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OZET

iskemi modifiye albiimin, astim tanisinda solunum fonksiyon testinin

yerine kullanilabilir mi ?

Dr.Merve GURSES

Astimli ¢cocuklarda solunum fonksiyon testi, 6 yas altindaki hastalarin
¢ogunda, etkin iletisimin saglanamadigi c¢ocuklarda, mental motor retardasyon
durumlarinda, sessiz akciger tablosunun olustugu, ekspiryumun belirgin kisitlandigi
agir astim ataklarinda yapilamamaktadir. Solunum fonksiyon testi yapilamayan bu
hasta grubunda objektif bir noninvaziv yeni tani ydéntemine ihtiyac vardir. iskemi
durumunda ortaya c¢ikan hipoksi, asidoz, serbest radikal olusumu nedeniyle
yapisinda degisiklk meydana gelmis albumine “iskemi modifiye albumin” (IMA)
denilmektedir ve son yillarda yeni bir iskemi belirteci olarak kullaniimaktadir.
Calismamizda egzersiz provakasyon testi ile bronkospazm saptanan hastalarda,
bronkospazma sekonder olusan iskemi sonrasinda serumda IMA dizeyleri

incelenmistir.

Calismaya yaslari 7-16 yas arasi olan 15'i erkek, 12’si kiz toplam 29 astim
hastasi ile yaslari 6-16 yas arasi 17’si erkek, 14’0 kiz olmak Uzere toplam 34 saglikli
¢ocuk alinmigtir. Arastirmamizda astim ve kontrol hastalarinda egzersiz testi 6ncesi
ve sonrasi solunum fonksiyon testi yaptirilip serum IMA diizeyleri degerlendirildi.
Gruplarin yas ve cinsiyet, vicut agirligi, boy, maksimum kalp atim hizina ulasma
suresi ortalamalarinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi (p>0,05). Ailede
doktor tanil astim dykusu, aile atopi 6yklsu ve deri prick testi pozitifligi oranlarinda
astim ve kontrol grubunda (sirasiyla p:0,005,p:0,017, p:0,007), eozinofil yuzde ve
total Ig E oranlarinda astim ve kontrol grubunda (p<0,001) istatistiksel olarak anlamli
fark saptanmistir. Gruplarin test 6ncesi solunum fonksiyon degerleri, oksijen
saturasyon, IMA ortalamalarinda istatistiksel olarak anlamh fark bulunmamistir
(p>0,05). Test sonrasi solunum fonksiyon testi degerleri, oksijen saturasyon, iIMA
degerleri agisindan astim ile kontrol gruplari arasinda (p<0,001) istatistiksel olarak
anlaml fark saptandi. FEV1 degeri hafif dizeyde azalan grupta test dncesi ve
sonrasi IMA degerinde istatiksel olarak anlamh fark saptanmadi (p:0,739), FEV1

degeri orta ve agir diizeyde azalan gruplarinda test éncesi ve sonrasi IMA



degerinde istatiksel olarak anlaml fark saptandi (p<0,001). Egzersiz testi sonrasi
FEV1/FVC degeri hafif diizeyde azalan grupta test 6ncesi ve sonrasi IMA degerinde
istatiksel olarak anlamli fark saptanmadi (p:0,482), FEV1/FVC degeri orta ve agir
diizeyde azalan gruplarinda test dncesi ve sonrasi IMA degerinde istatiksel olarak
anlaml fark saptandi (p<0,001). MEF 25-75 degerlerinde test éncesi ve sonrasi IMA
degerlerinde istatiksel olarak anlamli fark saptanmadi. SFT degerlerinde hafif
diizeyde azalma oldugunda IMA degerinde anlamli degisiklik olmazken, orta ve agir
diizeyde azalma olmasi halinde IMA degerinin astimli hasta grubunda belirgin
yukseldigi saptandi Bu bilgiler 1siginda orta ve agir dizeyde bronkospazm olmasi
durumunda daha belirgin hipoksi gelismesi nedeniyle IMA degerlerinin daha yiksek
saptanmasi IMA’nin bronkospazm ve/veya astim ataginin siddetinin belirlenmesinde

kullanabilecegini dustunulmektedir.

Sonug olarak egzersiz provakasyon testi ile bronkospazm saglanan
hastalarda IMA diizeyleri anlamli yiiksekti, bronkospazmin siddetiyle IMA degerleri
arasinda positif korelasyon saptandi. Bu durumda IMA degerinin sadece brons
hiperreaktivitesini dedil astimin siddetini de gdsteren bir belirte¢ olabilecegi
sonucuna varildi. Bu konuda daha genis kapsamli ve hasta sayisinin fazla oldugu

¢alismaya gerek vardir.

Anahtar kelimeler: Astim, ¢ocuk, iskemi modifiye albimin, solunum fonksiyon testi

Xi



SUMMARY

Can ischemia modified albumin be used as respiratory function testin

diagnosis of asthma ?

Dr.Merve GURSES

It is difficult to perform pulmonary function test in children with asthma
especially in most of children below the age of 6, in children that cannot be
communicated effectively, in children with mental and motor retardation, in severe
asthma attacks with silent lung due to limited expiration. There is a need of objective
and noninvasive new diagnostic marker in these patients. Albumin that develop after
ischemia induced hypoxia, acidosis, free radicals are called “Ischemia modified
albumin” (IMA) and used as ischemia marker in recent years. In our study, serum
IMA levels were evaluated after ischemia secondary to bronchospasm in patients

who perform exercise provocation test.

Study included 15 male and 12 female total 29 asthma patients, with the age
of 7-16 years and 17 male, 14 female total 34 healthy children, with the age of 6-16
years. In our study pulmonary function test and serum IMA levels were evaluated
before and after exercise test. There is not statistically difference between groups in
terms of age, gender, weight, height, time to reach maximum heart rate (p>0.05).
Statistical significance of family member diagnosed of asthma, atopia history in
family and skin prick test positivity in between groups were respectively p: 0.005, p:
0.007, p: 0.007. Eosinophilia and total IgE levels were significantly different in
patients with asthma and healthy controls (p<0.001). There is not any significant
difference between groups in terms of pulmonary function test, oxygen saturation
and mean IMA levels before exercise test (p>0.005). After exercise test, there is
significant difference between groups in pulmonary function test, oxygen saturation
and serum IMA levels (p<0.001). In the group with mildly decreased FEV1 level,
serum IMA levels before and after exercise test were not significantly different (p:
0.739); In the group with moderate and severely decreased FEV1 level there is
significant difference in serum IMA levels before and after exercise test (p<0.001). In

the group with mildly decreased FEV1/FVC ratio serum IMA levels were not

Xii



significantly different before and after exercise test (p: 0.482) and in the group with
moderate and severely decreased FEV1/FVC ratio serum IMA levels were
significantly different before and after exercise test (p<0.001). In terms of MEF 25-
75 parameter there is not significant difference between serum IMA levels before
and after exercise test. While there is mildly decrease in pulmonary function test,
there is not significant difference in serum IMA levels between asthma and healthy
controls; however if there is moderate or severely decrease in pulmonary function
tests serum IMA levels were significantly increased in asthma group. In these
consequences, in moderate or severe bronchospasm, due to prominent hypoxia,
increased serum IMA levels could suggest that IMA could be useful as a marker in

determination of severity of asthma and/or bronchospasm.

As a result, in patients with bronchospasm after exercise provocation test,
serum IMA levels were quite high. Also there is positive relationship between serum
IMA levels and severity of bronchospasm. Under this circumstance, serum IMA level
is not only a marker of bronchial hyperactivity, but also it could be marker of asthma

severity. There is need of other studies with more patients.

Key words: asthma, child, exercise provocation test, ischemia modified

albumin
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GIRIS VE AMAC

Astim nefes darhgi, higiltl, géguste sikigma ve/veya oksuruk gibi tekrarlayan
solunum semptomlari ile karakterize olan geri donligumli hava yolu
obstruksiyonunun eglik ettigi kronik enflamatuar bir hava yolu hastaligidir. Astimda
olusan patofizyolojik degigiklikler hiriltl, solunum zorlugu, gégus sikisikhgi, gégus
agrisi, gece ve sabah erken saatlerde artan 6ksurik gibi klinik bulgularin ortaya
clkmasina neden olmaktadir. Cocuklarda astim klinigi hafif bulgulardan hayati tehdit
eden durumlara kadar degisiklik gosterebilmektedir. Astim ¢ocukluk caginda sik
gorilen ve okul devamsizligina neden olan kronik hastaliklarin basinda gelmektedir.
Yillar icinde astim prevelansindaki degisim Ulkeden Ulkeye farklilk goéstermekle
birlikte, sehirlesmenin ve bati tarzi yasamin artmasina paralel olarak artis
gOstermektedir (1).

Astimda hava yolu inflamasyonunun varligini ve derecesini belirlemek,
uygulanan tedavilerin etkinligini degerlendirmek igin cesitli testler kullaniimaktadir.
Bu testler; solunum fonksiyon testleri (SFT), ekspiryum zirve akimi (PEF) oélgimd,
brons provokasyon ve reversibilite testleri, indikte balgam incelemesi, ekshale
havada fraksiyone nitrik oksit ve yogunlastiriimis nefes havasindaki bazi belirteglerin
dizeylerinin degerlendirilmesi olarak siralanabilir (1).

Egzersize bagli bronkospazm (EBB) artmis hava yolu reaktivitesi olan
bireylerde siddetli fiziksel aktivite ile ortaya ¢ikan akut hava yolu daralmasi olarak
tanimlamaktadir (2). Egzersiz akut astim atagini tetikleyen 6nemli faktorlerden
biridir. Arastirmalarda egzersiz provakasyon testleri ile astimli ¢ocuklarda %45-90
oraninda EBB saptandidi bildiriimektedir. Egzersiz provakasyon testi zorlu egzersiz
sonrasinda brons daralmasini gosteren bir testtir. Provakasyon testleri arasinda
yapiimasinin kolay ve komplikasyon ihtimalinin diguk olmasi nedeniyle gocuklarda
Ozellikle tercih edilmektedir (3). Normal bireylerde egzersizden sonra birinci
saniyedeki zorlu ekspirasyon volimu (FEV1) ortalama digsusu %5 ya da daha azdr.
Saglikl okul gocuklarinin %92’sinde bu degerde %10’dan daha az dusus olmaktadir
(4).

