zemini ile karakterize kronik yaygin bir havayolu hastaligi olarak tanimlar (15).

Kronik inflamasyon, ozellikle gece veya sabahin erken saatlerinde meydana gelen
tekrarlayan hisiltili solunum, nefes darligi, gogiiste sikisma hissi ve oksiirlik ataklarina neden
olan hava yolu asir1 cevabiyla iligkilidir. Bu ataklar genellikle akcigerlerde yaygin, ama
degisken ve ¢ogunlukla kendiliginden veya tedaviyle geri doniislii bir hava yolu tikaniklig
ozelligindedir. Klinik 6ykiide one c¢ikan, siklikla oksiiriiglin eslik ettigi ve Ozellikle gece

ortaya ¢ikan ataklarla seyreden nefes darligi ve higiltidir (15).



Astim, tekrarlayan ataklar ile kendini gosteren kronik bir solunum yolu hastaligidir.
Hastalar ataklar arasinda kendilerini iyi hissederler. Ataklar sirasinda Oksiiriik, gogiiste
stkisma hissi, solunumda hizlanma, hisilti ve nefes darlig1 olur. Astimli hastalar ¢evredeki
birgcok maddeye astimli olmayanlara gére daha duyarlidir. Bu uyaranlar hastalarda hisiltt ve

okstirtige yol agarlar (16).
Kistik Fibrozis

Kistik fibrozis ¢ocuklarda ve eriskinlerde goriilen kalitimsal ve birden c¢ok sistemi
etkileyen bir hastaliktir. Baslica 6zellikleri havayollarinin obstruksiyonu ve enfeksiyonu,
sindirim bozukluklar1 ve onun sonuglaridir. Amerikadaki insidansi1 beyazlarda 1/3500,
siyahlarda 1/17000 iken Tirkiyedeki insidans1 1/3000 olarak bildirilmistir (17). Kistik fibroz
otozomal resesif olarak kalitilir ve saptanan gen mutasyonlarinin hepsi yedinci kromozomun
uzun kolundaki tek bir lokusta yer alir. Baskin patogenetik oOzellik epitelize yiizeylerin
disfonksiyonudur. Akciger, pankreas ve diger organ tutulumlarinda degiskenlik
goriilmesinden mutasyonel heterojenite sorumlu tutulmaktadir. Hastalarin ¢ogu tekrarlayan
tedaviye direcli yada ilerleyici solunum yolu enfeksiyonlarina ait semptomlar ve biiyliime
geriligi ile basvurmaktadir. Hayatin ilk haftalarinda kronik oksiiriik, hisilti, tekrarlayan
pndmoni ve solunum sikintis1 gibi sebat eden respiratuar belirtiler ile fark edilirler. Tani ter

testi ile terde klor miktarinin 60 mEq/1’den yiiksek saptanmasi ile konulur (18).
Bronkopulmoner Displazi

Bronkopulmoner displazi (BPD), mekanik ventilasyon ve suplementer oksijen destegi
gereken bebeklerde akciger hasar1 sonucu olusur. Ilk kez 1967°de Northway tarafindan
tanimlanan BPD, antenatal steroid ve postnatal surfaktanin kullanima girmesinden Once
biiyiik preterm bebeklerin hastaligiydi. Bugiin ise BPD, oncelikle asir1 diisiik dogum agirlikl
bebeklerin hastaligidir. Genellikle 1000 gr altinda dogan bu bebeklerin ¢gogunda dogumda
akciger problemi ya yoktur yada ¢ok azdir. Ancak zamanla ilerleyici hastalik ortaya ¢ikmaya
baglar. Akciger muayenesinde elde edilen fizik bulgular takipne, higilt1 ve kaba rallerden
olusur. Asir1 siv1 yiiklenmesi varsa ince raller duyulabilir. Hastalar kor pulmonale ve biliylime

geriligi gelisimi acisindan takip edilmelidir (18).

Bronsiektazi



Bronsiektazi brong agacinin geri doniislimsiiz, anormal genislemesidir. Gelismis
iilkelerde bronsiektazinin en sik rastlanan nedeni kistik fibrozdur. Siliyer diskinezi, immun
yetersizlik sendromlari, enfeksiyonlar bronsiektazi ile iliskili diger durumlardir. Bronsiektazi
konjenital de olabilir. Cocuklarda en sik goriilen semptomlar higilt1, oksiiriik ve sabahlar1 olan

puriilan balgamdir. Bronsiektazili hastalarin akciger goriinlimiindeki bulgular 6zgiil degildir.

Tipik  bulgular arasinda; bronkovaskiiller —goriinimde silinme, bronslarin
belirginlesmesi ve akciger hacminde azalma sayilabilir. Daha siddetli formlarda kistik
bosluklar gelisebilir. Etkilenmemis akcigerde kompansatuar asir1 havalanma goriilebilir.
Tanida ince kesitli yiiksek rezoliisyonlu akciger tomografisi, bronkografinin yerini alarak altin

standart yontem olmustur (18).
ENFEKSiYONLAR
Trakeit

Bakteriyel ya da viral larengotrakeobronsitin bir pargast olabilir. Giiriiltiilii kaba bir
Okstiriik vardir. Ates, Oksiiriik, hisiltl, solunum sikintis1 ile birlikte toksisite hemen

gelisebilecegi gibi, goriiniirde olugan bir diizelmeden birkag giin sonra da ortaya ¢ikabilir.

Bakteriyel trakeiti olan hasta diiz yatabilir. Salya akmasi olmaz. Epiglottitteki gibi
disfaji gortilmez. Krup i¢in uygulanan genel tedaviler etkisizdir. Entiibasyon veya trakeostomi
gerekebilir. Ana patolojik bulgu krikoid kikirdak seviyesinde yer alan, bol, kalin ve piiriilan
sekresyonlarla komplike olmus, bazen de psédomembran olusturan mukozal sismelerdir.
Tani; ates, piiriilan havayolu sekresyonlar1 gibi havayolu hastaligina ait kanitlarin bulunmasi

ve Kklasik epiglottit bulgularinin olmamasiyla konur (18).
Bronsiolit

Brongiolit bebeklerde alt solunum yolunun, kiiciik hava yollarinin inflamatuar
obstruksiyonundan kaynaklanan sik goriilen bir hastalifidir. Siit ¢cocuklarinda higiltinin en
biiyiik nedeni viral alt solunum yolu enfeksiyonlaridir. Ancak bu etkileri yasla birlikte azalma
egilimi gosterir. Mevsimsel varyasyon gosterirler. Kis ve erken ilkbahar aylarinda pik
yaparlar. Bronsiolit siklikla diisiik sosyoekonomik durumu olan ve kalabalik ailelerde sik
goriiliir. Ayrica sigara igilen ortamda bulunan ve anne siitii almayan ¢ocuklarda bronsiolit
riski artmistir (19). En sik etken respiratuar sinsityal virustiir (RSV). Vakalarin %70-85'inde

RSV etken patojendir. RSV infekte kisinin nazal sekresyonlari ile direk temasla ve havayolu
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ile bulasir. Viriisiin infekte kisiden bulastiricilifi semptomlar meydana ¢ikmadan 1-2 giin
once baslar ve 1-2 hafta sonraya kadar devam eder. Parainfluenza viruslar ikinci en sik
bronsiolit nedenidirler. Sonbahar ve ilkbaharda epidemilerden sorumludur. Ayrica Influenza

tip A, Adenoviruslar, Rinoviruslar, Mikoplazma pneumoniae da bronsiolite neden olabilir.

RSV bronsioliti alt1 ayliktan kiigiik cocuklarda en 6nemli morbidite ve mortalite
nedenlerinden biridir. Infantlarin 25/1000 'de hastaneye yatmasini gerektirecek kadar ciddi
RSV bronsioliti geligir. Bunlarin da %3' iinde solunum yetersizligi gelisir ve mekanik
ventilasyon gerekir (20,21).

Muayenede tagikardi, tasipne, subkostal, interkostal ve supraklavikiiler g¢ekilmeler
goriiliir. Karaciger asagi dogru yer degistirmistir. Asirt havalanmayi gosterir. Dinlemekle ince
inspiratuvar raller ve yliksek sesli ekspiratuvar higilt1 tiim akciger alanlarinda isitilebilir. Ciddi
vakalarda diizensiz solunum, siyanoz veya solukluk olabilir. Siit ¢ocuklarinin ¢cogunda ates
vardir. Konjuktivit, farinjit veya otitis media ise kiigiik bir kisminda mevcuttur. Hastaligin

ciddiyeti arteryel kan gazi ve pulse oksimetre ile degerlendirilir (21,22).

Brongiolitte en erken lezyon solunum epitelindeki nekrozdur. Bunu takiben siliasiz
hiicreler rejenere olurlar, ancak siliyer hasar sekresyonlarin klirensini bozar. Boylece artmis
mukus sekresyonu ve dokiilmiis hiicreler hep birlikte bronsioler obstruksiyona, atelektaziye ve
asirl havalanmaya yol acgarlar. Peribronsioler dokuda inflamatuvar infiltrasyon, submukozal
o0dem ve konjesyon goriliir. Yapisal diizelme genellikle 2-3 hafta i¢inde meydana gelir.
Patojen Adenovirus tip 7 veya 21 ise kalict bronsial hasar, persistan segmental veya lober
atelektazi ve asir1 havalanma (bronsiolitis obliterans) goriiliir. Bu degisiklikler sonucunda
kiiciik hava yollar1 tikanikligi, hava tutulmasi1 (gas trapping) ve gaz degisim bozuklugu
goriliir. Boylece solunum isi ve oksijen tiiketimi artmistir. Hisilt1 siktir. Fakat her zaman

isitilemez. Dispneden dolay1 beslenme giigliikleri yatis i¢in sik bir nedendir (21,22).

Akut bronsiolitin en ¢ok karistigi durum astimdir. Kiiciik bebeklerde trakeada yabanci
cisim, trakeomalazi yada bronkomalazi, vaskiiler halkalar, konjestif kalp yetersizligi, kistik

fibroz veya bogmaca gibi diger hastaliklar bronsiolitle karisabilir (16).

Pnoémoni



Pnoémoni akciger parankiminin inflamasyonudur. Vakalarin ¢oguna mikroorganizmalar
neden olur. Ama infeksiydz olmayan bazi nedenler de vardir. Pndmoni basta gelismekte olan
iilkeler olmak iizere tiim diinyada cocukluk ¢aginin 6nemli bir mortalite nedenidir. Son
yillarda antibiyotiklerin kullanima girmesi ve c¢ocuklar1 kapsayan saglik sigortasinin

yayginlasmasiyla pndmoniden ¢ocuk oliimlerinde azalma goriilmiistiir.

Siit ¢ocuklugu doneminde ve bes yas altinda alt solunum yolu enfeksiyonunun en sik
nedeni viral patojenlerdir. Viral pnomoni iki-ii¢ yaslarinda pik yaparken daha sonra azalir.
Bes yas altinda viral olmayan patojenler arasinda Streptococcus pneumoniae, Mikoplazma
pneumoniae ve Clamidya pneumoniae sayilabilir. Etkili asmin rutin kullanimi ile
Haemophilus influenza Tip b siklig1 azalmistir. Benzer sekilde konjuge pndmokok asisi rutin

kullanilmaya baslayinca Streptococcus pneumoniae sikligi da azalacaktir.

Viral pnomonide genellikle ates goriiliir ancak bakteriyel pndomoniye gore daha
diisiiktiir. Solunum sikintisina hisilti, hava aghigi, tasikardi ve siyanoz eslik edebilir. Viral
pnomoni ile mikoplazma ve diger bakteriyel patojenlerin yol acgtig1 hastalik arasinda klinik

ayrimi yapmak giictiir. Fizik muayene bulgusu pndmoninin evresine baglidir.

Akciger grafisi pndmoni tanisini destekler ancak tek basina radyolojik goriiniim tanisal
degildir. Viral pndmoniyi bakteriyelden ayirmak i¢in periferik kan beyaz kiire sayimi faydali
olabilir. Viral enfeksiyonun kesin tanisi solunum yolu sekresyonlarinda viriis izolasyonuna
veya viral antijenlerin saptanmasina dayanir. Bakteriyel bir enfeksiyonun kesin tanisi i¢in

organizmanin kandan, plevral sividan veya akcigerden izole edilmesi gerekir (18).
Tiiberkiiloz

Yirminci yiizyilin son 10 yilinda yeni tiiberkiiloz (TB) vakalarinin sayisi tiim diinyada
artmistir. Su anda TB vakalarinin %95°1 gelismekte olan tilkelerde goriilmekte ve diinyadaki
olimlerin 6nemli nedenlerinden birini olusturmaktadir. Diinya niifusunun tgte birinden
fazlas1 M.tuberculosis ile enfektedir. Diinya Saglk orgiiti (WHO) 'ne gore, her yil sekiz
milyon yeni TB vakasi ve li¢ milyon TB nedeniyle 6liim gergeklesmektedir.Bunlarin iginde
cocuklarda yaklasik 1-3 milyon yeni TB vakasi ve 450 bin TB nedeniyle 6liim goriilmektedir
(18).

Cocuklarda enfeksiyon, enfekte solunum yolu salgilarindan kaynaklanan kontamine

olmus solunum damlaciklarinin solunmasi ile olusur. Tedavi gormemis, aktif, kaviteli, balgam



bulgusu pozitif hastalikli kisi ile uzun siire yakin temas i¢inde olmak, enfeksiyonla
sonuglanabilir. Primer pulmoner tuberkiiloz, bebeklerde ve ¢ocuklarda semptom vermeyen bir
hastaliktir. Gecikmis asir1 duyarlilik gelisiminden sonra halsizlik, diisiik ates, eritema
nodozum olusabilir. Hiler lenfadenopatiye bagl gelisen brons ve trakea basisi nedeniyle
hisilt1 olusmaktadir. Ilk bes yasina kadar hematojen yayilim olasihgmin yiiksek olmasi
nedeniyle, akciger disi1 tuberkiiloz gelismesi eriskine gore daha fazladir. Bu nedenle aglik
mide suyunda, basil sayisi az oldugundan bakteriyolojik tani orant % 30 - 50" dir (23). Tam
icin semptomlar, TB hastasi ile temas Oykiisl, risk faktorlerinin var olup olmadiginin
sorgulanmas1 (immun yetmezlik, kronik hastalik, beslenme bozuklugu ve malignite), fizik
baki bulgulari, tiiberkiilin cilt testi, radyolojik ve mikrobiyolojik bulgular kullanilir.
Mikobakterium tuberculosis basilinin dokuda ya da salgilarda aside direngli boyanma ya da
florokrom boya ile tanimlanmasi tantya yonelticidir. Kesin tan1 mikroorganizmanin kiiltiirde

iretilmesi ile konur (18).
KONJENITAL MALFORMASYONLAR

Vaskiiler ring havayolu basisina, soldan saga santli konjenital kalp hastaliklari
pulmoner 6deme sebep olarak havayolu daralmasina ve hisiltiya sebep olurlar. VSD, ASD,
cift cikish arkus aorta, hipoplastik sol kalp, kor triatriatum sik goriilen konjenital kalp

hastaliklaridir. Fizik muayene, EKG ve ekokardiyografi ile tan1 konulabilir.

Laringomalazi veya bronkomalazi, trakeadzafageal fistiil (G6zellikle H-tipi),
aspirasyona sebep olan havayolu daralmasina ve hisiltiya sebep olurlar. Laringomalazi veya
bronkomalazi, trakeadzafageal fistiil (6zellikle H-tipi), aspirasyona sebep olan larengeal yarik
gibi santral havayolu anormallikleri ile havayolunda hemanjiom, kistik adenomatoid
malformasyon, akciger kisti, konjenital lober amfizem, aberran trakeal brons, sekestrasyon
gibi intrinsik havayolu anomalileride hisiltiya sebep olabilir. Bu hastaliklara akciger grafileri,

bilgisayarli tomografi (BT), baryumlu grafiler ve bronkoskopi ile tan1 konabilir (18).
GASTROOZAFAGEAL REFLU HASTALIGI (GORH)

GORH tiim yaslardaki ¢ocuklarin en sik rastlanan gastrointestinal sistem hastaligidir.
Gastrodzafageal reflii (GOR) gastrik icerigin alt 6zafagus sfinkterini asarak 6zafagus igerisine
dogru geriye hareketi anlamina gelir. Ara sira olan reflii ataklar1 fizyolojik olsa da normal

cocuklardakine nazaran daha sik ve siiregen ataklar patolojiktir. Reflii fizyopatolojisinde alt



0zofagus sfinkterinin yutma hareketinden bagimsiz, gegici olarak gevsemesi en O6nemli

etkendir (24).

Hayatin ilk birka¢ ayinda siddetli siyanoz ataklari, apne ve hayati tehdit edici olay,
bazen konviilziyon ve hatta oliim goriilebilir. Daha biiyiik ¢ocuklarda tekrarlayan hisilti
ataklari, kronik oksiiriik veya astima benzer tablo olabilir. Yatar durumda belirtilerin artmasi,
geceleri olan dksiiriik, mevsime bagl olmayan hisilti ataklarinda GORH diisiiniilmelidir. Son
yillarda yapilan c¢alismalarda, astimli ¢ocuklarda, reflii prevalansinda belirgin artis
saptanmistir (25). GORH’da olusan mikroaspirasyonlar nedeniyle intratrakeal ph diiser ve
uyarilan kemoreseptorler nedeniyle bronkospazm gelisir. Distal 6zofagus ile hava yolu
innervasyonu vagal sinir ile ayn1 yoldan olmaktadir. Ozofagus mukozasinin asit ile uyarilmasi
sonucu ortaya c¢ikan vagal refleks bronkospazm (vagal hava yolu hiperreaktivitesi)
olusturmaktadir (26). Bunlarm yan1 sira astim atagi da GOR’ii tetikler. Gegici alt 6zofagus
sfinkter gevsemesindeki patolojiler astim ile iliskili GOR’de 6nem tasir. Astim tedavisinde

kullanilan, beta agonistler, teofilin ve steroidler de GOR” ii arttirmaktadir (27).

GORH’nin tamst klinik bulgularin varligi ile konur. Klinik taniyr desteklemek
amactyla kullanilan baryumlu radyolojik tetkiklerin duyarlilign ve oOzgiilliigii disiiktiir.
Sintigrafi ise, iilkemizde en sik kullanilan tani aracidir. Kolay ulasilabilir, non invaziv ve ucuz
olmasi nedeniyle tercih edilmektedir. Ancak fizyolojik- patolojik reflii ayrimi tam olarak
yapilamaz.Yemek sonrasinda nétral olan mide iceriginin refliisiinii saptayabilmesi, refliiniin
miktar1 Konusunda bilgi vermesi, reflii epizodu devam ederken olabilecek bir diger reflii
atagin1 saptayabilmesi ve asit klirens zamanini gosterebilme avantaji olmasma ragmen,
duyarliligi ph monitorizasyonuna gore daha azdir ve aglik sirasindaki reflii konusunda da bilgi
vermemektedir (28). Ozofageal pH monitorizasyonu, uygulanan ydntemler igerisinde
duyarliligr ve 6zgiilligii en yiiksek olanmidir. Asidik refliilerin siklig1, siiresi ve 6zofagusun
asidik materyalle temas oranmi vermesi Onemli avantajlar saglar. Notral materyallerin

refliisiinii ise saptayamaz (28,29).
TRAKEABRONSIAL BASI
Yabanci Cisim Aspirasyonlari

Yabanci cisim aspirasyonlarinin biiyiik cogunlugu alti ay ile ii¢ yas arasindaki
cocuklarda goriiliir. Geligsme geriligi ve psikiyatrik bozuklugu olan ¢ocuklar risk grubundadir.

