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I11. OZET

ASTIM ATAGINDAKI HASTALARDA ATAK TEDAVISINDE SiSTEMIK
KORTIKOSTEROIDLER iLE YUKSEK DOZ iNHALE
KORTIKOSTEROIDLERIN ETKINLIGIiNiN KARSILASTIRILMASI

Dr. Unal ULUCA
Uzmanlik Tezi, Cocuk Saglig1 ve Hastaliklar1 Ana Bilim Dali

Tez Yoneticisi: Dog. Dr. Ozlem Keskin
Kasim 2009, 78 sayfa

Astim Oksiirlik, hiriltt ve nefes darligr ataklari ile seyreder. Ataklar hastaligin
morbiditesini, mortalitesini ve maddi yiikiinii belirler. Orta ve agir siddetteki astim
ataginin tedavisinin en énemli kismini uygun oksijenizasyon, inhale B, agonistlerin sik
kullanimi, antikolinerjik ilaglar ve sistemik kortikosteroidler olusturmaktadir. Bununla
birlikte sistemik kortikosteroidlerin tekrarlayan kiirler seklinde kullaniminin
giivenilirligi ile ilgili siipheler bulunmaktadir. Bu nedenle astim ataginda yiiksek doz
inhale kortikosteroidlerin kullanimu ile ilgili ¢alismalar ilgi ¢ekmektedir. Astim ataginda
inhale kortikosteroidlerin kullanilmasinin plaseboya gore hastaneye yatma oranlarini
azalttig1 gosterilmistir.

Hastalar tedavi oncesinde ve 1X4000 pg inhale flutikazon veya 1 mg/kg oral
metilprednisolon tedavisinden sonra birer saat araliklarla dort saat boyunca astim skoru,
FEV1 (birinci saniyede iiflenen zorlu ekspiratuar hacim) ve PEF (zirve ekspiratuar
akim) degerleri ile takip edildi. Birincil sonug hastaneye yatis orani, ikincil sonuglar ise
astim skoru, FEV1 PEF sonuglar1 ve oksijen saturasyonu ile degerlendirildi. Caligmaya
flutikazon grubundan 35, metilprednizolon grubundan 27 hasta alindu.

Hastalarin gelis an1 ile ve tedavinin dordiincii saati ve hastalarin rahat oldugu
donem arasinda astim skoru FEV1, PEF degerleri ve oksijen saturasyonlarinda anlamh
diizelme saptandi.

Sonugta yiiksek doz inhale flutikazon ile sistemik metilprednizolon tedavisinin,
astim skoru, FEV1, PEF ve oksijen saturasyonu parametreleri ile yapilan
karsilagtirmada atak tedavisindeki etkinlileri ile ilgili bir fark saptanmadi.

Anahtar Kelimeler: Astim, Astim atagi, Inhale fluticazon, Sistemik kortikosteroid
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IV. ABSTRACT

EFFICACY OF HIGH DOSE INHALED FLUTICASONE COMPARED WITH
SYSTEMIC CORTICOSTEROID IN CHILDREN WITH AN ACUT ASTHMA
EXACERBATION OF ASTHMA

Dr. Unal ULUCA
Residency Thesis, Department of Pediatrics
Supervisor: Assoc. Prof. Dr. Ozlem KESKIN
November 2009, 78 pages

Asthma exacerbations occur with cough, wheezing, and dispne. Asthma
exacerbations are important for morbidity, mortality and burden of asthma. Adequate
oxygenation, frequent use of aerolized 2 adrenergic agonists, anticolinerjik drugs and
systemic corticosteroids are the mainstay of therapy for moderate and severe diseases.
However, there is concern about safety of repetitive courses of systemic corticosteroids.
Studies about using about high dose inhaled corticosteroid treatment for acute asthma is
interested recently. Inhaled corticosteroids are potentially efficacious for hospitalization
compare to plasebo during asthma exacerbation.

Children will be evaluated for four hours at one hour intervals by asthma score,
forced expiratory volume in one second (FEV1) and peak expiratory flow (PEF) before
and after treatment with 4000 pg of inhaled flutikasone or 1 mg of oral
methylprednisolone per kilogram of body weight. Primary outcome of this part of the
study is hospital admissions and secondary outcomes are asthma score, forced
expiratory volume in one second (FEV1), peak expiratory flow (PEF) and oxygen
saturation. In this study we have evaluated 35 patiens for fluticazon group, 27 patiens
methylprednizolon group.

Compare to admission time and fourth hour of treatment and well being of patient
there was improvement in asthma score, FEV1, PEF and oxygen saturation.

Finally during asthma exacerbation compare to high dose inhaleted fluticasone and
systemic methylprednisolon treatment there was no differevce with asthma score,
FEV1, PEF, oxygen saturation.

Key words: Asthma, Asthma exacerbation, Inhaled fluticasone, Systemic
corticosteroid
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V. KISALTMALAR

: Astim kontrol test
: Fraksiyonel ekshaler nitric oxsid

: Forced expiratory volume in 1Second (Birinci saniyedeki zorlu

expiratuar hacim)

: Forced vital capacity (Zorlu vital kapasite)

: Global Initiative for Asthma

. Interferon

: Iimmunglobulin E

. Interlokin

. International Study for Asthma and Allergies in Childhood
: Kronik Obstriiktif Akciger Hastaligi

. Lokotrien

: Non adrenerjik non kolinerjik

: Platet activeting factor (Trombosit aktive edici faktor)
: Peak ekspiratuar flow (Tepe akim hiz1)

: Prostoglandin

: Respiratuar sinsisyal virus

: T helper

: Tromboxan

. Slow reaction substance of anaphylaxis
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1. GIRIS VE AMAC

Astim Oksiirtik, hiriltt ve nefes darlig1 ataklar1 ile seyreder ve ataklar hastaligin
morbiditesini, mortalitesini ve maddi yiikiinii belirler. Cok merkezli ¢alismalarda yeni
tan1 almis hafif astimli hastalarin bile siddetli atak gecirme riski prevalansinin 3 yilda
%6.5 ve yillik sistemik kortikosteroid kullanim hizinin hasta basina 0.21 oldugu
saptanmustir (1). GINA klavuzuna gore hafif atak disindaki astim ataginin tedavisinde
sistemik kortikosteroid kullanilmast gerekliligi bildirilmistir (2). Bununla birlikte
sistemik kortikosteroidlerin tekrarlayan kiirler seklinde kullaniminin giivenilirligi ile
ilgili stipheler bulunmaktadir. Bu nedenle astim ataginda yiiksek doz inhale
kortikosteroidlerin kullanimu ile ilgili caligmalar ilgi cekmektedir.

Astim ataginda inhale kortikosteroidlerin kullanilmasinin plaseboya gore hastaneye
yatma oranlarini azalttigi gosterilmistir. Yiiksek doz inhale steroidler ve sistemik
steroidlerin orta ve agir astim hastalarinda kullaniminin karsilastirilmasiyla ilgili klinik
calismalar bulunmasina ragmen bu konudaki veriler kilavuzlarin astim atak tedavisinde
ozellikle yiliksek doz inhale kortikosteroidlerin kullanimini igerecek sekilde
diizenlenmesine yeterli veri saglamamaktadir. Ancak sistemik steroidlerin yan etkileri
ile ilgili siipheler bu verilerin saglanmasiyla ilgili ¢aligmalar1 ilgi odagi haline
getirmistir.

Bu calismada; orta ve agir siddeteki astim atak hastalarina yiiksek doz inhale
kortikosteroid veya sistemik kortikosteroid verilerek iki ilacin tedavi etkinigini solunum
fonksiyon testlerinde FEV1 (Forced expiratory volume in 1second), PEF (peak
ekspiratuar flow), astim atak skoru ve oksijen saturasyon ile degerlendirerek yiiksek doz
inhale kortikosteroidlerin sistemik steroidlere se¢enek olup olamayacagini ortaya
koymay1 amagladik. Bizim hipotezimiz 6zellikle sik astim atagi geciren hasta grubunda
sistemik kortikosteoidlerin sistemik etkilerini engellemek i¢in kullanilacak yiiksek doz
inhale kortikosteroidlerinde benzer etkinligi gosterebilecegi ve daha iyi tolere edilecegi

gorisiidiir.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. Astim Bronsiale

Astim nefes darlhigi, hisilti, gogiiste sikisma ve/veya oOksiiriik gibi tekrarlayan
solunum semptomlar ile karakterize olan reversibl hava yolu obstriiksiyonunun eslik
ettigi bir hastaliktir. Bu obstriiksiyonun temelinde bir¢ok hiicre ve hiicre bileseninin rol
oynadig1 kronik enflamasyon vardir. Kronik enflamasyon, 6zellikle gece veya sabahin
erken saatlerinde meydana gelen tekrarlayan hisiltili solunum, nefes darligi, gogiiste
stkisma hissi ve Oksiiriik ataklarina neden olan hava yolunun ¢esitli uyaranlara asiri
duyarliligiyla iliskilidir. Bu enflamasyon genellikle kendiliginden veya tedaviyle
diizelen geri doniisiimlii bir hava yolu obstriiksiyonu ile iliskilidir. Astimi olan kisilerde
belirtiler ve hastaligin siddeti degiskenlik gostermektedir. Bu, hastaligin heterojen
ozelligini yansitmaktadir. Genetik egilim, atopi ve allerjen maruziyeti ile alevlenme
olmasi astim i¢in 6nemli risk faktorleridir (3).

2.1.1 Epidemiyoloji

Astim ¢ocukluk ¢aginda ensik goriilen kronik hastaliktir. Hastaligin dagilimu iilkeler
arasinda ve iilke i¢inde bolgeler arasinda farkliliklar gdstermektedir. Astim her yasta
ortaya c¢ikabilir, ancak insidansinin en yiiksek oldugu dénem c¢ocukluk cagidir.
Cocuklukta hafif hastaligi olanlarda ilerde erigkin ¢aglarda ya tamamen gerilemekte
veya hastalik hafif olarak devam etmektedir. Cocuklukta baglayan astim siklikla
adolosan donemde remisyona ugramaktadir. Ancak agir hastaligi olanlar eriskin yasa
geldiklerinde kalic1 agir astim hastasi olmaktadirlar (4,5).

Astim 300 milyon kisiyi etkiledigi tahmin edilen diinya ¢apinda bir sorundur
(6,7). Cocuklarda ve eriskinlerde astim ve hisiltili solunum hastaliginin prevalansini
O0lcmek icin uygulanan standartlastirilmis yontemlere dayanilarak, astimin kiiresel
prevalansinin diinyanin farkli tlkelerinde yasayan toplumlarda %1 ile %18 arasinda
degistigi tahmin edilmektedir (6,7). Astim prevalansinin bazi iilkelerde artmakta
oldugu, bazilarinda ise yakin ge¢miste arttigi ama artik sabit bir diizeye gelmis

olabilecegi yoniinde kanitlar bulunmaktadir (8,9).



Ulkemizde 27 ilden 46.813 ¢ocuk olgu ile yapilan bir ¢alismada kiimiilatif astim
prevalansi %14.7, 12 aylik yas grubunda astim prevalansi % 2.8 olarak saptanmistir
(10). Ones ve arkadaslarinin 1995 ve 2004 yilinda aym yas grubunda ISAAC
(International Study for Asthma and Allergies in Childhood) yontemi ile yapilan iki
calismada vizingin yasam boyu prevalanst %15.1’den %25.3’e, 12 aylik vizing
prevalansinin %8.2°’den %11.3’e, astim prevalansinin %9.8’den %17.8’e yiikseldigi
goriilmiistir (11).

2.1.2.Etiyoloji

Etiyolojik faktorleri, hastalifin gelismesine yol agan ve astim semptomlarini
tetikleyen faktorler olarak ikiye ayrilabilir; ancak bazilar1 her ikisine de neden olabilir.
Bunlardan birincisi, konak faktorlerini (bunlar birincil olarak genetik faktorlerdir),
ikincisi ise genellikle ¢evresel faktdrleri kapsar. Bununla birlikte, risk faktorlerinin
astim gelismesini ve ortaya ¢ikmasini saglayan mekanizmalart karmasiktir ve
birbirleriyle etkilesim icindedir. Ornegin astima yatkinlik; genlerin hem diger genlerle,
hem de cevresel faktorlerle olasi etkilesimi sonucunda belirlenir (12,13). Ayrica
bagisiklik sisteminin olgunlasmast ve yasamin ilk yillarinda enfeksiyon ile
karsilasmanin zamanlamasi genetik yatkinligi olan bireylerde astim riski acisindan
onemlidir (12).

2.1.2.1. Konak Faktorleri

Genetik faktorler; astimin kalitsal bir bileseni vardir ama basit degildir. Giincel
veriler astim patogenezinde birden ¢ok genin yer alabildigini ve farkli etnik gruplarda
farkli genlerin sorumlu olabilecegini gostermektedir. Astim gelisimiyle baglantili gen
aragtirmalart baglica dort alana odaklanmaktadir; allerjene 6zgii IgE (immunoglobulin
E) antikorlarmm {iretimi (atopi); hava yolu asir1 duyarliligimin ortaya g¢ikmasi;
sitokinler, kemokinler ve biiyiime faktorleri gibi enflamatuar medyatorlerin olusumu;
Thl (T hepler 1) veya Th2 yoniindeki yaniti belirleyen faktorler (astimdaki hijyen
hipotezi ile ilgili olarak) (14).

Aile calismalar1 ve vaka-kontrol analizlerinde astima yatkinlikla iligkili birkag
kromozom bdlgesi tanimlanmustir. Ornegin, artmis bir total serum IgE diizeyi olusturma

egilimi ile hava yolu asir1 duyarliligi kalitsal olarak birlikte edinilmekte ve hava yolu



duyarliligmmi yoneten bir gen (ya da genler), kromozom 5q iizerinde serum IgE
diizeylerini diizenleyen major bir gen bdlgesinin yakininda yer almaktadir. Ancak
atopiye ve astima yatkinlik yaratan 6zgiil bir gen (veya genler) halen arastirilmaktadir,
¢linkii bugiine kadar alinan sonuglar tutarsizdir (15,16).

Astima yatkinlik yaratan genlere ek olarak astim tedavisine verilen yanitla iliskili
genler de mevcuttur. Ornegin, beta-adrenoreseptériinii kodlayan gendeki varyasyonlar
hastalarin [3; agonistlerine verdikleri yanitlardaki farkliliklarla baglantilandirilmistir
(17). Ilgi ceken diger genler, glukokortikosteroidlere ve 16kotrien modifiye edici ilaglara
verilen yanitlar1 diizenleyen genlerdir (18,19). Bu genetik gostergeler olasilikla yalnizca
astim patogenezinde yer alan risk faktorleri olarak degil, ayn1 zamanda tedaviye yanitin
belirleyicileri olarak da 6nemli olacaktir (17,19-22).

Obezite; astim igin bir risk faktorii oldugu gosterilmistir. Leptinler gibi bazi
medyatorler hava yolu fonksiyonunu etkileyebilmekte ve astim gelisme olasiliginm
yiikseltebilmektedir (23,24).

Cinsiyet; erkek cinsiyet cocuklarda astim igin bir risk faktoriidiir. Astim prevalansi,
14 yasindan once erkek cocuklarda kiz ¢ocuklara gore yaklasik 2 kat yiiksektir.
Cocuklar biiyilidiikge cinsiyetler arasindaki farklilik azalir ve eriskinlik ¢aginda astim
prevalans: kadinlarda erkeklerden daha ytiksektir. Cinsiyete bagli bu farkliliklarin
nedeni acik degildir. Ancak akcigerlerin boyutlari, dogumda erkek c¢ocuklarda kiz
cocuklardakinden daha kiigiiktiir ama erigkinlik ¢aginda daha biiyliktiir (25).

2.1.2.2. Cevresel Faktorler

Astim gelisme riskini etkileyen faktorler ile astim semptomlarma neden olan
faktorler belirli 6lcilide ortiisiir; 6rnegin, mesleksel duyarlilagtiricilar her iki kategoriye
de girer.

Alerjenler; ev i¢i ve ev disi alerjenlerin astim alevlenmelerine neden olabildigi iyi
bilinmekle birlikte, bunlarin astim gelisimindeki rolleri hald tam olarak
anlagilamamistir. Dogum-kohort calismalari, ev tozu akari alerjenlerine, kedi veya

kopeklerin derilerinden kaynaklanan kepeklere ve Aspergillus kiiflerine duyarlilagsmanin



3 yasina kadar c¢ocuklarda astim benzeri semptomlar i¢in bagimsiz risk faktorii
oldugunu géstermistir (26).

Ancak alerjen maruziyeti ile ¢cocuklarin duyarlilagsmasi arasinda dolayli bir baglanti
vardir. Bu alerjene, doza, maruziyet siiresine, ¢ocugun yasina ve olasilikla genetik
faktorlere de baghdir. Ev tozu akarlari ve hamam bdceklerinde oldugu gibi bazi
alerjenlerde duyarlilasma prevalansi, goriindiigii kadariyla, maruziyet ile dogrudan iliski
gostermektedir (26). Ancak bazi veriler ev tozu akarlarina maruz kalinmasmin astim
gelisimi  i¢in nedensel bir faktor olabilecegini diisiindiirmesine karsin, baska
calismalarda bu yorum kuskulu bulunmustur (27,28).