Astim klinik belirti ve bulgulariyla iyi bilinen bir hastalik olmasina karsin, bazi
hasta gruplarinda tani ve tedavi sorunlari ile karsilagiimaktadir. Ozellikle erken
cocukluk doéneminde hasta ile etkili iletisim saglanamadigi icin bazi tani testleri
kullanilamamakta, tani agirlkli olarak klinik degerlendirme ve fizik inceleme ile

konulmaktadir (1).



Albuminin yapisindaki son aminoasit terminalinin, agir metalleri (bakir, nikel,
kobalt) baglama kapasitesi vardir. Son yillarda yapilan ¢alismalarda akut iskemi
durumlarinda ortaya ¢ikan hipoksi, asidoz, serbest radikal hasari gibi nedenler, bu
metallerin albuminin N-terminaline baglanmalarini azaltir. Yapisinda degisiklik
meydana gelmis olan bu albumin “iskemi modifiye albumin” (IMA) olarak
adlandirimaktadir (5). IMA, miyokard iskemisinde, iskelet kasi iskemisinde,
pulmoner embolide, strokta, mezenter iskemide yapilan c¢alismalarda ylksek
bulunmustur (6).

Calismamizda astimli hastalarda kronik hava yolu inflamasyonunu ortaya
koymak icin egzersiz provakasyon testi uygulanan hastalarda SFT yerine serum

IMA diizeyinin kullanip kullanilamayacagini tesbit etmeyi amacladik.



GENEL BILGILER

ASTIM TANIMI

Astim, hava vyolu asirn duyarhhgd ile iligkili patofizyolojik degisiklikler
sonucunda hirilti, solunum zorlugu, gogus sikisikhigl, gogus agrisi, Oksuruk
ataklarina neden olan, geri donigumlu hava yolu obstriksiyonunun eslik ettigi kronik
enflamatuar hava yolu hastahgidir. Ataklar genellikle gece veya sabahin erken
saatlerinde ortaya cikmaktadir. Cocuklarda astim klinigi hafif bulgulardan hayati
tehdit eden durumlara kadar degisiklik gosterebilmektedir. Cocukluk cagdinda sik

gorilen ve okul devamsizli§i nedeni olan kronik hastaliklarin basinda gelmektedir

).

EPIDEMiYOLOJI

Astim ¢ocuklarda her yasta goérulebilmekle birlikte hastalarin %30’unda 1
yas civarinda, %80-90’inda 4-5 yaslarindan 6nce ortaya c¢ikmaktadir (7). Yillar
icinde astim prevelansindaki degisim Ulkeden Ulkeye farkliik goOstermekte,
sehirlesmenin ve batl tarzi yasamin artmasina paralel olarak artis gostermektedir.
Astimin kdresel prevalansinin dinyanin farkli Glkelerinde yasayan toplumlarda %1
ile %18 arasinda degistigi tahmin edilmektedir (1). Elli alti Glkede yapilan ISAAC
(International Study of Asthma and Allergies in Childhood) ¢aligmasinda astim
sikhg1 %1.6-36.8 arasinda bildirilmistir (8). Astim prevalansi Ulkemizde sehirler ve
bolgeler arasinda onemli farkliliklar géstermektedir. Genelde cografi olarak Kiyi
kesimleri ve sehirlerde ayni zamanda ¢ocukluk ¢aginda erkeklerde, erigkin dénemde
kadinlarda daha sik oldugu bilinmektedir. Ones ve ark. (9) 1995 ve 2004 yilinda ayni
yas grubunda ISAAC yontemi ile yapilan calismasinda higiltinin yasam boyu
prevalansi %15,1'den %25,3’e, 12 aylik higilti prevalansinin %8,2'den %11,3’e,
astim prevalansinin %9,8'den %17,8’e ylkseldigi gortlmektedir. Denizli ilinde 2008
yiinda 13-14 yas grubunda yapilan ISAAC calismasinda yasam boyu higilti
prevalansi %13,5, son 12 ayda hisilti prevalansi %6.3 ve doktor tanili astim

prevalansi %12.9 saptanmistir (11).

PATOGENEZ

Astim patolojisi inflamatuvar ve yapisal hicrelerin uyariimasi neticesinde,
salinan mediyatorler etkisi ile olusan degdisimlerle karakterizedir. Semptomlar
ataklarla seyretmesine ragmen, astimdaki hava yolu inflamasyonu devamlilik

géstermektedir. inflamasyon hastalarin ¢cogunda (st solunum yolu dahil tiim hava



yollarindadir, ancak fizyolojik etkilerinin en belirgin oldugu yer orta buyuklukteki
bronglardir (1,10).

Astimda inflamasyon

Astimdaki inflamasyon ve yapisal degigikliklerden sitokinler, Iokotrienler,
histamin, proteazlar, prostoglandinler vb. mediatdrler sorumlu tutulmaktadir. Alerjik
inflamasyonun mekanizmasi, agirlikli olarak brongs mukozasinda ortaya gikan hlcre
ve sitokin dizeyindeki anormallikleri takiben allerjenin vicuda alinigi, dendritik
hicreler tarafindan islenmesi ve T lenfositlerine sunularak bélgesel lenf nodlarina
tasinmasi, T helper lenfosit (Th) hicresinin farklilagsmasi ile Th2 yéninde gelisimi ve
salgilanan sitokin profili, B lenfositlerden spesifik IgE sentezi ve ortamdaki eozinofilik
inflamasyonun gelisimi, salgilanan |6kotrienlerin (LT) etkileri, eslik eden nérojenik
inflamasyon, gelisen epitel hasari ve diz kas kasiimasi seklinde gergeklesmektedir.
Tip I-IgE aracilikli immin reaksiyon olarak isimlendiriimekte ve yilzeyine spesifik
IgE baglanmis mast hicresinin allerjenle karsilagsmasi sonrasi degranllasyonuna
bagh gelisen reaksiyonlar olusmaktadir. Astimda eozinofiller, bazofiller ve mast
hucreleri enflamasyon artirici prostaglandinleri ve I6kotrienleri (LTB4, LTC4, LTE4)
Uretmektedir. Bu maddeler damar gegirgenligini artirmaktadir ve diz kaslari
kasmaktadir. Sonucgta epitelyal hasar, 6dem, mukus sekresyonu olusur,
vazokonstriksiyon ve bronkokonstriksiyon olur. Lokotrienler, dzellikle de LTB4, IL-13
ve TNF-a gibi sitokinlerin Gretimini artirmaktadirlar. LTD4, bilinen en
bronkokonstriktér endojen maddedir. Lokal doku faktorleri (endotelin, tromboksan
A2) vazokonstriksiyonu baglatmaktadirlar. Epitel altinda kollajen depolanmasi ile
olusan bazal membran kalinlasmasi, hava yolu diiz kasinda hipertrofi ve hiperplazi,
damar sayisinda artis ve mukus artisi astimda goézlenen karakteristik yapisal

degisiklikleri olusturmaktadir (1,12).

Hava Yolu Asiri Duyarlhiliginin Mekanizmalari
1. Hava yolu diz kas hucrelerinin artmig hacim ve/veya kontraktilitesinin

sonucu olarak ortaya ¢ikan hava yolu duz kasinin asiri kontraksiyon olmasi.

2. Bronkokonstriktor maddeler inhale edildiginde hava yolu duvarindaki
inflamatuvar  degisiklikler ~ sonucunda ortaya ¢lkan hava yolu

kontraksiyonunun kargilanamamasi hava yollarinda asir daralmaya ve



normal hava yollarinda bulunan maksimum kontraksiyon platosunda bir
kayba neden olabilir.

3. Odem ve yapisal degisikliklerle ortaya ¢ikan hava yolu duvari kalinlasmasi,
geometrik nedenlerle ortaya ¢ikan hava yolu diz kasi kontraksiyonuna bagli

gelisen hava yolu daralmasini daha da arttirir.

4. inflamasyon nedeniyle duyarli hale gelebilen duyusal sinirler duyusal

uyaranlara cevap olarak asiri bronkokonstriksiyona yol agar (1,10).

Sekil 1. Astimda hava yollarindaki inflamatuar cevap ve remodelling (10)
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tetikleyen faktérlerdir. Konaga ait faktdrler ve c¢evresel faktorler olarak ikiye

ayrilmaktadir.

KONAK FAKTORLERI
Genetik

Astim, multifaktoryel kalitilan kompleks genetik hastaliktir (1). Anne babadan
birinin astimli olmasi durumunda ¢ocukta astim goérilme riski %20-30’'a
yukselmekte, ebeveynlerin her ikisinin de astimli olmasi durumunda ise bu risk %60-
70’e ulagsmaktadir. Astim gelisimiyle baglantili gen arastirmalari baslica doért alana
odaklanmaktadir; bunlar alerjene 6zgu IgE antikorlarinin tretimi (atopi), hava yolu



agiri duyarliiginin ortaya ¢ikmasi, sitokinler, kemokinler ve buyume faktorleri gibi
inflamatuvar mediyatorlerin olusumu ve astimdaki hijyen hipotezidir (Th1 veya Th2

yonundeki yaniti) (10).

Obezite
Obezitenin genetik, hormonal ve norojenik etkilerine ilave olarak akciger
mekanigi Uzerinden solunum fonksiyonlarini etkiledigi, proinflamatuar sitokinlerin

salinimina sebep oldugu dusinilmektedir (13).

Cinsiyet

Astim prevalansi, 14 yasindan once erkek cocuklarda kiz ¢ocuklara goére
yaklasik iki kat fazla gorilmektedir ve yasin artmasi ile cinsiyetler arasindaki farklilik
azalmaktadir (1,10).

GCEVRESEL FAKTORLER
Allerjenler

Allerjenlerin astim alevlenmelerine neden olabildigi iyi bilinmekle birlikte,
bunlarin astim gelisimindeki rolleri hala tam olarak aydinlatilamamistir. Ev igi
(akarlar, kurklG hayvanlar, hamambdcegi alerjeni, mantarlar, kuf, mayalar...) ve ev
digi (polenler, mantarlar, kuf, mayalar...) seklinde ikiye ayriimaktadir. Allerjik
duyarlanmanin allerjene, alerjenin miktarina, maruziyet dénemine, gocugun yasina

ve genetik faktdrlere bagli oldugu distintlmektedir (10).