Hisiltinin eslik ettigi bogulma ve Oksiiriik ataklar1 havayolunda yabanci bir cisim varligini
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kuvvetle diisiindiirmelidir. Hisilti, stridor, hemoptizi sikayeti ile basvuran ¢ocuklarin
muayenesinde tek tarafli solunum seslerinin alinmamasi, akciger grafisinde havalanma
farkliligi goriilmesi yabanct cisim aspirasyonunu diisiindiirmelidir. Tekrarlayan bronsit,
pnomoni, atelektazi, hisilti, 0kstiriikk, apne veya laringospazm durumunda kronik rekiirren
aspirasyon disliniilmelidir. Semptomlarin disfaji ile birlikteliginde 6zafagusta yabanci cisim

akla gelmelidir (18).
Lenfadenopati

Mediastinel lenf nodlar1 toraks i¢i organlarin (Akcigerler, kalp, timus, torasik
ozofagus) lenfatik drenajini saglar. Ileri derecede biiyiimiis mediastinal lenfadenopati (LAP)
varliginda oksiiriik, hisilti, stridor, disfaji, dispne, siyanoz, yiizde 6dem, hemoptizi, atelektazi,
biiyiik damar tikanmalar1 (superior vena cava sendromu) gibi komplikasyonlar meydana

gelebilir. Acil tanisal girisim ve acil tedavi gerektiren Klinik bir tablodur (30).
Mediastinal Tiimérler

Hastalardaki semptomlar primer lezyona, lokalizasyonuna, komsu organlara basi,
invazyon ve endokrin sisteme ait yan etkilerine baglh farkliliklar gdstermektedir. Bununla
birlikte hastalarin yaklasik 2/3’{inde ¢ogunlukla solunum sistemi etkilenmekte, en ¢ok hisilti,
gogiis agrisi, Oksiiriik ve nefes darligima neden olmaktadir. Gogiis radyografisi, BT ve

ultrasonografi tanida kullanilmaktadir. Kesin tani igin histolojik inceleme sarttir (31).
UST SOLUNUM YOLU HASTALIKLARI

Adenotonsiller hipertrofi, rinosiniizit, postnasal drip sendromu en sik rastlanan hisiltiya
neden olan iist solunum yolu hastaliklaridir. Bu ¢ocuklar siklikla kalabalik evlerde yasayan ve
sigara dumaniyla karsilasan g¢ocuklardir. Siklikla yanlhs tani koyulup astim gibi tedavi
edilirler. Enfeksiyondan sonra solunum yolunun gegici asir1 cevabi ile solunum yolu
enflamasyonunun devam etmesi kronik hisiltiy1 olusturabilir. Postnazal drip sendromu siklikla
nasal akintinin bogaz arkasina akmasi, sik bogaz temizleme kronik oksiiriik ve higilti ile

karekterizedir. Fizik muayenede bogaz arkasinda kaldirim tasi manzaras1 goriiliir.

Patogenezinde inflamatuar goriinlimdeki nazal sekresyon veya direkt mekanizma ile
hipofarinks ve larinksteki lokal oksiiriik reseptdrlerinin uyarilmasi rol oynar. Postnasal drip
bir hastalik degil, bir sendromdur. Siniis grafisi ve siniis tomografisi tanida énemlidir. Siniis
radyografisinin pozitif prediktif degeri %51, negatif prediktif degeri ise %95 dir (32).
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EKSTRATORASIK HASTALIKLAR

Solunum yolu komplikasyonlar1 olan ekstratorasik hastaliklar higiltiya neden olabilir.
Lupus, wegener graniilomatozu gibi otoimmiin hastaliklar ile immiin yetmezlik tablolarinda
iist havayolu hastalig1 ya da plevral efiizyona bagl, statik ya da progresif santral sinir sistemi
hastalig1 olanlarda oral ya da gastrik icerigin aspirasyonuna bagli, karaciger hastaligi
olanlarda plevral eflizyon, hepatopulmoner sendroma bagli, malignite ve bunun tedavisi
sonucu infiltrasyon, metastaz ve parankimal enfeksiyona bagli, ndromiiskiiler hastaliklarda
atelektazi ve pnomoniye bagl, obezitede restriktif akciger hastalifi ve obstriiktif uyku
apnesine bagli hisiltr olabilir (18).

ASPIRASYON SENDROMLARI

Akciger icine masif veya toksik madde aspirasyonu nedeni ile akut akciger hasari,
bliylik veya orta biiyiikliikteki hava yollarinin mekanik obstruksiyonu, aspirasyonun
enfeksiydz komplikasyonlar1 veya gastrodzafageal reflii veya hafif disfaji ile birlikte olabilen
tekrarlayici mikroaspirasyonlar goriilebilir. Aspirasyon sendromu olan ¢ocuklar higilti basta

olmak {izere ¢ok degisik klinik bulgularla bagvurabilir. Tan1 ve tedavisi oldukc¢a giigtiir (18).
2.3.HISILTILI COCUKLARDA TANIDA YARDIMCI YONTEMLER

Hisiltis1 olan bir ¢ocukta; ¢ogu zaman iyi bir oykii ve fizik muayene tani icin
yonlendirici olmakla birlikte bazen yardimci tetkiklere ihtiyag duyulabilmektedir. Oykiide

ayiric tantya yonelik olarak 6zellikle sorulmasi gereken bazi sorular vardir.

-Higiltinin baslama zamani: Etiyolojik neden hakkinda ¢ogunlukla fikir verir. Hisilt1
yakinmalart dogumdan itibaren veya erken siit ¢cocuklugu doneminde baslayan bir bebekte
akciger veya kalbin yapisal/dogumsal anomalileri (bronkomalazi, trakeo6zofageal fistiil,
vaskiiler ring gibi) daha 6n planda diisiiniilmeli; prematiire veya diisiik dogum agirlikl,
uzamis mekanik ventilasyon Oykiisii olan, dogumdan itibaren hisiltis1 olan bir bebekte
oncelikle bronkopulmoner displazi akla gelmelidir. Daha once saglikli olan ve yeni yiirlimeye
baslamis bir ¢ocukta ani gelisen solunum sikintisiyla birlikte higilt1 6ncelikle yabanci cisim
aspirasyonunu digiindiirmelidir. Astim semptomlart hayatin herhangi bir doéneminde
baslayabilse de bu genellikle erken siit gocuklugu doneminde olmamaktadir. Infeksiyonlarla
tetiklenen higilti, erken ¢ocukluk doneminde daha sik olmakla birlikte hemen her yasta

goriilebilir.
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-Hisiltiyr tetikleyen/hisiltiya neden olan durumlarin varligi: Hisilti bagslamadan 6nce
herhangi bir iist solunum yolu infeksiyonu bulgusu olup olamadigi, hisiltinin soguk havada
egzersiz ile veya efor gereken islerde, sigara - hava kirleticileri, allerjen maruziyeti veye agir

kokular sonrasi artip artmadigi; beslenme ve pozisyon ile iligkisi olup olmadig: sorulmalidir.

-Higiltiya eslik eden diger semptomlarin varligi: Ates , balgamli Oksiiriik, kusma
oncelikli infeksiyoz nedenleri diislindiiriirken; atesle birlikte gece terlemesi, kilo kaybu,
istahsizlik olmasi tliberkiiloz ve malignensiler agisindan 6nemlidir. Tekrarlayan hisiltilt bir
cocukta eslik eden ishal ve biiyime geriligi olmasi kistik fibrozis, immun yetmezlik agisindan
anlamli iken; tekrarlayan akciger, otit veya siniizit infeksiyonlari, solunum yollarinda piiriilan
akintis1 olan ¢ocuklar Oncelikle primer silier diskinezi agisindan arastirilmalidir. Higiltr ile

birlikte bol miktarda balgam sikayeti olan hastalarda bronsektazi diistiniilmelidir.

-Anne-baba arasinda akrabalik veya kardes 6liim &ykiisii: Immun yetmezlik, kistik

fibrozis ve primer silier diskinezi agisindan énemlidir.

-Ailede benzer hastalik: Cogunlukla otozomal resesif gegis gosteren kistik fibrozis
primer silyer diskinezi ve immun yetmezlik gibi hastaliklar olabilecegi gibi, ailede astim

olmas1 da dnemlidir.

-Cocukta veya ailede bilinen allerji veya allerjik hastalik varligi: Hisiltiyla bagvuran bir
cocukta atopik dermatit, besin allerjisi, allerjik rinit olmasi, ailelerinde astim olmasi astim

riskini arttirmaktadir.

-Tlberkiiloz temasi: Tekrarlayan hisilti nedeniyle bagvuran bir hastada tiiberkiiloz
temast olup olmadigi mutlaka sorgulanmali siiphe durumunda tiiberkiiloz agisindan

arastirilmalidir.

-Higiltinin daha once verilen herhangi bir tedaviye yaniti: Antibiyotik, bronkodilatator,

antireflii tedavisi gibi tedavilere cevap verip vermedigi mutlaka sorgulanmalidir.

Hisiltis1 olan bir gocukta ¢ogu zaman iyi bir oykii ve fizik muayene tani igin
yonlendirici olmakla birlikte bazen yardimci tetiklere ihtiyag duyulabilmektedir. Tetkik
amagh olarak iki yonlii akciger grafisi, tam kan sayimi, kantitatif immunglobulin diizeyleri
oncelikli olarak istenmeli; 6ykd, fizik muayene ve klinige gore deri prick testi,ter testi, PPD,
ph monitorizasyonu, ekokardiyografi veya daha ileri incelemeler (baryumlu 6zofagus grafisi,

akciger tomografisi ve bronkoskopi gibi) planlanmalidir (33).
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2.3.1.INVITRO YONTEMLER
Total Eozinofil Sayis1

Eozinofil sayisi alerjik hastaliklar, parazitik enfestasyonlar ve deri hastaliklarinda
yiikselir. Periferik kandaki absolii eozinofil sayis1 mikrolitrede 450 (<%5) hiicreden azdur.
Sabahin erken saatlerinde ¢ok ylikselir ve endojen glikokortikoid diizeyi artinca azalarak
diurnal seyir gosterir. Akut alerjik hastaliklarda total eozinofil sayist mikrolitrede 20000’in

iizerine ¢ikar. Kronik alerjik hastaliklarda ise mikrolitrede 2000 hiicreyi asar (34).
Serum IgE Diizeyi

Serum IgE diizeyleri yasa bagli olarak degisim gostermektedir. Ortalama IgE
seviyelerinde on-onbes yasa kadar artis goriilebilir ve yirmili yaslardan sonra azalma
gosterebilir. Atopik siit cocuklarinda serum diizeylerinde daha erken ve fazla bir artis olmakla

birlikte bu yiiksek IgE diizeyleri daha ileri yaslarda atopiyi 6ngérmez (35,36).

MeDALL calismasinda IgE sensitizasyonunun egzema, rinit ve astim gibi allerjik
hastaliklar icin dominant nedensellik mekanizmas1 olarak kabul edilmeyecegini,

komorbiditenin sadece %38'ini olusturdugunu ortaya koymustur (37).

Serum total IgE diizeyi 6l¢iimii rutin olarak allerjik hastaliklarin degerlendirilmesinde
kullanilmamalidir. Total IgE diizeyi diisiik olgularda da atopi olabildigi gibi atopi disinda da
baz1 hastaliklarda (paraziter infestasyonlar, baz1 immiin yetmezlikler, neoplastik hastaliklar
v.s) yiikksek bulunabilir. Bu nedenle hekimler ne sadece IgE diizeyinin normal olmasi
durumunda allerjik hastalik varligini diglamali, ne de sadece yiiksek total IgE diizeyi

nedeniyle allerjik hastalik tanis1 koymalidir (37,38).

Serumda Allerjene Spesifik IgE Diizeyi

Allerjen spesifik IgE allerjen ile duyarliligin gelisip gelismedigini gdstermekte
kullanilan en 6nemli serolojik testtir. Astimin atopik olup olmadigini anlamak ve atopik ise
etiyolojisinin saptanmasi i¢in kullanilan bir testtir. Kanda sIgE varligin1 gostermek i¢cin RAST
testi veya ELISA yontemi kullanilir. Serum sIgE her bir allerjen icin ayr1 ayr1 bakilabilecegi

gibi, ayn1 zamanda ¢oklu allerjen taramasi da yapilabilir. Coklu allerjen testleri atopinin
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varligim1 géstermede kullanilan tarama testleridir. Allerjik hastaliklarin hem tanisinda hem de
taninin diglanmasinda serum sIgE’nin tek basina kullanilmasi 6nerilmemektedir. Serum sIgE
deri testleri kadar duyarli degildir. Daha pahalidir ve sonug alma siiresi daha uzundur. Serum
sIgE bakma endikasyonlar1 allerjen ile 6nceden anaflaksi Oykiisiiniin varligi, dermografizm,
aktif dermatit veya ihtiyosis gibi derinin normal olmadigr durumlarda kullanilir. Her yasta
serumda sIgE tayini yapilabilir. Sonuglar hastanin klinigi ve dykiisii ile degerlendirilmelidir
(35,36).

Radyolojik Inceleme

Radyolojik degerlendirme, oykii ve klinik bulgulara gore yapilmalidir. Tek hisilti
epizodu olan ¢ocuklarin ¢ogunda akciger grafisi gerekli degildir.Tekrarlayan hisilti epizodlar
ve/veya konjenital anomalisi olan ¢ocuklarda asir1 havalanma veya yapisal anormallliklerin
tespiti acisindan anteroposterior ve lateral agidan c¢ekilmis akciger grafileri goriilmelidir.
Yapisal anormallik siiphesi, bilgisayarli tomografi ve manyetik rezonans goriintiileme gibi ek

goriintiileme yontemleri ve/veya bronkoskopi ile inceleme gerektirebilir (39,40).

Anatomik sorunun neden oldugu hisilti tanimlanmasinda bronkoskopik hava yolu
degerlendirilmesinin bir¢ok potansiyel faydasi vardir. Trakeomalazi, bronkomalazi veya
trakeobronkomalaziye tan1 koymak; basar1 oram1 yiiksek konservatif tedaviler
uygulayabilmemizi ve ileri tani tetkiklerinin is giicii, maliyet ve potansiyel zararlarindan
kurtulmamizi saglar. Bronkodilatatorler , sistemik streoidlerin inefektif kullanimini ve hekim

visitlerinin sikliginin azaltir (40).
2.3.2.INVIVO YONTEMLER
Allerji Deri Testleri

Anamnezinde allerji diisiiniilen hastada ilk tercih edilecek yontem deri testidir. Allerjik
kigilerin derisinde bulunan mast hiicrelerinin yiizeyindeki reseptorlere baglanan IgE’lerin
deriye uygulanan alerjenlerle baglanarak mast hiicre degranulasyonu sonucu mediator
salinimina yol agmasina dayanir. Ilk 15-30 dakikada erken reaksiyonla deride kizarikliga ve

kabarikliga yol agar. 6-8 saat sonra ise ge¢ faz reaksiyonu gelisir.
Test sonucunu etkileyen faktorler:
-Enjekte edilen antijenin giicii ve miktari,
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-Testin yapildig1 bolge duyarlilii, (Duyarlilik derecesi orta ve {ist sirt>agag1 sirt>iist

kol>6nkol seklinde siralanir)
-Siit cocuklar1 ve yaglilarda yanit zayiftir.
-Polen mevsimi deri duyarliligini etkiler.
-Anaflaksiden sonraki 6 haftada deri duyarlilig1 azdir.

-Test i¢in 1.kusak H1 antihistaminikler en az 72 saat, hidroksizin 5 giin, astemizol 3-6

hafta dnce kesilmelidir.

-Oksiiriik suruplar1, antigripaller,ve anksiyolitikler antihistaminik icermekte olup

testten 4 giin 6nce kesilmelidir.

Alerji deri testleri; prick (delme), scratch (¢izme) ve intradermal olmak iizere 3
yontemle uygulanir. Cocukta en sik scratch ve prick testi uygulanir. 15-20 dakikada olusan
kizariklik ve endurasyon Olgiilerek degerlendirilir. Prick testinde endurasyon (6dem) 3
mm’den biiyiik ise reaksiyon pozitif kabul edilir. Ancak test soliisyonundaki allerjenin ¢ap1 ve

pozitif kontrol soliisyonunun ¢api da testin degerlendirilmesinde kriterdir (41,34).

Atopik duyarliligin saptanmasi igin testlerde uygulanacak allerjen sayisi ve cinsi
hastanin yasi, yasanilan cografi bolge ve hastanin dykiisiine gére degismektedir. Yer almasi
onerilen standart allerjenler; Dermatofagoides pteronyssinus, Dermatofagoides farinea, agac,
yabani ot, hububat ve ¢imen poleni, mantar sporlari, kedi allerjeni, hayvan epitelyumlart ve

baz1 besinlerdir (42).
Yama Testi (Patch Test)

Bu yontemde allerjenler yapiskan bant iizerine yerlestirilmis kiiciik metal kuyucuklar
icine konularak sirta yapistirilir. Hangi testin kullanilacagi hastanin sikayetlerine gore
belirlenir. 48. ve 72. saatlerde degerlendirilir. Olusan reaksiyonun siddetine gore

derecelendirilir (43).

Brons Asir1 Duyarhhik Testi
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Semptomlarin astimi1 diisiindiirdiigii fakat solunum fonksiyonlarimin normal oldugu
hastalarda metakolin, asetilkolin, histamin, adenozin, mannitol, hipertonik salin veya egzersiz
ile brons provakasyonu astim tanisinin konmasina yardimci olur. Test sonucu genellikle
FEV1'de,(1. Saniye Zorlu Eksiprasyon Hacmi) baslangica gore %20 veya daha fazla azalmay1
provoke eden doz (veya konsantrasyon) PC20 veya PD20 olarak ifade edilir. Bu test astim
icin duyarlidir fakat 0zgiil degildir yani testin negatif olmasi, inhale kortikosteroid
kullanmayan bir hastada, astim ekarte edilmesi ag¢isindan yararlidir. Fakat pozitif test her
zaman hastanin astim oldugu anlamina gelmez. Ciinkii hava yolu duyarliligi alerjik rinit,

kistik fibrozis ve bronsektazi gibi hastaliklarda da pozitif bulunabilir (44).
Solunum Fonksiyon Testleri (SFT)

Hava yolundaki obstruksiyon, reversibilite, brons asir1 duyarliligi ve tedaviye cevabi
gostermede kullanilir. Cocukluk ¢aginda solunum fonksiyon testleri alti yas tizerindeki
kooperasyon kurulabilen cocuklara uygulanir. Astimda ekspirasyonda verilen hava akimi
diisiik oldugundan FEV1 gibi siireye bagli hacimler diiser. FEV1 normalken FEV1/FVC
(1.saniyedeki zorlu ekspiratuvar voliimiin, zorlu vital kapasiteye oran1)<%80 ise hava yolu
obstruksiyonunu gosterir. FEF%25-75 (ekspiryumun %25°i Ile %751 arasindaki akim hiz)
ise kiiciik hava yollarini1 yansitir. Diisiikliigli brons obstruksiyonunu gosterir. Cocuklarda
egzersizle FEV1°deki %15°lik diislis egzersizle olusan astim tanisint koydurur. Beta 2 agonist
uygulanmasi sonrasi 20. dakikada FEV1 ve PEF (zirve akim hizi) degerlerinde %12-15’1ik
diizelme gozlenmesi (reversibilite testi) ile astim tanist dogrulanabilir. Solunum fonksiyon
testinin yapilamadigi durumlarda ve astimli hastanin evde giinliik takibinde peak flow metre
(ekspiratuvar zirve akim 6lger) ile PEF 6l¢limii yapilmaktadir. Hafif, tasiabilir ve ucuz olan

bu aletle astim hastalarinin monitérize edilmesi miimkiin olabilmektedir (34).