Enfeksiyonlar; bebeklik ¢aginda bazi viriisler astimla ilgili fenotipin baslangici ile
iligkilendirilmistir. Respiratuar sinsisyal virlis (RSV) ve parainfluenza viriisi,
bronsiyolit dahil olmak iizere cocukluk ¢agi astiminin birgok 6zelligi ile benzerlik
gosteren bir semptom kalibinin ortaya ¢ikmasina neden olmaktadir. Hastaneye yatirilan
ve RSV oldugu belgelenen cocuklarda yapilan, uzun siireli ileriye yonelik birkag
calismada, bu hastalarin yaklasik %40’1inda hisiltili solunumun devam ettigi veya geg
cocukluk ¢ag1 astiminin ortaya ¢ikti1 gosterilmistir (29). Ote yandan yasamin erken
donemlerinde gecirilen bazi solunum yolu enfeksiyonlarmin (kizamik ve hatta RSV
gibi) astim gelisimine karst koruyucu olabilecegine isaret eden bazi kamtlar vardir
(29,30). Veriler kesin sonuglara varilmasi igin yeterli degildir. Astimdaki “hijyen
hipotezi”, yasamin erken donemlerinde enfeksiyonlara maruz kalinmasinin, ¢ocugun
bagisiklik sistemini, astim ve diger allerjik hastaliklarin gelisme riskinde azalmayla
sonuclanan, “allerjik olmayan” bir yola yonlendirdigini 6ne siirmektedir. Hijyen
hipotezi halen arastirrlmaya devam edilmektedir; ancak bu mekanizma, ailenin
kalabalik olmasi, dogum sirasi, kreslere devam etme ile astim riski arasindaki iligkileri
acgiklayabilir. Ornegin, daha biiyiik kardesleri olan kiiciik cocuklar ve krese devam eden
cocuklarda enfeksiyon riski daha ytiksektir; ancak sonraki yasamlarinda astim ve diger
allerjik hastaliklara kars1 korunma gelistirmektedir (31,32).

Mesleksel duyarlilastiricilar; is ortamlarinda maruz kalinan etkenler nedeniyle
ortaya ¢ikan astim olarak tanimlanan mesleksel astim, 300’den fazla madde ile

iliskilendirilmektedir (33).



Sigara; sigaranin kullanimi astimli hastalarda akciger fonksiyonunun azalmasini
hizlandirmakta, astimin siddetini artirmakta, hastalar1 inhale ve sistemik
glukokortikosteroid tedavilerine daha az yanit verir duruma getirmekte ve astimin
kontrol altina alinma olasiligini azaltmaktadir (34).

Ev dis1 veya ev i¢i hava kirliligi; ev dis1 hava kirliliginin astim gelisimi {izerindeki
rolii tartismalidir. Hava kirliligi olan yerlerde biiyliyen ¢ocuklarda akciger fonksiyonu
azalmaktadir; ancak bu fonksiyon kaybinin astim gelisimiyle iliskisi bilinmemektedir
(35).

Beslenme; Beslenmenin, 6zellikle anne siitiiniin, astimla baglantis1 yaygin olarak
arastirilmistir ve genel olarak veriler, islenmemis inek siitii ve soya proteini iceren besin
alan ¢ocuklarda erken c¢ocukluk c¢aginda hisiltili solunum ile seyreden hastalik
insidansinin anne siitii alan ¢ocuklara kiyasla daha yiiksek oldugunu gdstermektedir
(36).

2.1.3. Patogenez

Astim g¢esitli enflamatuar hiicrelerin ve bircok mediyatoriin rol oynadigi
karakteristik fizyopatolojik degisikliklerle seyreden, enflamatuar bir hava yolu
hastaligidir. Halen iyi anlagilamamis olan bu enflamatuar yanit, hava yolu duyarlilig1 ve
asttim semptomlartyla giiclii bir sekilde iligkilidir. Asttimin klinik spektrumu ¢ok
degiskendir ve hiicresel farkliliklar gdstermekle birlikte, enflamasyon tipik bir 6zelliktir.
Astimdaki hava yolu enflamasyonu, semptomlar ataklarla seyretmesine ragmen,
devamlilik gostermektedir ve astim siddeti ile enflamasyonun yogunlugu arasindaki
iliski acik bir sekilde belirlenememistir (37,38). Enflamasyon hastalarin ¢ogunda iist
solunum yolu ve burun da dahil olmak {izere tiim hava yollarinda vardir; ancak
fizyolojik etkilerinin en belirgin oldugu yer orta biiyiikliikteki bronglardir. Hava
yollarindaki enflamasyonun allerjik olup olmadigi, hastanin yasi, aspirinle indiiklenip
indiiklenmedigine bakilmaksizin astimin tiim klinik formlarinda benzerdir (37). Astim
patolojisi enflamatuar ve yapisal hiicrelerin uyarilmasi, bu hiicrelerin medyatdrleri ile

olusan degisimlerle karakterizedir.



2.1.3.1. Astimda Havayollarinda Bulunan Enflamatuar Hiicreler

Mast hiicreleri; aktive olmus mukozal mast hiicreleri bronkokonstriktor etkiler
gosteren medyatorler; histamin, sisteinil 16kotrienler (LT; LTC4, LTD4, LTE4), PGD2
(prostaglandin D2) saliverir. Bu hiicreler yiiksek afiniteli IgE reseptorleri vasitasiyla
alerjenler ve osmotik uyarilar (egzersize bagli bronkokonstriksiyondan sorumludur)
tarafindan aktive edilir. Hava yolu diiz kaslarinda mast hiicresi sayisinin artmasi hava
yolu asir1 duyarliligiyla iligkilidir (38).

Eozinofiller; hava yollarindaki sayilar1 artar, hava yolu epitelyum hiicrelerine zarar
veren temel proteinleri saliverir. Bu hiicrelerin ayrica biiylime faktorlerinin
saliverilmesinde ve hava yolu yeniden sekillendirmesinde de rolleri olabilir (39).

T lenfositleri; hava yollarindaki sayilar1 artar, eozinofilik enflamasyonun
olusmasinda ve B lenfositlerden IgE sentezinde rol oynayan IL-2 (interlokin-2), IL-5,
IL-9 ve IL-13 gibi sitokinleri saliverir. Th2 hiicre aktivitesinde meydana gelen artis,
normal kosullarda Th2 hiicrelerini inhibe eden regulatuar T hiicrelerinin azalmansa
bagl olabilir. Ayrica yiiksek miktarlarda Thl ve Th2 sitokinleri salan dogal dldiiriicii
hiicrelerinde de bir artig meydana gelebilir (40).

Dendritik hiicreler; hava yollarinn yiizeyindeki alerjenleri fagosite ederek bolgesel
lenf bezlerine tasir. Burada regulatuar T hiicreleri ile etkileserek uyarilmanmis T
hiicrelerinin Th2 lenfositlere doniistimiinii saglar (41).

Makrofajlar; hava yollarindaki sayilari artar ve diisiik afiniteli IgE reseptorleri
yardimiyla alerjenler tarafindan aktive edilerek, enflamatuar yaniti giiclendiren
medyatorler ve sitokinler saliverir (42).

Notrofiller; agir astimi olan bireylerin ve sigara kullanan astim hastalarinin hava
yollarinda sayilar1 artar; ancak bu hiicrelerin fizyopatolojik rolii belirsizdir ve sayilari

glukokortikosteroid tedavisi nedeniyle bile artabilmektedir (43).



2.1.3.2. Astimda Havayollarinda Bulunan Yapisal Hiicreler

Hava yolu epitel hiicreleri; mekanik ¢evrelerini algilar, astmda bir¢ok enflamatuar
protein eksprese eder ve sitokin, kemokin ve lipid medyatorler saliverir. Viriisler ve
hava kirliligine yol agan maddeler epitel hiicreleriyle etkilesir.

e Hava yolu diiz kas hiicreleri; epitel hiicrelerinde olusanlara benzer enflamatuar
proteinler eksprese eder.

e Endotel hiicreleri; bronsiyal dolasimdaki endotel hiicreleri, enflamatuar
hiicrelerin kan dolasimindan hava yollarina gecerek burada birikmesinde rol oynar.

e Fibroblastlar ve miyofibroblastlar; hava yolu yeniden sekillendirmesinde gérev
alan kollajenler ve proteoglikanlar gibi bag dokusu bilesenlerini tiretir.

e Hava yolu sinirleri; bu yapilar da astim patogenezine katki saglar. Kolinerjik
sinirler hava yollarinda bulunan refleks tetikleyiciler tarafindan aktive edilerek
bronkokonstriksiyon ve mukus sekresyonuna neden olabilir. Enflamatuar uyarilarla
(6rn. noétrofiller) duyarli hale gelebilen duyusal sinirler, refleks yanitlara ve okstiriik,
gogiiste sikisma hissi gibi semptomlara yol agabilir ve enflamatuar noéropeptidler
salabilir (44).

2.1.3.3. Astimda inflamasyon

Astiml1 hastalarin brong biyopsilerinde eosinofil, aktive mast hiicreleri ve Th2
dominant olan T hiicrelerinin infiltrasyonundan olusan inflamasyon s6z konusudur.
Epitel altinda kollajen depolanmasi (bazal membran kalinlagmasi), hipertrofi ve
hiperplazi sonucunda hava yolu diiz kasinda artig, damar sayisinda artis (anjiogenezis)
ve mukus hiperplazisi ise astimda gozlenen karakteristik yapisal degisiklikleri
olusturmaktadir. Astimdaki inflamasyon ve yapisal degisikliklerden sitokinler,
l16kotrienler, histamin, proteazlar, prostoglandinler vb.... mediatorler sorumludur (3).

2.1.3.3.1. Astimda lokotrienlerin rolii

Astimdaki havayolu daralmasi; brons diiz kasinin kasilmasi, mukozal ddem ve
enflamasyon ile visk6z mukus salgi kombinasyonunun sonucu olusan erken Tip 1 asir
duyarlilik reaksiyonu sonucunda olusmaktadir (44). Histamin, bradikinin, LT’ler,

PG’ler, TXA2 (tromboxan A2) ve PAF (trombosit aktive edici faktor)



bronkokonstriiksiyona neden oldugu bilinen mast hiicre kaynakli medyatorler i¢cinde yer
almaktadir (45). Daha 6nce SRS-A (Slow reaction substance of anaphylaxis) olarak
adlandirilan maddelerin simdi LT ‘lerden C4, D4, E4 (sisteinil 16kotrienler) oldugu
bilinmektedir. Bu mediatorler aragidonik asitten siklooksijenaz yolu ile
tiretilmektedirler.

LTC4 ve LTD4’iin histaminden 1000 kat daha fazla havayolu kasilmasi yapabildigi
bildirilmektedir (46). Mast hiicre kaynakli medyatorlerden histamin, PGE2, LTC4,
LTD4, PAF ve bradikinin damar gecirgenligini arttirict Ozellige sahiptir. Mukus
salgisini arttirmada en potent olan mediatér LTC4 diir. Ozetle sisteinil 16kotrienler hava
yolu kasilmasini, doku O6demini, eosinofil gdcilinii arttirma ve hava yollarindaki
sekresyonu arttirma etkisi sayesinde asttmm 6nemli mediatorlerindendir. Ustelik
16kotrienlerin inhibisyonunun astim klinigine fayda sagladigi gosterilmistir (47).

2.1.3.3.2. Astimda sitokinlerin rolii

Sitokinler, solunum yollarindaki bir¢ok inflamatuvar hiicreyi inflamasyon alanina
cagirtp, onlart aktive ederek ve yasamsalliklarini arttirarak astimdaki  kronik
inflamasyonun  orkestrasyonunda anahtar rol alirlar. Ellinin iizerinde sitokin
tanimlanmis olmasina ragmen bu kompleks havayolu hastaliginin patofizyolojisindeki
rolleri henliz tam olarak belirlenememistir. Sitokinler bazi1 o6zelliklerine gore
guruplandirilabilirler:

1-Lenfokinler: T hiicreler tarafindan salinan ve immiin cevabi diizenleyen
sitokinlerdir,

2-Proinflamatuvar sitokinler: Inflamasyonu arttiran ve daimi kilan sitokinlerdir,

3- Biiyiime faktorleri: Hiicrelerin yagamsalligini arttiran ve hava yollarinda yapisal
degisikliklere neden olan sitokinlerdir,

4- Kemokinler: Inflamatuvar hiicreler i¢in kemotaktik olan sitokinlerdir,

5-Antiinflamatuvar = sitokinler: Inflamatuvar cevabi negatif olarak etkileyen
sitokinlerdir.

Th2 lenfositler ve sitokinlerinin astim patogenezinde anahtar rol oynadigi
diisiiniilmektedir. Astim patogenezinde immiinolojik olarak temel efektor hiicre

eozinofildir, ancak inflamasyonunun orkestrasyonunu T-helper (Th) 2 hiicreler
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gerceklestirir. T lenfositleri saldiklar1 degisik sitokin profillerine gore Thl ve Th2
olmak iizere iki alt gruba farklilasabilir. Agirlikli olarak interferon (IFN)-y ve IL-2
saliveren Thl hiicreleri ge¢ tip hipersensitivite ve fagosit bagimli hiicre savunmasinda
gorev alirken, Th2 hiicreleri astim gibi allerjik hastaliklarda rol alip, agirlikli olarak IL-
4, IL-5, IL-13, IL-9 ve IL-10 gibi allerjik inflamasyonu yoneten sitokinleri saliverirler.
IL-4 ve IL-13 farelerde IgE ve IgG1, insanlarda IgE ve IgG4 sentezini indiikler; IL-5 ise
eozinofil farklilagma ve aktivasyonunu saglar. Th2 hiicrelerinden salinan sitokinler IgE
sentezini artirmalarindan baska, basta eozinofiller olmak iizere inflamatuvar hiicrelerin
hava yollarma birikmesine ve hava yolu inflamasyonunun gelismesine neden olan
mekanizmalar1 harekete gegirirler. Th2 lenfositler ve sitokinlerinin astim patogenezinde
anahtar rol oynadig1 diistiniilmektedir (3).
2.1.4. Patofizyoloji

Astimda havayolu daralmasi semptomlara ve fizyolojik degisikliklere neden olan
son ortak yoldur. Astimdaki havayolu daralmasina birgok faktor katkida bulunur.

2.1.4.1. Astimda havayolu daralmasi

Havayolu diiz kasi; havayolu diiz kaslarinda bir¢ok bronkokontriktor etkili
mediyatdre ve ndrotransmittere yanit olarak meydana gelen kontraksiyon havayolu
daralmasia yol acan baslica mekanizma olup, bronkodilatatorler tarafindan biiyiik
Olctlide geri dondiiriilebilmektedir.

Havayolu o0demi; enflamatuar mediyatorlere yanit olarak meydana gelen
mikrovaskiiler sizint1 atigina baglidir. Bu durum akut alevlenmelerde 6zellikle 6nemli
olabilir.

Hava yolu duvarinin kalinlagsmasi; yapisal degisikliklere baglh olarak ortaya ¢ikan
ve siklikla yeniden sekillenme ‘‘remodeling’’ adi verilen bu kalinlagma daha siddetli
hastalikta 6nemli olabilir ve tedavi ile tam olarak geri dondiiriilemeyebilir.

Mukus hipersekresyonu; liimen tikanmasina neden olabilir(mukus tikaglar1) ve
mukus sekresyonunda artig ve enflamatuar exuda nedeniyle meydana gelir.

Hava yolu asir1 duyarlilii; astim hastasinin hava yollarinin normal bir birey igin

zararsiz olan bir uyarana daralmayla cevap vermesidir. Havayollarindaki bu daralma da
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degisken hava akimi kisitlanmasina ve aralikli semptomlara yol agar. Hava yolu asir1
yanitliligr enflamasyon ve havayollarindaki yapisal degisiklikler ile baglantili olup,
tedavi ile kismen geri doniisliidiir. Bu duruma yol a¢an mekanizmalar tam olarak
anlasilamamustir (3).

2.1.4.2. Hava yolu asir1 duyarhh@inin mekanizmalari

Hava yolu diiz kaslarinin asir1 kontraksiyonu; bu durum, hava yolu diiz kas
hiicrelerinin hacminin ve/veya kontraktilitesinin artmasi sonucunda ortaya g¢ikabilir
(48).

Karsiliksiz kalma; hava yolu duvarindaki enflamatuar degisiklikler sonucu ortaya
cikan havayolu kontraksiyonunun karsiliksiz kalmasi, hava yolunun asir1 daralmasina
ve bronkokonstriktor maddeler inhale edildiginde normal hava yollarinda saptanan
maksimum kontraksiyon platosunun kaybina yol acabilir (49).

Hava yolu duvarinin kalinlasmasi; 6dem ve yapisal degisikliklere bagli olup, hava
yolu diiz kaslarinin kontraksiyonu nedeniyle ortaya c¢ikan hava yolu daralmasini
geometrik nedenlerle arttirir (50).

Duyusal sinirler; enflamasyon nedeniyle duyarli hale gelebilir ve uyarilara yanit
olarak abartil1 bir bronkokonstriksiyona yol agabilir.

2.1.4.3. Akut alevlenmeler

Astim semptomlar1 agisindan risk faktorlerine ya da egzersiz ve hava kirliligi gibi
“tetikleyicilere” ve hatta bazi1 hava kosullarina maruz kalinmasi1 durumunda astimda
gecici kotillesme meydana gelebilir. Daha uzun siireli kotiilesme genellikle, tist solunum
yollarmin viral enfeksiyonlarin ya da alt solunum yollarinda enflamasyonu artiran
(kronik zeminde akut enflamasyon) allerjen maruziyetine bagldir. Giinler veya
haftalarca siirebilir (3).