Enfeksiyonlar

Sit ¢ocugu déneminde bazi virlsler astimla ilgili fenotipin baslangici ile
iligkilendirilmistir. Viruslar, hem otonom sinir sisteminin igleyisinde degisiklikler
yaparak brons agsirt duyarlihigina neden olup, hem de kolinerjik sinir ucu
reseptorlerini uyararak veya beta adrenerjik reseptor blokaji yaparak astim
patogenezinde rol oynamaktadir. Respiratuvar sinsitiyal viris (RSV) enfeksiyonu ile
hastaneye basvuran c¢ocuklarda yapilan prospektif bir calismada hastalarin
%40’ 1inda hisilti ataklari devam etmekte ve astim tanisi almaktadir (14). Yapilan
baska cgalismalarda sut gocugu doéneminde gegirilen bazi enfeksiyonlarin astim
gelisimine karsi koruyucu olabileceklerini ileri sirmustur. Astimdaki “hijyen hipotezi”

de erken ¢ocukluk doneminde enfeksiyonlara maruziyetin, cocugun immun sistemini



Th1 yoluna kanalize edecegini ve astim ile allerjik hastalik riskini azaltabilecegini

ileri sirmektedir (1).

Sigara ve Hava Kirliligi

Sigara dumanina pasif olarak maruz kalma, ¢ocuklarda astim gelisiminde
onemli bir risk faktordir. Sigara mukoza gecirgenligini arttirarak alerjenlerin
penetrasyonunu kolaylastirmakta, serum Ig E dizeyini arttirmakta, kanda eozinofili
goriulmekte ve immun sistemi etkilemektedir. Sigaraya maruz kalan sut ¢ocuklarinda
akciger igslevleri dusuk saptanmaktadir ve bu 6zellik hayatlari boyunca devam
etmektedir. Sigaranin kullanimi astimli hastalarda akciger fonksiyonunun azalmasini
hizlandirmakta, astimin siddetini artirmakta, hastalari inhale ve sistemik
glukokortikosteroid tedavilerine daha az yanit verir duruma getirerek astimin kontrol

altina alinma olasiligini azaltmaktadir (15).

Diyet

Anne sutu ile beslenmenin allerjik hastaliklari 6nlemedigi ancak ortaya
cikisini geciktirdigine disunilmektedir. Anne sitd ile beslenen cocuklarda hisilti
insidansi daha dusik saptanmistir (11). Bazi ¢alismalarda ¢inko, vitamin E ve C,
magnezyum ve omega 3 ¢oklu doymamis yaglar (balik yagi) iceren besinlerden fakir
beslenen ve sodyum ve omega 6 ¢oklu doymamis yaglardan (margarin, aycicegdi

yagi) zengin besinlerle beslenen kisilerinde astim riski arttigi tesbit edilmistir (16).

Egzersiz

Astimli hastalarda bronkospazmi tetikleyen belli basgl faktérlerden birisi
egzersizdir. Patogenezi tam olarak anlasilamamis olmasina ragmen egzersizin
astimh hastalarda hiperventilasyona bagli olarak havayolu mukozasinda meydana
gelen degisiklikler sonucu ortaya ¢iktigi distunutlmektedir (1,10). Egzersiz sirasinda
hava vyollarinda olugsan 1si ve sivi kaybinin daha sonra yeniden isinma ve
nemlenmeye neden oldugu, bu esnada olusan vazodilatasyon ve sekonder reaktif
hipereminin havayollarinda 6dem ve mediator salinigi olusturmasiyla astimli

hastalarda egzersizle agiga ¢gikan bronkospazma yol actigi ileri surilmektedir (3).

ASTIM KLINIK
Astim 6ksuruk, dispne ve higilti ataklari ile karakterize kronik enflamatuar bir

hava yolu hastaligidir. Géguste sikisma, bogulma hissi, genizde kasinti, balgam



clkarma gibi ek belirtiler de olabilmektedir. Hastaligin siddetine gére solunum
fonksiyon bozuklugu gostermekte, ataklar arasinda hastalar semptomsuz
olabilmektedir. Tek yakinmasi 6ksuruk olan, atak gecirmeyen cough variant astimli

hastalarda bulunmaktadir (10).

Oykii

Alerjik hastaliklar genellikle tekrarlayan veya akut alevienmelerle seyreden
kronik 6zellik tasidigi icin 6ykl bu yonde gelistiriimelidir. Sikayetlerin baglangic yasi,
tekrar sikhgi, devam sureleri, tedaviye verdigi yanit sorgulanmaldir. Yasanilan
bdlge, mevsimler, hava durumundaki degisiklikler, egzersiz ve diger aktiviteler,
beslenme, enfeksiyonlar, duygusal degisiklikler, menstruasyon, gliniin dénemleri
(gece, sabah, 6gleden sonra) ile iligkisi belirlenmelidir. Besin alerjisi, egzema veya
rinit hikayesi olmasi astim tanisini desteklemektedir. Ayrica eslik edebilecek sinuzit,
polip ve gastroozefagal refli mutlaka sorgulanmalidir. Hastanin 6zgecmisinde
prematlre olup olmamasi ve ventilator tedavisi alip almadgi o6grenilmeli,

bronkopulmoner displazi digslanmalidir (17).

Fizik Muayene

Astim semptomlari degisken oldugundan ve ataklar arasinda hastalarda
herhangi bir belirti olmayabildiginden solunum sisteminin fizik muayenesi normal
olabilir. Atak sirasinda hava yolu daralmasini gésteren hisilti, ekspiryumun uzamasi
ve ronkls duyulmasi en sik rastlanan muayene bulgusudur. Siddetli astim
alevlenmelerinde hava akiminin ve ventilasyonun ciddi olcide azalmasina bagh
olarak ‘sessiz akciger’ denilen tablo ortaya c¢ikabilmektedir. Ancak bu durumdaki
hastalarda genellikle siyanoz, uyku hali, konusma gugcligu, tasikardi, goguste
hiperinflasyon, yardimci solunum kaslarinin kullanimi ve interkostal ¢ekilmeler gibi
alevlenmeyi ve siddetini yansitan diger fizik muayene bulgulari bulunmaktadir.
Astimli hastalarda burun tikanikhigi, burun akintisi ve hapsirik gorulebilmektedir
(1,17).

Ayirici Tani
Viral bronsiolit, aspirasyon, laringotrakeomalazi, vaskuler ring, lenfadenopati,
hava yolu stenozu veya web, mediastinal kitle, yabanci cisim, bronkopulmoner

displazi, obliteratif bronsiolit, kistik fibroz, vokal kord disfonksiyonu, alerjik rinit,



kronik sinuzit, tuberkuloz, gastro6zofageal reflli, kardiovaskuler hastaliklar, immun

yetmezlikler ile ayirici tani yapilmasi gerekmektedir (10).

Radyoloji

Akciger grafisi tamamen normal saptanabilecegi gibi asiri havalanma,
peribronsial kalinlagsma, atalektazi, diafragma dizlesmesi, sterno-diafragmatik
acinin genislemesi de gériilebilmektedir. Ozellikle astim disinda (yabanci cisim,
pndmoni, kalp yetersizligi, pulmoner ve vaskuler anomaliler, tuberkiloz)

saptanmasinda énemli yer tutmaktadir (1).

Eozinofil

Tam kan sayimi, eozinofillerin 450/uL veya %4’lUn Uzerinde olmasi eozinofili
olarak tanimlanmaktadir. Birgcok calismada eozinofillerin havayolu epitel hasarinda,
akciger fonksiyonlarinda, brons asiri duyarliiinda olumsuz etkileri saptanmistir.
Martinez ve ark. tarafindan artmis eozinofil sayisinin, ¢ocuklarda astim igin bir risk

faktoru olabilecegi belirtilmigstir (18).

Total Serum Ig E

Cocukluk c¢agindaki serum Ig E dizeyleri; yas, genetik yapi, cevresel
etkenler ve paraziter hastaliklar gibi birgok faktdrden etkilenmektedir. Allerjik
hastaliklar disinda bircok hastalikta serum 1Ig E seviyelerinde yukselme
g6zlenmektedir (19).Serum Ig E dizeyi ylksekligi allerjik astim tanisi koydurmadigi
gibi, dusdkligd de ekarte ettirmemektedir. Halen astim tanisi ve brons asiri

duyarhhginin degerlendiriimesinde yardimci test olarak kullaniimaktadir (10).

Serum Spesifik Ig E

Deri prick testinin yapilamadigi durumlarda serumdaki alerjene 6zgu IgE
antikorlarinin élgiimi atopi tanisi koymada giivenli alternatif bir yoldur. Ozellikle deri
prick testi kullanildiginda yan etki riski tagsiyan hastalar, prick deri testine uyum
saglayamayan kiguk yas grubu ve deri hastaliyi nedeniyle veya ila¢ kullandid! igin

prick testi uygulanamayan hastalarda kullanigh testlerdir (20).

Balgam incelemesi
Balgamdaki eozinofiller kandaki eozinofillere goére astim varligi icin daha

duyarli ve 6zgundur. Balgam o&rneklerinde eozinofil oraninin %2,5 ve Uuzerinde



olmasi eozinofilik inflamasyon anlamina gelmektedir. Balgamda eozinofil artiginin,
antiinflamatuvar tedavinin kesilmesinden sonra atak gérilme riskiyle iligkili oldugu
bildiriimektedir (21).
Deri Testi

in vivo olarak spesifik Ig E antikorlarini tespit eden en duyarli yontemdir.
Perkutan testler; intradermal ve prick testleridir. Bunlarin diginda kullanma kolayhgi
saglama acisindan Uretilmis plastik aplikatérlerde vardir ancak bunlar prick testi
grubuna girmemektedir. Deri testinin pozitif olabilmesi icin ortamda spesifik bir
alerjene karsi Ig E antikoru, mast hicrelerinden salinan mediyatérler, hastanin
cildinin histamine cevap verebilmesi ve alerjen varligi gerekmektedir. Histaminin
etkisi ile ciltte kizariklik ve kabariklik reaksiyonu ol¢liimekte ve positif kontrol adini
almaktadir. Birbirine dik olarak milimetrik cetvelle yapilan dlgimler sonucu 3 mm ve

Uzerindeki deri reaksiyonu pozitif olarak kabul edilmektedir (22).