Amerikan Toraks Dernegi, persiste eden higiltisi olan infantlara torakoabdominal
kompresyonla yiikseltilmis voliimlii pulmoner fonksiyon testi yapilmasinin klinik izleme
Ustlinliigiinii gosteren caligmalarin olmamasina dikkati ¢ekmistir. Testin sedasyon ihtiyaci,
hava yolu okliizyonu, gastrik distansiyon, aerofaji, test boyunca ve sonrasinda infantin
monitorizasyonu i¢in personel gerekliligi gibi dezavantajlart géz oniinde bulundurulmasini

Onermistir (45).
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2.4 HISILTI FENOTIPLERI

Cocuklardaki higiltinin seyri oldukga heterojendir. Epidemiyolojik calismalardan
cikarilabilecek en 6nemli bilgi, erken ¢ocukluk donemindeki hisiltinin farkli kategorilere
ayrilabilmesidir. Bunlara hisilt1 fenotipleri denir. Fenotip bir hastaligin olusum mekanizmasini
anlamada, hastaligin takibinde faydali ozelliklerin toplulugudur. Fenotipler etiyoloji,
patofizyoloji ve tedaviye yanitina gore ayrilirlar. Dogumdan itibaren olan uzun siireli izleme
dayali (kohort) caligmalardan elde edilen veriler ¢ocuklarda hisiltinin degisik fenotipleri
oldugunu géstermektedir (46).

Okul oncesi hisilti fenotipleri hisiltinin baglama zamani, siiresi, atopik durum ve
semptom Ozelliklerine gore siniflandirilabilir. Ancak klinik pratikte, bu fenotipler arasinda her
zaman tam olarak ayirim yapilamayabilir ya da fenotipler arasinda iist iiste binme ve birbirine
gegcisler olabilir. Ancak hayatin ilk yillarinda olan hisiltinin gidisatin1 gésterme ve hisiltinin
kontrolii saglayacak hedeflerin belirlenebilmesi i¢in ¢ok zor olsa da bu ayrim yapilmaya

caligilmalidir (46).
2.4.1. HISILTI SURESINE GORE FENOTIPLER

Okul oncesi yas grubunda farkli fenotiplerin tanimlanmasini saglayan ilk dogum
kohortu, Tucson, Arizona, ABD 'de Martinez ve arkadaslar1 tarafindan yapilmistir. May1s
1980 ve Eylil 1984 yillar1 arasinda dogan 1246 g¢ocuk astim gelisimi ve risk faktorleri
acisindan takibe almmmis ve prospektif olarak ¢, alti, onbir, onii¢ yaslarinda
degerlendirilmistir. Calismanin sonunda, hisilt1 fenotipleri; gecici erken hisilti, atopik
olmayan hisilti, atopik hisilt1 ve hisiltis1 olmayan ¢ocuklar seklinde gruplandirilmisir (47). Bu

veriler dogrultusunda belirlenen higilti fenotipleri halen kabul gérmektedir.
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Tablo 1-Tucson Calisma Grubundaki Hisilt1 Fenotipleri.
Aletger Hisilt1 Varlig Akeiger Hisilt1 Varlig
fonksiyonu 1s1lt1 Varligi . 1s1lt1 Varhgt
Fenotip ' fonksiyonu
(Dogumu (3.yas) (6.yas)
takiben) (6.yas)
Hisilt1 (-) Normal - Normal -
o ] Diizelmis/obstr
Gegici hisiltt Obstriiktif + ] -
uktif
Persistan Normal + Obstriiktif +
Geg baslangigh Normal - Normal +
Erken Gecici Hisilti

Ilk {i¢ yasta viral enfeksiyon ile en az bir higilt1 atag1 olup, alt1 yasta hisiltis1 olmayan
cocuklar bu hisilti fenotipinde degerlendirilir. Genellikle ilk semptomu viral enfeksiyonlarla
olan higiltidir (48).

Atopi ve eozinofilik infiltrasyon bulunmaz. Ailede astim Oykiisii yoktur. Bebeklikte
atopik dermatit tanis1 almamislardir. Kanda eozinofil artis1 yoktur. Total IgE diizeyleri normal

sinirlardadir. lerleyen yaslarda brons hiperreaktivitesi veya PEF degiskenligi gostermezler.

Astimda solunum fonksiyon testleri dogumda normal diizeylerde oldugu halde, bu
cocuklarda heniiz hi¢ hisilt1 atag1 gecirmeden 6nce de SFT bozuk bulunmaktadir. Karsilasilan

viral solunum yolu infeksiyonlar1 sirasinda hisilti ataklar1 ortaya ¢ikar. Bu c¢ocuklar
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biiyiidiikge solunum yollarinin boyutlar1 da degisir ve artik viral infeksiyonlar higiltiya neden
olmaz. Ancak SFT’leri higbir donemde emsallerini yakalayamaz (19). solunum fonksiyon

testleri degerleri diisiik saptananlarin, biiylime egrileri de geri kalir (49).
Nonatopik Persistan Hisilti

Hisiltinin ilk ¢ yilinda 6zellikle viral alt solunum yolu infeksiyonu ile tetiklenen
tekrarlayan hisilti ataklari olan, alt1 yas ve sonrasinda da higiltinin daha az siklikla devam
ettigi fenotiptir. Genellikle ilk higilt1 atagi bir yasindan Once gecirilir ve akut bronsiyolit
olarak tanimlanan bu ataktan ¢ogunlukla RSV sorumludur. Cocuklarda hayatin ilk ii¢ yilinda
RSV infeksiyonu ile tetiklenen higilt1 ataklarinin diger faktorlerden bagimsiz olarak ilk 10
yilda tekrarlayan hisilti ile iligkili oldugu ve bu riskin yasla birlikte giderek azaldigi
gosterilmistir (50). TUCSON Solunum Calisma Grubu alt solunum yolu enfeksiyonu gegiren
472 ¢ocuktan %43.9 ‘unda RSV, %14.4 ‘linde Parainfluenza viriis, %14.4 {linde diger
etkenleri (Adenoviriis, Influenza, Klamidya, CMV, Rinoviriis, bakteri, miks etkenler)

saptamistir (47,49).

Nonatopik higiltili ¢ocuklarda atopik dermatit, deri testlerinde pozitiflik veya bronsial
hiperreaktivite saptanmamistir. Bazilarinda ailede astim oOykiisii (0zellikle annede)
bildirilmistir. Hisilt1 ataklarinda periferik kan eozinofil yiizdeleri normal, serum IgE diizeyleri
ise atopik persistan hisiltis1 olanlara gore daha diisiik oldugu saptanmistir. Bu ¢ocuklarda
farkli olarak artmis PEF degiskenligi gézlenmistir. Bu ylizden primer patolojinin hava yolu

tonus kontrol bozuklugu oldugu diistiniilmektedir(47).

Nonatopik higiltili ¢ocuklar onbir yasinda degerlendirildiklerinde dogumdan itibaren

solunum fonksiyonlari hi¢ hisiltis1 olmayan ¢ocuklarla benzer goriinmektedir.
Atopik Persistan Hisilti

Tiim hisilt1 fenotiplerinin yaklasik %20’sini olusturur. Cocukluk c¢agi astimi ile yakin
iliskili bir fenotiptir. Hayatin ilk ii¢ yilinda tekrarlayan hisilt1 ataklar1 olup 6 yas ve sonrasinda
da hisilt1 cogunlukla devam eder. Genellikle ilk hisilt1 atag1 bir yasindan sonra baslar. Erken
alerjik duyarlanma (aeroallerjen veya besin) olmasi atopik dermatit veya alerjik rinit dykiisii,
anne veya babada astim Oykiisli ve erkek cinsiyet olmasi bu fenotip i¢in tanimlanmis risk

faktorleridir (51).
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Risk faktorleri arasinda annede astim, annenin sigara igmesi, allerik rinit, bir yas alt1

egzema, erkek cinsiyet ve etnik koken (Ispanyol kékenli, Latin Amerikali) yer alir (52, 53).

Bu cocuklar hi¢ hisilti atagi gecirmeyenlere gore dokuz aylik iken belirgin IgE
yiiksekligine sahiptirler ve daha atopiktirler. Bununla birlikte kordon kanindaki serum IgE
diizeyi ile atopik hisilt1 arasinda iliski saptanmamis olup bu durumdan hayatin ilk bir yilindaki
IgE aracili duyarlanma sorumlu tutulmustur (51). Siit ¢ocuklugu doéneminde solunum
fonksiyonlar1 higilti atagi gecirmeyenlerle benzerdir. Fakat alti yaslarindayken ve erken
ergenlik doneminde SFT degerlerinde azalma gozlenir (53). Atopik hisiltis1 olanlar herhangi
bir yasta semptomatik olabilirler. Fakat genelde alt1 yasindan 6nce ilk semptom goriiliir ve alt1
yaslarinda en az bir solunum yolu alerjenine duyarlilik kazanirlar (51,54). Atopi 6zellikle on
yasindan dnce tespit edilmisse, geg ortaya ¢ikan persistan hisilti gelisimi i¢in bagimsiz bir risk

faktoriidiir (55,56,57).

Higiltis1 olan fakat atopisi olmayan ¢ocuklarin %90’inda okul ¢aginda semptomlar
kaybolmus, pubertede normal pulmoner fonksiyonlar saptanmistir. Aksine perennial
allerjenlerle duyarlanma (ev tozu veya kedi ve kopek tiiyii) ilk ii¢ yasta gelisirse FEV1’de
azalmaya ve bronsial hiperreaktivite (BHR)’de okul ¢aginda artmaya sebep olur (58).

TUCSON Solunum Calisma Grubu’ nda hastalar semptomlarin baglama yasina gore ii¢
yasindan 6nce ve sonra olmak iizere iki gruba ayrilmistir. U¢ yasindan énce semptomu
baslayanlarda 6, 11 ve 16 yasinda diisiik pulmoner fonksiyon ve yiiksek serum IgE diizeyi
tespit edilmistir (59). Atopik ebeveynleri olan ve atopisi olan ¢ocuklarin {i¢ yas civarinda

respiratuvar semptomlar olmasa bile pulmoner fonksiyonlarinin azaldigi gosterilmistir (60).
2.4.2.AVRUPA SOLUNUM DERNEGI (ERS TASK FORCE) SINIFLAMASI

Martinez ve arkadaslar1 tarafindan tanimlanan hisilti fenotiplerinde gruplar arasinda
birbirleriyle ortiisebilen durumlarin olmas: nedeniyle 2008 yilinda Brand ve arkadaslari
tarafindan okul O©ncesi c¢ocuklarda hisilti fenotiplerininin yeniden tanimlanmasi ve
degerlendirilmesi amaciyla ERS Task Force yayinlanmistir(1). Bu raporda, hisiltinin siiresi ve

zamanna gore iki fenotipe ayrilarak tanimlarin yapilmasi 6nerilmektedir.
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Epizodik (Viral) Hisilta

Semptoma dayali yapilan siniflamada en sik goriilen fenotip olup genellikle viral
solunum yolu infeksiyonlar1 (Rinoviriis, Respiratuvar sinsityal viriis, Coronaviriis, insan
Metapnomoviriis, Parainfluenza virlis, Adenoviriis) ile hisilt1 ataklari tetiklenir. Ataklarin
siddeti degisebilmekle birlikte ataklar arasinda ¢ocuk tamamen sagliklidir. Ataklarin siklik ve
siddetini belirleyen faktorler tam olarak agikliga kavusmamis olsa da ilk atagin siddeti, atopi,
prematiirite ve sigara dumanina maruziyetin epizodik hisilt1 ile iligkili oldugu bildirilmektedir

(61).

Epizodik hisilt1 sikli§1 zaman iginde azalir ve ¢ogunlukla alt1 yas civarinda kaybolur.
Ancak bazen okul caginda da devam edebilir veya g¢oklu tetikleyicili hisiltt fenotipine
dontigebilir (62).

Bu cocuklarda atopi varligi, soluk havasinda yiiksek nitrik oksit diizeyi, ailede astim
oykiisli olmasi, erken donemde RSV infeksiyonu gegirme gibi faktorlerin persistan hisilti

riskini arttirabilecegi gosterilmistir (63).
Coklu Tetikleyicili Hisilta

Birbirinden ayr1 donemlerde hisilti ataklar1 vardir ancak bu epizodlar arasinda da
hastalarda semptomlar goriilmektedir. Viral enfeksiyonlarin tetikledigi higilti ataklar1 diginda
da allerjen, sigara, hava kirleticileri veya agir kokulara maruziyet sonrasi veya efor ile higilti

tetiklenebilmektedir.

Epizodik hisiltis1 olan c¢ocuklara goére bu c¢ocuklarin daha diisiik akciger
fonksiyonlarina sahip olmalari ve alinan endobrongial biyopsi materyallerinde eozinofilik
inflamasyon ve remodelinge ait bulgularin olmast bu fenotipin g¢ocukluk ve erigkin
donemindeki astima benzer oldugunu diisiindiirmektedir. (64) Yine bu fenotip de zamanla

epizodik hisilt1 fenotipine doniisebilmektedir. (62)

2.43.PIAMA(PREVENTION AND INCIDENCE OF ASTHMA AND MITE
ALLERGY) SINIFLAMASI

Bir Ingiliz dogum kohort calismas1 olan PIAMA’da dogumdan itibaren izlenen 4.144
cocuk sekiz yasma geldiklerinde hisiltt ve oksiiriik ozellikleri, deri prick testi sonuglari,

akciger fonksiyonlar1 ve brons duyarliliklarina gére bes fenotip One siirmiistiir (65).Bunlar
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Tucson calismasi ile benzerlik gostermekte olup 8 yasindaki hisilti fenotiplerine gore; hig
higiltis1 olmayan (%75), erken gecici hisiltt (%16,7), orta baslangich hisiltt (%3,1), geg
baslangich hisiltt (%]1,7) ve persistan hisiltili ¢ocuklardir (%3,5). Sekiz yasinda astim
prevalansi hi¢ hisiltis1 olmayan ¢ocuklarda en diisiik (%0,7); ge¢ baslangicli olan ve persistan

higiltis1 olan grupta en yiiksek (sirasiyla % 25,7ve % 32,9) bulunmustur (65).

244 ALPSAC (AVON LONGITUDINAL STUDY OF PARENTS AND
CHILDREN)SINIFLAMASI

Yine bir dogum kohort ¢alismasi olan ALPSAC c¢alismasi dogumdan itibaren takip
edilen 6265 ¢ocukta; yedi—dokuz yaslarindaki atopi durumu ve akciger fonksiyonlarina gére
alti farkli higilt1 fenotipi tanimlamistir. Bunlar yine Tucson ¢alismasi ile benzerlik
gostermekte olup, hi¢ hisiltisi olmayan veya nadiren hisiltis1 olan fenotip (%59,3), erken
gecici hisiltt (%16,3),uzamis erken hisiltt (%8,9), orta baslangich higilti (%2,7) geg
baglangich hisilt1 (%6) ve persistan hisiltili cocuklardir (%6,9). Atopik duyarlanma orta-geg
baslangich ve persistan higiltili cocuklarda daha yiiksek bulunmustur (%41,6 — 62,3) (65).

2.5.HISILTILI COCUKTA ASTIM ICIN RiSK FAKTORLERI

Hisiltili  ¢ocuklarda prognozun belirlenebilmesi i¢in higiltinin persistansinda rol
oynayan risk faktorleri belirlenmelidir. Yapilan dogum kohort ¢alismalarinda gesitli ekzojen

ve endojen risk faktorleri gosterilmistir.
VIiRAL ENFEKSiYONLAR

Ug yas altinda hisilt1 ataginin en sik nedeni viral enfeksiyonlardir. Viral etkenler RSV,
Parainfluenza viriis, Adenoviriis, influenza, Human Metapnémovirus, Human Bocavirus,
Rinoviriislerdir. Tiim yas gruplarinda Rinovirus ve RSV enfeksiyonlar1 hisiltinin en sik
nedenleridir (66). Human Bocaviriis enfeksiyonlart ozellikle koenfeksiyon yapmasi
durumunda agir alt solunum yolu enfeksiyonlarina veya higilti ataklarina neden olmaktadir
(67). Avustralya’da 263 vakadan yapilan dogum kohort ¢alismasinda hayatin ilk yilindaki
solunum yolu enfeksiyonlarinin %49’unda Rinovirus, %11 inde RSV tespit edilmistir.
Ispanya’da yapilan bir ¢alismada bronsiolitle yatirilan 318 siit gocugunun %61’inde RSV ve
%17’sinde rinovirus tespit edilmistir. COAST (The Childhood Origins of Asthma)

derlemesinde ise hayatin ilk bir yilindaki Rinovirus iligkili hisiltinin, aeroallerjenle
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duyarlanma ve RSV iliskili hisilt1 ile kiyaslandiginda alt1 yasinda daha yiiksek oranda astim
ile iliskili oldugu gosterilmistir (46).

SIGARA DUMANINA MARUZ KALMA

Sigaraya maruziyet hisilti i¢in Onemli bir risk faktoriidiir. Kiiciikk ¢ocuklardaki
tekrarlayan hisiltilarda baglangicta ve ataklarin alevlenme doneminde, pasif sigara
maruziyetinin énemli rol oynadigina dair olduk¢a giiclii kanitlar vardir (1). Gerek prenatal,
gerekse de postnatal olarak tiitiin dumanina maruziyet, erken ¢ocukluk doéneminde astim
benzeri semptomlar dahil, bir dizi zarara yol agmaktadir (68,69,70). Sigara kullanim1 ve/veya
dumanina maruziyet, astimlilarda akciger fonksiyonlarindaki bozulmanin siddetlenmesi, astim
semptomlar1 ve agirhiginda artisa yol agmaktadir (68,71). Annenin sigara i¢iminin bebegin
akciger gelisimini olumsuz etkiledigi ve anneleri sigara igen infantlarin, hayatlarinin ilk

yilinda higilt1 gegirme olasiliklarinin 4 kat arttig1 bildirilmektedir (68,72).
ANNE SUTU

Birgok klinik ¢aligmada, anne siitiiniin hisiltili solunum gelisimine karst koruyucu
oldugu bildirilmektedir. Diger beslenme sekillerinde besin allerjisine bagli hisilti
gelisebilmektedir.Anne siitiiniin hem viral enfeksiyonlara karsi pasif bagisiklik olusturmasi

hem de antijenik uyariy1 engellemesi nedeniyle astima kars1 koruyucu oldugu kanitlanmistir

(73,74).

Anne siitli, immiinmodiilator faktorleri ortaya ¢ikarmasi ve gastrointestinal florayi
gelistirmesi sebebiyle atopiye karsi da koruyuculuk olusturur (75). Anne siitiiniin i¢inde
bulunan TGF-B; IgA iiretimini ve bebeklerde akciger gelisimini arttirarak higilti olusumunu
onlemektedir (76).