2.1.5. Klinik Tam

Uygun tedavinin yapilabilmesi i¢in astima dogru tan1 konulmasi gereklidir. Astim
semptomlar1 aralikli olabilir ve hasta ile hekimin gdziinden kagabilir ya da 6zgiil
olmadigindan yanlis tan1 konulmasina neden olabilir. Bu durum 6zellikle ¢ocuklarda
gorilmektedir. Cocuklarda bronsit ya da Krup’un ¢esitli sekilleri gibi yanhis tanilarin

konulmasi, uygun olmayan tedavilerin verilmesiyle sonuglanabilir (3).
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2.1.5.1. Tibbi Oykii

Semptomlar; klinik astim tanisi ataklarla seyreden nefes darligi, hisiltili solunum,
oksiiriik ve gogiiste sikigma hissi gibi semptomlar yardimiyla konulur (51). Rastlanti
sonucu alerjene maruz kaldiktan sonra ataklarla seyreden semptomlarin ortaya ¢ikmasi,
bu semptomlarin mevsimsel degisiklikler gostermesi, aile Oykiisiinde astim ve atopik
hastalik bulunmasi da taniya yardimci olur. Astim tanmisimi kuvvetle diisiindiiren bu
semptom kaliplarmin 6zellikleri, degiskenlik; duman, gazlar, kuvvetli kokular gibi
0zgll olmayan irritan maddeler ya da egzersizle tetiklenme; geceleri kotiilesme ve
uygun astim tedavisine yanit vermedir. Astim tanisinin konulmasi sirasinda dikkate
alinmasi gereken sorular siralanmistir.

 Hastada bir kez ortaya ¢ikan ya da tekrarlayan hisiltili solunum atagi dykiisii var
mi1?

* Hastada geceleri sorun yaratan bir oksiiriik var m1?

* Hastada egzersiz sonrasinda oksiiriik ya da hisiltili solunum meydana geliyor mu?

* Hastada solunum ile alinan alerjenlere ya da hava kirliligine maruz kalma
sonrasinda hisiltilt solunum, gogiiste sikisma hissi ya da oksiiriik meydana geliyor mu?

* Hastanin soguk alginligi “gdgsiine iniyor” ya da iyilesmesi 10 giinden fazla
stiriiyor mu?

» Semptomlar uygun astim tedavisi ile diizeliyor mu?

Oksiiriikle seyreden astimi; olan hastalarda tek olmasa da baslica semptom kronik
oksiiriiktiir (52). Ozellikle gocuklarda ¢ok sik rastlanir ve ¢ogunlukla geceleri sorun
yaratir; gilindiiz yapilan degerlendirmeler normal olabilir. Bu hastalarda akciger
fonksiyonlarindaki degiskenligin ya da hava yolu asir1 duyarliliginin belgelenmesi ve
miimkiinse balgam &rneginde eozinofil aranmasi 6zellikle onemlidir (53). Dikkate
alinmasi1 gereken diger tanilar gastrodzofageal reflii, postnazal akinti, kronik siniizit ve
vokal kord disfonksiyonu nedeniyle meydana gelen oksiiriiklerdir (54).

Egzersize bagli bronkokonstriksiyon; fiziksel aktivite birgok astim hastasinda
semptomlarin meydana gelmesinde Onemli bir rol oynarken, bazi hastalarda tek

nedendir. Egzersize bagli bronkokonstriksiyon tipik olarak egzersiz bittikten 5-10
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dakika sonra baglar (nadiren egzersiz sirasinda ortaya ¢ikar). Hastalarda 30-45 dakika
icinde kendiliginden kaybolan tipik astim semptomlari, bazen de siddetli bir 6ksiiriik
meydana gelir. Kosma gibi bazi egzersizler daha giiclii tetikleyicilerdir. Egzersize baglh
bronkokonstriksiyon her tiirlii iklim kosulunda ortaya c¢ikabilir; ancak kuru ve soguk
havada daha sik, sicak ve nemli iklimlerde ise daha nadir goriiliir. Egzersiz sonrasinda
ortaya ¢ikan semptomlarin inhale 2-agonist kullanimi sonrasinda hizla diizelmesi ya da
egzersiz Oncesinde inhale PB2-agonisti kullanimi ile Onlenebilmesi, astim tanisini
destekler. Astimi olan bazi ¢ocuklarda semptomlar yalnizca egzersize bagli olarak
ortaya ¢ikar. Bu grupta ya da tantyla ilgili kugkularin olmasi durumunda egzersiz testi
yardimci olur. Klinik pratikte kolaylikla uygulanabilen 8 dakikalik bir kosu protokolii
ile astim tanis1 konulabilir (55).

2.1.5.2. Fizik Muayene

Astim semptomlar1 degisken oldugundan solunum sisteminin fizik muayenesi
normal olabilir. En sik saptanan anormal fizik muayene bulgusu oskiiltasyonda duyulan
higiltili solunumdur ve bu bulgu hava akimi kisitlanmasinin varligini gosterir. Bununla
birlikte, bazi astim hastalarinda anlamli hava akimi kisitlanmasi1 olmasina kargin higiltili
solunum bulunmayabilir ya da yalnizca hasta kuvvetle nefes verdiginde isitilebilir.
Siddetli astm alevlenmelerinde bazen hisiltili solunum hava akiminin ve ventilasyonun
ciddi 6l¢iide azalmasina bagl olarak duyulmayabilir. Ancak bu durumdaki hastalarda
genellikle siyanoz, uyku hali, konugma giicliigii, tasikardi, gogiiste hiperinflasyon,
yardimer solunum kaslarinin kullanimi ve interkostal ¢ekilmeler gibi alevlenmeyi ve
siddetini yansitan diger fizik muayene bulgular1 vardir (56).

Diger klinik belirtiler genellikle yalnizca hastada semptomlar varken yapilan
muayenede saptanir. Havalanma artisi, hastalarin hava yollarinin disa dogru
expansiyonunu artirmak ve daha kii¢iik hava yollarinin (bu yapilar hava yolu diiz kas
kontraksiyonu, 6dem ve mukus hipersekresyonu nedeniyle daralmistir) acikligim
korumak amaciyla daha yiiksek akciger hacimlerinde solunum yapmaktan kaynaklanir.
Astim alevlenmesi sirasinda ortaya ¢ikan havalanma artisi ve hava akimi kisitlanmasi

solunum isini belirgin 6l¢iide artirir.
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2.1.5.3. Tam ve izleme Testleri

Akciger fonksiyonu olglimleri; astim tanisi genellikle karakteristik semptomlarin
varligi ile konur. Bununla birlikte, akciger fonksiyonunun 6lgiilmesi ve 6zellikle akciger
fonksiyon anormalliklerinin geri doniislii oldugunun gosterilmesi, taniy1 destekler.
Ciinkii  ozellikle uzun siiredir asttimi olan hastalar siklikla semptomlarini 1yl
tanimlayamaz ve bunlarin siddetini iyi algilayamaz (57). Dispne ve hisiltili solunum
gibi semptomlar da hekimler tarafindan dogru degerlendirilemeyebilir. Akciger
fonksiyonu Ol¢iimii hava akimi kisitlanmasimin siddetinin, geri donisliliigiiniin ve
degiskenliginin degerlendirilmesini ve astim tanisinin dogrulanmasini saglar. Akciger
fonksiyonu 6l¢iimleri eriskinlerde ve cocuklarda semptomlar ve diger hastalik kontrol
Olcimleriyle giicli bir korelasyon gostermemesine ragmen, bu Ol¢limler astim
kontroliiniin farkli yonleriyle ilgili tamamlayict bilgi saglar. Hava akimi kisitlanmasinin
degerlendirilmesinde kullanilan ¢esitli yontemler vardir; ancak 5 yasin iizerindeki
hastalarda kullanim i¢in yaygin kabul goren iki yontem bulunmaktadir. Bunlar
spirometri [6zellikle 1. saniyedeki zorlu ekspiratuar hacim (forced expiratory volume in
1 second: FEV1) ve zorlu vital kapasite (forced vital capacity: FVC)] ve PEF
Ol¢timleridir. Yas, cinsiyet ve boya gore beklenen FEV1, FVC ve PEF degerleri toplum
calismalarindan elde edilmistir. Devamli olarak gézden gecirilen bu degerler (beklenen
deger araliklar1 ¢ok genis olan PEF disinda) belirli bir degerin anormal olup olmadigina
karar verilebilmesi agisindan yararlidir.

Geri donisliliik (reversibilite) ve degiskenlik; terimleri ile semptomlarda, hava
akimi kisitlanmasindaki degismeler sonucu kendiliginden ya da tedavi ile ortaya ¢ikan
degisiklikler kastedilmektedir. Geri dontgliilitk terimi; genellikle hizli etkili bir
bronkodilatatériin (6rn. 200-400 mcg salbutamol) inhale edilmesinden sonra dakikalar
icinde FEV1°de ortaya ¢ikan hizli diizelmedir. Ya da inhale glukokortikosteroidler gibi
etkili bir kontrol edici tedavi baglatildiktan sonraki giinler haftalar i¢inde goriilen daha
stirekli bir diizelme ic¢in kullanilmaktadir (58). Degiskenlik terimi ile akciger
fonksiyonlarinda ve semptomlarda zaman icinde meydana gelen diizelme ve

kotiilesmeler kastedilmektedir. Degiskenlik bir giin icinde gergeklesebilecegi gibi
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(glinliik degiskenlik), glinden giine, aydan aya ya da mevsimsel olarak da ortaya
cikabilmektedir. Degiskenlik Oykiisiiniin varligi, astim tanmisinin vazgecilmez bir
parcasidir. Degiskenlik ayrica astim kontroliiyle ilgili degerlendirmenin bir boliimiini
olusturur.

Spirometri; hava akimi kisitlanmasini ve geri doniisliligi dlgmek suretiyle astim
tanisini belirlemek igin 6nerilen bir yontemdir.

Zirve ekspirasyon akimi; Ol¢iimii bir zirve akimolger (PEF metre) kullanilarak
gercgeklestirilir ve astimin tanisinda ve izlenmesinde 6nem tagir.

Modern PEF-metreler gorece ucuz, tasinabilir, plastikten yapilmis ve hava akimi
kisitlanmasini ev ortaminda nesnel bi¢cimde Slgebilmek i¢in ideal aygitlardir. Hava
akimi kisitlanmasi kotiilestigi ve hava hapsi (air trapping) arttii zaman PEF
Ol¢iimlerinde hava akimi kisitlanmasinin derecesi oldugundan az goriinebilir. Farkli
PEF-metreler ile yapilan Olgiimlerde degisik degerler elde edilebileceginden ve
beklenen deger araliklar ¢ok genis oldugundan, PEF Ol¢limiinde tercihen hastanin kendi
PEF metresi kullanilmali ve 6nceden 6l¢iilen en iyi degerler ile karsilastiriimalidir.

Hava yolu duyarliliginin 6l¢iilmesi; Astimla uyumlu semptomlar1 olmakla birlikte,
akciger fonksiyonlari normal bulunan hastalarda hava yollarinin metakolin, histamin,
mannitol ya da egzersize duyarliligi astim tanisinin konulmasini saglayabilir (59). Hava
yolu duyarlilig1 6l¢iimleri hava yollarin bazen “tetikleyiciler” olarak adlandirilan ve
asttim semptomlarini ortaya ¢ikaran faktorlere karsin “duyarliligimi” yansitir ve test
sonuglart genellikle FEV1 degerinde belirli (siklikla 9%20) bir oranda diismeyi provoke
eden konsantrasyon (ya da doz) olarak ifade edilir. Bu testler astim tanisinda duyarlidir;
ancak Ozgillikleri smirhdir (60). Bu da, negatif bir test sonucunun inhale
glukokortikosteroid tedavisi uygulanmayan bir hastada persistan astim tanisinin
dislanabilmesi agisindan yararli olabilmekle birlikte, pozitif bir test sonucunun her
zaman astim bulundugunu gostermedigi anlamina gelir (61). Cilinkii hava yolu asiri
duyarlilig1, allerjik riniti ya da kistikfibrozis, bronsektazi ve KOAH (Kronik Obstriiktif
Akciger Hastaligi) gibi astim disindaki durumlarin yol agtigi hava akimi kisitlanmasi

olan bireylerde de saptanmaktadir.
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Havayolu enflamasyonunun invazif olmayan gostergeleri; astima bagli hava yolu
enflamasyonu, kendiliginden ya da hipertonik sodyum kloriir ile indiiklenerek elde
edilen balgamda eozinofilik ya da notrofilik enflamasyon belirtileri aranarak
degerlendirilir (62). Ayrica ekspirasyon havasinda bulunan NO ve karbon monoksit
diizeylerinin astimdaki hava yolu enflamasyonunun invazif olmayan gostergeleri olarak
kullanilmasi onerilmistir (63).

Allerjik durum ile ilgili 6l¢iimleri; astim ile allerjik rinit arasindaki gii¢li iliski
nedeniyle, solunum yoluyla ilgili semptomlar1 olan bir bireyde allerji, allerjik hastalik
ve Ozellikle allerjik rinit bulunmasi bu kiside astim tanisi olasiligin1 ytikseltir.

Ayrica astim hastalarinda allerjilerin bulunmasi (deri testleri ya da serumda 6zgiil
IgE antikoru 6l¢limii ile saptanir); bu, hastalarda astim semptomlarinin olugmasina yol
acan risk faktorlerinin tanimlanmasina yardim eder. Mesleksel ortamda kuskulanilan
allerjen ya da duyarhilastirict faktorle hava yollarina provokasyon testi uygulanmasi
yardimc1 olabilir; ancak rutin olarak 6nerilmez; ¢iinkii tan1 konulmasina nadiren yardim
eder, Oonemli oOlglide uzmanlik gerektirir ve yasami tehdit edici bronkospazm
gelismesiyle sonuglanabilir (64).

Allerjenler ile yapilan deri testleri allerjik durumun belirlenmesinde ilk sirada
kullanilan tanisal yontemdir. Basit ve hizli uygulanabilir olan bu testlerin, maliyetleri
disiik ve duyarhiliklar1 yiiksektir. Bununla birlikte, usuliine wuygun olarak
yapilmadiginda deri testleri yanlis pozitif ya da negatif sonuglar elde edilmesine yol
acabilir. Serumda 6zgiil IgE 6l¢limii giivenilirlik agisindan deri testlerinden daha iistiin
degildir ve daha pahalidir. Allerjik durumu degerlendirmek i¢in kullanilan testlerin
baslica sinirlt yonleri, pozitif bir test sonucunun mutlaka hastaligin allerjik oldugu ya da
asttma yol ac¢tig1 anlamina gelmedigidir; bazi bireylerde 06zgiil IgE antikorlar
saptanmasina ragmen semptom bulunmaz ve nedensel bir iligki saptanmaz. Etken
maddeye maruziyet ve bunun semptomlarla iligkisi hasta Oykiisii yardimiyla
dogrulanmalidir. Serum total IgE Sl¢lilmesi atopide tanisal bir deger tasimaz (3).

2.1.5.4. Ayiric1 Tam

Astimdan kugkulanilan bireylerde ayirici tanilar farkli yas gruplaria gore degisir.

Bes yas ve altindaki ¢ocuklar; ¢ocuklugun erken donemlerinde astim tanisi konulmasi
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giictiir ve biiyiik dl¢lide klinik yoruma ve semptomlarla fizik muayene bulgularinin
degerlendirilmesine dayandirilmalidir. Cocuklardaki hisiltili solunum ig¢in ““astim”
teriminin kullanilmasinin 6nemli sonuglar1 oldugundan, bu hastalik persistan ve
tekrarlayan hisiltili solunuma neden olan diger hastaliklardan ayirt edilmelidir.
Ataklarla seyreden hisiltili solunum ve Oksiiriik, astimi olmayan c¢ocuklarda bile ¢ok
siktir.
Yineleyen hisiltili solunumun diger nedenleri de dikkate alinmali ve ayirici tanida
disiiniilmelidir. Bunlar:
e  Kronik rinosiniizit
e  Gastroozofageal reflii
e  Yineleyen viral alt solunum yol enfeksiyonlari
e Kistik fibrozis
e  Bronkopulmoner displazi
e  Tiiberkiiloz
e Intratorasik hava yollarinda daralmaya neden olan konjenital
malformasyon
e  Yabanci cisim aspirasyonu
e  Primer siliyer diskinezi sendromu
e  Bagisiklik eksikligi
e  Konjenital kalp hastalig1
Neonatal donemde baslayan semptomlar (bliylime ve gelisme geriligiyle iligkili),
kusmayla iligkili semptomlar ya da fokal akciger ya da kardiyovaskiiler belirtiler
alternatif bir tan1y1 diislindiirtir ve daha ayrintili incelemeler yapilmasi gerektigine isaret
eder. Bes yas ve altindaki ¢ocuklarda astim tanisinin dogrulanmasi i¢in kullanilan
yararli bir yontem de kisa etkili bronkodilatatorler ve inhale glukokortikosteroidler ile
yapilan deneme tedavisidir.
Daha biiyiik ¢ocuklar ve eriskinler; dikkatli bir sekilde alinmig hasta Oykiisii ve

fizik muayenenin yani sira, geri doniislii ve degisken hava yolu obstriiksiyonunun



18

gosterilmesi (tercihen spirometri yardimi ile), bir¢ok hastada taniy1r dogrulayacaktir.
Asagidaki alternatif tan1 gruplarinin dikkate alinmasi gerekir:

e  Hiperventilasyon sendromu ve panik ataklari

e  Ust hava yolu obstriiksiyonu ve yabanci cisim aspirasyonu

e Vokal kord disfonksiyonu

e  Diger obstriiktif akciger hastaliklari,

e  Obstriiktif olmayan akciger hastaliklar1 (6rn. Diffiiz parankimal akciger
hastalig1)

e  Solunum sisteminden kaynaklanmayan semptom nedenleri (6rn. sol
ventrikiil yetersizligi).
Astim sik rastlanan bir hastalik oldugundan, yukarida belirtilen hastaliklarla

birlikte de goriilebilir ve bu, hem taniyt hem de siddetin ve kontroliin
degerlendirilmesini karmasik hale getirir. Bu durum 6zellikle, astimin hiperventilasyon,
vokal kord disfonksiyonu ya da KOAH ile birlikte oldugunda s6z konusudur (3).