Solunum Fonksiyon testleri (Spirometri)

Cocuk ile etkin bir iletisim kurulabilen yastan itibaren, hastaligin tanisi, izlemi
ve kontrolii hakkinda énemli bilgiler veren bir testtir. Ozellikle hava yollarindaki
obstriksiyonu yeterince hissedemeyen “dispne algilamasi” disuk hastalarda astim
siddetinin belirlenmesinde ¢ok daha kiymetli olmaktadir. Astim tanisinda hikayenin
ve fizik incelemenin yeri buyuktir. Ancak solunum fonksiyon testleri hekime
bronglarda daralmanin goéstergesi olan degigkenligi/variabiliteyi, havayollari agiri
duyarlihdini ve reversibiliteyi somut olarak goéstermektedir ve astim tanisini
dogrulamaktadir. Astimdan stiphe edilen hastalarin baslangigtaki
degerlendiriimelerinde mutlaka spirometri dnerilmektedir. Astimda obstruksiyonun
derecesinin saptanmasinda degisik parametreler kullaniimaktadir. Bunlarin iginde
en sik tercih edilenler; zorlu vital kapasite (FVC), birinci saniyedeki zorlu
ekspirasyon volumu (FEV1), orta ekspiratuar akim hizi (MEF 25-75) ve ekspiratuar
tepe akim hizi (PEF) olmaktadir. FVC, saglikli kisilerde vital kapasiteye (VC) esittir,
fakat obstriktif hastaliklarda daha dusuk bulunmaktadir. FEV1’deki azalma, blyuk
hava yolu obstruksiyonunu dusindirmektedir. MEF 25-75 beklenen dederin altinda
bulunmasi, orta ve kuguk hava yollari obstriksiyonunu gostermektedir. Astim,
FEV1/FVC oraninda (Tiffeneau indeksi) disme ile tanimlanan obstriktif bir akciger
hastaligidir. Evde PEFmetre ile hastalar tarafindan yapilabilen PEF odl¢cumleri
havayolu obstruksiyonunun derecesi, terapotik cevabin monitorizasyonu,

semptomlarin degerlendirimesi agisindan faydali olabilmektedir. Semptomlarin
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alevlenme déneminde tipik spirometrik anormallikler; FEV1, PEF, FEV1/FVC,MEF
25-75 oraninda diusus ve FEV1 dizeyinde bronkodilatatér sonrasi % 12-% 15 arasi
degisen artis olmaktadir (reverzibilite testi). Astimda akciger volumundeki diger
anormallikler; VC azalma ve fonksiyonel rezidiel kapasite, total akciger kapasitesi

ve reziduel volum de artistir (23).

Reverzibilite Testi

Astimli cocuklarda FEV1 veya PEF’'deki hizli dizelmeyi ifade etmektedir.
Kisa etkili inhaler f2-agonist (salbutamol 200-400 mg) aliminin hemen sonrasinda
veya inhaler kortikosteroid gibi etkili astim ilaglari kullanimi ile glinler veya haftalar

icinde FEV1 veya PEF’deki artisa bakilarak yapilan bir degerlendirmedir (10).

1)Erken Reversibilite Testi: Beta2 agonist inhalasyonundan 15-20 dk sonra
FEV1 velveya FVC de en az %12, MEF 25-75'te %25 artis veya 200 ml yukselme,

PEF de %15 ylkselme astim tanisini desteklemektedir.

2)Gec Reversibilite Testi: 2-6 hafta sire ile uygun dozda inhale veya sistemik

steroid tedavisi sonrasi FEV1 ve FVC degerlerinin tedavi 6ncesine gore %15, PEF

degerinin %20 yukselmesi astim tanisini desteklemektedir.

Degiskenlik/variabilite

Bir glin icinde veya glnler, haftalar ya da aylar icindeki degisimi arastirmak
amaciyla PEF kayitlarinin tutulmasi ile degerlendiriimektedir. Havayollarinda
degisen oranlarda obstriksiyon varligina isaret ettiinden astim tanisinda oldukca

degerli bir kriter olarak bilinmektedir (1,10).

PEF

Spirometre cihazina gerek olmadan da olgllebilmektedir. Pefmetre cihazlari
pratik, ucuz, kicuk ve kolay kullaniimalari nedeni ile tercih edilmektedir. Astimli
hastalarin evdeki takip ve tedavilerinde PEF olcumlerinden yararlaniimaktadir. PEF
genelde glnde iki kez odl¢ulmektedir. Sabah (herhangi bir ilag almadan) ve aksam
PEF o&lcimd yapilmasi vyeterli olmaktadir. Gun icinde PEF degiskenligi
hesaplanirken en ylksek, en duguk ve ortalama PEF degerlerinden

yararlaniimaktadir (10).

11



PEF variabilite/degiskenlik: (en yiikksek PEF-en diisiik PEF) x100
Ortalama PEF

Klinik uygulamalarda solunum yollari degigkenligini gosteren en iyi yontemin
bir hafta boyunca sabah bronkodilator éncesi yapilan en disik PEF dlgimdndn en
yakin zamanda ve en iyi PEF 6lcimune oranlanarak elde edilen PEF indeksi oldugu
belirtiimektedir. Bu uygulamada glinde tek dl¢gim yapildidi igin PEF variabilitesine
gére daha kolay bir metoddur. Ozellikle nefes darli§gi semptomlarini algilamasi
dusuk hastalarin havayolu obstriksiyonunu kendi kendilerine izlemelerine ve bu
sayede erken donemde atak tedavisine baslamalarina olanak tanimasi agisindan en

yararli yonteminin Pefmetre ile PEF 6lgtimleri oldugu kabul edilmektedir (1).

Brons Provakasyon Testleri

Oyki ile astim distinilen ancak solunum fonksiyon testlerinde havayolu
obstriksiyonu gosteriliemeyen olgularda laboratuvar ortaminda havayolu asiri
duyarlihgini saptamak amaciyla kullanilan testlerdir. inflamasyon varliginda
nonspesifik indirekt uyaricilar, inflamatuar hicrelerden mediatér salinmasina neden
olarak brons diz kas kasiimasina neden olurlar ki bu durum bronsiyal hiperreaktivite
olarak tanimlanmaktadir. Bu amagla metakolin, histamin, egzersiz, adenozin mono
fosfat (AMP), hipertonik salin, aspirin, soguk hava ve spesifik alerjenler gibi
uyaranlarla provokasyon yapilarak solunum fonksiyon testleri normal olan olgularda,

altta yatan inflamasyona bagl bronsiyal hiperreaktivite gosterilmektedir (1,10).

Zorlu egzersiz sonrasinda brons daralmasini gdsteren bir test olan egzersiz
provakasyon testi, bu tir testler arasinda yapilmasi en kolay ve komplikasyonu en
az olan test olup ¢ocuklarda dzellikle tercih edilmektedir. Astimli hastalarda egzersiz
sonrasinda ortaya ¢ikan bronkospazm altta yatan inflamasyonun goéstergesi olarak
kabul edilmektedir (1,10). Egzersizle ortaya ¢ikan astim, egzersize bagl
bronkospazm (EBB), egzersize bagli astim ve egzersize bagli havayolu daralmasi
es anlamda kullanilan terimlerdir ve artmis havayolu reaktivitesi olan bireylerde
siddetli fiziksel aktiviteyi takiben hava yollarinin gegici olarak daralmasi olarak
tanimlanmaktadir (26). inflamasyon astimllarda atak gegirmedikleri sikayetsiz
dénemlerde bile mevcut olan bir durumdur. Genellikle uygun antiinflamatuvar
tedavinin kullaniimasiyla egzersizle iligkili belirtiler azalmaktadir (1). Negatif test ile

astim tanisi blylk bir oranda diglanmaktadir. Egzersiz akut astim ataginin
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tetikleyen onemli faktorlerden biridir (1,24). EBB aslinda butin astimli hastalarda
bulundugu disindlen bir durumdur (1,10). Cesitli egzersiz provakasyon testleri ile
yapillmis arastirmalarda astimli ¢ocuklarda %45-90 oraninda EBB saptandigi
bildiriimektedir (25). Test icin 6-8 dakikalik bir sire boyunca maksimum kapasitenin
%75-90'nina ulasan bir tempoda egzersiz yaptiriimaktadir. Bu zorlu egzersizi
takiben solunum fonksiyon testleri yapilarak kaydedilmektedir. Egzersizden sonra
FEV1 ya da PEF degerinde %15'ten fazla dusme olmasi testin pozitif oldugu

anlamina gelmektedir (27).

BES YAS ALTI ASTIM TANISI

Astimli  ¢ocuklarin yaklasik %70’inde gsikayetler U¢ yasindan o6nce
baslamaktadir ve tedavi edilmedigi durumda akcigerlerdeki kalici hasarlarin ¢ogu
alti yasina kadar olusmaktadir (28). Hastaligin en énemli semptomu higiltidir. Hisilti
Ozellikle okul oncesi donemde astim disindaki pek ¢ok hastaliklarda da
gorulebilmektedir. Tekrarlayan higiltisi olan c¢ocuklarin hangilerinin ileride astim
olacagi tam olarak bilinmemekle birlikte bu konuda geligtirilmis dlcutler
bulunmaktadir (29). Bu nedenle hayatin erken déneminde baslayan higilti nedenleri
dikkatle arastiriimalidir. Hayatin ilk tG¢ yilinda baslayan higilti ataklari daha sonraki

seyrine gore ug¢ gruba ayriimistir.

Erken Gegici Hisilti

Bu grup ilk t¢ yil iginde alt solunum yolu enfeksiyonlari sirasinda en az bir
hisilti atagi gecgiren ancak alti yasinda hisiltisi olmayan cocuklari igcermektedir.
Siklkla prematurite ve pasif sigara icimi ile iligkilendiriimektedir. Bu ¢ocuklarda hisilti
genellikle G¢ yasindan sonra kaybolur. Codunlukla hastalarin ailelerinde astim veya
kendilerinde atopik dermatit, serum total IgE ylksekligi, eozinofili gibi bulgular

bulunmamaktadir (1).