CINSIYET

Erkek cinsiyet ¢ocukluk donemi astimi i¢in 6nemli bir risk faktoriidiir. On dort
yasindan onceki donemde astim prevalansi erkek cocuklarinda, kiz ¢ocuklarinin yaklasik iki
kat1 olarak bulunmustur (68,77). Martinez ve arkadaslari, ge¢ baslangich hisiltinin erkek
cinsiyette 2,1 kat daha fazla oldugunu rapor etmislerdir (51).
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ERKEN ALLERJIK DUYARLANMA

Erken donemde alerjik duyarlanmanin agir hastalik ve astim gelisimi i¢in risk faktorii
oldugu yapilan c¢aligmalarda gosterilmistir. Alman MAS (Multicentre Allergy Study)
caligmas1 ii¢ yaslarinda perennial aeroallerjenlerle alerjik duyarlanma gelisen hisiltili
cocuklarin, on ii¢ yasinda azalmis pulmoner fonksiyonlara sahip oldugu ve %44’iinde astim
gelistigini gostermistir. Duyarlanmamis hisiltili ¢ocuklar on ii¢ yasinda normal pulmoner
fonksiyona sahip olup, onili¢ yasindan sonra hisiltt atagi olmamistir. Bu nedenle erken

yaslardaki allerjik sensitizasyonun 6nlenmesi ile astimin 6nlenebilecegi ileri siirtilmiistiir(46).
AILEDE ATOPI

Siit cocuklugu doneminde hisiltist olanlarin %80'inin ergenlik donemine kadar hisiltisi
kaybolmaktadir. Fakat bu ¢cocuklarda ayn1 zamanda atopik yap1 ve/veya atopik dermatit varsa
%60'inda astim gelismektedir (78). Bazi arastirmalarda ev tozu, yumurta beyazi ve inek
stitline kars1 gelisen spesifik IgE degerleri, tekrarlayan hisiltis1 olan ¢ocuklarda yiiksek olarak
saptanmustir (79). inhalan alerjenlere olan duyarlilik, erken persistan hisilt: ve ge¢ baslangigh

higiltida daha fazla tespit edilmistir (80).

Higiltili solunum riski ailesinde atopi dykiisii olan ¢ocuklarda daha yiiksektir. Yapilan
bir calismada ailesinde atopi Oykiisii olan ¢ocuklarda hisiltili solunum siklig1 %58 olarak
bildirilmistir (81). Immiinolojik agidan ise, viral infeksiyon seyri sirasinda spesifik IgE olusan
hastalarin, higilt1 ataklarinin yinelenmesi agisindan riskli olduklar1 gosterilmistir (82). Genis
dogum kohort tipi ¢aligmalarda, aile bireylerinde atopi hikayesi bulunmasinin, ¢ocukluk cagi
higiltili solunumunda risk olusturmakta oldugu bulunmustur. Ozellikle bes yas alt1 ¢ocuklarda

annede astim Oykiisii ile hisilti arasinda giiglii bir iliski bulunmustur (80).
PREMATURITE VE DUSUK DOGUM AGIRLIGI

Erken dogum oykiisii (<33 gestasyonel hafta) ve diisik dogum agirhigr (<2500g)
tekrarlayan hisiltili solunum igin risk faktorleridir. Bu bebeklerde akcigerin gelisim bozuklugu
ve bronsial hiperreaktivitenin altta yatan neden oldugu diisiiniilmektedir. Gestasyon yasi ve
dogum agirligr ile hisiltinin iliskili oldugu klinik arastirmalarda gosterilmistir (83,84). Hisilti

insidansi premetiire bebeklerde normal popiilasyondan daha yiiksek saptanmistir (82).
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ANNE YASININ KUCUK OLMASI

Erken donemde olusan hisilti ile kiiglik anne yasinin (< 20 yas) iliskili oldugu
ALSPAC ¢alismasinda gosterilmistir.(85).

SOSYOEKONOMIiK DURUM

Sosyoekonomik diizeyi diisiik ailelerde, fazla ¢ocuk sayist ve yetersiz hijyenik ortam
nedeniyle viral etkenlerle sik karsilasma ve alt solunum yolu enfeksiyonu gegirme non atopik
higilt1 riskini artirmakta fakat atopik hisiltiya karsi koruyucu oldugu bilinmektedir. Bu durum
dogumda hakim olan Th2 tipi hiicresel yanitin Th1 tipine donmesine sebep olmakta ve allerjik

hastaliklarin goriilme riskini azaltmaktadir (Hijyen hipotezi) (85).
KARDES SAYISI, KRESE GIiTME

Okula giden kardes olmasi, krese gitme, hijyenik olmayan ortam ve sik enfeksiyona

bagli olarak infantil hisilt1 riski artar (85).
GENETIK FAKTORLER

Annesi astim olan c¢ocuklarin astim olma olasiligmin {i¢ kat, babasi astim olan
cocuklarin astim olma olasilifinin 2 kat artmasi astimin kalitsal temelini gostermektedir.
Ancak gecmis yillarda astimdan sorumlu tek bir gen bulunacagi umudu yerini hayal
kirikligina birakmigtir. Yapilan ¢aligmalarda astim gelisimi ile iliskili bulunan genlere her an
yenileri eklenmekte ve liste daha da uzamaktadir. Bu genlerin her biri astim patogenezinin
farkli bir kismu ile ilgili olup hi¢ biri tek basina astim gelisimini agiklayamamaktadir (86).
Astim genetigi ile ilgili caligmalarda gen-gen, gen-cevre etkilesimi ve epigenetik
mekanizmalarin astim gelisiminde etkili oldugu bulunmustur. Bazi genleri tasimak astimla
ilgili diger genlerin etkilerini arttirabilmektedir (gen-gen etkilesimi). Ayrica epigenetik
mekanizma ile gevresel etkilerle genlerde meydana gelen bazi degisikliklerin astim gelisimi

riskini arttirdigr diistiniilmektedir (87).

2.6.HISILTI AGIRLIK SKORLAMASI VE ASTIM PREDIKTIiVITE INDEKSI

Ug yasindan kiiciik hisilti atagi yasamis veya tekrarlayan higilti ataklari olan ve

higiltinin diger nedenleri diglanmis olan ¢ocuklarda; bu durumun okul ¢aginda da devam etme
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ve tekrarlama riskini ongdrebilen cesitli kriterler tammmlanmustir. Ik olarak 2000 yilinda
Tucson Solunum Calismasi verilerinden yola ¢ikilarak astim igin 'gevsek' ve 'kati' prediktif
indeks belirlenmistir. Buna gore ii¢ yasindan O6nce en az bir kez hisilti atagi gegirmis olan
cocuklarda iki major kriterden (doktor tanili atopik dermatit ve ebeveynlerde doktor tanili
astim varlig1) biri ve {i¢ minor kriterden (doktor tanili allerjik rinit, eozinofili,soguk alginlig:
olmadan hisilt1) ikisinin olmasi 'gevsek indeks'; bu kriterlerin tekrarlayan hisiltist olan
cocuklarda olmasi da 'kat1 indeks' olarak tanimlanmistir. Pozitif gevsek indekse sahip ii¢
yasindan kii¢lik bir ¢ocukta alt1 yasinda astim olma riski negatif gevsek indekse gore 2,6 kat,
onii¢ yasinda 5,5 kat artarken;pozitif kat1 indeks varliginda astim riski alt1 ve onii¢ yaslarinda
sirastyla 4,3 ve 9,8 kat artmaktadir. Ancak astim prediktif indeksinin sensivitesi oldukca
diisiik (%15-27,7), spesifite ve negatif prediktif degeri ise yliksektir (sirasiyla > %95 ve
>%90). Bu da astim prediktif indeksinin pozitif oldugu ¢ocuklarda astim riskinin arttigini,
ancak negatif indeks varliginda ¢ok daha biiyiikk olasilikla astim gelismeyecegini

gostermektedir (88).

[k astim prediktif indeksi tanimlamasindan sonra 2007 yilinda 'Expert Panel Report 3
(EPR 3) — Uzman Paneli Raporu ile bu kriterler yeniden diizenlenmis ve 'modifiye astim
prediktif indeksi ' olusturulmustur(89). Burada bir giinden uzun siiren ve uykuyu etkileyen en
az dort hisilti atagr olan ¢ocuklarda;major kriterlere en az bir aeroallerjen duyarliliginin
olmasi;minor kriterlere de siit, yumurta ve yer fistig1 gibi besin allerjenlerine duyarliligin
olmasinin eklenmesi 6nerilmistir. Bu yeni eklenen kriterlerle birlikte bir major ve iki minor
kriter olmas1 astim riskini arttirmaktadir. Ancak yine de sensivitesi diisiik, negatif prediktif
degeri yiiksek bir indekstir (90).
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3.GEREC VE YONTEM

Izmir 1li Kamu Hastaneleri Birligi Giiney Bolgesi Genel Sekreterligi Dr.Behget Uz
Cocuk Hastaliklar1 ve Cerrahisi Egitim ve Aragtirma Hastanesi Cocuk Alerji Klinigi’nde
yapilan bu ¢alismada; 10.03.2016 tarihinde 2016/04-07 karar numarasi ile etik kurul onami1
alindi. Reaktif hava yolu hastaligi ( hisiltili bebek) nedeniyle izlenen hasta dosyalari
retrospektif olarak incelendi. Epizodik hisiltis1 olan hastalarin demografik 6zellikleri, klinik

ve laboratuar verileri, higilt1 prognozu degerlendirildi.

Calismaya Alinma Kiriterleri

1. Hastanin Ocak 1995-Aralik 2000 tarihleri arasinda dogmus ve ilk 3 yas i¢inde
Allerji Poliklinigi’nde izleniyor olmasi

2. Basvuru sirasinda 3 yasin altinda olmasi, 3’ ten fazla hisilt atagi gegirmis olmast
ve bu ataklarin salbutamole yanit vermesi

3. Higilt1 ayiricr tanisi igin gerekli tetkiklerin eksiksiz yapilmis olmasi

4. Dosya verilerine gore hisilti karakterinin epizodik hisilt1 ile uyumlu olmasi

Reaktif Hava Yolu Hastalhigi (Hisiltili Bebek)

Reaktif hava yolu hastalig tanisi i¢in 3 yasin altinda bronkodilatore yanit veren higiltt

ataklar1 olmasi sart1 arand1 (91).
Epizodik Hisilta

Epizodik hisilt1 tanisi i¢in hastanin 3 yasin altinda olmasi, 3’ten fazla hisilti atagi
gecirmis olmasi, ataklarinin salbutamol ile diizelme gostermesi, hisiltinin siklikla viral
solunum yolu enfeksiyonlar1 ile tetiklenmesi ve ataklar arasinda hisilti semptomlarinin

olmamasi sartlari arand1 (5,31).
Calisma Dizayni

Calismaya alinan reaktif havayolu hastalig1 tanili hastalarin dosyalar1 epizodik hisilti
tanist i¢in incelendi. Calisma sartlarina uygun olup ¢alismaya alinan her olgu i¢in detayh
bilgileri toplayabilecegimiz ayr1 bir form olusturuldu. Oncelikle tiim hastalara telefon ile

ulagilarak s6zlii onamlar1 alindi. Bu hastalarin ilk 3 yas izlemleri sirasinda Alerji
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Poliklingi’nde olusturulan izlem dosyalarindan demografik bilgileri, klinik ve laboratuar
verileri kaydedildi.

Hastalar ile yapilan telefon goriismesi sirasinda hastanin hala yakinmalarimin devam edip
etmedigi soruldu. Astim hastalig1 klinik bulgular1 ve astima neden olabilecek risk faktorlerini
iceren bir anket uygulandi. Telefonda sorgulanan bilgiler olgu bilgi formuna kayit edildi.
Telefon goriismesi halen astim hastaligi devam eden hastalara ISAAC (Cocukluk Caginda
Astim ve Allerjik Hastaliklarin Uluslararas1 Caligmasi) anketi uygulandi. Astim hastaliginin
devam ettigini diisiindiiren ve ISAAC anketi ile “current wheezing” bulgular1 oldugu saptanan
hastalar c¢alismaya dahil edildi. Calismaya dahil edilen tiim hastalar hastaneye cagrildi.
Hastanede solunum fonksiyon testi yapilarak astim hastaliginin varligt ve siddeti

degerlendirildi. Atopik astim ve nonatopik astim ayrimi i¢in deri prick test uygulandi.
Klinik bulgular

[k hisilti ataginin yasi, atak sikligi, gece semptomlari, hisiltiyr tetikleyen faktorler,
aldig1 tedaviler, eslik eden atopik dermatit, alerjik rinit, besin alerjisi ve kasintt olup olmadigi

sorgulandi.
Ozgeg:mis

Prematiire dogum oykiisii, dogum agirligi (< 2500 gram diisiik dogum agirlikli, >2500
gram normal dogum agirlikll), anne siitii alip almadigi, ek gidalara ne zaman gegildigi,
kardiyopati ve gastroozefageal reflii hastalifi olup olmadigi, atopik yiirliylis tayini i¢in

hastalara gecmiste atopik dermatit ve alerjik rinit gegirip gecirmedigi sorgulandi.
Aile oykiisii

Anne, baba veya kardeslerinde herhangi bir alerjik hastalik (astim, alerjik rinit,
egzema) bulunup bulunmadigi;, evde sigara maruziyeti, hamilelikte annenin sigara kullanima,
kardes sayisi, anne ve baba yasi, anne ve baba 6grenim durumlari sorgulandi. Ogrenim

durumlar ebeveynler i¢in ilkokul ve alt1 ile ortaokul ve iistli olarak 2 grupta siniflandirildi
(92).

Cevresel risk faktorleri

1 yasa gelinceye kadar sigara maruziyeti, evcil hayvan varligi, evde rutubet varligi,

krese gitme sorgulandi.
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Laboratuvar Bulgular:

Akciger grafileri, Toraks BT, GOR sintigrafisi, EKO ,24 saatlik Ph monitorizasyonu,

GOR sintigrafisi ¢gekilen hastalarin sonuglari not edildi.

Periferik kanda mutlak eozinofil sayisi (%4 ve iizeri eozinofil sayis1 eozinofili olarak
kabul edildi.)ve serum IgA, IgG, IgM, IgE diizeyleri kaydedildi. Serum immunglobulin
diizeyleri immunoturbidimetrik yontemle bakilmisti. IgA, IgG, IgM diizeyleri yas araliina
uygun olarak degerlendirildi. Yas grubuna gore 2 standart sapmanin altindaki degerler diistik
kabul edildi. Serum total IgE diizeyi olarak >100 kU/L pozitif, <100 kU/L negatif kabul
edildi. Inhalan alerjen spesifik Ig E (aga¢ polenleri, ¢ayir polenleri, yabani ot polenleri, ev
tozlari, mantar, maya, kiif ve hayvan epiteli karisimi) ve fx5 gida karisim paneli (siit, balik,
yumurta aki, soya fasulyesi, fisttk ve bugday karisimi) sonuglart kaydedildi. Spesifik IgE
diizeyleri immuno CAP yontemi ile (Pharmacia, Uppsala, Isvec) dlgiilmiistii ve 0.35 kU/L ve
tizerindeki degerler pozitif kabul edildi.

Ter testi

Gibson ve Cooke teknigi ile yapilmisti. 40 mEq/L altindaki degerler normal, 40-60
mEq/L arasindaki degerler kuskulu, iki ayr1 zamanda 60 mEq/L {izerinde 6lgiilen degerler ise

pozitif kabul edildi (93).
PPD (Piirifiye protein derivesi)

PPD testi sonuglart kaydedildi. Bacillus Calmette Guerin (BCG) asis1 olan olgularda,
0-4 mm aras1 endiirasyon negatif, 5-14 mm aras1 endiirasyon astya bagli, 15 mm ve iizeri

basille karsilasma veya enfeksiyon olarak degerlendirildi (94).
Deri Prick Test

Astim bulgular olan hastalara deri prick testi yapildi. Deri prick testi icin standart
allerjenler (ALK-Abello,Horsholm,Denmark) kullanildi. Deri prick test seti bolgemizdeki en
yaygin 8 allerjen ekstresi (D. Farinea, D. Pteronysinus, Cat ephitelia, Alternaria, Olea Europa,
Trees mix, Grasses mix, Cockroach) kullanilarak olusturuldu. Pozitif kontrol olarak histamin
% 0,1 (1 mg/ml) ve negatif kontrol olarak serum fizyolojik kullanildi..Deri prick test yontemi
uyarinca her bir allerjen ekstresi sol kol volar yiize yerlestirildi. Lansetle (ALK-Albello) Imm
derinliginde delindi. 15 dakika sonra reaksiyon olan bdlgenin en uzun ¢apinin dl¢limiine gore

duyarlilik degerlendirildi. Histamin kadar 6dem yapan reaksiyon; 3+, histaminin 2 kati

30



biiyiikliigiinde 6dem yapan reaksiyon; 4+, histaminin yaris1 kadar 6dem yapan reaksiyon 2+,
negatif ve 2+ arasinda kalan reaksiyon ise 1+ olarak kabul edildi. Her bir allerjen testten en az
bir hafta Once antihistaminikler, antigribal ilaglar ve Oksiiriikk suruplari kesilmis olmasina
dikkat edildi. Negatif kontrolde herhangi bir endiirasyon ve/veya dermografizm yoklugunda,
3 mm veya daha fazla endiirasyon saptanmasi halinde test pozitif kabul edildi. Herhangi bir

allerjene duyarlilig1 saptanan hasta atopik kabul edildi (95).
Solunum Fonksiyon Testi

Solunum fonksiyon testleri Ol¢limleri Dr. Behget Uz Cocuk Saghigi ve Cerrahisi
Egitim ve Arastirma Hastanesi, Cocuk Alerjisi, Cocuk Solunum Laboratuvarinda Zan 100
USB Betterflow Spirometri ile yapildi. Solunum fonksiyon testleri sonuglarinin
degerlendirilmesinde normal popiilasyonda yas, cins, kilo, boy degerlerine gore saptanmus,
referans normal degerleri kullanilarak her bir olgu icin “’beklenen normal degerler’’ esas
alind1 . Spirometrik inceleme efora bagli bir inceleme oldugu i¢in hastaya islemin nasil
yapilacagi ¢ok iyi anlatildi. Islem 3 kez tekrarlanarak en iyi degerler kaydedildi. Solunum
fonksiyon testlerinde vital kapasite (VC), zorlu vital kapasite (FVC), 1. saniyedeki zorlu
ekspiratuvarvoliim (FEV1), 1. saniyedeki zorlu ekspiratuvar voliimiin, zorlu vital kapasiteye
orant (FEV1/FVC), ekspiryumun %251 ile %75°i arasindaki akim hizi (FEF 25-75),
ekspiratuvar zirve akim hiz1 (PEF) dlgiildii. Olgulara kisa etkili beta -2 agonist inhalasyonu
yapildi. 15 -20 dakika sonra bazal degere gére FEV1’de >%12 veya > 200 ml, PEF degerinde
ise %15 artis olmasi reversibilite olarak kabul edildi. (96,97).