2.1.6. Astim Tedavisi

Astim tedavisine iliskin Oneriler, tedavinin birbiriyle iligkili dort bilesenden
olusmaktadir:

1. Hasta/Hekim isbirliginin gelistirilmesi

2. Risk faktorlerine maruziyetin tanimlanmasi ve azaltilmasi

3. Astimin degerlendirilmesi, tedavisi ve izlenmesi

4. Astim alevlenmelerinin tedavisi

Astim tedavisinde kullanilan ilaglar kontrol edici ilaglar ve rahatlatici ilaglar olarak
siniflandirilirlar. Kontrol edici ilaglar esas olarak antiinflamatuvar etkileri ile astimin
kontroliinii saglamak tizere her giin ve uzun siireli kullamilan ilaglardir. Bu grup;
glukokortikosteroidleri, 16kotrien antagonistlerini, uzun etkili inhale p2-agonistleri,
yavas salinan teofilini, kromolonlari, anti-IgE’i ve sistemik steroid dozunun
azaltilmasini saglayan diger tedavileri icerir. Rahatlatici ilaglar ise hizli etki ederek
bronkodilatasyon yapan, semptomlar1 gideren ve gerektiginde kullanilan ilaglardir. Bu
grup; hizli etkili inhale P2-agonistleri, inhale antikolinerjikleri ve kisa etkili teofilini

igerir.
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Her hasta, giincel tedavi rejimi, gilincel rejime uyum ve astimin kontrol diizeyinin

belirlenmesi agisindan degerlendirilmelidir. Belirli bir haftadaki kontrol diizeyine gore

tedavi planlanmaktadir (Tablo 1) (56).

Tablo 1: Astim kontrol diizeyleri

Ozellik

Kontrol altinda

(asagidakilerin tiimii)

Kismen kontrol altinda
(herhangi bir hafta i¢inde
asagidakilerden herhangi
birinin bulunmasi)

Kontrol
altinda degil

Giindiiz semptomlari Yok (haftada 2 kez ya | Haftada 2 kezden fazla
da daha az)
Aktivitenin kisitlanmasi Yok Varsa

Rabhatlatici/kurtarict ilag

Yok( haftada 2 kez ya

Haftada iki kezden fazla

Herhangi bir
hafta icinde
kismen kontrol
altinda olan

gereksinimi da daha az) astimin 3 ya da

Akciger fonksiyonu (PEF | Normal Beklenen ya da en iyi daha fazla

ya da FEV1 kisisel biliniyorsa ozelliginin
degeri<%80’i bulunmasi

Gece semptomlari, Yok Varsa

uyanmalari

Alevlenmeler Yok Yilda bir kez ya da daha | Herhangibi bir
fazla hafta igerisinde

1 kez

Hastanin giincel astim kontrol diizeyi ve halen kullandig: ilaglar tedavi se¢imini

belirler. Ornegin, astim hastanin halen kullandi1 ilaglarla kontrol edilemiyorsa, kontrol

saglanincaya kadar tedavi basamagi artirilmalidir. Kontroliin en az {i¢ ay siirmesi

durumunda, kontrolii saglayacak en diisiik tedavi basamagi ve dozunu belirlemek

amaciyla tedavi azaltilabilir. Eger astim kismen kontrol altindaysa, daha etkili

seceneklerin var olup olmamasina (6rn. daha yiiksek doz ya da ek tedavi), olas1 tedavi

seceneklerinin giivenliligine ve maliyetine ve saglanan kontrol diizeyinden hastanin

memnuniyetine bagli olarak tedavide bir artig diisiiniilmelidir. Sekil 1°de sunulan sema

bu ilkelere dayanmaktadir.
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Kontrole Dayali Tedavi Yaklasimi

( Kontrol Diizayi 1 ‘JEL ( Tedavi Eylemi ]
]
=l

Kontroli sardir ama kontrol sadlayan

Konfrol aftind
o e en digik basamad) bul )
N Kaontrold sadlamak icin basamak
Kismen kontrol abinda /\ artimay | dusen —-\'
Kantral altinda cadil Kontrol saglanincaya kadar basamak artir —\'

Artr

Alevlenme tedavisi uygula

Alevlenme

.

M

Azalt Tedavi Basamaklan Artir

( 1. Basamak W[ 2. Basamak ][ 3. Basamak ][ 4, Basamak W[ 5. Bazamak ]

Astim editimi
Ceyvrasel konfrol
Gerektijinde hizl Gerektiding - o
ikl pagorist erelkdtiginde hizli etkili B,-ajonisti
Birini seg Birini seg Biryadafazlasin ebe | Birini ya da ikisini ekle
Disik dazihale | stk doz IKS ar ?ﬁ:ﬁﬁc‘éﬂaﬁ Oral glukckortkosteroid
(= uzun etkili f,-agonisti uzun etkl -agonisi ien digik doz)
Kontol edici
sacanakler Léskotrien modifive Ontadizeyde yada Lakotrien modifiye Arti-lgE
adici 0 yiksek doz [KE adici tedayisi
Diggiik doz [KS art Yarag salnimi
lkatrien madifiye edici tecfilin
Diigisk doz K3
arty yawag salinmi
tecfilin

* K& = Inhale glukokortikos teaidler
**{) = Resapttr antagonist va da sentaz hhibitsrer

Sekil 1. Bes yas iistiindeki ¢ocuklar i¢in kontrole dayali tedaviye yaklagim

Her basamak, esdeger etkinlikte olmasa da, astimi kontrol altina almak i¢in mevcut
tedavi seceneklerini yansitmaktadir. 1. ve 5. basamaklar arasi degisik etkinliklerde ilag

secenekleri sunmakta, 5. basamakta ise, ilacin mevcut olup olmamasi ve giivenlilik
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konulari tedavi se¢imini etkilemektedir. 2. basamak, astim semptomlar1 olan daha 6nce
tedavi uygulanmamis hastalarmn ¢ogunda baslangic tedavisidir. ilk muayenede
semptomlar astimin ileri derecede kontrol disi oldugunu disiindiiriiyorsa Sekil 1’de
tedaviye 3. basamaktan baglanmalidir. Her tedavi basamaginda, semptomlarin hizla
giderilmesi i¢in bir rahatlatict ilag (¢abuk etkili bronkodilator, kisa ya da uzun etkili)
verilmelidir. Bununla birlikte, rahatlatic1 ilaglarin sik kullanilmasi kontrol altinda
olmayan astimi tanimlayan Ogelerden biridir ve kontrol edici tedavinin artirilmasi
geregini gosterir. Buna gore, rahatlatici tedavi gereksinimini azaltmak ya da ortadan
kaldirmak hem onemli bir hedef hem de tedavi basarisinin bir 6l¢iisiidiir. 2. basamaktan
5. basamaga kadar, kontrol edici cesitli ilaglar bulunmaktadir.

2.1.7 Astim Alevlenmeleri

Astim alevlenmeleri (astim ataklari ya da akut astim); nefes darligi, oOksiirik,
higiltilt  solunum ya da gogiiste sikismanin ya da bu semptomlarin  bazi
kombinasyonlarinda ilerleyici artis oldugu ataklardir. Solunum sikintis1 sik goriiliir.
Alevlenmeler ekspiratuar hava akiminda, akciger fonksiyonu ol¢iimiiyle (PEF ya da
FEV1) diizeyi belirlenebilen azalmalarla tanimlanir (65). Bu dl¢timler, semptomlarin
derecesine kiyasla hava akimi kisitlanmasinin siddetinin daha giivenilir gdstergeleridir.
Ancak semptomlarin derecesi alevlenme ortaya ¢ikmasinin daha duyarli bir 6l¢limii
olabilir; ¢linkii semptomlarda artis1 genellikle zirve akim hizindaki bozulmadan 6nce
gelmektedir (66). Bununla birlikte, hastalarin azinlikta kalan bir bolimii semptomlari
iyi algillayamaz ve semptomlarda anlamli bir degisiklik olmaksizin akciger
fonksiyonunda anlamli bir azalma olabilir. Ozellikle 6liimciil asttm oykiisii olan
hastalar1 etkileyen bu durum erkeklerde daha sik goriilmektedir. Siddet gostergeleri,
ozellikle de PEF (5 yasindan biiyiik hastalarda), nabiz hizi, solunum hizi ve puls
oksimetre tedavi sirasinda izlenmelidir.

2.1.7.1. Degerlendirme

Siddetli astim alevlenmeleri olan hastalarin ¢ogu, hava yolu obstriiksiyonunun,
oksijen satiirasyonunun ve kardiyak fonksiyonlarin izlenebilecegi bir acil serviste
(hastane acil birimi gibi) tedavi edilmelidir. Daha hafif alevlenmeler genellikle toplum

icinde (hastane disinda) tedavi edilebilir. Hasta ilk birka¢ dozdan sonra inhale
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bronkodilatdr tedaviye yanit verirse, acil servise sevk gerekmez; ancak bir birinci
basamak hekiminin gozetiminde glukokortikosteroid tedavisi gerekebilir. Astim,
siddetli alevlenmeleri yasami tehdit eden tibbi acil durumlardir ve tedavisi en giivenli
olarak genellikle acil serviste yapilir.

Hizla tedavi baslatilirken, ayn1 zamanda alevlenmeye iliskin kisa bir 6ykii alinmali
ve fizik muayene yapilmalidir. Oykiide sunlar yer almalidir; semptomlarin siddeti ve
siiresi halen kullanilan biitiin ilaglar (recete edilen doz, genellikle alinan doz, kétiilesme
durumunda alinan doz) ve hastanin bu tedaviye yaniti, simdiki alevlenmenin ortaya
¢ikma zamani1 ve nedeni, astima bagli 6liim agisindan risk faktorleri.

Fizik muayenede hastanin bir ciimleyi tamamlama yetisi, nabiz hizi, solunum hizi,
yardimer solunum kaslarinin kullanimi ve Tablo 2°de ayrintili olarak sunulan diger
bulgular incelenerek, alevlenmelerin siddeti degerlendirilmelidir. Komplikasyonlar
belirlenmelidir (6rn. pndmoni, atelektazi, pndmotoraks ya da pndmomediastinum). Tek
basina fizik muayene alevlenmenin siddetini, 6zellikle de hipokseminin derecesini tam
olarak ortaya koymayabileceginden, PEF ya da FEV1 gibi fonksiyonel degerlendirmeler
ve puls oksimetre ile oksijen satiirasyonu 6l¢iimleri kuvvetle tavsiye edilmektedir (67).
Tedaviyi gereksiz sekilde geciktirmeksizin, tedaviye bagslamadan 6nce baslangic PEF ve
FEV1 ol¢limleri yapilmalidir. Oksijen satlirasyonu, tercihan bir puls oksimetreyle
yakindan izlenmelidir. Cocuklarda akciger fonksiyonunun objektif ol¢limii zor
oldugundan, bu yontem 6zellikle yararlidir. Cocuklarda oksijen satlirasyonu normalde
%95’in lizerinde olmalidir ve %92’nin altindaki bir oksijen satiirasyonu diizeyi
hastaneye yatis gerektiginin iyi bir gostergesidir (68). Cocuklarda, parankimal hastaligi
diistindiiren fizik muayene bulgusu yoksa gogiis grafisi tavsiye edilmez (69).

Arteriyel kan gazi dlglimleri, rutin olarak gerekli olmamakla birlikte, PEF degeri
beklenenin %30 ila 50’si kadar olan hastalarda, baslangig tedavisine yanit
vermeyenlerde ya da koétiilesmeyle ilgili kaygi duyuldugunda yapilmalidir (67). Hasta
Ol¢iim yapilirken oksijen destegi almay1 siirdiirmelidir. PaO2 <60 mm Hg (8 kPa) ve
normal ya da yiiksek PaCO2 (6zellikle >45 mmHg, 6 kPa) degeri solunum

yetersizliginin bulunduguna isaret eder.
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Tablo 2: Astim alevlenmelerinin siddeti

Hafif Orta Agir Her an solunum
arresti olabilir
Nefes darlig Yiiriikken Konusurken Istirahatte
Poziyon Yatakta Oturmay1 tercih | Onedogru kamburunu
yatabilir eder cikarircasina egilmis
Konusmasi Ciimlelerle Kisa climleler Kelimelerle
Biling Ajite olabilir | Genellikle ajite | Genellikle ajite Uykulu, konfiize
Solunum hizi Artmig Artmig Siklikla>30/dak
Yardimet Genelikle Genellikle vardir | Genellikle vardir Paradoksik torako
solunum kaslar1 | yoktur abdominal
ve suprasternal hareketler
Cekilmeler
Hisiltilh Orta diizeyde, | Giiriiltiili Giiriiltiili Hisiltili - solunum
solunum siklikla yok
exspirasyon
sonunda
Nabiz dakika <100 100-120 >120 Bradikardi
Pulsus Yok Olabilir Siklikla var Bulunmamasi
paradoksus <10 mm Hg 10-25 mm Hg >25 mm Hg solunum kasi
yorgunlugunu
diisiindiirtir
PEF baslangic | >%80 %60-80 <60
bronkodilator
alimi
sonrasinda
beklenenin
%’si  ya da
kiginin en 1iyi
degerinin %’si
Pa0O2 >60 mm Hg >60 mm Hg <60 mm Hg
PaCO2 <45 mm Hg <45 mm Hg > 45 mm Hg
%Sa02 >0%695 %91-95 <%90
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2.1.7.2. Tedavi

Asagidaki tedaviler, alevlenmenin en hizli sekilde ortadan kaldirilmasi igin
genellikle eszamanli olarak uygulanir:

Oksijen; arteriyel oksijen satiirasyonunun %95 olmasi i¢in oksijen nazal kaniille,
maskeyle ya da ender olarak, kimi bebeklerde baslikla verilmelidir. Tatmin edici bir
oksijen satiirasyonunu stirdiirebilmek i¢in oksijen tedavisi puls oksimetreyle izlenerek
titre edilmelidir.

Hizli etkili inhale P2-agonistler; Hizli etkili f2-agonistler diizenli araliklarda
uygulanmalidir. Hastaneye yatan hastalarda baslangigta siirekli tedavi verilmesi,
ardindan aralikli olarak gerektiginde uygulanan tedaviye gecilmesidir. Siddetli astim
alevlenmeleri olan hastalarda intravendz [2-agonistlerin rutin kullanimini destekleyen
herhangi bir kanit bulunmamaktadir (70).

Ipratropyum bromiir; nebiilize B2-agonistle antikolinerjik (ipratropyum bromiir)
kombinasyonu kullanilmasinin bu ilaglarin tek basina kullanilmasindan daha iyi
bronkodilatasyon saglayabildigi bildirilmektedir (71).

Teofilin; hizli etkili f2-agonistlerin etkinligi ve gorece giivenliligi goz Oniine
alindiginda, teofilinin akut astim tedavisindeki rolii minimumdur.

Sistemik glukokortikosteroidler; sistemik glukokortikosteroidler alevlenmelerin
ortadan kalkmasini hizlandirir ve en hafif olanlar1 disinda biitiin alevlenmelerde
kullanilmalidir. Oral glukokortikosteroidler genellikle intravendz uygulananlar kadar
etkilidir ve bu yoldan uygulama daha az invazif ve daha ucuz oldugundan tercih edilir
(72). Oral glukokortikosteroid alindiktan kisa siire sonra hasta kustuysa, bu durumda
esdeger bir doz intravendz yoldan yeniden uygulanmalidir.

Ancak sistemik steroidlerin tekrarlayan kiirler seklinde kullanilmasi yan etkilerle
ilgili siipheleri giindeme getirmektedir. Bu nedenle yeni bir tedavi alternatifi olarak
yiiksek doz inhale kortikosteroidlerin kullanimi 6nem kazanmaktadir. Bu yeni tedavi
secenegi ile ilgili ¢aligmalar olmasina karsin heniiz kilavuzlara girecek kadar yeterli

diizenlemeyi saglayacak veri mevcut degildir.
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Magnezyum; intravendz magnezyum siilfatin (genellikle giinde 2 gr’lik tek bir
infiizyon, 20 dakikada) astim alevlenmelerinde rutin kullanim ig¢in Onerilmez; ancak
FEV1’1 hastaneye basvurdugunda beklenenin %25-30’u olan erigkinler, baslangic
tedavisine yanit vermeyen eriskin ve cocuklarda, bir saat boyunca tedavi sonrasinda
FEV1 degeri beklenenin %60’ nin iizerine ¢ikmayan ¢ocuklar dahil bazi agir hastalarda

hastaneye yatis oranini azaltmaya yardimci olabilir (73).