Persistan Nonatopik Hisilti

Persistan higilti olarak da adlandirilan bu grup, yasamin ilk G¢ yilindan sonra
da enfeksiyonlarla birlikte higilti ataklari gecirmeye devam eden cocuklardan
olusmaktadir. Akut viral enfeksiyonlar ile iligkili tekrarlayan higilti ataklan tipiktir,
ailede atopi hikayesi yoktur (1). Ataklarin nedeni genellikle iki yasin altindaki

¢ocuklarda RSV iken 2 yasindan sonra diger virUsler etken olmaktadir. Semptomlar
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normalde okul ¢cagina kadar devam eder. Uzun sureli takip sonucunda adolesan
dénemde non-atopik c¢ocuklarin klinik durumlarinin ve solunum fonksiyonlarinin
dizeldigi gorulmektedir (30).
Persistan Atopik Hisilti

Persistan higiltilarin %60’in1 olusturur. Ailede astim oykusU vardir. Alerjik
duyarlanma testlerde tesbit edilebilir. Alerjik rinit, atopik egzema, eozinofili, yuksek
Ig E seviyeleri vardir.Bronshiperreaktivitesi mevcuttur. Semptomlar 3 yasindan

sonra baslar, cocukluk ve erigkin cagda da devam eder (1).

Astim Prediktif indeks (API)

Cocukluk caginda astim gelisimi igcin saptanan risk faktorleri; hayatin ilk Gg
yilinda sik tekrarlayan higilti ataklari, ebeveyn astim oOyklUsu, hastada egzema
Oykusu, alerjik rinit, soguk alginhigindan bagimsiz higilti ataklari ve kanda %4 veya
Uzerinde eozinofili olarak bilinmektedir (29). Ayrica, aeroalerjenlere ve bazi
besinlere alerjik duyarlilasma da risk faktori olarak gértlmektedir (31). Tekrarlayan
hisiltisi olan Gg¢ yas 6ncesi bir bebekte, bir major risk (ebeveyn astim o6ykuisu,
hastada doktor tanili egzema) veya iki minor risk (eozinofili, soguk alginhigi olmadan
hisilti ataklari, alerjik rinit) varligi bu bebekte astim semptomlarinin alti yas
sonrasida devam edebilecegine igsaret etmektedir. Buna gére API giicli ve zayif

indeks olmak Uzere ikiye ayriimaktadir.

Guclu indeks: Hayatin ilk G¢ yilinda sik higilti ataklari ile birlikte bir major veya iki

mindr kriter gerektirmektedir.
Zayif indeks: Hayatin ilk tG¢ yilinda herhangi bir higilti atagi ile birlikte bir majér veya
iki minor kriterin varliyi gerekmektedir. indeks, 0-5 yas arasi gocuklarda kullanilmak

uzere modifiye edilmistir (32,33), (Tablo 1).

Tablo 1. Modifiye astim prediktif indeksi

Major risk faktorleri Minor risk faktorleri
Ailede doktor tanili astim Eozinofili (>%4)
Hastada doktor tanil egzema Soguk alginligi olmadan higilti
Aeroallerjen duyarlilig Alerjik rinit
Besin alerjen duyarlihgi
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ASTIM SINIFLANDIRILMASI

Astim heterojen bir hastalik olup semptomlari, semptomlarin siddetleri ve
sureleri, solunum fonksiyon testlerindeki degisiklikleri, tetikleyicilerden etkilenmeleri,
tedaviye yanitlari ve prognozlari agisindan birbirinden farkli gruplar icermektedir.
Astimin agirlik derecesine ve yasa goére siniflamasi Tablo 2 ve 3’de gdésterilmigtir
(2).

Tablo 2. Tedavi 6ncesinde astim agirlik derecesinin siniflandiriimasi (0-4 yas)

intermittan Hafif Persistan Orta Persistan Siddetli Persistan
Semptomlar Haftada < 2 giin Haftada > 2 gin Her giin Gun boyunca
Gece Uyanmasi Yok Ayda 1-2 kez Ayda 3-4 kez Haftada 1'den fazla
Kisa etkili Beta-2 Haftada <2 giin Haftada > 2 giin Her guin Gilinde bir kag kez
Agonist Kullanimi
Aktivite Kisitlanmasi Yok Hafif Biraz ileri derecede

Oral/Sistemik Yilda 0-1 Son 6 ay iginde oral ya da sistemik steroid gerektiren 22 atak veya
Steroid Gerektiren yilda >1guin suiren = 4 higilti ve persistan astim igin risk faktorleri
Atak olmasi

Tablo 3. Tedavi 6ncesinde astim agiriginin derecelendiriimesi(>5 yas)

intermittan Hafif Persistan Orta Persistan Siddetli Persistan

Semptomlar

Haftada < 2 glin

Haftada > 2 giin

Her glin

GUn boyunca

Gece Uyanmasi

Ayda 2’'den az

Ayda 3-4kez

Haftada 1’den fazla

Glinde 1’den fazla

Kisa etkili Beta-2
Agonist Kullanimi

Haftada <2 glin

Haftada > 2 giin

Her glin

Glindebir kag kez

Solunum

Fonksiyonlari(%)

FEV1 >%80
FEV1/FVC >%85

FEV1 2%80
FEV1/FVC >%80

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

FEV1 <%60
FEV1/FVC <%75

Aktivite Kisitlanmasi

Yok

Hafif

Biraz

lleri derecede

Oral/Sistemik
Steroid Gerektiren
Atak

Yilda 0-1

Yilda 22 atak

Yilda 22 atak

Yilda 22 atak

ASTIM KONTROLU

Genel

olarak kontrol

terimi,

hastalik belirtilerinin dnlenmesi ve hayat

konforunun yukseltiimesi olarak algilanabilir. Astim remisyon ve relapslarla seyreden
bir hastalik 6zelligi tagidigindan, remisyon donemlerinde hastanin kontrol altinda
oldugu dusundilebilir. Semptomlarin derecesi, solunum fonksiyon test degerlerindeki
dusmeler, semptomlari gidermek igin gereksinim duyulan gunluk bronkodilatator ilag
miktarlari ve aktivite kisitlamasi

olup olmadigina bakilarak kontrol duzeyi

saptanmaktadir. Astim kontrolliniin siniflandiriimasi kontrol altinda, kismen kontrol
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altinda ve kontrol altinda olmayan astim olarak Ug¢ kategoriye ayrilmaktadir. Tam
kontrol saglanmis bir hastada gece/ gundiz semptomu, aktivite kisitlamasi ve
semptom giderici ila¢ gereksinimi hi¢ olmamali, solunum fonksiyonlari normal olmal
ve hasta hi¢ atak gecgirmemelidir. Haftada ikiden fazla giindiiz semptomplari, aktivite
kisitlamasi, gece semptomlari, uykudan uyanmalari, haftada ikiden fazla rahatlatici
ilag gereksinimi, yilda bir kez veya daha fazla atak oluyor, PEF veya FEV1 beklenen
en iyi kisisel degerin %80'nin altinda ise kismen kontrol altinda olarak
degerlendirilirken; hastada kismen kontrol altinda olan astim 6zelliklerinden U¢ veya
daha fazlasinin bir hafta icinde gorilmesi ve haftada bir atak gecirmesi durumunda

hasta kontrolsliz olarak sayilabilir (Tablo 4) (10).

Tablo 4. Astim kontrolinin tanimlanmasi

Ozellik Kontrol Altinda Kismen Kontrol Altinda Kontrol altinda degil
Gundiz Semptomlari Yok/ Haftada 2 yada Haftada 2 den fazla
daha az
Aktivitenin kisittanmasi Yok Var Herhangi bir hafta icinde
Gece semptomlari / uyanma Yok Var kismen kontrol altinda
Rahatlatici/kurtarici ilag Haftada 2 ya da daha haftada 2 den fazla olan astimin 3 ya da
gereksinimi az daha fazla 6zelliginin
bulunmasi
Akciger Fonksiyonlari (PEF ya Normal Beklenen ya da en iyi kigisel
da FEV1) degerin <%80'i
Alevlenmeler Yok Yilda bir kez ya da daha Haftadal kez
fazla

Tedavi hedefleri, hastalarin uzun dénemde yan etki olmaksizin normal
yasamlarini surdirebilmesidir. GlUnimuzde uluslararasi rehberlerde tedavi altindaki
astimli hastalarda astim siddet siniflamasi yerine kontrol siniflamasinin kullaniimasi
ve halen ila¢ kullanan hastalarda tedavinin bu kontrol basamaklarina gore
dizenlenmesi 6nerilmektedir. Astim kontrolu degerlendirilirken sadece Kklinik
belirtilerin kontrol altina alinmasi degil ayni zamanda semptomlari gidermek igin
gereksinim duyulan gunluk bronkodilatatér ilag miktari, aktivite kisithligi, akciger
fonksiyonlarindaki kétilesme, alevlenme ve tedavi yan etkileri agisindan da
degerlendiriimesi gerekmektedir. Kontrol altinda olmayan bir hastada kontroli
saglamak amaciyla tedavi dizenlenmeden 6nce hastanin tedaviye uyumu, inhaler
ilaglari teknik olarak dogru kullanip kullanmadigi ve tetikleyici faktérlerden kaginma
acisindan degerlendirilmelidir. Tim bunlar degerlendirildikten sonra kontrol

saglanamiyorsa kontrol saglanincaya kadar tedavi basamagi arttirlimalidir. Kontrol
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altina alinan ve en az U¢ aydir kontrolde olan hastada ise kontroll saglayacak en
duglk tedavi basamagi ve dozu belirlemek amaciyla tedavi azaltiimaldir. Kronik

astimdaki bu tedavi, basamak tedavisi olarak adlandiriimaktadir (1).

ASTIM TEDAVI
Allerjenden Kaginma

Atopik bireylerde allerjenle duyarlanma allerjik hastaligin baglangic
noktasidir. Bu nedenle duyarlanma olusmadan veya olustuktan sonra allerjenden

uzak durma hastalidin bulgu ve belirtilerinin ortaya gikmasini engellemektedir.