Astim Prediktif indeksi

Ik basvurudaki hasta bulgulart dosyalarda taranarak, astim prediktif indeksi
parametreleri kaydedildi ve pozitifligi degerlendirildi. (Tablo 2). Bir major risk veya iki minor
risk faktorii varliginda astim prediktif indeksi pozitif kabul edildi (59) Gliniimiizde astim olan
ve olmayan hastalarin astim prediktif indeksi karsilastirilarak bu indeksin sensitivitesi ve

spesifitesi belirlendi.
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Tablo 2: Astim Prediktif Indeksi Major ve Minér Risk Faktorleri

Major risk faktorleri - Ebeveynde astim
- Atopik dermatit

- Aeroallerjen duyarliligi

Minor risk faktorleri - Eozinofili (>%4)

- Soguk alginligi olmadan vizing
- Allerjik rinit

- Besin duyarliligt

Astim Siddeti

Hastalar ve aileleriyle yapilan telefon goriigmelerinde alinan bilgiler ve SFT sonuglari

birlikte degerlendirilerek GINA (Kiiresel Astim1 Onleme ve Tedavi Girisimi) Rehberi
kriterlerine uygun olarak astimin siddeti belirlendi (Tablo 3) (37).
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Tablo 3: GINA Rehberi’ne Gire Astim Siddeti Siniflandirmast (98)

Intermittan Semptomlar <1 kez/hafta

Kisa alevlenmeler

Gece semptomlari<2 kez/ay

FEV1 veya PEF >%80

PEF veya FEV1 degiskenligi/variyabilitesi< %20

Hafif Semptomlar >1 kez/hafta ama <lkez/gilin
Persistan Alevlenmeler aktivite ve uykuyu etkileyebilir
Gece semptomlari>2 kez/ay

FEV1 veya PEF >%80

PEF veya FEV1 degiskenligi/variyabilitesi<%20

Orta Semptomlar her giin var

Persistan Alevlenmeler aktivite ve uykuyu etkileyebilir

Gece semptomlar>1 kez/hafta

Giinliik kisa etkili inhaler beta 2 -agonist kullanimi var
FEV1 veya PEF %60-80 arasinda

PEF veya FEV1 degiskenligi/variyabilitesi>%30

Agir Semptomlar her giin var
Persistan Sik alevlenmeler var
Sik gece semptomlar: var

Giunliik aktivitelerde kisitlanma var

Istatistiksel Yontemler

Elde edilen bulgular degerlendirilirken, istatistiksel analizler icin SPSS (Statistical
PackageforSocialSciences) for Windows 20.0 programi kullanildi. Tanimlayici istatistikler,
ortalama degerleri, standart sapma, frekans tablolar1 tanimlandi. Calisma verileri
degerlendirilirken tanimlayici istatistiksel methodlarin yan sira kategorik verilerin
karsilastirilmasinda Ki-Kare ve Fisher testi kullanildi. Gruplar arasinda stirekli degiskenler
acisindan farkin degerlendirilmesi i¢in Mann Whitney-U testi kullanildi. Siirekli 6lgtimlii
degiskenlere ait veriler ortalama+std. sapma olarak gosterildi. Elde edilen birinci basamak
istatistiksel degerlerin dogrulanmasi i¢in istatistiksel gii¢ analizi; yapay sinir aglarindan
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yararlanildi.. Yapay Sinir Aglarindan geri beslemeli ag algoritmasi olarak ta bilinen
Multilayer Perception modeli kullanildi. Ozellikle ki-kare testleri ile farkliliklar bulunan
degiskenlerde yapay sinir aglart modeli kuruldu.Elde edilen degerler standardize edilerek
modele katildi. Girdi fonksiyonu hiperbolik tanjant fonksiyonu ve ¢ikti fonksiyonu olarak ise

Softmax’tan yararlanildi.
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4. BULGULAR

Ocak 1995- Aralik 2000 tarihleri arasinda dogmus ve hastanemizde reaktif havayolu hastaligi
sebebiyle takibe alinmis olan 405 hasta saptandi. Dosyadan edinilen bilgiler 1siginda bu hastalarin 198
tanesi epizodikhisilti, 207 tanesi ise ¢oklu tetikleyici higilti ile uyumlu bulgulara sahipti. Epizodik hisilti
tanisi alan 198 hastadan telefon numaralari yoklugu ve dosya yetersizlikleri sebebiyle 103’line (% 52)

ulasilabildi.
Cinsiyet

Epizodik hisiltil hastalarin34’G (%33) kiz, 69’u (%67) erkek cinsiyet olarak belirlendi. Hisilti

olusumunda kiz ve erkek cinsiyet arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi. (p>0.05).
Yas

Hastalarin giinimiizdeki yaslarinin ortalamasi 18,1+1,6 (16-22) yil idi.ilk hisilti gériilme yasi 2
ay ile 24 ay arasinda degismekle birlikte ortalama 11,745,5 (2-24) ay olarak saptandi..Bu hastalardan
su anda astim tanisi almis olanlarin ilk atak yasi ise 11+5,3 ay olarak bulundu. ilk atak yasi, astim

gelisen ve gelismeyen grupta benzerdi.
Astim Sikhgi

Calismaya alinan 103 hastanin 13’Ginln (% 9,8) halen astim tanisiyla izlenip tedavi aldiklari

saptandi (Sekil 1).

Astim Sikhig

B Astim olan

B Astim olmayan

Sekil 1: Epizodik Higiltih Hastalarda Astim Sikligi
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Halen astim tanisi ile izlenen kiz hasta sayisi 5 (%38,4), erkek hasta sayisi ise 8 (%61,5)
olarak saptandi. Kiz veya erkek cinsiyet ile astim olan ve olmayan grup arasinda istatistiksel

acidan anlamli fark bulunmadi (p>0,05).
Klinik Ozelliklerle iliskili Risk Faktorleri
Dogum oykiisii

Hasta dosyalarindakianamnez bulgularina gore; 13 hastada (% 12,6) prematire
dogum oyklisi mevcuttu. Hastalarin 7’sinin (%6,8) 2500 gramin altinda dogmustu.
Prematiire dogum ya da disik dogum agirhg ile astim gelisimi arasinda anlamli iligki

saptanmadi (p>0,05).
Beslenme Oykiisii

Hastalarin anne siti alimi 87 hastada (%84,5) vardi. Anne siti alma siiresi 1 ay ile 30
ay arasinda degismekle birlikte ortalama anne sitl alma siresi 12+6,8 ay idi. Anne siti alimi
ve siresi ile astim gelisimi arasindaki iliski istatistiksel olarak degerlendirildiginde p <0,05
saptanmasina ragmen, astim tanisi alan kisi sayisinin az olmasi nedeniyle istatistiksel gig¢
analizi yapildi. Yapay sinir aglari modeline gore astim tanisi alma ile anne sitl alimi,siresi
arasinda gl¢li bir baglanma saptanmadi. Sonug olarak anne sitl alimi ve alim suresi ile

astim gelisimi arasinda istatistiksel olarak anlamliiliski saptanmadi.

Ek gidalara gecis zamani 4 ay ile 12 ay arasinda degismekteydi. Ortalama 6%1,2 ay idi.
Anne sutl ek gidaya gecis zamani ile astim gelisimi arasinda istatistiksel olarak anlamli iligki

saptanmadi (p>0,05).
Ailede Atopi

GCalismaya alinan hastalarin aile dykileri ele alindiginda 33 hastanin (%32) annesinde
herhangi bir alerjik hastalik oldugu, 11’inin (%10,7) astim, 17’sinin (%16,5) alerjik rinit, 5’inin
(%4,9) egzemasi oldugu gorildi. 17 hastanin babasinda (%16,5) herhangi bir allerjik hastalik
oldugu, 7’sinin (%6,8) astim, 6’ sinin (%5,8) alerjik rinit ve 4’ Gnin (%3,9) egzema oldugu
ogrenildi. Kardeslerinde herhangi bir allerjik hastalik bulunan hasta sayisi 18 (%17,5) idi.
Bunlarin 6’sinin (%5,8) astim, 9’unun (%8,7) allerjikrinit ve 3’tnln (%2,9) egzema oldugu

kaydedildi.
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Anne ya da babada herhangi bir allerjik hastalik varligi ile astim gelisimiarasindaki
iliski istatistiksel olarak degerlendirildiginde anlaml idi (p<0,05). istatistiksel giic analizi
yapildiginda yapay sinir aglari modeline gore sadece annede astim olmasi ile cocukta astim
gelisimi arasinda glicli bir baglanma oldugu saptandi. Bu nedenle annede astim olmasi ile
cocukta astim gelisimi iliskisi istatistiksel olarak anlamli kabul edildi. Sonu¢ olarak annede
alerjik rinit, egzema varlig, babada herhangi bir allerjik hastalik varhigi ile astim gelisimi iliskisi
istatistiksel olarak anlamli kabul edilmedi. Kardeslerde herhangi bir allerjik hastalik olmasi ile

astim gelisimi arasinda da anlamli iliski saptanmadi (p<0,05).
Pasif Smoking

Ebeveynlerinin en az birinin sigara kullanimi oldugu 55 hasta (%53,4) belirlendi. 55
hastanin (%53,4) evde sigara dumanina maruz kaldigi, 19 hastanin (% 18,4) annesinin hasta 1
yasina gelene kadar sigara ictigi, 5 hastanin (%4,9) annesinin hamileyken sigara igtigi
saptandi. Ebeveynlerde sigara kullanimi, evde sigara maruziyeti, annenin hamileyken ve
cocuk 1 yasina gelene kadar annenin sigara tiiketimi ile astim gelisimi arasinda istatistiksel

acidan anlamli iliski bulunmadi (p>0,05).
Anne yasi / Baba yasi

Anne yasi 35 ile 60 yas arasinda degismekle birlikte yas ortalamasi 3515,9 yas idi.
Astim gelisen hastalarin anne yas ortalamasi 4243,8, astim gelismeyen hastalarin anne yas
ortalamasi ise 48+3,6 idi. Istatistiksel olarak degerlendirildiginde p<0,05 saptanmasina
ragmen istatistiksel gilic analizi; yapay sinir aglari modeline gére anne yasi ile astim gelisimi
arasinda anlamli fark saptanmadi. Baba yasi ise 39 ile 62 yas arasinda degismekle birlikte yas
ortalamasi 39+5,9 idi. Astim olan hastalarin baba yas ortalamasi 47+4,1, astim olmayan

hastalarin baba yas ortalamasi ise 48+3,2 idi (p>0,05).
Anne ve Baba egitim Diizeyi

Ebeveynlerin egitim diizeyi sorgulandiginda; 55 anne (%53,4) ilkokul ve alti, 47 anne
(%45,6) ortaokul ve Ustli okullardan mezun, 53 baba (%51,5) ilkokul ve alti, 50 baba (%48,5)
ise ortaokul ve Gzeri okullardan mezun idi. Anne ve baba 6grenim durumlari ile astim gelisimi

arasinda istatistiksel agcidan anlamli iliski bulunmadi (p>0,05).
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Kres

39 hastada (%37,9) krese gitme Oykisu vardi. Krese gitme ile ile astim gelisimi anlamh

iliski saptanmadi (p>0,05).
Evigi risk faktorleri

15 hastanin (%14,6) evde evcil hayvani oldugu saptandi. 17 hastanin (%55,2) evinde
rutubet vardi. Evde evcil hayvan olmasi astim gelisimi icin bir risk faktorl olarak
bulunmazken (p>0,05), rutubetli evde yasama astim igin bir risk faktori olarak bulundu
(p<0,05). istatistiksel gii¢c analizi ile rutubetin astim gelisiminde bir risk faktdori oldugu

desteklendirildi.
Laboratuvar Ozellikleriyle iliskili Risk Faktorleri
Radyolojik tetkikler

Hastalarin ilk basvuru sirasindaki laboratuvar bulgularina hasta dosyalari incelenerek
ulasildi. ilk bagvuru sirasinda cekilen akciger grafisi 66 hastanin (%64,1) normal iken 37
hastanin (%35,9) patolojik bulundu. Akciger grafisinde en c¢ok gorilen patoloji
bronkovaskiler dolgunluk artigiydi. Toraks BT toplam 36 hastaya (% 34,9) c¢ekilmisti. 20
hastanin (%55,5) toraks BT’ si normal iken, 16 hastada (%44,4) ise viralpnémoni ile uyumlu
radyolojik bulgular saptandi. Epizodik hisilti tanisi ile takip edilip astim tanisi alan hastalarin

hicbirinde radyolojik patoloji saptanmadi.
Eozinofil Sayisi

Hastalarin ilk basvuru sirasinda istenen absollieozinofil sayisi 15 ile 1500 arasinda
degismekte olup ortalamasi 356+270 idi. Eozinofil oranina bakildiginda ise 54 hastada
(%52,4) %4’Un altinda, 49 hastada (%47,6) ise %4’ln Uzerinde idi. Astim gelisen hastalarin ilk
basvuru sirasindaki eozinofil sayisi 5 hastanin (%38,5) %4 (in Uzerinde, 8 hastanin (%61,5)
%4’Un altinda oldugu belirlendi. Absoll eozinofil sayisi ve eozinofil orani ile astim gelisimi

arasinda anlamli iliski bulunmadi (p>0,05).

immunglobulinler
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Calismaya alinan hastalarin 90 tanesinin (%87,4) ilk basvuru sirasindaki 1gG, IgA, 1gM,
IgE degerlerine ulasildi. 1gG degeri bakilan tim hastalarda normal bulundu.lgA degeri 3
hastada (%3,3) disuk, 87 hastada (%96,7) normal idi. IgM degeri ise4 hastada (% 4,4) duslk,
diger 86 hastada (%95,6) normal bulundu. Serum IgG, A ve M diizeylerinin disik ya da

normal olmasi ile astim gelisimi arasinda anlamliiliski bulunmadi (p>0,05).

Serum IgE degeri 3 ile 2500 arasinda degismekle birlikte, ortalama 136+518,3 idi. 56
hastada (%58,3) 100’ln Uzerinde olup pozitif iken, 40 hastada (%41,6) 100’in altinda olup
negatif idi. Astim gelisen hastalarin ilk basvuru sirasindaki IgE diizeylerine bakildiginda 6
hastanin 100’Un (zerinde, 7 hastanin IgE diizeyi dizeyi 100’Gn altinda idi. IgE duzeyi

yuksekligi ile astim gelisimi arasinda istatistiksel olarak anlamli iliski bulunmadi (p>0,05).
Spesifik IgE

Hastalarin 64’line ( %62,1) spesifik IgE (fx5) paneli bakilmisti. Bunlarin 6’sinda (%9,3)
pozitif, 58’inde (%90,7) negatif oldugu gériildii. inhalan alerjen spesifik IgE paneli ise 10
hastada (%15,6) pozitif, 54 hastada (%84,4) negatifti. Astim gelisen hastalarin ilk basvuru
sirasindaki spesifik IgE sonuglarina bakildiginda 4 (%30,8) hastanin pozitif, 9 (%69,2) hastanin
negatif oldugu saptandi. Herhangi bir spesifikigk dlizeyi pozitifligi ile astim gelisimi arasinda

anlamli iliski bulunmadi (p>0,05).
Allerji Deri Prick Testi

Hastalarin epizodik hisilti olarak izlendikleri donemdeki deri prick testi sonuglarina
bakildiginda hastalarin 31’inde (%30) herhangi bir allerjene duyarlilik saptanmis oldugu
gozlendi. Yapilan deri prick testi sonuclarina gére 7 hastada (%6,8) besin duyarliligi, 2
hastada (%1,9) ot-polen duyarliligi, 4 hastada (%3,9) kedi-kopek tiyu duyarhhgi, 5 hastada
(%4,9) mite + kif duyarlihgl ve 13 hastada ise (%12,6) birden fazla allerjen duyarlilig
bulunmustu (Sekil 2).
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Sekil 2: Epizodik Higiltilh Hastalarin Deri Prick Test Sonuglari

Astim gelismis 13 hastanin ilk basvuru sirasinda yapilan deri prick testi sonuclarina

bakildiginda; 2 hastada (%15,3) ot-polen duyarhhgi, 1 hastada (%7,6) mite, kif duyarliligi, 9

hastada (%69,2) besin duyarhligi oldugu saptandi(Sekil 6). Herhangi bir allerjene duyarlilik

olmasi ile astim gelisimi arasinda anlamli iliski bulundu (p=0,00) vedogrulugu istatistiksel gli¢

analizi ile desteklendi (Sekil 3).
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Sekil 3: Astim Tanisi Alan Epizodik Hisiltili Hastalarin ilk basvuru sirasindaki Deri Prick Test
Sonuglan

Astim gelisen hastalar adolesan dénemde tekrar hastaneye c¢agirilip deri prick testi
uygulandiginda 9 hastada (%69,2) aeroalerjen duyarliig, 1 hastada (%7,7) aeroallerjen ve
besin duyarhligi, 2 hastada (%15,4) sadece besin duyarhligi saptandi. Astim gelisen 1 hastada
ise (%7,7) herhangi bir alerjene karsi duyarlilik saptanmadi. Aeroallerjen duyarhhgi ile astim
gelisimi arasinda anlamh iliski bulundu (p=0,00) ve dogrulugu istatistiksel glic analizi ile

desteklendi.