3. GEREC VE YONTEM

Calismamiz Gaziantep Universitesi Tip Fakiiltesi Yerel Etik Kurulunun
19.02.2009 tarih ve 61 karar numarastyla onay almigtir
3.1. Cahsma Protokolii ve Calisma Gruplari
Calismamizda, yiiksek doz inhale Kkortikosteroid tedavisi ile sistemik
kortikosteroid tedavileri alan hastalarin tedavi dncesi, tedavinin birinci, ikinci, tli¢lincii
ve dordiincii saati, yedinci ve otuzuncu giinlerinde FEV1, PEF ve astim skoru ile
degerlendirildi. Astim skoruna goére orta veya agir atak olarak degerlendirilen 27
hastaya 1 mg/kg metilprednizolon, 35 hastaya 4000 mcg inhale flutikazon tedavisi
verildi. Tiim hastalara hasta takip bilgileri ve anket sorularini igeren bir form dolduruldu
(Ek-1).
3.1.1. Dahil edilme kriterleri:
-4-17 yas arasindaki astimli ¢cocuklar
-PEF veya FEV1<%70 olan veya PEF iifleyemeyen hastada astim skoru>8 olan hastalar
3.1.2. Harig tutulma kriterleri:
-Ilk vizing atagi olup daha dnce bronkodilatér kullanmamis olmak
-Acil intravendz sistemik kortikosteroide ihtiyag duyanlar
-Entiibe olmas1 gereken hastalar
-7 giin i¢inde oral kortikosteroid almis olan hastalar
->1000 micrgram/giin inhale budesonid veya inhale beklametazon alan hastalar
->500 microgram/giin inhale flutikazon kullanan hastalar
-Son 21 giinde varisella gegiren kisi ile karsilasmis olanlar
3.1.3. Protokol:
1-Basvuru aninda ilk 6nce hastalarin astim skoru, PEF, FEV1 o6l¢iimleri degerlendirildi,
2-Baslangicta, 0.15 mg/kg ventolin nebiil jet nebulizer ve yiiz maskesi ile verildikten 20
dakika sonra hastalar tekrar astim skoru, PEF, FEV1 ol¢timleri ile degerlendirilip,
3- 1X4000 microgram flixotide nebiil (2 mg/2ml olan nebiillerden iki adet) jet nebulizer

ile veya oral 1 mg/kg prednisolon verilip,
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4-Hastalar ilk ventolinden once (1. degerlendirme) ve 15 dakika sonra (2.
degerlendirme) ve kortikosteroid tedavisi bittikten sonra 4 saat boyunca 1 saat
araliklarla (3-6. degerlendirme) astim skoru, FEV1 ve PEF ile degerlendirildiler,
5-Ventolin tedavileri baslangicta 20 dakika ara ile 3 defa (0.15 mg/kg/doz) daha sonra
ise 1 saat ara ile devam edildi, hastalarin kortikosteroid tedavisinden sonraki ve ilk
baslangictaki degerlendirilmeleri ventolin dozlarin1 almadan 6nce yapildi.

Bu 4 saatlik siirecte ventolin verilis sekli: -20/0/20/80/140/200. dakikada verildi
ve degerlendirmeler:-20/0/60/120/180/240. dakikalarda yapildi.

Flixotide grubundaki hastalara takipte belirgin solunum sikintisi olmadigi
siirece veya 4 saatin sonunda hastaneye yatmasi gerekmedikce hastalara sistemik
kortikosteroid verilmedi.

Hastahaneye yatis; 4 saatin sonunda klinik olarak 6nemli derecede vizing ve
nefes darligmmin olmasi, S02<%94 olmasi, PEF/FEV1<%70 veya PEF/FEV1 de
baslangica gore %20 den fazla azalma olmas: durumunda hastalar hospitalize edildi ve
sistemik kortikosteroid verildi, digerleri taburcu edildi veya 12 saat acil gézlemden
sonra taburcu edildiler.

Hastahaneye yatmaksizin eve gonderme; Yardimci solunum kaslarinin
kullanim1 ortadan kalkmis, vizingi minimum veya tamamen diizelmis, dispnesi
olmayan, ve PEF veya FEV1>%70 ise hastalar eve gonderildi.

Eve gonderilebilen hastalar evde flixotide grubundalarsa 2x500 microgram
flixotide inhaleri spacer ile ve oral prednisolon grubundakiler 1 mg/kg/giin toplam 6
giin alip 7. giin klinik degerlendirme ve FEV1, PEF degerlendirildiler. Hastalar bu
donemde rutinde kullandiklari koruyucu tedaviyi kullanmadilar. Hastalar bir ay sonra
semptomsuz donemlerinde tekrar degerlendirildiler.

3.2. Astim skorunun belirlenmesi:

Hastalarin astim atak siddetleri astim skoru ile belirlendi. Astim skoru
degerlendirmeleri de —20. dakika, 0. dakika, 60,120,180,240. dakikalarda yapilacaktir
(Tablo 3).
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Tablo 3. Astim atagi skorlama tablosu

ASTIM SKORU
1 puan 2 puan 3 puan
Solunum hizi
4-5 yas <30 31-35 >36
6-12 yas <26 27-30 >31
>12 yas <23 24-27 >28
Oksijen satiirasyonu (%) >05 90-95 <90
oda havasindayken
Ekspiryum Ekspiryum boyunca | inspiryum ve ekspiryum
OSKULTASYON sonunda vizing vizing boyunca vizing
+solunum seslerinde
azalma
Retraksiyon (¢ekilmeler) | Yok veya | Interkostal ve | Interkostal, suprasternal
interkostal suprasternal ve supraklavikular
Dispne Sadece  yiiriirken | Konusurken dispne | Dinlenirken de dispne
dispne olur ve|olur ve kisa|olur ve sadece tek
Ciimleler kurabilir |ciimleler kurabilir | kelime soyleyebilir
Rahatlikla yatabilir | Oturmay1 tercih eder |One  dogru  egilerek
oturur
Nabiz
ASTIM SiDDETI
HAFIF ORTA SIDDETLI
PEF (% predikte deger) >70 50-70 <50
FEV1 % >70 50-70 <50
Astim skoru 5-7 8-11 12-15

3.3. Solunum fonksiyonlarinin degerlendirilmesi:

Boliimiimiizde bulunan spirometre ile hastalarin solunum fonksiyon testleri ve

PEF metre ile PEF degerleri belirlendi. Bu degerlendirmeler de —20. dakika, 0. dakika,
60,120,180, 240. dakikalarda yapildi.
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3.4. Istatistiksel degerlendirme:

Bulgularin istatistiksel degerlendirmesi i¢in “SPSS for Windows© 11.0”
(SPSS, Chicago, IL) programi kullanildi. Hasta grubunda hasta parametreleri arasindaki
iliskiyi degerlendirmek icin khi-kare (x2), independent samples, paired samples,
student’s T test, Mann-Whitney U ve Fisher’s exact testleri uygulandi ve P degerinin

0.05’den kiigiik olmasi istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.



4. BULGULAR

4.1.Sosyodemografik Ozellikler

Calismaya; 20.01.2009-28.10.2009 tarihleri arasinda @aep Universitesi Cocuk
Sasligl ve Hastaliklari Alerjitmmunoloji poliklinigine bagvuran akut astim aganda,
27’si metilprednizolon (%43.54) grubunda 35'i fkazon (%56.46) grubunda olmak
Uzere toplam 62 cocuk alindi. Astim hastalan@fii kiz (%33.9), 41'i erkek (%66.1)
olarak belirlendi. Cinsiyetin gruplara gore gdemi ise prednizolon grubunda 17’si
erkek (%63), 10'u kiz (%37) flutikazon grubunda 24rkek (68.6) 11'i kiz (31.4)
olarak belirlendi. Gruplar arasinda cinsiyet yonémdnlamli bir fark yoktu (p=0.78).
Hastalarin yg ortalamasi 9.54+2.76 (5.33-17) yil, erkeklerig patalamasi 9.75+2.84
(5.91-17) wyil, kizlarin ya ortalamasi 9.13+2.62 (5.33-15.16) yil olarak Ibetidi.
metilprednizolon grubundaki erkekleringyartalamasi 8.62+2 (5.91-12.5), kizlarirsya
ortalamasi 9.01+2.83 (5.83-15.16) flutikazon gruaki erkeklerin ya ortalamasi
10.55+£3.11(6.08-17), kizlarin yartalamasi 9.24+2.53 (5.33-13.58) olarak saptandi
iki grup arasinda gayonunden anlamli fark saptanmadi (p>0.05) (Tablo 4

Tablo 4. Gruplarin ya ve cinsiyet dailimlari

Metilprednizolon grubu Flutikazon grubu Tum hastalar pdegeri
(n=27) (n=35) (n=62)
Kiz/Erkek  10/17 11/24 21/41 078
Yas ort. (yil) 8.77+2.29 (5.83-15.17) 10.14+2.97 (5.33-17) 9.5462.7 >0.05

* yas ortalamaststandart sapma (en yiksek-eniak)
& Ki-kare testi
+ Mann Whitney U testi

Hastalarin sikayetlerine yonelik olara bagvuru aninda yapilan anket
sorularinin cevaplarinin cevaplarina goére: Hastalarimizin 27’'sinde kuru oksutruk
(%43.5), 35’inde balgamli o6ksurik (%56.5), 39'undace Oksuruk krizi (%62.9),
43'inde eforla oksurik (%69.4), 43’Unde hirilti (966), 39'unda nefes dagl (%62.9)

saptandi.
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4.2. Hasta Grubunun Ozellikleri

4.2.1. Astim AtakSiddeti

Hasta grubundaki toplam 62 hastasinin 8'inde (991&&, 54’Unde (%87.1)ga
siddette astim afa tespit edildi. Metilprednizolon grubundaki hastah 8 tanesinin
orta siddette, 19 tanesinigiddetli atak gecirdii saptandi. Flutikazon gubundaki tim
hastalarin gir siddette atak gecirdi saptandi §ekil 2) (Tablo 5).

Sekil 2. TUm astim hastalarinin atgikideti ylzdesi

atak siddeti
B ORTA
O sipDETLI

Tablo 5. Her iki grup icin astim atak siddeti yltizdesi

Metilprednizolon grubu  Flutikazon grubu pgeei
Orta atak 8 (% 29) 0 (%0)
Agir atak 19 (% 61) 35 (% 100) p=0.001
Toplam 27 (% 100) 35 (% 100)

* Fisher's exact test
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4.2.2. Hastalarin Takip Parametreleri, AKT Degerleri ve Astim Sureleri

Atak anindaki; ortalama FEV1 %73.70+14.36, ortalaBF 165.58+55.08,
ortalama oksijen saturasyonu 92.89+5.061, ortalastan skoru 9.4+1.15 iken rahat
donemde; ortalama FEV1 %88.2+15.83, ortalama PEF+23.03, ortalama oksijen
saturasyonu 96.92+0.83, ortalama astim skoru abksaptandi (Tablo 6).

Hastalarin atak doneminde astim kontrol testlerKTA ortalamasi tim hasta
grubunda (n:32) 15.94+4.95 iken metilprednizolonubgmda (n:10) 13.3+6.81,
flutikazon grubunda (n:22) 17.14+3.38 olarak sagtaidastalarin rahat déneminde
astim kontrol testleri ortalamasi tim hasta grubungh:32) 19.91+4.15 iken
metilprednizolon grubunda (n:14) 19+4.33, flutikazgrubunda (n:8) 21.5+3.50 olarak
saptandi. Gruplarin atak anindaki AKT puanlarn i@ads anlamh fark
saptanirken(p=0.04), rahat donemlerinde AKT puanlarasinda anlamh fark
saptanmadi (p=0.18) (Tablo 6).

Tablo 6. Hastalarin ortalama FEV1, PEF, oksijen saturasyaierteri, astim skorlari, astim
kontrol test ve astim sureleri

Metilprednizolon Flutikazon p* deeri
FEV1 % Atakta 72.17+20.02 73.25+11.87 p=0.33
Rahat dénem 85+17.93 94+7.78 p=0.21
PEF Atakta 178.1+52.33 113+31.54 p=0.71
Rahat dénem 222.86+76.78 192+53.80 p=0.40
Oksijen Atakta 93.05+1.63 93+1.87 p=0.99
saturasyonu . r
Rahat donem 96.8+1.24 96.6+£0.54 p=0.73
Astim Skoru | Atakta 9.4+0.99 9.33+£1.03 p=0.64
Rahat donem 5 5
AKT (Astim | Atakta 13.346.81 16.88+3.31 p=0.04
kontrol testi) | Rahat donem 19+1.15 21.5+1.23 p=0.18
Astim sdresi 1.9+0.44 4.65+0.64 p=0.002

* Student’s t test
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4.2.3. Astim Atak Nedenleri

Hastalarin atak nedenleri sorgulahdda; 60 hasta (%96.8) bir neden tariflerken
2'si (%3.2) herhangi bir neden tariflemedi. 45 gaou s@uk alginlgl veya grip
gecirdigi, 4’UnUn ygun egzersiz yapil, 3'Unin sguk havaya 3’Uniin ise sigaraya
maruz kaldgl, 2’sinin kirli havada bulundtu, 1'nin ev tozuna maruz kald) 1'nin
dizensiz ila¢ kullangi 1'nin ise mevsimsel dgsiklikler nedeniyle atak gecirdi atak
nedeni olarak tariflendi. Tablo 7 vgekil 3'de atak nedeni olabilecek risk faktorleri

hasta sayilari ile gosterilgtir.

Tablo 7. Hastalarimiz i¢in atak nedeni olabilecek risk faldri

Hasta sayis| Yiuzde
Saosuk alginlg 35 56.5
Grip 10 16.1
Egzersiz 4 6.5
Sasuk hava 3 4.8
Sigara 3 4.8
Kirli hava 2 3.2
Neden bilinmiyor 2 3.2
Ev tozu akari 1 1.6
Duzensiz ilag¢ kullanimi 1 1.6
Mevsim 1 1.6
Toplam 62 100.0
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Hasta Oranlari (20)
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o
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o

Soduk Grip  Egezersiz Sogjuk hava Sigara  Kirlihava ~ Neden  Evtozu  Diizensiz  Mevsim
aginig bilnmiyor  akar ilag
kullanimi

Sekil 3. Hastalarimiz igin atak nedeni olabilecek risk €elri
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4.2.4. Hastalarin Risk Faktorleri

Hastalar ortalama 5.45+3.6 yildir astim hastasiyv. ici risk faktorleri
sorgulandginda 17’sinin (%28.3) evinde sigara iciliyordu. #in (%68.3) evinde
Isinmak icin komuarli soba kullaniliyordu. Ailedetias dykistu 22'sinde (%36.7)
mevcuttu. Hastalarin 26'sinde (%46.4) allerjen dulyg, 30'unda allerjik rinit
(%49.1) mevcuttu. Hastalarin allerjen duyaghldurumu, allerjik rinit sikigl ve ailede
astim oykusu siky Sekil 4’'te gosterilmgtir.

60

oy
o
|

N
o

Hastalik Orani (%)
N) w
o S

H
o
|

Allerjik rinit Allerjen duyarliligi Ailede astim oyklsu

Sekil 4. Astimla birlikte olan atopik hastaliklar

4.2.5. Hastalarin Allerjen Duyarhligi

Elli alti (%90.3) hastada yapilan deri testi somda ¢gitli allerjenlere kagi
duyarhlik saptandi. Metilprednizolon grubundakistsarin % 34’Gnde, flutikazon
grubundaki hastalarin % 60’inda atopi saptandi.lof&ve Sekil 5'te allerjenler ve
duyarlihk gosteren hasta sayisi gostegtmi Metilpredizolon ve flutikazon gruplarina

ait allerjen dailimi Sekil 6 veSekil 7’de gosterilmgtir.



Tablo 8. Allerjenler ve duyarlilik saptanan hasta sayisi

SayI Yiuzde (N:56)
Alternarya 12 21.42
Cayir poleni 11 19.64
Yumurta beyazi 5 8.92
Hamam bocg 4 7.14
Kedi epiteli 4 7.14
Yumurta sarisi 4 7.14
Kimes hayvani 3 5.35
Tahil poleni 3 5.35
Aspergillus 3 5.35
Ot poleni 2 3.57
Kopek epiteli 1 1.78
Cladosporidyum 1 1.78
Inek suti 1 1.78
Yabani ot 1 1.78
Yer fistig 1 1.78
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Sekil 5. Hastalarimizin alerjen duyarhdurumlari
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Sekil 7. Flutikazon grubunda gl alerjenlere kagi duyarlilik saptanan hastalarin yizdesi
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4.2.6. Serum Ig E ve Eozinofil Dgerleri
Hastalarin ortalama serum IgE, eozinofil ylzdesizeyleri Tablo 9'da

gosterilmitir.

Tablo 9. Serum IgE, eozinofil diizeyleri

Metilprednizolon flutikazon bdeseri
lg E* (1U/ml) 408.24:93.71 (17-1230)| 414.6%46.13 (18-1230)| p=0.96
Eozinofil %* 2.74¢0.68 (0-13) 4.240.66 (0-17) p=0.06
Eozinofil sayisi* 296.5:71.5 (0-1320) 376.56r3.23 (0-2040) 0.36

* ortalamatstandart sapma (en dik-enyiksek)
& Student’s t test

4.2.7. Atak Suresi

Hastalarin bgzurmadan onceki atak suresi tim hasta grubundéaoréa5.97 gin
iken metilprednizolon grubunda 7.58 gun, flutikazgrubunda ise 4.86 gun olarak
saptandiiki grubun atak sireleri arasinda anlamli fark sagita(p=0.03) (Tablo 10).

Tablo 10.Hasta gruplarinin atak sireleri

Metilprednizolon  Flutikazon grubu  p* d&eri
grubu
Atak stirest 7.58:1.32 (1-30) 4.860.46 (1-10) p=0.03
(giin)

*Independent samples test
&ortalamastandart sapma (en dik-en yiksek)

4.2.8. Hastalarin Evici Sigara Dumanina Maruziyeti
Tum hastalardan (n:60) 9 tanesinin annesi sigagekeq 51 tanesininki sigara

icmiyordu.