Farmakoterapi

Semptomatik olarak bronkodilatatér ve antihistaminiklerden yararlanilirken,
altta yatan inflamasyonu baskilamak amaciyla kortikosteroidlerden ve I6kotrien
antagonisti ilaglardan yararlaniimaktadir. Son yillarda monoklonal antikor tedavi
secenekleri de allerjik hastaliklarin tedavisinde kullaniimaktadir. Gunimuzde
antiinflamatuar tedaviler, bronkodilatatorler, I6kotrien reseptér antagonistleri ve
monoklonal antikorlar astim kontrol rehberlerinde yer almakta ve tedavide
kullaniimaktadirlar (1,10).

Kortikosteroidler
Th2 hcrelerinin neden oldugu inflamasyonda sitokin, kemokin, adezyon
molekullerinin ekspresyonunu, NF-kB ve aktivator protein1 (AP1) transkripsiyon

faktorlerinin inhibisyonu yolu ile 6nlemektedirler (34).

B2-adrenoseptor Agonistleri

Salbutamol (albuterol), terbutalin, fenoterol, reproterol ve pirbuterol kisa etkili
B2-agonistleridir. Kisa eftkili ilaglardir ve hemen etki gostermektedirler. Akut astim
ataginda bronkodilatasyon saglamak amaciyla ilk tercih edilen ilaglardir. Havayolu
duz kaslarini gevsetmekte, mukosilier aktiviteyi artirmakta, vaskuler gecirgenligi,
bazofillerden ve mast hicrelerinden mediyator salinimini azaltmaktadirlar (35).
Uzun etkili B2-agonistler ise salmaterol ve formoteroldir. Etki siresi 12 saat ve
Uzerindedir. Kombine preparatlar steroidlerle uzun etkili p2-agonistlerin beraber
kullanim (Budezonid + Formoterol / Flutikazon + Salmoterol) prensibine

dayanmaktadir.
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Antikolinerjikler

ipratropyum bromid,  oksitropyum bromid  gibi  antikolinerjikler
havayollarindaki  kolinerjik  sinir uglarindan salinan asetilkolinin  etkisini
engellemektedir. Havayollarindaki intrinsik kolinerjik vagal tonusu azaltarak
bronkodilatasyon saglamaktadir. Etki slresi yavas ve [2-agonistlere gore
bronkodilatator etkileri azdir. Astimdaki havayolu inflamasyonu Uzerine etkileri
yoktur (36).

Lokotrien Antagonistleri

Lokotrienler, havayolu diiz kas hucrelerinin kontraksiyonu icin gugcli bir
agonisttir. Lokotrienlerin sentezine ve aktivitesine kortikosteroidler etki etmemektedir
(37). Lokotrien reseptdr antagonistleri ve l6kotrien sentez inhibitorleri olarak iki grup
ilag vardir. Lokotrien reseptoér antagonistleri, montelukast, zafirlukast ve pranlukast,
sentez inhibitoru ise zileutondur (38). Lokotrien antagonistleri astimda monoterapi
olarak veya diger ilaglara ek olarak kullanilabilmekdir. DislUk doz inhale
kortikosteroid tedavisine gore daha az etkinlie sahip oldugu bilinmektedir. Allerjik

rinokonjunktivitte ve idiopatik Grtikerde de kullaniimamaktadir (39,40).

Mast Hiuicre Stabilizatorleri

Sodyum kromoglikat ve nedokromili igerir. Mast hlicrelerini stabilize ederek,
klor iyon kanallari ile etkileserek, eozinofil ve epitelyum htcrelerin aktivasyonu ve
mediator salinimini etkileyerek etkilerini gergeklestirirler. Konjunktivada, Ust ve alt
hava yollarinda allerjene bagh erken ve ge¢ faz inflamatuvar vyaniti
baskilamaktadirlar. (41).

Anti IgE Antikor (Omalizumab)

Astim tedavisinde bir diger strateji de spesifik hedeflere yonelen tedavilerdir.
Omalizumab, rekombinant monoklonal anti IgE antikorudur. Serum Ig E degeri
yuksek ve astimi olan hastalarda yapilan galismalarda haftada iki ya da dort kez
subkutan omalizumab uygulamasinin semptomlari ve inhale kortikosteroid ihtiyacini
azalttigi bilinmektedir. ilk dozdan 16. doza kadar IgE dizeyinde belirgin azalma
oldugu, polen mevsiminden Once kullanilirsa rinokonjunktivit hastalarinda etkili
oldugu bilinmektedir. Son zamanlarda kronik Urtiker tedavisinde de kullaniimaktadir
(42).
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Antihistaminikler
Ketotifen hari¢ H1 antagonistler uzun dénem astim tedavisinde
onerilmemektedir. Ketotifenin, mast hicre aktivasyonunu ve mediyator salinimini

inhibe ederek kronik kullanimda astim kontrolini saglayabilicedi bilinmektedir (43).

immiinoterapi

Hastanin duyarli oldugu allerjen ekstresinin giderek artan dozlarda verilmesi
ile hastanin immun cevabini degistirerek semptomlarin ve ilag kullaniminin
azaltimasi yada ortadan kaldiriimasini amaclayan tedavi yéntemidir. Bes yas

altinda kullanilmasi 6nerilmemektedir. Dort yil uygulanmalidir (1).

Astimda Farmakolojik Tedavi Prensipleri

Astim tedavisinin baslanmasi ve izleminde ‘agirlik derecesi’ ve ‘kontrol’
kavramlari kullaniimaktadir. Hastaligin agirlik derecesi belirlendikten sonra bu
agirlik derecesine karsilik gelen tedavi baslanmaktadir (Tablo 5). Tedavi ile astim
alevlenmelerinin 6nlne gecilebilmesi, glindiz semptomlarin 6nlenmesi (haftada
ikiden az), gece semptomunun olmamasi, acil servise bagvurularin ve hastane
yatiglarinin en aza indirgenmesi, akciger fonksiyonlarinin normal veya normale en
yakin dizeyde tutulmasi, kisa etkili inhale B2-agonist kullaniminin en aza
indirgenmesi (haftada ikiden az) hedeflenmektedir (10).

Tablo 5. Astimda basamak tedavisi

AZALT Kontrolii saglamak icin »

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

Hasta Egitimi

Cevresel Kontrol

Gerektiginde Hizh Etkili Beta 2-agonist

ilk secenek kontrol edici tedavi
Kontrol edici Diisiik doz IKS* Diisiik doz IKS + Ortalyiiksek doz IKS Yiiksek doz IKS +
tedaviye LTRA +LTRA LTRA vel/veya
gerek yok LABA
Alternatif tedavi Veya Alternatif tedavi Veya
Lokotrien reseptdr Orta doz IKS** Orta/yiiksek doz IKS + +Oral steroid
antagonisti (LTRA) uzun etkili beta 2-agonist (en dusuk doz)
(LABA)

*IKS: inhaler kortikosteroid

**Uglincli basamak saglik kuruluguna génderilmesi énerilir
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ISKEMi MODIFIiYE ALBUMIN

insan serum albumini kanda en fazla bulunan proteindir ve serum albumin
konsantrasyonu 3.5 — 5.3 g/dL dir. Karacigerde sentezlenir ve plazma proteinlerinin
%60’In1 olusturmaktadir. 585 aminoasitlik primer zincirden meydana gelen insan
serum albumini 17 disilfid koprisi ve bir serbest sistein aminoasitinden
olusmaktadir (44). Albuminin yapisindaki son aminoasit terminalinin, agir metalleri
(bakir, nikel, kobalt) baglama kapasitesi vardir. Hipoksik iskemik bolgede
kanlanmanin azalmasi sonucunda anaerobik metabolizma, serbest metallerin
indirgenmesi ve superoksit dismutaz (SOD) enziminin katalizér etkisiyle serbest
oksijen radikalleri olusmaktadir. iskemi durumunda ortaya cikan hipoksi, asidoz,
serbest radikal olusumu nedeniyle, bu metallerin albuminin N-terminaline
baglanmalari azalmaktadir. Yapisinda degisiklik meydana gelmis olan bu albumine

“iskemi modifiye albumin” (IMA) adi verilmektedir (45).

IMA olusmasinda daha ¢ok hidroksil (OH") serbest radikalinin etkisi oldugu
tahmin edilmektedir. Olusan bu serbest OH™ radikalleri protein, nikleik asitler ve
lipidlerin hasara ugramasinda onemli rol oynamaktadir. Albimin gibi biyolojik
molekullerin metal baglayan kisimlari spesifik Fenton reaksiyonlari sonucunda
bdlgesel zarara ugramaktadir. Aciga ¢ikan ve ortamdaki indirgeyici ajanlarla okside
olan metal atomlari bu zincirleme reaksiyonun olugsmasini sirekli tetiklerken albimin
tarafindan baglanmaya calisilir ve bagl albiimin de bir taraftan IMA olusturmaya
devam etmektedir (45).

Bar ve ark. (46) 2001 yilinda yaptiklari caligmada Perkiatan Koroner
Anjiyoplasti ile gegici iskemi meydana gelen hastalarin kanlarinda iMA
konsantrasyonunun birka¢ dakikada artmaya basladidi, daha sonra yapilan
anjiyoplasti ile reperflizyon saglandiginda yaklasik alti saat kadar bir slre
sonrasinda IMA kan konsantrasyonlarinin iskemisi olmayan kisilerdeki degerlere
indigi tespit edilmistir. IMA seviyesinin miyokard iskemisinden sonra dakikalar iginde
yukseldigi ve 4-6 saatte normal duzeyine indigi bilinmektedir. Serebral iskemide ise
ilk 24 saatinde IMA’nin temel seviyeye déndigu éne surllmektedir (47).

IMA diizeylerinin, son dénem bobrek hastalarinda, karaciger yetmezliginde,
serebrovaskuler hastaliklarda, travmalarda, bazi neoplastik hastaliklarda ve

enfeksiyonlarda da yukseldigi bilinmektedir (48).
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Sokolowska ve ark. (49) tarafindan yapilan baska calismalarda albiminin
baska kisimlarinda da zayif baglanma bdlgeleri bulunmus fakat bu bdlgelerin
fizyolojik fonksiyonlari ve 6nemi tam olarak agiga kavusturulamamigtir.