Tablo 4: Astim Gelisimi ile Aeroallerjen Duyarliligi Olmasi Arasindaki iliski

Aeroallerjen duyarlihg Astim var Astim yok Toplam
Var 10 10 20
Yok 3 56 59
Toplam 13 66 79

Ter testi

Hastalarin 51’'ine (%49,5) ter testi yapilmisti. 1 hastada (%0,9) ilk yapildiginda ylksek
bulunmustu. Ancak test tekrarlandiginda normal oldugu saptanmisti. Epizodik hisilti tanisi ile

takip edilip astim tanisi alan hastalarin hi¢birinde ter testi pozitifligi saptanmadi.
Astim Prediktivite indeksi

Calismaya dahil edilen 103 hastanin basvuru anindaki dosya bilgileri incelenerek
astim prediktivite indeksine bakildi. 24hastada (%23,3) API pozitif, 79 hastada (%76,7) API
negatif oldugu bulundu. API pozitif olan 13 hastada (%54,2) astim gelistigi tespit edilirken,
API negatif olan hastalarda astim gelismedigi gorilda. Testin duyarlihgr %100, 6zgulligu ise
%87 saptandi. Pozitif prediktif degeri %54, negatif prediktif degeri %100 olarak bulundu.
Astim prediktivite indeksi pozitifligi ile astim gelisimi arasinda anlaml iliski saptandi.

istatistiksel giic analizi ile dogrulugu desteklendi (p=0,00) (Tablo 3).
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Tablo 5: Astim Prediktif indeksi ile Epizodik Hisiltili Hastalarda Astim Gelisimi Arasindaki iliski

Astim Prediktif indeksi Astim Var Astim Yok Toplam
Pozitif 13 11 24
Negatif 0 79 79
Toplam 13 90 103

Eslik Eden Allerjik Hastalik

Galismaya alinan ve halen astim tanisi olan 13 hastanin 7’sinde (%53,8) astima eslik
eden alerjik rinit, 2 tanesinde (%15,3) astima eslik eden egzema saptandi. Astim gelisen ve
gelismeyen grup arasinda eslik eden alerjik rinitvarhigi acisindan ilk basamak istatistik
yontemleriyle anlamli fark bulundu (p<0,05). Ancak rakamlarin birbirine ¢ok yakin olmasi
nedeniyle gli¢ analizi, yapay sinir aglari Ust istatistik yontemi kullanildiginda anlamli bir iligki
saptanmadi. Eslik eden egzema varligi ile astim gelisimi arasinda da anlamli iliski bulunmadi

(p>0,05).
Devamli ilag Kullanimi

Galismaya alinan ve halen astim tanisi olan 13 hastadan 7’sinin (%6,8) nebilizesteroid
kullanimi oldugu, 21 hastanin (%20,4) l6kotrien reseptdr antagonisti kullanimi oldugu

saptandi.
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Tablo 6: Epizodik Hisiitillli Hastalarda Astim Gelisiminde Risk Faktérleri

Cinsiyet kiz
Erkek

Ik atak zamam

Prematiire dogum

Diisiik dogum agirhg

(<2500gr)

Anne siitii alim

Annede herhangi bir alerji

Babada herhangi bir alerji

Kardeste herhangi bir

alerji

Annede astim

Anne yasi (ortxss)

Baba yasi(ort+ss)

Anne 6grenim durumu

diisiikliigii

Baba 6grenim durumu

diistikliigi

Anne —-baba sigara

kullanimi

Herhangi bir allerjen

duyarhhg:

Aeroallerjen duyarhhg:

Astim prediktif indeks

pozitifligi

Allerjik rinit varhgi

Atopik dermatit varhgi

Astim Tipi

Genel
n-103

%33
%67
11,7+ 5,5
%12,6
%06,8

%84,4
%32
%016,5

%17,4
%10,6
47+5,9
50+5,9
%053,4
%51,5
%053,4
%30

%19,4
%23,3

%21,4
%15,5

Astim
Olan
n-13
%4,8
%7,7

5,8+3,5

%3,8
%1,4

%7,7
%10,6
%4,8

%4,8
%7,7
42 £7,6
46+7,5
%06,7
%05,9
%08,7
%11,6

%7,7
%12,6

%14,6
%1,9

Astim
Olmayan
n-90
%28,2
%59,3
12,5+5,3
%38,8
%5,4

%76,7
%21,4
%11,7

%12,6
%2,9
47,8+5,3
50,8+5,4
%046,7
% 45,6
%44,6
%018,4

%11,7
%10,7

%06,8
%013,6

p

degeri
>0,05

<0,05
>0,05
>0,05

<0,05
<0,05
<0,05

>0,05
<0,05
<0,05
>0,05
>0,05
>0,05
>0,05
<0,05

<0,05
<0,05

<0,05
>0,05

istatiksel
gii¢
analizi

Anlamsiz

Anlamsiz
Anlamsiz
Anlamsiz

Anlamh
Anlamsiz

Anlamh

Anlamh
Anlamh

Anlamsiz

Astim tanisi alan hastalarinanamnez 6zellikleri, spesifikigE ve deri prick test sonuglari

incelenerek astim tipi belirlendi.

atopikastim, 1'i (%7,7) nonatopik astim idi (Sekil 4 ).

Bu siniflandirmaya gore hastalarin 12’si (%92,3)
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Astim Tipi

B Atopik astim

® Nonatopik astim

Sekil 4: Astim Gelisen Hastalarin Astim Tipine Gére Dagilimi

Astim Siddeti

GINA rehberine dayanilarak yapilan astim siniflamasina gore astim siddeti;3 hastada

(%23,1) intermittan astim, 7 hastada (%53,8) hafif persistan astim, 3 hastada (%23,1) orta

persistan astim olarak dagilim géstermis,agir persistan astim saptanmamustir (Sekil 5).

Astim Olan Hastalarin Astim Siddeti

B Astim Olan Hastalarin Astim
1 Siddeti
1 .
_

intermittan Hafif Orta Agir
persistan persistan persistan

N w B (2} ()} ~
L

Sekil 5: Astim Gelisen Hastalarin Astim Siddetine Gére Dagilimi
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5. TARTISMA

Hisilt1 alt solunum yolu ile ilgili hastaliklarin 6nemli bir bulgusu olup, 6zellikle okul
oncesi ¢ocukluk doneminde hastaneye basvurunun en sik nedenlerinden biridir (99). Bir
yasindan kiiclik yaklasik her 3 bebekten birinde hisilti ortaya ¢ikmakta, her 2 ¢ocuktan 1’1
hayatlarmin ilk 6 yillik doneminde en az bir hisiltt atagi yasamaktadir. Hisilt1 atagi bazi
cocuklarda yasam boyu yalnizca bir kez goriiliirken, bazilarinda tekrarlamakta, bazilarinda ise
stireklilik gosterebilmektedir. Baz1 hastalarda hisilti atagi akut ve cok ciddi seyrederken,
bazilarinda giinliikk yasami etkilememektedir (1,51).Okul oncesi ¢ocuklarda hisiltinin sadece
solunum yolu enfeksiyonlar1 sirasinda ortaya g¢ikmasinin higiltinin persiste etmeyecegini
gosteren onemli bir 6zellik oldugu diisiiniilmektedir. Nitekim bizim ¢alismamizda epizodik
higilti tanisiyla izlenmekte olan hastalarin yalnizca %9,8°1 astim tanisi almis ve halen astim

tedavisi gormektedir.

Cocukluk ve eriskin donemde astim tanist almis hastalarin yaklasik %80’inde belirtiler
okul oncesi donemde baslamakta; dolayisiyla bu donemde ortaya ¢ikan higiltt astimin ilk
bulgusu olabilmektedir (100). Okul oncesi donemde bir veya birden fazla hisiltist olan
cocuklarin, diger hisilti nedenleri dislandiktan sonra hangilerinde ileride astim
geligsebilecegini  Ongorebilecek  bazi  kriterler belirlenmeye  calisilmistir.  Yapilan
epidemiyolojik caligsmalar ailede astim Oykiisii olmasi, erkek cinsiyet ve genetik faktorler yani
sira erken g¢ocukluk doneminde bazi aeroallerjenlere veya besin alerjenlerine duyarlilik
olmasinin, sigara veya hava kirleticilerine maruz kalmanmn veya RSV infeksiyonu basta
olmak tizere sik ve siddetli solunum yolu infeksiyonlar1 gegirmenin astim riskini

arttirabilecegini géstermistir (101).

Epizodik higiltida, ataklar ¢ogunlukla viral infeksiyonlarla iliskilendirilmistir. Viral
enfeksiyonlar sirasinda solunum yolu tonus kontroliinde bozukluk olusmakta ve bunun
sonucu olarak solunum yolu obstriiksiyonu gelistigi diisiiniilmektedir. Bu fizyolojik
anormalligin konjenital mi oldugu yoksa RSV’ye bagli gecirilen bir alt solunum yolu
infeksiyonu sonrasinda mi1 ortaya ciktigr heniiz a¢iklik kazanmamistir. Bu durum zamanla
azalmakta ve cocuklar 13 yasma geldiginde ortadan kalkmaktadir (102). Bu nedenle
calismamiza aldigimiz hastalarin yasi 13’den biiyiik olup ortalamasi 18,1 + 1,6 (16-22) yil
idi.
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Yasamin ilk 10 yilinda astim prevalansi erkeklerde daha yiiksektir (103). Zamanla iki
cins arasindaki farklilik azalir. Erigkin donemde astim kadinlarda erkeklerden daha sik
goriilmektedir. Bu durum hormonal nedenlerin yan1 sira dogumda erkeklerin brons ¢aplarinin
kizlarinkinden daha kii¢lik olmasi ancak eriskin donemde bu farkliligin tam tersine donmesi
ile iliskilendirilmektedir (51).Literatiirde erkek cinsiyetin hisilti olusumu ve astim gelisimi
icin risk faktorii oldugunu 6ne siiren ¢aligmalar ¢ogunlukta iken (52,53,80,104), buna aykiri
goriis bildiren calismalar da mevcuttur (85,105).Sekerel ve arkadaslarinin yaptiklari ¢ok
merkezli ¢alismada hisiltt olusumu ve astim prevalansi i¢in erkek cinsiyet bir risk faktori
olarak tesbit edilmistir (104).Rusconi ve arkadaslarinin, Morgan ve arkadaslarinin, Melen ve
arkadaslarinin yaptig1 ¢alismalarda da erkek cinsiyet hisilti olusumu igin risk faktorii olarak
bulunmustur (52,53,80). Demir ve arkadaslari tarafindan Tirkiye’de Ege bolgesindeyapilan
bir calismada hisilti olusumu ve astim gelisimi ile cinsiyet iliskisi acisindan anlamli fark
bulunmamustir (105). Sherriff ve arkadaslarinin yaptigi ¢alismada yine erkek cinsiyet ile
hisilt1 gelisimi iligkilendirilmemistir (85). Calismamizda hem epizodik hisiltt olusumunda ve
hem de astim gelisiminde cinsiyet risk faktorii olarak saptanmamustir.

Diistik dogum agirhigi (<2500 gr) ve premature Oykiisii gibi perinatal ozellikler
cocukluk déoneminde hisilti olusumunu kolaylastiran 6nemli faktorler arasindadir (106). Elder
ve arkadaslarinin yaptigi calismada da 33. gestasyonel haftasindan 6nce dogan 525 prematiir
bebegin %14,5’in de yasamin ilk yilinda tekrarlayan higilti ataklari ortaya g¢ikarken, term
yenidoganlarda bu oran yalnizca %3 olarak bulunmustur (107). Harju ve arkadaslarinin 1989
ve 2008 tarihleri arasinda 44173 hasta ile yaptiklar1 kohort ¢alismasinda 32 haftanin altinda
dogan cocuklarda higiltive astim prevalansinin ciddi olarak arttigi saptanmistir(108).Granell
ve arkadaslar tarafindan yapilan ALSPAC c¢alismasinda da prematiire dogum ve diisiik
dogum agirliginin higiltr i¢in risk faktorii oldugu bulunmustur (109). Bizim ¢alismamizda ise
epizodik higiltist olup astim gelisen hastalar ile gelismeyen hastalar dogum agirligi ve
gestasyonel haftasina gore karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi.

Anne siitii ile beslenmenin ve erken donemde ek gidalara gecisin astim gelisimi
iizerine etkileri arastirilmigtir. Bu konuda yapilmig en biiylik dogum kohortunu iceren
ALSPAC calismasinda anne siitii ile beslenmenin astim gelisimi lizerine etkisi gosterilememis
ancak yasamin ilk 3 yilinda hisiltidan koruyucu etkisi oldugu bulunmustur (110). Yapilan bir
baska caligmada ise anne siitii ile beslenmenin 15. ayda solunum yolu hastaliklarini, hisiltiyr
ve astim tanisini azalttigi gosterilmistir (111) Calismamizda anne siitii alimi, alim siiresi, ek
gidalara gecis zamani ile astim gelisimi arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iligki

saptanmamugtir. Anne siitli alimmin hisilti gelisimine ve alerjik hastaliklara kars1 koruyucu
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etkisi her zaman istatistiksel olarak gosterilemese de; ilk 6 ay bebegin ihtiya¢ duydugu besin
maddelerini tek basma karsilayabilen, enfeksiyonlara karsi koruyucu faktorler igeren tek
fizyolojik besin olmasi nedeniyle anne siitiiniin alerjik hastaliklarda potansiyelolarak
koruyucu rolii oldugu diisiiniilmektedir.

Genetik yatkinlik bireye ait en 6nemli risk faktoriidiir. Anne ve/veya babasinda astim
veya bir bagka alerjik hastalig1 olanlarda astim goriilme siklig1 artmaktadir. Alerjik hastalarin
%40-80’inde pozitif aile Oykiisii oldugu bildirilmistir(15).Emek ve arkadaslari astimli
cocuklarin % 69,2’sinin ailesel atopi dykiisii oldugunu rapor etmislerdir (112). 2016 yilinda
yapilan ALSPAC c¢alismasinda annede astim veya alerjik hastalik 6ykiisii olmas1 hisilt1 i¢in
risk faktorii olarak bulunmustur (109).Bizim ¢alismamizda annede allerjik rinit veya atopik
egzema varligi ile cocukta astim gelisimi arasinda anlamli iligki saptanmazken, annede astim
varlig1 cocukta astim gelisiminde risk faktorii bulunmustur. Buna karsin babada ve kardeste
herhangi bir allerjik hastalik varlig1 ile astim gelisimi arasinda istatistiksel olarak anlamli bir

iliski saptanmamustir.

Ev i¢i hava kirliliginin en Onemli nedenlerinden biri sigara dumanidir. Gerek
intrauterin donemde gerekse dogumdan sonra sigara dumanina maruz kalan ¢ocuklarda astim
riski artmaktadir. Yapilan bir metaanalizde annenin gebelikte sigara igmesi, sigara dumanina
maruz kalmasi ve postnatal donemde sigara igmesinin ¢ocukta higilti ve astim gelisim riskini
arttirdig1 gosterilmistir. Astim riski en fazla annenin prenatal dénemde sigara i¢mesi ile
artmakta ve Ozellikle kiiciik yaslarda risk artis1 daha belirgin olmaktadir (113).Granell ve
arkadaglarinin yaptiklar1 ALSPAC c¢alismasinda annenin gebelikte sigara kullanimi higilti
olusumu i¢in yiiksek risk faktorii olarak bulunmustur. Ayrica bu ¢alismada annenin ilk 1 yil
boyunca sigara kullanimi da hisilti ataklarini tetikledigi gosterilmistir (109).Alman kohortu
MAS’ta annenin gebelikte sigara icmesi hisilti ve astim gelisimi i¢in risk faktorii olarak
belirlenmistir (114).Lewis ve arkadaslarinin yaptigi calismada da, annenin sigara igmesinin
erken higiltt semptomlarinin ortaya ¢ikmasinda risk faktorii oldugu bildirilmistir (115).Ayrica
literatiirde Tiirkiye’den Razi ve arkadaslarinin, (116). Cevik ve arkadaslarmin (117) ve Ones
ve arkadaslarinin (118) yaptig1 calismalarda da astim ve higilt1 ile ev i¢i sigara maruziyeti ve
hamilelikte sigara icimi arasinda bir iligki bulunmamistir.Calismamizda astim gelisen ve
gelismeyen gruplar sigaraya maruziyet ve gebelikte sigara i¢imi yoniinden karsilastirildiginda
gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamistir. Bu sonug¢ iizerinde
hastalarimizda genel olarak pasif smoking oraninin yiiksek olmasi buna karsin gebelikte

sigara i¢cen anne sayisinin ¢ok diisiik olmasi etkili olabilir.
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Melbourne kohort ¢alismasindal yas altinda gecirilen ilk higilti ataginin astim riskini
arttirdigi gosterilmistir (119). Bizim ¢aligmamizda epizodik higilti tanis1 almis ¢ocuklardailk
higilt1 goriilme yas1 2 ay ile 24 ay arasinda degismekle birlikte ortalama 11,7+5,5 (2-24) ay
saptandi. Bu hastalardan su anda astim tanis1 almis olanlarin ilk atak yasi ise 11 + 5,3 ay

olarak bulundu. Ilk atak yas1, astim gelisen ve gelismeyen grupta benzerdi.

Kiiflii ortamlar solunum sisteminde irritasyon yaratan organik maddelerin salinmasina
ve kiiflerin {izerinde bakteri liremesine olanak saglamaktadir (120). Ayrica mevcut kiiflii
ortam bronsial hiperreaktivite gelismesine yol agarak sik hisiltiya yol agabilir (121). Benicio
ve arkadaglar1 diisiik sosyoekonomik durum ve kotii ev kosullarimi risk faktorii olarak
tanimlamiglardir (122). Sekerel ve arkadaslarinin 2010 yilinda cok merkezli yaptiklari
calismada evde kiif ve nem maruziyetinin astim ve fenotipleri igin bir risk faktérii oldugu
goriilmistlir (104). Cevik ve arkadaslarinin yaptig1 calismada evde nem olmast hisiltili
hastalarda risk faktorii olarak degerlendirilmistir (117).Garcia Marcos ve arkadaslarinin
28687 infant ile yaptiklar1 biiyiik bir ¢alismada nemli evde yasamanin tekrarlayan hisilti i¢in
risk faktorii oldugunu gdstermiglerdir (123). Bizim calismamizda da literatiir ile uyumlu

olarak rutubetli ortamda yasama astim gelisimi i¢in bir risk faktorii olarak belirlenmistir.

Astimli hastalarda, hayvan antijenleri arasinda en sik duyarlanma tespit edilenler; kedi
ve kopek alerjisidir. Ancak yapilan ¢aligmalarda evde hayvan beslemenin astim geligimi igin
risk faktorii oldugu hakkinda celiskili sonuglar bildirilmistir. Erken yaslarda kedi-kopek
alerjenlerine maruziyetinin, alerjik sensitizasyon ve astim gelisimine kargi koruyucu
olabilecegi gosterilmisken, diger calismalar bu tiir maruziyetin alerjik duyarlanma riskini
arttirabilecegini 1ileri stirmiistiir (124,125). Amerika Birlesik Devletlerinde yapilan bir
caligmada evcil hayvan tiiylerine duyarlilik %31,5 oraninda, iilkemizde yapilan ¢aligmalarda
ise alerjik astim ve/veya rinitli hastalarda kedi-kopek alerjenlerine duyarlilik %23,8 oraninda
oldugu bildirilmistir (126,127).Calismamizda epizodik hisiltili ¢ocuklarda evde hayvan
besleyen ve beslemeyen grup arasinda astim gelisimi yoniinden anlamli bir iliski

saptanmamigstir.

Krese ve bakimevine gitmenin tekrarlayan hisilti ve astim gelisimi iizerine etkileri
konusunda farkli goriisler bulunmaktadir. Tlk 3-4 yasta krese baslayan cocuklarda alt ve iist
solunum yolu enfeksiyonu ile tekrarlayan hisilti ataklarn arttigi goriilmiistiir. Fakat bu
durumun daha sonraki cocukluk doneminde astima karsi koruyucu bir etkisinin oldugu

bildirilmektedir. Ik 6 ayda krese baslayan cocuklarda astima kars1 koruyucu etkinin
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maksimum oldugu gozlemlenmistir (128). Ancak c¢ocuklarda kres ortamimnin allerjik
hastaliklarin riskini arttirdigr ile ilgili ters yonde c¢alismalar da mevcuttur (117).
Calismamizda krese gitme ile hisilti olusumu ve astim gelisimi arasinda istatistiksel agidan

anlaml iliski bulunmamustir.

Anne yasmin 20°den kiiciik olmasi, maternal hipertansiyonvarligr gibi perinatal
ozellikler ¢ocuklukdéneminde hisilti olusumunu kolaylagtiran onemli faktorlerarasindadir
(129). Rusconi ve arkadaslarinin anne yasi 20’den kiigiikolan cocuklarda, gegici erken
higiltinin daha sik ortaya ¢iktigini;35 yasindan biiylik annelerin bebeklerinde ise, hisilti
epizodlarmin anlamh olarak daha az goriildiigiinii iddia etmislerdir(52). Yine iilkemizde
hisiltili ¢cocuklarda risk faktorlerini arastiran bir ¢calismada Cevik ve arkadaslari 1 ay-3 yas
arasinda degisen ve li¢ ve tizerinde hisilti atag: ile hastaneye bagvuran ¢ocuklarda en 6nemli
risk faktorleri arasinda erkek cinsiyet, annede astim Oykiisii, kardeste hisilti oykiisii, nemli
evortami, diisiik sosyoekonomik diizey yani sira anne yasinin gen¢olmasini da bulmuslardir
(117).Calismamizda anne ve baba yasi ile astim gelisimi arasinda iligki bulunmamuistir.