38

Annesi sigara icen hastalarin 5 tanesi metilpredaiz grubunda iken 4 tanesi
flutikazon grubunda idi. Tum hastalardan (n:60) ta@esinin babasi sigara icerken
babasi sigara icen hastalarin 13 tanesi metilpzetbn grubunda iken 13 tanesi
flutikazon grubunda idi. Annelerin (p=0.71) ve bkm (p=0.60) sigara icme ve
icmeme oranlarin da gruplar arasinda anlamli fali¢wy (Tablo 8). Evin icinde sigara
kullanimi metilprednizolon grubunda 9 iken flutikew grubunda 8 idi. Evin icinde

sigara icilmesi yoninden gruplar arasinda anlaank yoktu (p=0.56).

Tablo 11.Hasta ebeveynlerinin sigara icme oranlari

Tdm hastalar  Metilprednizolon Flutikazon p degeri*
(n:60) (n:27) (n:33)

Annesi sigara 9 (%15) 5 (% 19) 4 (% 12) 0.71
icen hasta

sayisi

Babasi sigara 26 (% 43) 13 (% 48) 13 (% 39) 0.60
icen hasta

sayisi

* Ki-kare testi (iki grubun kanlastirilmasi)
4.2.9. Hastalarin PEF Dgerlerinin Diizelme Hizlari

Her iki grupta da hastalarin gdangictaki PEF dgerleri ile tedavinin birinci, ikinci,
dclncu ve dorduncl saatindeki PERgelteri arasinda anlamli dizelme gozlenirken
(p<0.0001/her iki grup icin/paired samples testy i@ grup arasindaki dizelme
oranlarinda anlaml bir fark saptanmadi (p>0.05¢tidrednizolon grubunda (0.022) ve
flutikazon grubunda (p=0.019) PEF gelerinde 1. saatten itibaren anlaml dizelme
saptandi (Tablo 12p€kil 8).
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Tablo 12.Hasta gruplarinin PEF gerlerinin bazal dgere gore diizelme durumlari

Metilprednizolon p* degeri Flutikazon p* degeri
PEF bazal 173 (90-255) 113 (80-160)
PEF 1. saat 185 (105-285) p=0.022 105 (80-140) p=0.019
PEF 2.saat 195 (115-290) p=0.001 116 (90-160) p<0.0001
PEF 3. saat 209 (120-320) p<0.0001 124 (90-180) p<0.0001
PEF 4. saat 223 (125-330) p<0.0001 141 (110-205) p<0.0001
PEF 1. gin 208 (100-350) p<0.0001 129 (100-175) p<0.0001
PEF 7. glin 221 (100-410) p<0.0001 172 (115-275) p<0.0001
PEF 30. giin 220 (30-360) p<0.0001 192 (125-275) p<0.0001
* Paired samples test
250
225 |
p*<0.0001
200 |
S
’§’ 175 = —e— Flutikazon
L 150 | —=— Metiprednizolon
e 0*<0.0001
125 -
100
75
0 1 2 3

Saat

Sekil 8. Gruplarin PEF diizelme hizlari

* Paired samples test
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Her iki grupta hastalarin langictaki FEV1 dgerleri ile tedavinin birinci, ikinci,

dcunci ve dérduncu saatindeki FEV1gederi arasinda anlamli diizelme gozlenirken

(p=0.001/her iki grup icin/paired samples test)gkup arasindaki dizelme oranlarinda

anlamh bir fark saptanmadi (p>0.05). FEV1geeeri metilprednizolon grubunda

2.saatte anlamli diizelme gosterirken (p=0.005)ikli@on grubunda 1. saatten itibaren

anlamh dizelme gosterdi (p=0.045). FEVEekeri her iki grupta da 3. ve 4.saatte pik

yapti (Tablo 13)gekil 9).

Tablo 13. Hasta gruplarinin FEV1 derlerinin bazal dgere gdre diizelme durumlari

Metilprednizolon p* dgeri Flutikazon p* deeri
FEV1 bazal 74.95 (37-105) 72.04 (50-94)
FEV1 1. saat 82 (60-124) p=0.212 79.67 (58-104) 4%
FEV1 2.saat 84.80 (64-124) p=0.005 86.43 (73-92) 0.034
FEV1 3. saat 87 (65-118) p=0.009 90.86 (78-98) POL
FEV1 4. saat 89.57 (70-117) p=0.001 89.86 (70-102) p<0.0001
FEV1 1. gun 75.88 (50-102) p=0.76 77 (50-101) pZ0.0
FEV1 7. giin 86.41 (49-127) P=0.008 90.8 (66-113)  0.p01
FEV1 30. gun 85.60 (57-110) p=0.021 96 (85-104) .peo1

Paired samples test
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Sekil 9. Gruplarin FEV1 duzelme hizlari

* Paired samples test

4.2.11. Hastalarin Oksijen Saturasyon Ogerlerinin Dizelme Hizlar

Metilprednizolon ve flutikazon grubunda hastalabeslangictaki dgerleri ile
tedavinin birinci, ikinci, G¢tincl ve dordincu sadeki oksijen saturasyonlari arasinda
anlamh dizelme gosterirken (p<0.0001/her iki grcip/paired samples test) iki grup
arasindaki dizelme oranlarinda anlaml bir farkta@ampadi! (p>0.05). Saturasyondaki
dizelme metilprednizolon grubunda 1. saatten baanlamli dizelme gosterirken
(p=0.018) flutikazon grubunda 3. saatten itibarataml diizelme gosterdi (p=0.024)
(Tablo 14) §ekil 10).
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Tablo 14. Hasta gruplarinin oksijen saturasyorgelderinin bazal dgere gore diizelme

durumlari

Metilprednizolon  p* dgeri Flutikazon p* deeri
Oksijen saturasyonu 93.21 (91-95) 93 (91-95)
bazal
Oksijen saturasyonu 93.74 (90-97) p=0.018 92.60 (91-95) p=0.186
1. Saat
Oksijen saturasyonu 94.26 (92-98) p<0.0001 93.20 (92-95) p=0.114
2.saat
Oksijen saturasyonu 94.74 (91.97) p<0.0001 94.60 (93-97) p=0.024
3. Saat
Acl).kssggp saturasyonu 95.68 (92-98) 0<0.0001 95.20 (92-98) p=0.009
Oksijen saturasyonu 95.11 (92-99) p<0.0001 96.20 (93-98) p<0.0001
1. Gin
Oksijen saturasyonu 95.58 (89-98) p<0.0001 97.20 (96-99) p<0.0001
7. GUn
Oksijen saturasyonu 96.84 (93-99) p<0.0001 96.60 (96-97) p<0.0001

30. Gun

*Paired samples test

—&— Metilprednizolon

—— Flutikazon

96
pKOIOV
L 95 =
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o
s 94
5
2 93
2
g
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Sekil 10. Gruplarin oksijen saturasyonu duzelme hizlar

* Paired samples test
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4.2.12. Hastalarin Astim Atak Skorlarinin DizelmeHizlar

Hastalarin bglangigtaki dgerleri ile tedavinin birinci, ikinci, Ugtinct ve ditnci
saatindeki astim skorlari arasinda anlamli duzejosterirken (p<0.0001/her iki grup
icin/paired samples test) iki grup arasindaki dineeloranlarinda anlaml bir fark
saptanmadi (p>0.05) (Tablo 1%ekil 11).

Tablo 15. Hasta gruplarinin astim atak skorlarinin bazgkde gére diizelme durumlari

Metilprednizolon  p* dgeri Flutikazon p* deeri

Astim  atak 9.40 (8-12) 9.33 (8-11)

skoru bazal

Astim  atak 8.35 (5-11) p<0.0001 8.67 (8-11) p<0.0001
skoru 1. Saat

Astim  atak 8 (5-11) p<0.0001 7,83 (7-10) p<0.0001
skoru 2.saat

Astim  atak 6.95 (5-10) p<0.0001 7.17 (6-9) p<0.0001
skoru 3. Saat

Astim  atak 6.60(5-10) p<0.0001 6.83 (6-9) p<0.0001
skoru 4. Saat

Astim  atak 6.75 (5-11) p<0.0001 7.33(6-10) p<0.0001
skoru 1. Gln

Astim  atak 5.70 (5-8) p<0.0001 6.50 (5-9) p<0.0001
skoru 7. Gln

* Paired samples test
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Sekil 11. Gruplarin astim skoru diizelme hizlari

* Paired samples test

4.2.13. Acil Gozlem veya Ya$ Gerektiren Hastalar

Metilprednizolon grubundan 4 hasta, flutikazon gmudtan 3 hasta tedavinin 4.
saatinde astim skorunda belirgin dizelme olmamasrine acil gézleme alindi.
Metilprednizolon grubundaki 4 hasta ve flutikazanlgundaki 1 hasta 4-5 saatlik takip
sonunda duzeldiklerinden dolay! taburcu edildi. &ndlutikazon grubundaki 2 hasta

dizelme gostermeginden yatirilarak sistemik steroidgbendi.



5. TARTISMA

Gelismis iilkelerde popiilasyonun %10’unu etkileyen astim, genetik ve cevresel
faktorlerin birlikte rol oynadigi geri doniisiimlii hava yolu obstriiksiyonu, brons asiri
duyarliligit ve hava yolu inflamasyonu ile karekterize bir hastaliktir. Farkli klinik
fenotiplerle ortaya cikabilen astimda tedaviye verilen yanitta degiskenlik oldugu ve bu
varyasyonda da gen-gevre etkilesiminin 6nemli oldugu diistiniilmektedir.

Hastalarimizin cinsiyet dagilimi incelendiginde erkeklerin kizlardan daha fazla
sayida oldugu saptandi. Bu durum literatiir ile uyumlu idi. Bu yas grubunda astimin
erkeklerde daha sik goriildiigii bildirilmektedir (3).

Bir¢ok hiicre ve hiicre bileseninin rol oynadigi kronik enflamasyon, 6zellikle gece
veya sabahin erken saatlerinde meydana gelen tekrarlayan higiltili solunum, nefes
darlig1, gogiiste sikisma hissi ve Oksiiriik ataklarima neden olan hava yolu asir
duyarliligiyla iligkilidir. Bu ataklar genellikle akcigerlerde yaygin ama degisken ve
cogunlukla kendiliginden veya tedaviyle geri doniisiimlii bir hava yolu obstriiksiyonu
ile iligkilidir (3). Astim ataginin iyi bir sekilde tedavi edilmesi hastalarin akciger
fonksiyonlarmin korunmasi ve hayat kalitelerinin yliksek tutulmasi agisindan 6nemlidir.
Orta ve agir siddetteki astim atagimin tedavisinin en Onemli kismimi uygun
oksijenizasyon, inhale P, agonistlerin sik kullanimi ve sistemik kortikosteroidler
olusturmaktadir. Bununla birlikte sistemik kortikosteroidlerin tekrarlayan kiirler
seklinde kullaniminin gilivenilirligi ile ilgili siipheler bulunmaktadir. Bu nedenle astim
ataginda yiiksek doz inhale kortikosteroidlerin kullanimi ile ilgili ¢alismalar ilgi
cekmektedir (74).

Yaygin olarak kabul gdren goriise gore hastaneye yatis1 gerektiren agir astim
hastalarinda sistemik kortikosteroidler standart tedavi yontemidir (75-77). GINA
kilavuzuna gore hafif atak disindaki astim ataginin tedavisinde sistemik kortikosteroid
kullanilmasi gerekliligi bildirilmistir (3). Ulusal Astim Egitimi ve Onleme Programi’da
yatis gerektiren ciddi astim atak hastalarinda sistemik kortikosteroidleri dnermektedir

(75).
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Sistemik kortikosteroidlerin etkileri 6-8 saat i¢inde ortaya ¢iktigindan tedavinin ilk
saatlerinde havayolu akimini saglayacak tedavinin gerekliligi tlizerinde durulmaktadir
(78). Bir meta analiz acil servislerde inhale kortikosteroid kullaniminin astim atak
tedavisinde etkili olabilecegini 6ne stirmiistiir (79). Sistemik kortikosteroidlerin etkisi
ligand bagimli aktivasyon gerektirdiginden yavas baslar. Bazi otorler yiiksek doz inhale
kortikosteroidleri daha hizli etki ettifinden dolayr onermektedir. Bu bilginin astim
kilavuzlarinda yer almasi igin 6nemli modifikasyonlara ihtiyag vardir (80-86).

Astim ataginin nedeni olarak yaklasik %80 oraninda st solunum yolu
enfeksiyonlart sorumlu olmaktadir (87,88). Ozellikle atopik olmayan hastalarda
enfeksiyonlar atak nedeni olarak daha sik goriilmektedir. Ozellikle okul 6ncesi cagda
cocuklar yilda ortalama 6-10 kez enfeksiyon gegirmektedir (89). Bizim hastalarimiz
icinde %75 oraninda iist solunum yolu enfeksiyonu sorumlu tutulmustur.

Astim Oksiirtik, hirilti ve nefes darligi ataklar ile seyreder ve ataklar hastaligin
morbiditesini, mortalitesini ve maddi yiikiinii belirler. Cok merkezli ¢alismalarda yeni
tan1 almis hafif astimli hastalarin bile siddetli atak gecirme riski prevalansinin 3 yilda
%6.5 ve yillik sistemik kortikosteroid kullanim hizinin hasta basina 0.21 oldugu
saptanmustir (1). Inhale kortikosteroid tedavisi kullanilmasina ragmen astim ataklarinimn
olma riskinin devam ettigi bildirilmistir.

Inhale flutikazon 1993 yilindan beri yiiksek topikal etkinligi, glukokortikoid
reseptorlerine yiiksek afinitesi ve diisiik sistemik etkisi nedeniyle tercih edilmektedir.
Kronik astim tedavisinde giinliik en fazla 400 mcg kullanilan inhale flutikazon astim
atagl doneminde solunum sikintis1 nedeniyle 6lgiilii doz inhaler seklinde inhalasyon
chamberi ile alinmas1 gii¢c olmaktadir. Bu nedenle atak doneminde ve siit ¢ocuklugu
doneminde uyum sorunu olan c¢ocuklarda kullanilmak {izere nebulize formu
gelistirilmistir. Bu formun yiiksek dozlariin daha sonra sistemik steroidlere secenek
olarak astim atak tevdisinde kullanimi giindeme gelmistir.

Dort yillik inhale kortikosteroid tedavisi kullanilan CAMP (childhood asthma
management program) calismasinda tedaviye ragmen yillik prednizolon kullanim
gereksinimi hasta basina 0.7 olarak bulunmustur (2).

Atak nedeniyle sik sik sistemik kortikosteroid almasi gereken hastalarda katarakt

gelistigi CAMP calismasinda gosterilmistir.
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Acilde tedavi edilen astim atagindaki c¢ocuklara oral kortikosteroid tedavisi
uygulanmasinin dort saat iginde hastaneye yatma oranini azalttigi (90), hastanede yatis
siiresini  kisalttigl, ayakta tedavi edilen hastalarin semptomlarinin kétiilesmesini
engelledigi (91-93) saptanmuistir.

Belda ve arkadaglarimin yaptigi bir ¢alismada akut astim atagindaki erigkin
hastalarin bir gurubuna 4000 pg/giin inhale flutikazon diger guruba ise 30 mg/giin
prednizon 4 giin verildiginde klinik diizelme ve inflamasyon belirteclerindeki
diizelmenin her iki gurupta 24 saatte gerceklestigi, flutikazon gurubunda balgam
eozinofil sayilarinin diger guruba gore daha hizli ve daha c¢ok azaldigi, tam tersine
prednizon grubundaki hastalarin serum eozinofil sayilarinin flutikazon gurubuna gore
daha hizli ve daha ¢ok azaldigi saptanmistir (94). Her iki gurupta da benzer sekilde
hastalarin solunum fonksiyonlarinin ilk alti saat i¢inde kademeli olarak diizeldigi
bildirilmigtir.

Rodrigo’nun yaptig1 bir calismada astim atagindaki eriskin hastalarin bir gurubuna
lic saat boyunca onar dakika araliklarla 500 pg olmak iizere toplam 9000 pg inhale
flutikazon diger guruba 500 mg intraven6z hidrokortizon verilip hastalar ti¢ saat takip
edildiginde flutikazon gurubunun PEF ve FEV1 degerlerinin hidrokortizon gurubuna
gore daha hizli yiikseldigi ve 90. dakikadan itibaren taburculuk kriterlerine ulasma
oranlarinin daha yiiksek oldugu gozlenmistir (95).

Schuh ve arkadaslarinin yaptig1 astim atagindaki cocuklarla ilgili olarak ¢ift kor
randomize olarak planlanan bir arastirmada 1X2000 pg inhale flutikazon ile 2 mg/kg
oral prednisone tedavilerinin etkileri karsilastirildiginda dort saatin sonunda FEVI
degerlerinin flutikazon gurubunda %9.4+12.5 artarken prednison gurubunda %18.9+9.8
arttig1 (p<0.001) ve flutikazon gurubunun %311 hastaneye yatirilmak zorunda kalirken
bu yiizdenin prednison gurubunda 10 oldugu saptanmistir (p=0.001). Her iki gurupta
FEV1 degerleri ikinci saatte belirgin olarak artmaya baslarken prednison gurubunda
dort saat boyunca artis devam etmis ancak flutikazon gurubunda ii¢ saatten sonra artig
saptanmamustir. Prednison gurubunun %27’°si miikemmel cevap verirken (dordiincii
saatte baslangica gore FEV1 de en az %25 artig goriilmesi), %65°1 orta cevap, %8’1 ise
yetersiz cevap (FEV1 deki artisin %5 den az olmasi) vermistir. Flutikazon gurubunda

ise %10 mitkemmel, %59 orta ve %31 yetersiz yanit alinmistir (96).
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Devidayal ve arkadaglarinin yaptigi bir caligmada astim atagindaki iki hasta
grubuna uyguladiklari tek doz 2 mg/kg prednizolon ile yarim saat arayla 3 doz 800 mcg
budesonid karsilastirildiginda iki grutaki hastalarinda solunum sayisi, solunum sikintisi
skoru, PEF degeri ve kalp hizinda anlamli diizelme oldugu saptanmis. Ayrica budesonid
grubunda hastaneye basvuru ve hastanede kalis siiresi azalmistir (74).