IMA, FDA (Food and Drug Administration) tarafindan miyokardiyal iskeminin
belirteci olarak kabul edilmistir. iskemi modifiye albiimin iskemide serumda 10
dakika icinde tespit edilmektedir. G6gus agrisi sebebiyle acil servislere bagvuran
hastalarada gok gabuk taniya gidilmesini saglayabilir. iskemi modifiye albiminin
akut koroner hadiselerde troponin ve elektrokardiyografi ile birlikte % 95 lik bir
tanisal degeri oldugu saptanmistir (50).Lippi ve ark. (51) yaptig1 calismada, serum
albiimin konsantrasyonuna goére IMA diizeylerindeki degisme degerlendirilmistir.
Serum albimin diizeylerine gére IMA diizeylerini diizeltmek icin onerilen formiil:
Albimine goére duzeltimis IMA (ABSU)= serum IMA x [Numune albimin
konsantrasyonu (g/dl) / Grubun median albiimin konsantrasyonu (g/dl)] formalu ile

hesaplanmaktadir.
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GEREG ve YONTEM

Pamukkale Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Sagli§i ve Hastaliklari Anabilim
Dali Cocuk Allerji ve imminoloji Bilim Dali Poliklinigine Eylil 2014 - Mart 2015
tarihleri arasinda basvuran 6-18 yas grubu, astim tanisi ile takipli 27 ¢ocuk ve ayni
yas grubundan 34 saglikh gocuk ¢alismaya alinmistir. Calisma éncesi projeye iligkin
bilgiler, calisma formu ve aydinlatimis onam formu &rnekleri ile Pamukkale
Universitesi Tip Fakiiltesi Etik Kurulu'na bagvurularak 22.07.2014 tarih ve 10 sayili
onay alindi. Bu c¢alisma Pamukkale Universitesi Bilimsel Arastirma Projeleri
Komisyonu tarafindan 2014TPF040 no’lu karar ile desteklendi.

ilk basvuru sirasinda hastalardan detayli 6yki alinip, fizik incelemeleri
yapildi, boy, yas, kilo, cinsiyet verileri kayit edildi. Cocuklar ve ailelerine bilgi
verilerek yazil izinleri alindi. Spirometre ile egzersiz dncesi solunum fonksiyon testi
yapildi. Test oncesi ve sonrasi parsiyel oksijen saturasyon deerleri kaydedildi.

Bunlara ek olarak asagidaki incelemeler yapildi.

-Tam kan sayimi
-Total Ig E
-Epidermal deri testi

-Solunum fonksiyon testi

Hastalarin astim disinda kronik hastaliklarinin olmasi, solunum fonksiyon
testlerinde ve laboratuar bulgularinda akut ve kronik inflamasyon dusundirecek
degerlerin tespit edilmesi, efor kapasitesini duslrebilecek anemilerinin bulunmasi,
sigara kullanimi olmasi, son bir aydir st solunum yolu infeksiyonu gecirmis olmasi,
egzersiz provokasyon testi 6ncesi solunum fonksiyon testinin normal olmamasi

calismamizdan ¢ikariima kriterleri olarak kabul edildi.

Hemogram Olgiimii: Hastalardan standart olarak hazirlanmig EDTA’l tiipe
2 ml kan alinarak, merkez laboratuarinda tam kan sayim cihazinda (Coultemax-M),
tam kan sayimi rutin bir degerlendirme olarak yapildi. Hemogramda eozinofil

oraninin % 4’ten fazla olmasi yuksek eozinofili kabul edildi.

Total Ig E Olgiimii: Hastalardan total Ig E dl¢iimii igin standart biyokimya

tuplerine 5 ml ven6z kan drnegi alindi. Alinan érnekler santriflj cihazi ile 2000 rpm
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hizla 10 dakika santrif(j edilerek serumlari ayrildi. Alinan drneklerdeki serum Ig E
diizeyi seroloji laboratuarinda fluoroimmunoassay metodu kullanilarak, immulite

1000 immun Assay cihazi ile 8lguildi.

Hastalardan IMA olgiimi igin egzersiz dncesi ve sonrasinda standart
biyokimya tuplerine 5 ml ven6z kan 6rnegi alindi. Alinan dérnekler santrifij cihazi ile
2000 rpm hizla 10 dakika santrifuj edilerek serumlari ayrildi. Daha sonra caligilacak
biyokimyasal analizler (albimin ve iskemi modifiye albimin) icin yeterli miktarda
serum Ornegi ayrilarak -20° C'de derin dondurucuda analiz yapilincaya kadar

saklandi.

IMA Olgiimii: 200 pl hasta serumuna 1 g/l kobalt kloriir ¢dzeltisinden 50
eklendi, karigtirildi ve oda sicakliginda 10 dakika inkibasyona birakildi. Daha sonra
1, 5 g/l DTT ¢ozeltisinden 50 ul eklendi ve karistirildi. Oda sicakliginda 2 dakika
daha inkibe edildi. 9. 0 g/l NaCl ¢ozeltisinden 1 ml eklendi. Numune korleri de
benzer sekilde DTT eklenmeden hazirlandi. Test karisimlarinin absorbanslari 470
nm’de okundu. Sonuglar, absorbans Unitelerinde de@erlendirildi. Yapilan son
calismalarda serum albiimin konsantrasyonlarina gére iIMA diizeylerinin diizeltiimesi
Onerilmektedir (51). Bu amagla tim 6érneklerde serum albimin élgimleri ile albimine

gére diizeltimis IMA diizeyleri asagidaki formiile gére hesaplandi.

Albiimine gére dizeltiimis IMA (ABSU)= serum IMA X [Numune albiimin

konsantrasyonu (g/dl) / Grubun median albimin konsantrasyonu (g/dl)]

Prick Test: Calismaya baslamadan iki hafta &ncesinde hastalarin
kullandiklari tim sistemik ilaclar birakildi. Deri Prick testi, hemsire tarafindan o6n
kolun i¢ kismina, aralarinda en az 2 cm olacak sekilde birer damla test sollisyonu
damlatilarak, lanset yardimi ile uygulandi. Deri testleri uygulandiktan 20 dakika
sonra cetvel ile 6lglldl. Sonuglar, pozitif (histamin) ve negatif (serum fizyolojik)
kontrollere gore karsilastirilarak degerlendirildi. Negatif kontrol negatif iken olusan
O6demin c¢api olgllerek Ug¢ milimetre ve Uzerindeki degerler pozitif olarak kabul edildi.

Kullanilan alerjen panelindeki baglica allerjenler:
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1.0tlar (Grass mix) 12.Ev tozu akari-1 (D. Farinea)

2.Tahillar (Cereals) 13.Ev tozu akari-2 (D.Pteronyssinus)
3.Yabani Otlar (Weed mix) 14.Mantarlar-1 (Molds 1)

4.Agaclar 1 (Trees mix1) 15.Mantarlar 2 (Molds 2)

5.Agdaglar 2 (Trees mix2) 16.Kedi tiyu (Cat dander)

6.Zeytin agaci (Olea) 17.Képek tlyl (Dog dander)

7.Cam agaci (Pine) 18.Kakao

8.Akasya agaci (False Acacia) 19.Fistik

9.Yaban arisi (Vespula species) 20.inek st

10.Bal arisi (Apis mellifera) 21.Yumurta sarisi

11.Lateks 22 Yumurta aki

Spirometrik Degerlendirmeler: Olgiimler ayakta iken ve burun Klipsi kullanilarak
yapildi. Her cocuk icin ayri, karton, tek kullanimlik agdizlik kullanildi. Olgimde,
hastalara agizlig1 agdiz icine sokmalari, dudaklarini sikica kapatmalari, dillerini
agizlik icine sokmamalari sdylendi. Once doért bes saniye normal nefes alip
vermeleri, sonra derin bir nefes alarak sabit ve hizli bir sekilde en az alti saniye
cihaza Uflemeleri sdylendi. Uygun ¢ene ve boyun pozisyonu hastalara gosterildi.
Testler ZAN 100 (Spires) solunum fonksiyon testi cihazi ile yapildi. Her 6lgim (¢
kez tekrarlanarak en iyi degerler secildi. Spirometrik degerlendirmelerden 1. saniye
zorlu ekspiryum volumu (FEV1), ekspiryum zirve akimi (PEF), ve 1. saniye zorlu
ekspiryum volimu/zorlu vital kapasite (FEV1/FVC), orta ekspiratuar akim hizi
(MEF25-75) degerleri calismada kullanildi.

Egzersiz Testi: Calismaya alinan ¢ocuklara 20-24 derece oda isisi olan bir
ortamda test yapildi. Egzersizden dnce solunum fonksiyon testi uygulanarak FEV1,
FEV1/FVC, PEF, MEF25-75 degerleri belirlendi. Egzersiz testi i¢in ¢ocuklar kosu
bandinin (Hottrick-pro 3400) Uzerine c¢ikarilarak dusik hizda teste baslandi. 2-3
dakika igerisinde (220 vuru-yas formuliyle) her gocuga 6zel hesaplanan kalp tepe
atim hizina ulasilacak sekilde kosu bandinin dénme hizi arttirildi. Hedeflenen kalp
tepe hizi, yasa goére maksimum kalp atim hizinin %75-80 kadari olacak sekilde
planlandi. Hastalarda hedeflenen kalp tepe hizina ulagildiktan sonra 0., 5., 10., 15.,

ve 20. dakikalarda solunum fonksiyon testi dlcimleri yapildi. FEV1 yuzde degisimi
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[(Egzersiz Oncesi FEV1-Egzersiz Sonrasi FEV1)/ (Egzersiz Sonrasi FEV1)] formlii
ile hesaplandi. FEV1 de test sonrasi herhangi bir élcimde FEV1 degerinin %10
azalmasi supheli, %15 azalmasi ise egzersize bagli bronkokonstriksiyon olarak

yorumlandi ve egzersiz testi pozitif kabul edildi.

istatistiksel Analizler: Verilerin degerlendiriimesinde SPSS (Statistical
Package for Social Sciences) paket programi versiyon 17.0 kullanildi. Tanimlayici
veriler, aritmetik ortalama ve standart sapma (ortalamatSS) (minimum-maksimum
degerler), sayimla elde edilen veriler sayl (n) ve yuzde (%) olarak hesaplandi.
Niteliksel verilerin karsilastirimasinda Pearson Ki-Kare testi, gruplanmis verilerin
oranlarinin karsilastiriimasinda x2 testi (Ki—kare testi) uyguland. iki grup arasindaki
niceliksel verilerin karsilastirilmasinda normal dagilim gosteren parametrelerde
bagimsiz 6rnekler (independent samples) t testi, normal dagilim gdsteren
parametrelerin grup ici karsilastirmalarinda eslenik érnekler (Paired samples) t testi
uygulandi. Normal dagilim gosteren ve zaman icinde tekrarlanan parametrelerin
grup karsilastirmalar icin Tekrarli Olgim Varyans Analizi (Repeated Measures

Anova) testi uygulandi.