Prietsch ve arkadaglarinin yaptigi solunum yolu hastaliklart gelisiminde evdeki yagam
kosullarinin etkisinin aragtirildigi ¢alismada, annenin egitim diizeyinin diistikliigiiniinalt
solunum yolu enfeksiyonu ve hisilti olusumda risk faktorii oldugu bulunmustur (130).Granell
ve arkadaglar1 tarafindan yapilan ALSPAC calismasinda da maternal egitim seviyesi
diisiikligii hisilti igin yiiksek risk faktorii olarak bulunmustur (109). Bizim ¢alismamizda
anne ve baba 6grenim durumlari ile astim gelisimi arasinda istatistiksel agidan anlamli iligki

bulunmamastir.

Ozellikle immun yetmezlikli gocuklarin solunum yolu enfeksiyonlarina yatkinlig goz
oniinde bulundurularak, immunglobulin diizeylerinin hisiltil1 siit gocugundaki yerini arastiran
bir ¢ok c¢alisma vardir. Immunglobulin eksikleri veya IgG subgrup eksiklikleri cocuklarda sik
tekrarlayan solunum yolu enfeksiyonlari ile iligkili olabilir ve ¢ocuklar karsimiza tekrarlayan
hisilt1 ile gelebilirler (131). Baz1 ¢aligmalarda immunglobulin diizeyleri ile hisilti arasinda
herhangi bir iliski bulunmazken (132,133). Keles ve arkadaglarinin yaptigi ¢alismada
hipogamaglobulinemi nedeniyle izlenen hastalarin %53 {inlin astiml1 oldugu tesbit edilmistir
(134). Whelan ve arkadaslarmin yaptigi c¢alismada da hipogamaglobulinemi nedeniyle
izlenen hastalarin %57’sinin ayn1 zamanda hisilti nedeniyle izlendigi gosterilmistir (135).
Calismamizda IgA degeri 3 hastada (%3,3), IgM degeri ise 4 hastada (% 4,4) diisiik saptandu.
IgG degeri ise ¢alismaya alinan biitiin hastalarda normal goriildii. Serum I1gG, A ve M

diizeylerinin diislik ya da normal olmasi ile astim gelisimi arasinda anlamli iliski saptanmadi.
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Serum total IgE diizeyi Olglimii gilinlimiizde rutin olarak allerjik hastaliklarin
degerlendirilmesinde kullanilmaktadir. Ancak allerjik hastaliklar diginda bir¢ok nedene bagl
olarak da total IgE diizeyi yiikselebilir. Bu nedenle hekimler ne sadece IgE diizeyinin normal
olmas1 durumunda allerjik hastalik varligini diglamali, ne de sadece yiiksek total IgE diizeyi
nedeniyle allerjik hastalik tanis1 koymalidir (136). Klink ve arkadaslar1 alerjik astimlilarda
%76, alerjik rinitlilerde %62, non-alerjik astimlilarda %21 ve non-alerjik rinitlilerde ise %10
oraninda serum total IgE diizeyinin yiiksek oldugunu gostermislerdir (137). Bayram ve
arkadaslar1 ise alerjik astiml1 hastalarin %52,5'inde serum total IgE yiiksekligi ve %31,7'sinde
periferik kanda eozinofili oldugunu saptamislardir (138). Calismamiza dahil edilen epizodik
higiltili ¢ocuklarin basvuru anindaki IgE diizeyi degerlendirildiginde;56 hastada (%58,3)
100’iin tlizerinde iken, 40 hastada (%41,6) 100’iin altinda idi. IgE diizeyi 100’iin iizerinde
olan 6 hasta astim tanist almisti. IgE diizeyi 100’lin altinda 7 astim tanili hasta oldugu
goriildii. Hastalarin total IgE diizeyleri ile astim gelisimi arasinda istatistiksel acidan anlamli
iligki saptanmadi.Kuopio kohortunda ebeveynlerde astim, 0-2 yasta atopi (IgE>60 ve atopik
dermatit), RSV dis1 infeksiyonla hisilti, 0-3 yasta ikiden fazla hisilti, akut solunum yolu
infeksiyonu sirasinda eozinopenik yanit yoklugu astim gelisimi igin risk faktorii olarak
bildirilmistir (139). Buna karsin eozinofili de atopik yapiyr gostermesi nedeniyle astim
tanisinda destekleyici bir bulgudur (88). Calismamizda epizodik hisiltist olup astim gelisen ya

da gelismeyen hastalarda eozinofili agisindan anlamli farklilik gériilmemistir.

Spesifik IgE diizeyi tayini ve deri prick testi allerjen duyarhiliginin tesbitinde
kullanilan testlerdir. Anamnezinde allerji diisliniilen hastada ilk tercih edilecek yontem deri
testidir ve IgE aracilikli reaksiyonlarin tanisinda en ¢ok kullanilan yontemdir. Spesifik IgE
Olgtimii ¢ok pahali bir yontem olmasma ragmen deri prick testine istiinliigli yoktur.
Standardize allerjen ekstreleri ile delme deri testi yapildiginda sIgE testleri arasindaki uyum
%85-95 arasindadir. Nadir de olsa prick testi yapilirken anaflaksi geligebilir. Spesifik IgE
allerjen ile dnceden anaflaksi Oykiisiiniin varligi, dermografizm, aktif dermatit ve ihtiyosisi
olan cocuklarda tercih edilir (35,140,141). Calismamizda basvuru anindaki spesifik IgE

pozitifligi astim gelisimi agisindan bir risk faktorii olarak saptanmamustir.

Tirk c¢ocuklarinda ISAAC Faz 2 c¢alismasinda, Ankara’da ikamet eden §-11
yaslarinda 2774 okul ¢ocuguna alerjik hastaliklar ve risk faktorleri hakkinda anket ¢aligmasi
ile birlikte deri prik testi yapilmistir. Atopi saptanan 571 hastada; 1. sirada karisik ot
polenlerine ve 2. sirada ev tozu akarlarina karsi duyarlilik saptanmustir (142). Izmir’de

yapilan bir calismada en fazla duyarlilik ev tozu akarlarina kars1 bulunmustur (143). Akarlar
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sicak ve nemli ortamlarda daha ¢ok, kuru ve yiiksek rakimli yerlerde daha az bulunmakta, en
iyi 25-30 derece sicaklik ve %75-80 nem oraninda yasayabilmektedir. Bu nedenle izmir gibi
nem oran1 yiiksek, rakimi diisiik yerlesim yerlerinde ev tozu akarlarina karsi duyarliliin fazla
olmas1 beklenen bir bulgudur (144). Calismamizda astim gelisen 13 hastanin 12’sinde hem
epizodik hisilt1 tanis1 aldiklar1 donemde hem de addlesan olup calisma nedeniyle hastaneye
cagrildiklarinda deri prick test pozitifligi vardir.Ozetle astim gelisen hastalarimiza
bakildiginda %92,3’i atopiktir. Astim olan hastalarin %69,2’sinde aeroallerjen duyarlilig
bulunmustur. %23,1’inde ise besin alerjisi saptanmistir. Astim gelisen bu hastalarda
baslangicta yiiksek olan besin duyarliliginin  yerini inhalan duyarliligmma biraktig
saptanmistir.Baslangicta duyarlilik saptanmayan 1 hastanin addlesan doneme geldiginde de
duyarlhilik gelistirmedigi gozlenmistir. Allerjen duyarliligt olmasi astim i¢in risk faktori
olarak kabul edilmistir. Zaten astim prediktivite indeksinde de hem major hem mindr

kriterlerden biri allerjen duyarliligidir (49,88).

Atopinin varligr allerjik hastaliklarin ortaya ¢ikmasina zemin hazirlayan en 6nemli
faktordiir. Genel olarak infant veya erken ¢ocukluk doneminde atopik dermatit, daha sonra
astim,allerjik rinit gibi diger allerjik hastaliklarin gelismesine atopik yiiriiylis denilmektedir.
Klasik olarak dermatitin klinik bulgular1 astim ve allerjik rinit gelisiminden 6nce ortaya ¢ikar
ve atopik yiiriiylisiin baslangic1 olarak kabul edilir (145).Astim ve allerjik rinit birbirine
siklikla eslik eden hastaliklardir. Allerjik riniti olan bireylerde astim gelistirme riskinin arttig1
bilinmektedir (146). Literatiirde, rinitin gorilme sikliginin allerjik olmayan astimlilarda,
allerjik olanlara gore fazla oldugunu gosteren ¢aligmalarin (146,148) yan1 sira bunun tam
aksinin belirtildigi calismalar da bulunmaktadir (149). Cocukluk c¢agi astimi ile ilgili
Kopenhag prospektif ¢alismasinda astimin hem allerjik hem de allerjik olmayan rinitle iligkisi
saptanmis; bu bulgu allerji iligkili inflamasyon disinda iist ve alt solunum yollar1 arasinda
iliski oldugunu diistindiirmiistiir (150). Calismamizda oykiide allerjik rinit olmasi astim i¢in

risk faktorii olarak saptanmamustir.

Sik goriilen cevresel alerjenlere karsi spesifik IgE antikorlar1 gelistiren egzema
siklikla 2-4 yas arasinda ortaya ¢ikar ve allerjik rinit ve astim gelisme riskini arttirir (151).
Kohort ¢alismalarinda, egzemasi bulunan infantlarda erken donemde gelisen besin
duyarhiliginin daha sonra ortaya c¢ikacak olan astim gelisimini arttirdigr gosterilmistir
(152).MAS Calismasi’nda ailede allerji hikayesi olan hastalarin alindig1 dogum kohortunda
ilk 2 yastaki egzemanin 7 yasindaki higilti ile iligkili oldugu gosterilmistir. Fakat erken hisilti

ve erken duyarlanmanin etkilerine gore diizeltildigi zaman egzemanin astim gelisiminde
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bagimsiz bir risk faktorii olmadigi, aradaki iliskinin erken donemde goriilen egzemayla
birlikte olan erken hisilt1 ve duyarlanmayla iligkili oldugu belirtilmistir (153). Calismamizda

egzema ya da atopik dermatit; astim gelisiminde risk faktorii olarak saptanmamustir.

Higiltilt ¢ocuklarda genis populasyonlu, prospektif ilk arastirma 1980-1984 tarihleri
arasinda Martinez ve arkadaslar1 tarafindan yapilmistir. Dogum kohort ¢alismasinda 1246
yenidogan 6 yasin sonuna kadar takip edilmistir. Kord kaninda ve postnatal 9. ayda serum IgE
diizeyleri ile solunum fonksiyon testlerine bakilmistir. Bu g¢aligma ile hisiltili ¢ocuklar
arasindaki farkliliklarin ve astim gelisimi agisindan risk faktorlerinin  belirlenmesi
amaclanmistir (51). Calismanin sonucunda ortaya ¢ikan ve astim gelisme riskini belirleyen
klinik indekse gore 3 yasindan kiiciik, yilda 3 veya daha fazla hisilt1 atag1 geciren cocuklarda;
anne-babada doktor tanili astim, cocukta doktor tanili atopik dermatit veya aeroallerjen
duyarlilig1 (yeni eklenen kriter) gibi major kriterlerden birinin olmasi veya ¢ocukta allerjik
rinit, kanda eozinofili (=%#4), soguk alginlig1 disinda hisilt1 ataklar1 veya inek siitli/yumurta/
fistik gibi gida allerjen duyarliligi (yeni eklenen kriter) mindr kriterlerinden ikisinin olmasi
durumunda astim riski artmaktadir (49,88). Astim prediktif indeksinin sensivitesi oldukca
diistik (%15-27,7), spesifite ve negatif prediktif degeri ise yiiksektir (sirasiyla > %95 ve
>9%90). Okul 6ncesi donemde hisiltili ¢ocuklar ile ilgili yapilan hem kisa hem de uzun siireli
izlem calismalarinda API pozitifligi; asttim gelisiminde risk faktdrii olarak belirlenmistir
(51,88,154). Castro-Rodriguez ve arkadaslarinin yaptiklar: ¢alismada ii¢ yasindan énce API
pozitif olan higiltili ¢ocuklarin % 77’si okul ¢agma geldiklerinde astim gelistirmislerdi (88).
Bizim c¢alismamizda da g¢alismaya alinan epizodik higiltili ¢ocuklarin astim prediktivite
indeksleri hesaplandi. Testin duyarliligi %100, 6zgilliigi ise %87 saptandi. Pozitif prediktif
degeri %54, negatif prediktif degeri %100 olarak bulundu. Bdylelikle astim prediktivite

indeksinin giivenilirligi bir kez daha kanitlandu.

Calismamizda gecmiste epizodik hisiltiyla izlenmis olan hastalarin %9,8°1 astim tanisi
almistir. Bu hastalarda; herhangi bir allerjene karsi duyarlanma, ozellikle aeroallerjenlere
kars1 duyarlanma olmasi, annede astim varligi, evde rutubet olmasi astim gelisimi i¢in risk
faktorii olarak bulunmustur. Buna karsin erkek cinsiyet, ilk atak yasi,prematiire dogum, diisiik
dogum tartisi, anne siitii alim siiresi azligl, ek gidaya gecis zamani, evde sigara igilmesi,
ebeveynlerden herhangi birinde sigara kullanimi, annenin gebeligi boyunca sigara kullanimi
olmasi, annenin ¢ocuk 1 yasma gelene kadar sigara kullanimiin olmasi,anne ve baba yast,
ane ve baba egitim diizeyi, babada ya da kardeste herhangi bir allerjik hastalik varligi, krese
gitmis olmasi, total IgE diizeyi yiiksekligi, spesifik IgE pozitifligi, eozinofili, ¢ocukta allerjik
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rinit olmasi, ¢ocukta atopik dermatit olmasi epizodik hisiltili gocuklardaastim i¢in risk faktorii

olarak bulunmamustir.

Sonug olarak calismamizda epizodik higilti ile izlenen hastalarinliteratiir ile uyumlu
olarak astima doniisme prevalansinin diisiik oldugu belirlendi. Ayni sekilde astim1 6ngérmede
kullanilan astim prediktivite indeksi bizim c¢alismamizda da anlamli bulundu. Atopik yap,
annede astim olmasi, rutubetli evde yasamaninastim riskini artirdig1 belirlendi. Bu nedenle
multifaktoriyel nedenlere bagli gelisen astim hastaligini 6nlemek igin genetik faktorleri
diizenlemek heniiz mimkiin olmadigindan, hastaliga karsi riskli adaylardaalerjik

duyarlanmaya yonelik 6nlemler alinmasinin hastaligin gelisiminiazaltacagini diisliniiyoruz.
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6.SONUCLAR

1-Ocak 1995-Aralik 2000 tarihleri arasinda dogmus ve hastanemizde reaktif havayolu
hastalig1 sebebiyle takibe alinmis olan 405 hasta vardi. Bu hastalarin 198 (%49) tanesi
epizodik hisilt1 tanisi ile 207 (%51) tanesi ¢oklu tetikleyicili higilti tanisi ile izleme alinmaisti.
Epizodik higilti tanis1 alan 198 hastadan telefon numaralar1 yoklugu ve dosya yetersizlikleri

sebebiyle 103’iline (%52)ulasilabildi.

2- Epizodik hisiltili hastalarin 34’14 (%33) kiz, 69’u (%67) erkek cinsiyet olarak
belirlendi. Hisilt1 olusumunda kiz ve erkek cinsiyet arasinda istatistiksel olarak anlamli fark

saptanmadi(p>0.05).

3-Hastalarin giiniimiizdeki yaslarinin ortalamasi 18,1 + 1,6 (16-22) yil idi.llk hisilti
goriilme yas1 2 ay ile 24 ay arasinda degismekle birlikte ortalama 11,7 + 5,5 (2-24) ay olarak

saptandi.

4- Caligmaya alian 103 hastanin 13’{iniin (% 9,8) halen astim tanisiyla izlenip tedavi

aldiklar1 saptandi.

5-Halen astim tanisi ile izlenen kiz hasta sayis1 5 (%38,4), erkek hasta sayisi ise 8
(%61,5) olarak saptandi. Kiz veya erkek cinsiyet ile astim olan ve olmayan grup arasinda
istatistiksel agidan anlamli fark bulunmadi (p>0,05).1lk atak yasinin erken olmasi ile astrm

gelisimi arasinda iliski saptanmadi (p>0,05).

6-Hasta dosyalarindaki anamnez bulgularma gore; 13 hastada (% 12,6) prematiire
dogum Oykiisii mevcuttu. Hastalarin 7’sinin  (%6,8) 2500 gramin altinda dogmustu.
Prematiire dogum ya da diisiik dogum agirhig: ile astim gelisimi arasinda anlamli iligki

saptanmadi (p>0,05).

7-Hastalarin anne siitli alim1 87 hastada (9%84,5) vardi. Anne siitii alma siiresi 1 ay ile
30 ay arasinda degismekle birlikte ortalama anne siitii alma siiresi 12 + 6,8 ay idi. Anne siitii
alim1 ve siiresi ile astim gelisimi arasindaki iligki istatistiksel olarak degerlendirildiginde p
<0,05 saptandi. Astim tanis1 alan kisi sayisinin az olmasi nedeniyle istatistiksel gili¢ analizi
yapildi. Sonug olarak anne siitii alim1 ve alim siiresi ile astim gelisimi arasinda istatistiksel

olarak anlaml iligki saptanmadi.
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8-Ek gidalara gecis zamani 4 ay ile 12 ay arasinda degismekteydi. Ortalama 6+ 1,2 ay
idi. Anne siitii ek gidaya gegis zamani ile astim gelisimi arasinda istatistiksel olarak anlamli

iligki saptanmadi (p>0,05).

9-Calismaya alinan hastalarin aile Oykiileri ele alindiginda 33 hastanin (%32)
annesinde herhangi bir alerjik hastalik oldugu, 11’inin (%10,7) astim, 17’sinin (%16,5)
alerjik rinit, 5’inin (%4,9) egzemasi oldugu goriildii. 17 hastanin babasinda (%16,5) herhangi
bir allerjik hastalik oldugu, 7’sinin (%6,8) astim, 6’ siin (%S5,8) alerjik rinit ve 4’ iiniin
(%3.9) egzema oldugu 6grenildi. Kardeslerinde herhangi bir allerjik hastalik bulunan hasta
sayist 18 (%17,5) idi. Bunlarin 6’sinin (%35,8) astim, 9’unun (%8,7) allerjikrinit ve 3’{inilin
(%2,9) egzema oldugu kaydedildi. Aile dykiisiinden yalnizca annede astim olmasi ile ¢ocukta

astim gelisimi arasindaki iliski istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0,05).

10-Ebeveynlerinin en az birinin sigara kullanimi oldugu 55 hasta (%53,4) belirlendi.
55 hastanin (%53,4) evde sigara dumanina maruz kaldigi, 19 hastanin (% 18,4) annesinin
hasta 1 yasina gelene kadar sigara igtigi, 5 hastanin (%4,9) annesinin hamileyken sigara igtigi
saptandi. Cocugun sigara maruziyeti ile astim gelisimi arasinda istatistiksel ag¢idan anlamli

iliski bulunmadi (p>0,05).

11-Anne yast 35 ile 60 yas arasinda degismekle birlikte yas ortalamasi1 35+5,9 yas idi.
Astim gelisen hastalarin anne yas ortalamasi 4243,8, astim gelismeyen hastalarin anne yas
ortalamasi ise 48+3,6 idi. Istatistiksel olarak degerlendirildiginde anne ve baba yas1 ¢ocukta
astim gelisimi icin risk faktorii olarak saptanmadi. (Istatistiksel gii¢ analizi, yapay sinir aglar:

modeli).