Lee-Wong ve arkadaslarinin yaptig1 bir calismada agir astim atagindaki hastalara
verilen yiiksek doz inhale flunisolid ile intravendz prednizonun FEV1, PEF, semptom
skoru, yeniden acile basvuru ve yeniden hastaneye yatis arasinda fark olmadigi
gosterilmis (97).

Bizim calismamizda, orta-agir siddette astim atagi geciren cocuklarda yiliksek doz
inhale flutikazon (4000 mcg) tedavisi ile oral metilprednizolon (1mg/kg) tedavisinin
PEF, FEV1, oksijen saturasyonu degerleri ve astim skorlart agisindan istatiksel olarak
anlamli diizelme sagladig1 ve bu diizelmelerin her iki grupta benzer oldugu saptandi.

Her iki grupta da PEF degerleri dordiincii saatte anlamli diizelirken tedavinin ikinci
saatinde flutikazon grubunda daha anlamli diizelme mevcuttu. FEV1 degerleri
metilprednizolon grubunda tedavinin ikinci saatinde diizelmeye baslarken, flutikazon
grubunda birinci saatten itibaren anlamli diizelme mecuttu. Dordiincii saatin sonunda
flutikazon grubundaki diizelme metilprednizolon grundan daha anlamli idi. Astim atak
skorlar1 her iki gruptada tedavinin birinci saatinde benzer sekilde anlamli diizelme
gosterdi. Hastalarin oksijen saturasyonlart metilprednizolon grubunda birinci saatten
itibaren anlaml diizelme gosterirken flutikazon grubunda tedavinin {giincii saatinden
itibaren anlamli diizelme saptandi.

Metilprednizolon grubundan 4 hasta, flutikazon grubundan 3 hasta tedavinin 4.
saatinde astim skorunda belirgin diizelme olmamas: {izerine acil gézleme alindi.

Metilprednizolon grubundaki 4 hasta ve flutikazon grubundaki 1 hasta 4-5 saatlik
takip sonunda diizeldiklerinden dolay1 taburcu edildi. Ancak flutikazon grubundaki 2
hasta diizelme gostermediginden yatirilarak sistemik steroid baslandi. Hastalar arasi
tedaviye yanit farkinin multifaktoryel oldugu disiiniilmektedir. Genetik etkiler ve
hastaya ait diger faktorler (enfeksiyon gibi) 6nemli olabilir. Bu cevapta atak gilinii de
onemlidir. Bizim hasta grubunda metiprednizolon grubunun atak siiresi flutikazon

grubunun atak siiresinden anlamli olarak daha fazla idi.
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Astim atag1 tedavisinde yiliksek doz inhale kortikosteroidlerle daha once yapilan
benzer caligmalarda hastalar daha kisa siirelerle takip edildiginden tedavilerin uzun
donem etkileri hakkinda yeterli veri elde edilememistir. Bizim ¢alismamizin istiinliigii
ise hastalar ataktan bir giin, bir hafta ve bir ay sonra da degerlendirildikleri i¢in
tedavilerin uzun donem etkilerinin de degerlendirilebilmis olmasidir. Hastalarimizin
yedinci ve otuzuncu giin degerlendirmelerinde de sistemik kortikosteroid tedavisi yerine
yiiksek doz inhale kortikosteroid tedavisi alan hastakarda klinik kotiilesme olmadigi
gozlendi. Bu durum, akut astim tedavisinde metilprednizolon yerine yiiksek doz inhale
kortikosteroid kullanilmasinin atak tedavisinden sonra atagin tekrarlama riskini
artirmadigin1 ortaya koymaktadir. Bu konuda c¢aligmalarin devam etmesi uygun
olacaktir.

Astim kontrol testi (AKT), astimli hastalarin takibi i¢in son yillarda gelistirilen bir
testtir. Bizim hastalarimiz i¢in AKT degerleri atak doneminde kontrolsiiz astim, rahat
donemde ise kismi kontrollii astim ile uyumlu idi. Hastalarimizin AKT puanlar
flutikazon grubunda metil prednizolon grubuna gore daha yiiksekti. Bu durum
flutikazon grubunun astim kontroliiniin daha iyi oldugunu ifade etmektedir. Astim
kontrol diizeyi daha iyi olan bu grupta daha fazla oranda siddetli atak gozlenmesi
asttimli hastalarda astimin kontrol diizeyinden bagimsiz bir sekilde agir atak
gecirilebilecegini desteklemektedir. Bu durum hastalarin astim kontrolleri iyi gitse bile
siddetli atak gecirebileceklerini gosteriyor. Ayrica flutikazon grubunda daha fazla
sayida hastanin siddetli atak gegiriyor olmasina ragmen, diizelme agisindan iki grubun
benzerlik gostermeleri flutikazonun etkinliginin 6nemini arttirmaktadir. Buna karsin her
iki grupta astim atak skorlarinin benzer olmasi arasgtirmanin giivenirliligini
arttirmaktadir.

Lokal etki gosterdiginden daha az yan etki profiline sahip olan yiiksek doz inhale
kortikosteroidlerin astim atak tedavi protokoliine girmesi  sistemik yan etkileri
nedeniyle kullaniminda tereddiit yasanan sistemik kortikosteroidlerin kullaniminin
Oniine gegecektir.

Ancak yiiksek doz inhale kortikosteroidlerin 6zellikle agir astim ataginda asiri
havayolu daralmast ve asir1 mukus sekresyonu gibi nedenlerle etki gostermesi

giicleseceginden (2 agonist gibi bir kisim ilaglarla beraber kullanilmasi
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gerekebilmektedir. Bu ve benzeri problemler nedeniyle astim kilavuzlarinda atak
tedavisinde yiiksek doz inhale kortikosteroidlerin yer alabilmesi igin daha fazla
calismaya ihtiya¢ vardir. Bizim c¢alismamizin amaci bu konuda literatiir destegi
saglamakti.

Cocukluk ¢aginin en sik goriilen kronik hastalifi bronsiyal astimdir. Hastaligin
morbidite, mortalite ve maddi yiikiinii atak sayis1 belirlemektedir. Tedavinin devami
konusunda en 6nemli gosterge de atak sayisidir.

Literatiirde astim ataginin en sik nedeni viral {ist solunum yolu enfeksiyonu olarak
gosterilmektedir. Bizim calismamizda bilinenlerin paralelinde astim atagina en sik
neden olarak {ist solunum yolu enfeksiyonlar1 (%72.6) saptand.

Hastalarimizin allerjen duyarliligi degerlendirildiginde en sik alternarya allerjisinin
saptanmasinin literatiirdeki alternarya allerjisi olan hastalarin agir atak gegirme riskinin
yiiksek olmasi sonucu ile uyumlu bulunmustur.

Calismamizin sinirlamalari; calisma daha fazla hasta ile ve daha fazla alt gruplama
yapilarak gerceklestirilebilseydi genis kapsamli sonuglar elde edilebilirdi. Ayrica atak
esnasinda akcigerdeki inflamasyonun diizeyini yogunlastirilmis nefes havasindaki
biyolojik belirtegler oOlciilerek hem astim fizyopatolojisi hemde atak siddeti ile
akcigerdeki inflamasyon arasindaki iligki gosterilebilirdi. Calismamizin bir sonraki
asamasinda hastalarimizdan toplanmis olan yogunlastirilmis nefes havasindaki biyolojik
belirtecler bu yonden degerlendirilecektir.

Ayrica atak tedavisinde kullanilan sistemik kortikosteroid ve yiiksek doz inhale
kortikosteroid tedavilerine hastalarin cevabini etkileyebilecek bazi genetik faktorlerin
arastirilmasi bizim bir sonraki hedefimiz olacaktir.

Sonug olarak biz ¢alismamizda orta ve agir siddette astim atagi gecirmekte olan
¢ocuklarin tedavisinde yiiksek doz inhale kortikosteroid olan flutikazonun oldukga etkili

oldugunu saptadik. Bu etki sistemik kortikosteroidlerin etkinligiyle benzerdir.



6. SONUC

Sonu¢ olarak astimli g¢ocuklarda alevlenme donemlerinde yiiksek doz inhale
kortikosteroidlerin kullanimi heniiz deneme asamasinda olmasina karsin farkli inhale
kortikosteroidlerle yapilan ¢alismalarda tedavi yanitinin sistemik kortikosteroidlerle
benzer ¢ikmasi bizim ¢alismamizla da desteklenmistir. Sistemik steroidlerin sik
kullanim1 ile olusabilecek ve bazen ciddi olabilen yan etkileri azaltmak veya ortadan
kaldirmak icin benzer c¢alismalar daha genis hasta gruplariyla yapilarak astim
kilavuzlar icin gerekli tedavi protokollerini diizenleyecek verilerin saglanmasi

gerekmektedir.
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Ek-1

KIML IK BILGILERIT

Dosya numarasi (kod Numarasi)

Hastaneye geldi tarin(gun/ay/yil)

Hastaneye geldi saat (24’'lUk sisteme gore

Adi-soyadi

Cinsiyet

Dogum tarihi (gin/ay/yil)

Yas (yil/ay)

Allerjisi var m1?
(ailenin beyani yazilacak)

Neye kag! alerjisi var
(ailenin beyani yazilacak)

Astim atginin nedeni sizce nedir? (Daire
icine aliniz)

Sagguk alginhgi (nezle), grip, sguk
hava ile temas, riizgar maruziyeti,
yagmur, sicak hava, polenler, kuf
mantari, ev tozu akarlari, sigara
maruziyeti, hava kirlili gi, psikolojik
stres, egzersiz, ilaglarini diizgin-
diuzenli kullanmama, atey, mevsim

DAHIL EDILME KR iTERLER1 EVET | HAYIR
Doktor tanili astim hastasi olmak veya

1 .. . O O
3. kez vizing atg geciriyor olmak.

2 | 5-17 ya arasinda olmak m m
Astim sikayetlerinde 24 saatten uzun bir siredirsastmasi

3 | veya FEV1 veya PEF derlerinde en iyi dgerin %25’i kadar m m
disme olmasi
Son 24 saat iginde Bronkodilator kullanim ihtiyatardnceki

4 N - o O
doéneme gore 2 kat aytolmasi
Astim semptomlarindaki agtnedeniyle acile veya poliklipe

5 | basvurmak zorunda kalan hastalar m O
HARIC TUTULMA KR ITERLERI
Alt solunum yolu enfeksiyonu olmasi (Pnémoni) m m
Simdiki atak nedeniyle evde veya hastanede bizeuradan a a
once sistemik kortikosteroid algwlan hastalar
Gastrotzefagial refli hastaliolmasi m O
Allerjik rinit diginda sistemik hastalik m m




Ne kadar zamandir var?
(guin veya saat)

1 |Ates Yok | Var
2 | Kuru oksurik Yok| Var
3 | Balgamli 6ksurukseffaf/koyu) Yok | Var
4 | Gece oksurgl Yok | Var
5 | Eforla 6ksurik Yok| Var
6 |Nefes darig Yok | Var
7 Nefes alip vermede zorluk Yo Val
8 S}g%sﬂnde baski hissiga oldu vok | var
9 Hirilti / hugilti / 1slik sesi / vizing Yok| Var
10 | Burun akintisi geffaf/koyu) Yok | Var
11 | Burun kaintisi Yok | Var
12 | Burun tikaniklg Yok | Var
13 | Aksirik/hapruk Yok | Var
14 | Gozlerde kizarikhk Yok| Var
15 | Gozlerde kanti Yok | Var
16 | Gozlerde sulanma Yok Var

Astim semptomlarindaki asticin

surekli kullandginiz koruyucu

ilacin dozunu arttirdiniz mi? Kag

kat?
17 |Kusma Yok| Var
18 |Horlama Yok | Var
19 | Huzursuzluk Yok| Var
20 | Uykuya eilim Yok | Var
21 | Biling degisikli gi Yok | Var
22 |Beslenme giclgll (infantlar igin) | Yok| Var
23 | Bogaz arisi
24 | Kulak agrisi
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64

Diger sistemlerin muayenesi

Cilt mukoza

Renk:
Dokintd:
Diger:

Bas boyun

Orofarenks:
DKY ve zarlar:
LAP:

CVS

S1:

S2:

Ek ses
Ufaram:
Thrill:

Batin

Genel gorandm:
Karacger:

Dalak:

Asit:

Kitle:

defans:
Hassasiyet:

GUS

Kostovertebral aci hassasiyeti:

Dis genital organlar:
Suprapubik hassasiyet:

Extremite

Deformite:

Norolojik
Muayene

KONTROL L iSTESI
Yapilmasi gerekenler yapildikga “x” isaretlerini daire i¢ine aliniz.

0. saat | l.saat 2.saat 3.saat 4.sagt 1l.gun 7.gu@0.gun
Astim X X X X X X X X
skoru
PEF X X X X X X X X
SFT X X X X X X X X
YNH X X X X
Sure
(dakika)
Miktar (ml)
Oral X X
Prednisolon
DNA kani | X
Serium (2 X
adet)
CBC X
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TANIMLAYICI OZELL iKLER

Anne yal
Anne gitim durumu Okuryazar ds Ortaokul
Okuryazar Lise
fIkokul Universite
Anne Ucretli olarak birste calsiyor mu? Hayir Evet
Anne sigara iciyor mu? Hayir E\allye/flg[]n
Baba ya
Baba gitim durmu Okuryazar dgl Ortaokul
Okuryazar Lise
flkokul Universite
Baba ucretli olarak biste calgiyor mu? Hayir Evet
Baba sigara iciyor mu? Hayir E\allf/f/gijn
Ailenin sosyal guvencesi nedir? Yok dekart
Emekli sandil Bag kur
SSK Ozel Sigorta
Ailenin ortalama aylik geliri nedir?
Oturduklari evin mulkiyeti kime ait Kira Kendi evim
Oturduklari evinizi nasil i1sitiyorsunuz? Kalorifer Klima
Soba Dger
Evin icinde sigara iciliyor mu? Hayir E\a/qe/flg[m
Evde kag ki yasiyor?
Cocukla ayni odada kagskuyuyor?
g:kclzig;rslﬂiifgndiniz mi yoksa bakiciniz mi Hayir Evet
Hafsta olan cociunuz krge, yuvaya yada okula Hayir Evet
gidiyor mu? Kres/yuva/okul
Kendisinden bliyuk kardevar mi? Hayir yok E;ﬁf var
Kendisinden kii¢ik kardevar mi? Hayir yok E;ﬁf var
Erj::‘/suek l{;ygéig?ﬂﬁ;)kula giden kendisinden Hayir yok EZ\?T var
E&z?ﬁ( li/;::jaéi/?/gf\g]e:?okula giden kendisinden Hayir yok EZ\?T var
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ATAK R ISK FAKTORLER ININ BELIRLENMESI

HAYIR | EVET | ACIKLAMA
Allerjenlerle kagllasma oldu mu? 5 g
Son gunlerde grip/gok alginlgl oldunuz o q
mu?Kac¢ gundur?
Evde enfeksiyon (grip, gok alginlgl) geciren
var mi? o m
Evde kag ki yasiyor?
Sarekli kullandgl astim ilaglarini kesti mi? o m
Sigara ile kaplasma oldu mu? 5 g

—— 5

Hava dgisimi oldu mu? 5 g
Son gunlerde psikolojik stres gz mi?
Beslenme d&sikli gi oldu mu? o m
AgIr egzersiz yapti mi? o m
Son 1 yilda ka¢ astim a@egecirdi?
Son 1 yilda astim atanedeni ile kag kez acile
basvurdunuz?
Astim at&l nedeni ile ka¢ kez hastamede yatt1?
Astim at&l nedeni ile ka¢ kez ymin bakimda
yatt1?
Astim atgl nedeni ile kag kez solunum cihazina
baglandi?
Daha 6nce astim @anedeni ile gizdan veya
kastan veya damardan kortizon vergmiiydi?
En son ne zaman? Tarihleri?
Astim sikayetlerinin balama yal, ayi?
AKT puani?,
FATAL ASTIM R ISKi VAR MI?

HAYIR | EVET | AGCIKLAMA
Astim nedeniyle ygun bakim Unitesine yatveya 5 g
entubasyon oykusu var mi?
Son bir yil icinde astim nedeniyle acil servise 5 g
basvuru veya hastaneye yga 0ykisu var mi?
Su anda oral kortikosteroid kullaniyor mu veya 5 g
kisa zaman 6nce kullangmi?
Son 1 ay icinde 1 kutu kisa etkili kisa etkili 5 g
bronkodilator kullanny mi?
Psikiyatrik veya psikososyal problemleri var mif?
Psikiyatri uzmani tarafindan kullanilmasi dnerilen © m
ilag var mi1?
Astim tedavi planina uyumsuzluk oykiasu var mi? o m
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DIKKAT BU BOLUM HASTANIN DOSYASINDAN DOLDURULACAKTIR.

Hastanin astim nedeniyle takipte oldgu sure (yil):

Hastanin astimsiddeti (GINA 2006’ya gore):

Atakta ye tani:

Hafif intermitant

Hafif persistant
Orta persistant
AgIr persistant

Atopi durumu(hastane kayitlarina gore): yok var

Neye kawi allerjisi var:

Ev toz

u akari

Polen
Kuf-mantar

Besin

Hayvan tlyu

Diger

SOLUNUM FONKSIiYON TESTi DEGERLERI: (yeni sonuclari zimbalayiniz)

litr

FEV1 | FEV1%

FvC
litre

FVC% |FEV1/FVC | FEF2575

litre

FEF2575%

Dosyadaki en
yiksek deser

Su anki
degerler

AR var mi: yok var

Atak 6ncesi Onerilen rutin tedavi:

Atak Oncesi son planh kontrol

Atak 6ncesi son plansiz kontrol (acil veya randevus muayene)

YAPILAN TETK IKLER

CBC: |WBC |NEUT%

LYMP%

EOS%

NEUT
ABSOLUT

LYMPH EOS Hgb

ABSOLUT |ABSOLUT

IgE:
Sp IgE varsa:

Akciger grafisi (gerekirse cekilecektir).




Astim hastalg oldugu icin kullanmasi 6nerilen ilaglar nelerdir?

Kullanim sekli
Ne kadar zamandir

. Doz Ginde Sikayeti kullaniyordunuz Kullanim tekngi- Haftada kag

Ilaglar Micro/ mg Kag kez Olunca | Duzenli (ay olarak yaziniz) dogru mu? gln kullaniyor
1
2
3
4
5
6

Astim atagl nedeniyle hastaneye gelmeden 6nce kullagdilaclar nelerdir?
Doz Kag Glnde En son saat Kullanim tekngi Kimin

ilaclar Micro/mg glndur kag kez Kagta kullandiniz Dogru mu? Tavsiyesi
1
2
3
4
5
6

Ik Fizik Muayene (saat

)Latfen her bir dgisken icin uygun olan sttundaki cevagaretleyiniz.
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Normal Hafif Orta A gir Solunum yetmezIgi
= <3y <120 120-140 (1) 141-160 (2) >160 (3) Bradikardi
>3y <100 100-120 (1) 121-140 (2) >140 (3) bradikardi
nwm < 6y <30 31-45 (1) 46-60 (2) >60 (3)
>6 <20 21-35 (1) 36-50 (2) >50 (3)

Biling Normal Nor;l}iatleveya Ajite Ajite Uykulu veya konfuze
Nefes darlg Yok VRIS VEG Konusurken var Dinlenirken var(agir)
Pozisvon Yatabiliyor. Oturmay! tercih ediyor. One dgru esilmis duruyor.

Y Yatinca rahatsiz olmuyor Yatinca rahatsiz oluyor Rahat oturamiyor. far)
Konusma Uzun cumleler kurabiliyor Kisa ctimleler kuruyor likeeler ile konguyor
Beslenme Rahat besleniyor Beslenmesi bozugmu Beslenmesi bozulngu
Aglama Aglamasi normal Alama siresi kisalmi Aglama siresi kisalmi
S . ] Paradoksik
interkostal retraksiyon Yok Yok, veya Hafif (1) Orta (2) ar@3) torako-abdominal hareke

. ] Paradoksik
Suprastenal retraksiyon Yok Yok, veya Hafif (1) Orta (2) ar(@9) torako-abdominal hareke
Burun kanadi solunu Yok Yok, veya Hafif (1) Orta (2) ar (3)
.. . Ekspiryumun tamaminda duyuluyor] Hem inspiryum Hem ekspiryumda duyuluyo

Vizing Yok Ekspiryumun sonunda duyuluyor (1 havalanma iyi (2) havalanma azalm(3)
Inspiryum ekspiryum orani|  2:1 1:1 (1) 1:2 (2) 1:3 (3)
Saturasyon >95 93-95 (1) 90-92 (2) <90 (3)
Degeri yaziniz.
PEF veya FEV1(ilk
bronkodilatérden sonra)

Atak siddetini belirleyiniz.
1. Degiskenlerin cgunda hafif ortagaretlenmgken, &ir isaretli tek dgisken bile olsa atakiddeti gir olarak kabul edilir.
2. Degiskenlerin cgunda normal veya hafifaretlenmgken, ortagaretli tek dgisken bile olsa atakiddeti orta olarak kabul edilir.
AtakSiddeti (saat ): Hafif Orta gk
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ASTIM SKORU (0)

1 puan 2 puan 3 puan
Solunum hiz1
4-5 yasg <30 31-35 >36
6-12 yas <26 27-30 >31
>12 yas <23 24-27 >28
Oksijen satiirasyonu | >95 90-95 <90
(%) oda
havasindayken
Oskiiltasyon Ekspiryum sonunda | Ekspiryum boyunca | Inspiryum ve
vizing vizing ekspiryum boyunca
vizing +solunum
seslerinde azalma
Retraksiyon Yok veya interkostal | Interkostal ve Interkostal,
(cekilmeler) suprasternal suprasternal ve
supraklavikular
Dispne Sadece yiiriirken Konusurken dispne Dinlenirken de dispne
dispne olur ve olur ve kisa ctimleler |olur ve sadece tek
Ciimleler kurabilir kurabilir kelime sOyleyebilir
Rabhatlikla yatabilir Oturmayi tercih eder | One dogru egilerek
oturur
Nabiz
ASTIM SIDDETI (0)
HAFIF ORTA SIDDETLI
PEF (% predikte |>70 50-70 <50
deger)
FEV1 % >70 80 50-70 60-80 <50 <60
Astim skoru 5-7 8-11 12-15

1DOZ VENTOLINDEN SONRA
YOGUNLASTIRILMIS NEFES
HAVASI TOPLANIR

0. SAAT
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ASTIM ATAGI SIRASINDA GINA TARAFINDAN UYGULANMASI ONERILEN
TEDAVI BASAMAKLARI

—

ATAK SIDDETI-
RiSK FAKTORLERI

ATAK

‘ 1. HAFIiF-ORTA

TEDAVI I

1. Oksijen saturasyonu %95’in
iizerinde tutacak sekilde oksijen ver

2. 1 saatiginde 3 kez kisa etkili
bronkodilator ver

3. 1lk bronkodilatore hizh
cevap yoksa Tedavi II’ye

ge¢.

1 saat sonra tekrar degerlendir.

‘

=

YOK
3. ORAL

AGIR ATAK
2. ILK BRONKODILATORE YANIT

STEROID KULLANMAYI
YENI BIRAKMIS

1

TEDAVI 11

1. Oksijen saturasyonu %95’in tizerinde
tutacak sekilde

2. Bir saat i¢inde 3 kez kisa etkili
bronkodilator.

3. Sistemik steroid ver:

Bir saat sonra tekrar degerlendir.

ASTIM SKORU (1. saat)

1 puan 2 puan 3 puan
Solunum hizi
4-5 yas <30 31-35 >36
6-12 yas <26 27-30 >31
>12 yas <23 24-27 >28
Oksijen satiirasyonu | >95 90-95 <90
(%) oda
havasindayken
Oskiiltasyon Ekspiryum sonunda | Ekspiryum boyunca | Inspiryum ve
vizing vizing ekspiryum boyunca
vizing +solunum
seslerinde azalma
Retraksiyon Yok veya interkostal | interkostal ve Interkostal,
(cekilmeler) suprasternal suprasternal ve
supraklavikular
Dispne Sadece yiiriirken Konusurken dispne Dinlenirken de dispne

dispne olur ve
Cimleler kurabilir

Rabhatlikla yatabilir

olur ve kisa ciimleler
kurabilir

Oturmay tercih eder

olur ve sadece tek
kelime sdyleyebilir

One dogru egilerek
oturur

Nabiz
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ASTIM SIDDETI (1. saat)

HAFIF ORTA SIDDETLI
PEF (% predikte |>70 50-70 <50
deger)
FEV1 % >70 80 50-70 60-80 <50 <60
Astim skoru o-7 8-11 12-15
ASTIM SKORU (2. saat)
1 puan 2 puan 3 puan
Solunum hiz1
4-5 yas <30 31-35 >36
6-12 yas <26 27-30 >31
>12 yas <23 24-27 >28
Oksijen satiirasyonu | >95 90-95 <90
(%) oda
havasindayken
Oskiiltasyon Ekspiryum sonunda | Ekspiryum boyunca | Inspiryum ve
vizing vizing ekspiryum boyunca
vizing +solunum
seslerinde azalma
Retraksiyon Yok veya interkostal | Interkostal ve Interkostal,
(cekilmeler) suprasternal suprasternal ve
supraklavikular
Dispne Sadece yiiriirken Konusurken dispne Dinlenirken de dispne
dispne olur ve olur ve kisa ciimleler |olur ve sadece tek
Ciimleler kurabilir kurabilir kelime soyleyebilir
Rahatlikla yatabilir Oturmayi tercih eder | One dogru egilerek
oturur
Nabiz

ASTIM SIDDETI (2. saat)

HAFIF ORTA SIDDETLI
PEF (% predikte |>70 50-70 <50
deger)
FEV1 % >70 80 50-70 60-80 <50 <60
Astim skoru 5-7 8-11 12-15
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ASTIM SKORU (3. saat)

1 puan 2 puan 3 puan
Solunum hiz1
4-5 yas <30 31-35 >36
6-12 yas <26 27-30 >31
>12 yas <23 24-27 >28
Oksijen satiirasyonu | >95 90-95 <90
(%) oda
havasindayken
Oskiiltasyon Ekspiryum sonunda | Ekspiryum boyunca | Inspiryum ve

vizing

vizing

ekspiryum boyunca
vizing +solunum
seslerinde azalma

Retraksiyon

Yok veya interkostal

Interkostal ve

Interkostal,

(cekilmeler) suprasternal suprasternal ve
supraklavikular
Dispne Sadece yiiriirken Konusurken dispne Dinlenirken de dispne
dispne olur ve olur ve kisa ciimleler |olur ve sadece tek
Cilimleler kurabilir kurabilir kelime soyleyebilir
Rahatlikla yatabilir Oturmayi tercih eder | One dogru egilerek
oturur
Nabiz
ASTIM SIDDETI (3. saat)
HAFIF ORTA SIDDETLI
PEF (% predikte |[>70 50-70 <50
deger)
FEV1 % >70 80 50-70 60-80 <50 <60
Astim skoru o-7 8-11 12-15
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ASTIM SKORU (4. saat)

1 puan 2 puan 3 puan
Solunum hiz1
4-5 yas <30 31-35 >36
6-12 yas <26 27-30 >31
>12 yas <23 24-27 >28
Oksijen satiirasyonu | >95 90-95 <90
(%) oda
havasindayken
Oskiiltasyon Ekspiryum sonunda | Ekspiryum boyunca | Inspiryum ve

vizing

vizing

ekspiryum boyunca
vizing +solunum
seslerinde azalma

Retraksiyon

Yok veya interkostal

Interkostal ve

Interkostal,

(cekilmeler) suprasternal suprasternal ve
supraklavikular
Dispne Sadece yiiriirken Konusurken dispne Dinlenirken de dispne
dispne olur ve olur ve kisa ciimleler |olur ve sadece tek
Cilimleler kurabilir kurabilir kelime soyleyebilir
Rahatlikla yatabilir Oturmayi tercih eder | One dogru egilerek
oturur
Nabiz
ASTIM SIDDETI (4. saat)
HAFIF ORTA SIDDETLI
PEF (% predikte |>70 50-70 <50
deger)
FEV1 % >70 80 50-70 60-80 <50 <60
Astim skoru 5-7 8-11 12-15

YOGUNLASTIRILMIS NEFES
HAVASI TOPLANIR

4-5. SAAT
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4 SAATIN SONUNDA HASTANIN DEGERLENDiRMESi YAPILARAK ACiLE" VEYA
SERVISE YATIS KARARI VERILIR, EVE GONDERILEBILEN HASTA 1, 2, 7. GUNLERDE

LUTFEN HASTAYA UYAN BOLUMU SECINiZ

KONTROLE GELIiR

Iyi Cevap Kriterleri:
1. Son tedaviden sonra
iyi cevabin 60 dakika

devam etmesi.
2. Fizik inceleme:
Normal. Stres yok

3. PEF/FEV1:

Inkomplete cevap kriterleri:
1. “Fatal Astim” Riski
varlig

2. PEF/FEV1: Beklenenin

veya Kkisinin en iyi
degerinin <%60

3. Fizik inceleme: Orta-Agir |4

if Cevap Kriterleri:

1.
2.

3.

“Fatal Astim” Riski varlig:
PEF/FEV1: Beklenenin veya
kisinin en iyi degerinin <%30
Fizik Inceleme: Agir
semptomlar, uyku hali,
konflizyon bulgulari

PaCO, >45 mmHg

Beklenenin veya bulgular Pa0, < 60 mmHg
kisinin en iyi 4. Saturasyonda diizelme
Saring Imamast
>0 o
degerinin> %70 5. Satiirasyon<%94
4. Saturasyon> %95
1 )
Eve Taburculuk Kriterleri: Acil Gozlem Boliimiine Al: l
1. PEF/FEVL: 1.  Oksijen: Saturasyonu Yogun Bakima Yatir: _
Beklenenin veya %95’in lizerinde tutacak 1. Oksijen: Saturasyonu %95’in
kisinin en iyi sekilde iizerinde tutacak sekilde
degerinin> %60 2. Saat bas1 kisa etkili 2. Saat baS}. kisa  etkili
2. Oral veya inhale bronkodilatér. bronkodilatér.
tedaviye devam 3. Sistemik 3. IV Kisa etkili beta agonist
glukokortikosteroid 4. Sistemik glukokortikosteroid
4. 1V magnezyum 5 IVmagnezyum
5. Hastay1 monitorize et 6. IV teofilin gerekebilir
6. 6-12 saate diizelme yoksa 7. Entiibasyon gerekebilir

yogun bakima yatir
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Tarih Saat
Sonugc:
1. Acil gozlem iinitesine yatirilarak monitorize
edildi
2. Normal servislere yatirildi
3. Yogun bakim iinitesine yatirildi
4. Acil serviste yatirilmadan izlendi ve taburcu
edildi
ASTIM SKORU (1. giin)
1 puan 2 puan 3 puan
Solunum hizi
4-5 yas <30 31-35 >36
6-12 yas <26 27-30 >31
>12 yas <23 24-27 >28
Oksijen satiirasyonu | >95 90-95 <90
(%) oda
havasindayken
Oskiiltasyon Ekspiryum sonunda | Ekspiryum boyunca | Inspiryum ve

vizing

vizing

ekspiryum boyunca
vizing +solunum
seslerinde azalma

Retraksiyon

Yok veya interkostal

Interkostal ve

Interkostal,

(cekilmeler) suprasternal suprasternal ve
supraklavikular
Dispne Sadece yiiriirken Konusurken dispne Dinlenirken de dispne

dispne olur ve
Cumleler kurabilir

Rahatlikla yatabilir

olur ve kisa ciimleler
kurabilir

Oturmay tercih eder

olur ve sadece tek
kelime sdyleyebilir

One dogru egilerek
oturur

Nabiz
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ASTIM SIDDETI (1. giin)

HAFIF ORTA SIDDETLI
PEF (% predikte |>70 50-70 <50
deger)
FEV1 % >70 80 50-70 60-80 <50 <60
Astim skoru o-7 8-11 12-15
ASTIM SKORU (2. giin)
1 puan 2 puan 3 puan
Solunum hiz1
4-5 yasg <30 31-35 >36
6-12 yas <26 27-30 >31
>12 yasg <23 24-27 >28
Oksijen satiirasyonu | >95 90-95 <90
(%) oda
havasindayken
Oskiiltasyon Ekspiryum sonunda | Ekspiryum boyunca | Inspiryum ve
vizing vizing ekspiryum boyunca
vizing £solunum
seslerinde azalma
Retraksiyon Yok veya interkostal | Interkostal ve Interkostal,
(cekilmeler) suprasternal suprasternal ve
supraklavikular
Dispne Sadece yiiriirken Konusurken dispne Dinlenirken de dispne
dispne olur ve olur ve kisa ctimleler |olur ve sadece tek
Ciimleler kurabilir kurabilir kelime sOyleyebilir
Rabhatlikla yatabilir Oturmay tercih eder | One dogru egilerek
oturur
Nabiz

ASTIM SIDDETI (2. giin)

HAFIF ORTA SIDDETLI
PEF (% predikte |>70 50-70 <50
deger)
FEV1 % >70 80 50-70 60-80 <50 <60
Astim skoru 5-7 8-11 12-15




78

ASTIM SKORU (7. giin)

1 puan 2 puan 3 puan
Solunum hizi
4-5 yas <30 31-35 >36
6-12 yas <26 27-30 >31
>12 yas <23 24-27 >28
Oksijen satiirasyonu | >95 90-95 <90
(%) oda
havasindayken
Oskiiltasyon Ekspiryum sonunda | Ekspiryum boyunca | Inspiryum ve

vizing

vizing

ekspiryum boyunca
vizing +solunum
seslerinde azalma

Retraksiyon

Yok veya interkostal

Interkostal ve

Interkostal,

(cekilmeler) suprasternal suprasternal ve
supraklavikular
Dispne Sadece yiiriirken Konusurken dispne Dinlenirken de dispne
dispne olur ve olur ve kisa ciimleler |olur ve sadece tek
Cilimleler kurabilir kurabilir kelime soyleyebilir
Rahatlikla yatabilir Oturmayi tercih eder | One dogru egilerek
oturur
Nabiz

ASTIM SIDDETI (7. giin)

HAFIF ORTA SIDDETLI
PEF (% predikte |>70 50-70 <50
deger)
FEV1 % >70 80 50-70 60-80 <50 <60
Astim skoru 5-7 8-11 12-15