12-Ebeveynlerin egitim diizeyi sorgulandiginda ; 55 anne (%53,4) ilkokul ve alt1, 47
anne (%45,6) ortaokul ve iistii okullardan mezun , 53 baba (%51,5) ilkokul ve alt1, 50 baba
(%48,5) ise ortaokul ve iizeri okullardan mezun idi. Anne ve baba 6grenim durumlar ile

astim gelisimi arasinda istatistiksel agidan anlamli iliski bulunmadi (p>0,05).

13- 39 hastada (%37,9) krese gitme Oykiisii vardi. Krese gitme ile ile astim gelisimi
anlaml iligki saptanmadi (p>0,05).

14-15 hastanin (%14,6) evde evcil hayvani oldugu saptandi. 17 hastanin (%55,2)
evinde rutubet vardi. Evde evcil hayvan olmasi astim gelisimi igin bir risk faktorii olarak

bulunmazken (p>0,05), rutubetli evde yasama astim i¢in bir risk faktorii olarak bulundu
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(p<0,05). Istatistiksel gii¢ analizi ile rutubetin astim gelisiminde bir risk faktdrii oldugu

desteklendirildi.

15-Hastalarin absoliieozinofil sayis1 15 ile 1500 arasinda degismekte olup ortalamasi
356 £ 270 idi. Eozinofil oranina bakildiginda ise 54 hastada (%52,4) %4’lin altinda, 49
hastada (9%47,6) ise %4’iin iizerinde idi. Absoliieozinofil sayis1 ve eozinofil orani ile astim

gelisimi arasinda anlaml iligski bulunmadi (p>0,05).

16-Calismaya alinan hastalarin 90 tanesinin (%87,4) 1gG, IgA, IgM, IgE degerlerine
ulagildi. IgG degeri bakilan tiim hastalarda normal bulundu. IgA degeri 3 hastada (%3,3)
diisiik, 87 hastada (%96,7) normal idi. IgM degeri ise4 hastada (% 4,4) diisiik, diger 86
hastada (%95,6) normal bulundu. Serum IgG, A ve M diizeylerinin diisiik ya da normal

olmasi ile astim gelisimi arasinda anlamli iligki bulunmadi (p>0,05).

17-Serum IgE degeri 3 ile 2500 arasinda degismekle birlikte, ortalama 136 + 518,3
idi. 56 hastada (%58,3) 100’iin lizerinde olup pozitif iken, 40hastada (%41,6) 100’iin altinda
olup negatif idi. IgE diizeyi 100’iin lizerinde olan 6 hasta astim tanist almisti. IgE diizeyi
100’7in altinda 7 astim tanili hasta oldugu goriildii. IgE diizeyi yiiksekligi ile astim geligimi

arasinda istatistiksel olarak anlamli iliski bulunmadi (p>0,05).

18-Hastalarin 64’tine ( %62,1)spesifikIgE (fx5) paneli bakilmisti. Bunlarin 6’sinda
(%9,3) pozitif,58 inde (%90,7) negatif oldugu goriildii. Inhalan alerjen spesifikIgE paneli ise
10 hastada (%15,6) pozitif, 54 hastada (%84,4) negatifti. Herhangi bir spesifikIgE diizeyi

pozitifligi ile astim gelisimi arasinda anlaml iliski bulunmadi (p>0,05).

19-Hastalarin deri prick testi sonuclarina bakildiginda hastalarin 31’inde (%30)
herhangi bir allerjene duyarlilik saptanmis oldugu goézlendi. Yapilan deri prick testi
sonuclarina gore 7 hastada (%6,8) besin duyarliligi, 2 hastada (%1,9) ot-polen duyarliligi, 4
hastada (%3,9) kedi-kopek tiiyli duyarliligi, 5 hastada (%4,9) mite + kiif duyarliligi ve 13
hastada ise (%12,6) birden fazla allerjen duyarliligi bulunmustu.

20-Astim gelismis 13 hastanin ilk basvuru sirasinda yapilan deri prick testi
sonuglarina bakildiginda; 2 hastada (%15,3) ot-polen duyarliligi, 1 hastada (%7,6) mite/kiif
duyarliligi, 9 hastada (%69,2) besin duyarliligi oldugu, 1 hastada (%29,4) herhangi bir
allerjene karsi duyarlanma olmadigi saptandi (Sekil 6). Herhangi bir allerjene duyarlilik
olmasi ile astim gelisimi arasinda anlaml iligki bulundu (p=0,00) vedogrulugu istatistiksel

gii¢ analizi ile desteklendi
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21- Hastalarda aeroallerjen duyarliligi mevcudiyeti ile astim gelisimi arasinda anlamli

iliski bulundu (p=0,00).Istatistiksel gii¢ analizi ile dogrulugu desteklendi.

22-Hastalarin 51°ine (%49,5) ter testi yapilmisti. 1 hastada (%0,9) ilk yapildiginda
yiiksek bulunmugstu. Ancak test tekrarlandiginda normal oldugu saptanmisti.Epizodik higilti

tanisi ile takip edilip astim tanis1 alan hastalarin hig¢birinde ter testi pozitifligi saptanmadi.

23- Hastalarin bagvuru anindaki dosya bilgileri incelenerek astim prediktivite
indeksine bakildi. 24hastada (9%23,3) API pozitif, 79 hastada (%76,7) API negatif oldugu
bulundu. API pozitif olan 13 hastada (%54,2) astim gelistigi tespit edilirken, API negatif olan
hastalarda astim gelismedigi goriildii. Testin duyarliligt %100, 6zgilliigli ise %87 olarak
bulundu. Pozitif prediktif degeri %54, negatif prediktif degeri %100 olarak bulundu. Astim
prediktivite indeksi pozitifligi ile astim gelisimi arasinda anlamli iliski saptandi (p-

0,00).Istatistiksel gii¢ analizi ile dogrulugu desteklendi.

24-Halen astim tanis1 olan 13 hastanin 7’sinde (%53,8) astima eslik eden alerjik rinit,
2 tanesinde (%]15,3) astima eslik eden egzema saptandi. Astim gelisen ve gelismeyen grup
arasinda eslik eden alerjik rinitvarlig1 agisindan ilk basamak istatistik yontemleriyle anlaml
fark bulundu (p<0,05). Ancak giic analizi, yapay sinir aglar1 iist istatistik yontemi
kullanildiginda anlamli bir iliski saptanmadi. Eglik eden egzema varligi ile astim gelisimi

arasinda da anlaml1 iligki bulunmadi (p>0,05).

25-Astim tanisi alan hastalarin 12’si (%92,3) atopikastim, 1’1 (%7,7) nonatopik astim

olarak saptandi.

26- Astim tanisi alan hastalarda astim siddeti;3 hastada (%23,1) intermittan astim, 7
hastada (%353,8) hafif persistan astim, 3 hastada (%23,1) orta persistan astim olarak dagilim

gosterdi. Agir persistan astim saptanmadi.
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7.0ZET

EPiZODIK HISILTI TANISI ILE IZLENEN COCUKLARDA ASTIM GELISIMININ
DEGERLENDIRILMESI

GIRIS-AMAC

Hisiltili ¢ocuk tanimi birbirinden farkli patofizyolojisi, seyri ve prognozu olan
hastaliklar1 i¢inde barindirmaktadir. Giiniimiiz kosullarinda hisiltinin seyrinin énceden tahmin
edilmesini saglayacak somut tetkikler bulunmamaktadir. Hisiltili ¢ocuklarin hangilerinin
astim olacagini belirlemek ve risk faktorlerini 6nceden bilmek astim kontroliinde 6nem
kazanmaktadir. Bu kapsamda yapacagimiz ¢alismada epizodik hisiltili okul dncesi gocuklarda
adolesan donemde astim gelisip gelismedigi ve buna sebep olan risk faktorlerini belirlemeyi
amacladik

GEREC- YONTEM

Kesitsel, retrospektif bu ¢alismayaOcak 1995- Aralik 2000 tarihleri arasinda dogmus
olup okul 6ncesi donemlerinde Dr. Behget Uz Cocuk Hastaliklar1 ve Cerrahisi Egitim ve
Arastirma Hastanesi Cocuk Alerji Klinigi’nde epizodik hisilt: tanisi ile takip edilen hastalarin
tiimii alindi. Hastalara en az 15 yil sonra telefon ile ulasilarak astim varlig1 ve astimla iliskili
risk faktorlerini sorgulayan anket uygulandi. Astimli hastalar hastaneye cagirilarak deri prick
testi ve solunum fonksiyon testi yapildi. Hastalardaki astim tipi, astim siddeti ve risk

faktorleri belirlendi.
BULGULAR

Calismaya alinan 198 hastadan telefon ile 103’line (%52) ulasildi. Hastalarin 34’i
(%33) kiz, 69’u (%67) erkekti. Yas ortalamasi 18,1+1,6 (16-22) yil, ilk higilt1 gériilme yasi
ortalama 11,7+5,5(2-24) ay olarak saptandi. 13 hasta (%9,8) halen astim tanisiyla izlenmekte
ve tedavi almakta oldugu goriildii.Risk faktorleri olarak herhangi bir allerjen duyarlilig
(p=0,00), aeroallerjen duyarliligi (p=0,00), annede astim olmasi (p=0,00), evde rutubet
olmast (p<0,05) saptandi. Anlamli bulunan risk faktorleri istatistiksel gii¢ analizi ile
dogrulandi. API pozitif olan 13 hastada (%54,2) astim gelistigi tespit edilirken, API negatif
olan hastalarda astim gelismedigi goriildii. Testin duyarliligi %100, 6zgiilligi %87 olarak
bulundu. Pozitif prediktif degeri %54, negatif prediktif degeri ise %100 saptandi. Astim
prediktivite indeksi pozitifligi ile astim gelisimi arasinda anlamli iligski oldugu belirlendi

(p=0,00). Epizodik hisilt1 tanisiyla takip edilip astima progresyon gosterdigi saptanan
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hastalarin 12’s1 (%92,3) atopik astim olup astim siddeti;3 hastada (%23,1) intermittan astim,
7 hastada (%53,8) hafif persistan astim, 3 hastada (%23,1) orta persistan astim olarak dagilim

gosterdi. Agir persistan astim saptanmadi.
SONUC

Epizodik higiltida astim riski diistiktiir. Hastaligin persiste etmesinde atopik yap1 ve
annede astim olmasi en 6nemli rolii oynamaktadir. Astim riskini belirlemede API indeksinin

negatif prediktivite degerinin yiiksek oldugu bir kez daha gosterilmistir.

Anahtar kelimeler: Hisilti, epizodik hisilti, astim
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8. INGILIZCE OZET

DIAGNOSTIC EVALUATION OF EPiSODIC WHEEZE FOLLOWED BY
DEVELOPMENT IN CHILDREN WITH ASTHMA

AIM: The definition of a wheezy child has different pathophysiology, pathology and
prognosis. In today's conditions, there are no concrete tests to predict the course of the
wheeze. Determining which of the children with wheezing will be asthma and knowing the
risk factors is important in asthma control. In this study, we aimed to determine whether
asthma developed during adolescence period in pre-school children with episodic wheezing

and to determine the risk factors that cause it.

MATERIALS-METHODS: Cross-sectional, retrospective study between January
1995 and December 2000, was born in preschool Dr. Behget Uz Children's Diseases and
Surgery Training and Research Hospital Pediatric Allergy Clinic in episodic wheeze, all
patients diagnosed with were followed. At least 15 years after the patient questionnaire on risk
factors associated with reaching the presence of asthma and asthma it was administered by
telephone. Patients with asthma were called to the hospital, it was carried out skin prick test
and pulmonary function test. Type in patients with asthma, asthma severity and risk factors

have been identified.

RESULTS: Of the 198 patients taken to work, 103 (52%) were reached by telephone.
Thirty-four (33%) of the patients were female and 69 (67%) were male. The mean age was
18.1 £1.6 (16-22) years and the mean age of first wheezing was 11.7 = 5.5 (2-24) months.
Thirteen patients (9.8%) were followed up with asthma diagnosis and were seen to receive
treatment. Risk factors include any allergen sensivities (p = 0,00), aeroallergic sensitivities (p
=0,00), the rate of maternal asthma (p = 0,00) and humidity at home (p <0,05). Significant
risk factors were confirmed by statistical power analysis. Asthma was detected in 13 patients
(54.2%) who were positive for API, whereas patients with API negative did not develop
asthma. The sensitivity of the test was 100% and the specificity was 87%. The positive
predictive value was 54% and the negative predictive value was 100%. A significant
correlation was found between asthma predictivity index positivity and asthma development

(p =0.00). 12 of the patients (%92,3) who were followed up with episodic wheezing and
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showed asthma progression were found to be atopic asthma. 3 patients (23.1%) had
intermittent asthma, 7 patients (53.8%) had mild persistent asthma, and 3 patients (23.1%) had
moderate to severe asthma. Severe persistent asthma was not detected.

CONCLUSION: The risk of asthma in episodic wheezing is low. The most important
role of the persistence of the asthma disease is maternal asthma and atopic structure. The
negative predictive value of the API index was once again shown to be higher in determining
asthma risk.

Keywords: wheezing, episodic wheeze, asthma
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Olgu Rapor Formu

DOSYADAN ALINACAKLAR:

Cocugun Adi soyadi:
Ev adresi:

Telefon no:

COCUGUN KIiMLIiK BILGILERI:

1-Cinsiyeti nedir ? [ kiz

2-Dogum tarihi nedir?.....................

TIBBI BIiLGILER:

Akciger grafisi: [1 Normal

Kardiyopati:
GOR:

PPD:

10.EKLER

]

] erkek

IgM: .....

polen alerjisi

]

hayvan alerjisi
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TELEFONDA SORULACAKLAR:

Risk faktorleri

A. Prematiirite ve Anne siitii

1-Cocugunuz zamaninda m1 dogdu?

Evet zamaninda dogdu. [

Hayir,erken dogdu. L1 Kag haftalik dogdu?.............

2-Dogum agirligi neydi?.........

3-Cocugunuz hi¢ anne siitii aldi m1?

Evet [ Kagayaldi?.......
Hayir [

4-Ek gidalara ne zaman geg¢ildi?...............

B. Ailede atopi

1-Annesinde agsagidaki hastaliklarin hangisi ya da hangileri mevcut?(Birden fazla segenek

isaretlenebilir)

0 Astim

L1 Bahar nezlesi

L1 Egzema

2- Babasinda asagidaki hastaliklarin hangisi ya da hangileri mevcut?(Birden fazla segenek

isaretlenebilir)

1 Astim
1 Bahar nezlesi
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L1 Egzema

3-Kardeslerinde asagidaki hastaliklarin hangisi ya da hangileri mevcut?(Birden fazla secenek

isaretlenebilir)

1 Astim
L1 Bahar nezlesi
LI Egzema

C. Pasif Smoking

1-Annesi ya da babas1 su anda sigara i¢iyor mu?

Evet [0 Hayir[l

2-Annesi ¢ocugunuz 1 yasina gelinceye kadar sigara i¢ti mi?

Evet [0 Hayir

3-Annesi ¢ocugunuza hamileyken sigara igti mi?

Evet L1  Hayr [

4-Cocugunuzun oturdugu evin i¢inde ( yaninda i¢ilmese bile ) sigara iciliyor mu?

Evet [] Hayir [

D. Sosyodemografik Bilgiler

1- Anne kag yasinda?.............ccoeeee

2-Babasi kag yasinda?....................

3-Annenin 6grenim durumu nedir? ............

4-Babanin 6grenim durumu nedir?.................
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5-Krese gitti mi?........

6-Kac kardesi var?........

5-Evde evcil hayvan var miydi?........

6-Oturdugunuz evde rutubet var miydi?

7-Bu anketteki sorulart kim cevapladi?

Anne [] Baba [] Bagka bir aile iiyesi [

TURK COCUKLARI iCIN VALIDE EDIiLMIiS ISAAC ANKETI

1-DOGUMUNUZDAN BU YASINIZA KADAR g gsiiniizden (cigerlerinden) hig
hisilti/hirltt veya 1slik sesi geldi mi? (sebebi ne olursa olsun)
Evet, geldi Hayir, gelmedi
Cevabimiz EVET ise 2. Soruya, HAYIR ise 6. Soruya GECINIZ

2-SON 1 YIL ICINDE gégsiiniizden (cigerlerinizden) hig higilti/hirilt: veya 1slik sesi geldi
mi? (sebebi ne olursa olsun)
Evet, geldi Hayir, gelmedi
Cevabimiz EVET ise 3. Soruya, HAYIR ise 6. Soruya GECINIZ

3-SON 1 YIL ICINDE gogsiiniizden (cigerlerinizden) hi¢ higilti/hirilt: veya 1slik sesi KAC
DEFA GELDI?
A-Hig B-1-3 C-4-12 D-12 ve Uzeri

4-SON 1 YIL ICINDE gogsiiniizden (cigerlerinizden) higilti/hirilt: veya 1shik sesi geldigi

icin kag gece UYKUNUZDAN UYANDINIZ?
A)Hi¢ uyanmadim B) Haftada Birden Az C)Haftada bir ya da birden ¢ok
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5-SON 1 YIL ICINDE gogsiiniizden (cigerlerinizden) hisilti/hirilt1 veya 1shik sesi geldigi
icin KONUSURKEN NEFESINIZIN YETMEDIGI OLDU MU? (Nefesiniz yetmedigi igin
kesik kesik konustugunuz oldu mu?)

Evet, oldu Hayir, olmadi

6-DOGUMDAN BU YASINIZA KADAR doktorlar ASTIM OLDUGUNUZU SOYLEDI
Mi?
Evet, soyledi Hayir, soylemedi

7-DOGUMDAN BU YASINIZA KADAR doktorlar ALLERJIK BRONSIT
OLDUGUNUZU SOYLEDI Mi?
Evet, soyledi Hayir, s6ylemedi

8-SON 1 YIL ICINDE kosup oynarken, spor yaparken veya bunlar1 yaptiktan hemen sonra
gogsiiniizden (cigerlerinizden) hi¢ hisilti/hirilti veya 1slik sesi geldi mi?

Evet, geldi Hayir, gelmedi

9-SON 1 YIL ICINDE soguk alginligy, iisiitme veya akciger enfeksiyonu, zatiirre yokken
yani HASTA DEGILKEN geceleri kuru oksiiriigiiniiz oldu mu?

Evet, 0ksiirdiim Hayir, 6ksiirmedim

TAKIPTEN CIKMIS OLAN HASTALARA ISAAC ANKETI DISINDA SORULACAK
SORULAR:

1-Cocugunuz hala astim hastas1 mi1?
Evet L1  Hayr [
2-Cocugunuz hala hava kullantyor mu?
EvetLl  Hayr [
3-Cocugunuzun devamli kullandigi bir ilag (6r: ¢igneme hap1) var mi1?
Evet [ Hayir [J
4-Cocugunuzun miizmin nezlesi var mi?
Evet Ll  Hayr O
5-Cocugunuzun egzemasi var mi1?

Evet [ Hayir [
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6-Cocugunuzun kasintis1 var mi?
Evet [ Hayrr [

7-Cocugunuzun astimi ne zaman gecti?..................
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