Sonugclar % 95 guven araliginda, anlamlilik p<0,05 dizeyinde degerlendirildi.
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BULGULAR

Calismaya alinan tim hastalarin akciger grafileri, tam kan sayimlari, karaciger
ve bdbrek fonksiyon testleri normaldi. Calismaya katilan toplam 61 gocugun 29'u kiz
(%47,6), 32’si erkek (%52,4) idi. Calismaya alinanlar iki gruba ayrildi. I. Grup; Astim
grubu, ll.grup; kontrol grubu idi. Astim grubunda 12 kiz (%44,4), 15 erkek (%55,6),
kontrol grubunda ise 17 kiz (%50), 17 erkek (%50) bulunmakta idi. Astim grubundaki
29 g¢ocugun yas ortalamasi 11,031£2,68 vyil, kontrol grubundaki 32 c¢ocudun yas
ortalamasi 11,02+2,84 yil idi. Vicut agirligi ortalamasi astim grubunda 33.511£9,45
kg, kontrol grubunda ise 35,85+11,08 kg, boy ortalamasi astim grubunda
141,441+14,1 cm, kontrol grubunda ise 140,23+13,01 cm olarak saptandi. Gruplarin
yas ve cinsiyet, vlcut agirigi, boy, maksimum kalp atim hizina ulasma suresi
ortalamalarinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunamadi (p>0,05).

Ailede doktor tanili astim oykisu astim grubundaki 11 c¢ocukta (%40,7),
kontrol grubunda 3 c¢ocukta (%8,8), deri prick testi pozitifligi astim grubunda 15
cocukta (%55,6), kontrol grubunda 7 g¢ocukta (%20,6) saptandi. Eozinofil ylzde
ortalamasi, astim grubunda 3,66+1,89, kontrol grubunda 2,37+0,87, serum total Ig E
dizeyi astim grubunda 189,37£149,81 1U/ml, kontrol grubunda 51,67+29,01 1U/ml,
maksimum kalp atim hizina (KAH) ulagsma suresi astim grubunda 93,2+33,9 sn,
kontrol grubunda 107+24,9 sn idi.

Ailede doktor tanili astim dykidsl, atopi dykiusu ve deri prick testi pozitifligi
oranlari agisindan karsilastirildiginda astim ve kontrol grubu arasinda anlaml fark
tesbit edildi (sirasiyla p:0,005,p:0,017, p:0,007). Eozinofil ylzdesi ve serum total Ig
E degerleri agisindan karsilastirildiginda astim ve kontrol grubu arasinda istatistiksel
olarak anlamli fark saptandi (p<0,001). Calismaya katilan ¢ocuklarin gruplara gore
demografik 6zellikleri Tablo 6’de gdsterildi.

Test Oncesi FEV1 ortalamasi astim grubunda % 99,14+10,25, kontrol
grubunda % 103,1+7,72, FEV1/FVC ortalamasi astim grubunda % 105,44+8,64,
kontrol grubunda % 107,61+7,13, PEF ortalamasi astim grubunda % 83,5+5,6,
kontrol grubunda % 86,5+6,9, MEF 25-75 ortalamasi astim grubunda % 90,59+12,
kontrol grubunda % 95,2+10,6, oksijen saturasyon % ortalamasi astim grubunda
99,3+1,3, kontrol grubunda 98,7+1,3, IMA ortalamasi astim grubunda 0,22+0,06
ABSU, kontrol grubunda 0,20+0,07 ABSU idi. Gruplarin test oncesi FEV1,
FEV1/FVC, PEF, MEF 25-75, oksijen saturasyon %, IMA ortalamalarinda
istatistiksel olarak anlaml fark bulunmamigtir (p>0,05). Calismaya katilan gocuklarin

gruplara gore test dncesi degerleri Tablo 7°de gdsterildi.
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Tablo 6. Astim ve kontrol grubunun demografik 6zellikleri

Astim (n:27) Kontrol (n:34) p
Cinsiyet (K/E) 12/15 17/17 0,797
Yas (yil) 11,03+2,68 11,02+2,84 0,992

(7-16) (6-16)
Viicut agirhgi (kg) 33,51+9,45 35,85+11,08 0,387
Boy (cm) 141,44%14,10 140,23£13,01 0,730
Ailede atopi oykiisii (var/yok) 8/16 2/32 0,017
Ailede doktor tanili astim oykiisii (var/yok) 11/16 3/31 0,005
Deri Prick testi positifligi (var/yok) 15/12 7127 0,007
Eozinofil (%) 3,66+1,89 2,37+0,87 <0,001
Total IgE (IU/ml) 189,37£149,81 51,67+29,01 <0,001
Maksimum KAH ulagma siiresi (sn) 93,2+33,9 107+24,9 0,073

(44-156) (54-159)

Tablo 7. Astim ve kontrol grubunun egzersiz testi 6ncesi FEV1, FEV1/FVC, PEF,

MEF 25-75, oksijen saturasyon %, IMA verileri

Astim Kontrol p

FEV1 (%) 99,14£10,25 103,11£7,72 0,090
(85-124) (88-118)

FEV1/FVC (%) 105,44+8,64 107,61£7,13 0,286
(88-117) (91-117)

PEF (%) 83,5+5,6 86,5+6,9 0,072
(80-100) (80-100)

MEF25-75 (%) 90,59+12 95,2+10,6 0,110
(75-118) (80-116)

Test 6ncesi 02 saturasyonu (%) 99,3+1,3 98,7+1,3 0,346
(95-100) (95-100)

Test 6ncesi IMA (ABSU) 0,22+0,06 0,20+0,07 0,503
(0,1-0,35) (0,1-0,34)

Test sonrasi FEV1 dlzey ortalamasi astim grubunda % 75,915,6, kontrol
grubunda % 108,5+11,9; FEV1/FVC ortalamasi astim grubunda % 79,8+3,7, kontrol
grubunda % 109,2+8,3, PEF degeri astim grubunda % 62,8+9,9, kontrol grubunda
% 95,5£13,1, MEF 25-75 degeri astim grubunda % 65,1+£9,9, kontrol grubunda %
109,2+18,9, oksijen saturasyon % deger ortalamasi astim grubunda 92,6123,
kontrol grubunda 98,1+1,5, IMA ortalamasi astim grubunda 0,73+0,08 ABSU,
kontrol grubunda 0,28+0,07 ABSU idi.
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Sekil 2. Gruplar arasinda test sonrasi IMA degerleri
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Test sonrasi FEV1, FEV1/FVC, PEF, MEF 25-75, oksijen saturasyon, IMA
degerleri acisindan astim ile kontrol gruplari arasinda istatistiksel olarak anlaml fark
saptandi (p<0,001). Calismaya katillan cocuklarin gruplara goére test sonrasi
degerleri Tablo 8'de gdésterildi.

Test sonrasi FEV1 degisim dizeyi astim grubunda % -23,0315,3, kontrol
grubunda % 5,3+8,9, FEV1/FVC degdisim dizeyi astim grubunda % -23,945,3,
kontrol grubunda % 2,0+6,1,PEF dedisim dizeyi astim grubunda % -24,6%11,6,
kontrol grubunda % 10,6+£15,2, MEF 25-75 dedisim dlzeyi astim grubunda
%-27,4+11,9, kontrol grubunda % 15,3,2+20,2, oksijen saturasyon % degisim deger
ortalamasi astim grubunda -6,4+2,3, kontrol grubunda 0,5+1,2, IMA degisim
ortalamasi astim grubunda 0,51+0,07 ABSU, kontrol grubunda 0,051£0,07 ABSU idi.
Test sonrasi FEV1, FEV1/FVC, PEF, MEF 25-75, oksijen saturasyon, iIMA degisim
dizeyleri agisindan astim ile kontrol gruplari arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
saptandi (p<0,001) (Tablo 9).

Tablo 8. Astim ve kontrol grubunun egzersiz test sonrasi FEV1, FEV1/FVC, PEF,
MEF 25-75, oksijen saturasyon, IMA verileri

Astim Kontrol o]

FEV1 (%) 75,9%5,6 108,9+11,9 <0,001
(59-83) (85-134)

FEV1/FVC (%) 79,8%3,7 109,248,3 <0,001
(70-85) (82-118)

PEF (%) 62,8+9,9 95,5+13,1 <0,001
(36-80) (80-131)

MEF25-75 (%) 65,1£9,9 109,2+18,9 <0,001
(40-80) (80-145)

Test sonrasi 02 saturasyon (%) 92,6+2,3 98,1+1,5 <0,001
(88-97) (95-100)

Test sonrasi IMA (ABSU) 0,73+0,08 0,28+0,07 <0,001
(0,59-0,91) (018,-0,44)
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Sekil 3. Astim grubunda test dncesi ve sonrasi IMA degerleri
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Tablo 9. Astim ve kontrol grubunun egzersiz test dncesi ve sonrasi FEV1,
FEV1/FVC, PEF, MEF 25-75, oksijen saturasyon, IMA degisim dizeylerinin

karsilastiriimasi

Astim Kontrol p

FEV1 yiizde degisim (%) -23,05,3 5,38,9 <0,001
(-37,2- -15,2) (12,7-27)

FEV1/FVC yiizde degisim (%) -23,945,3 2,06,1 <0,001
(-31,6- -14,8) (-14,0- 17,0)

PEF yiizde degisim (%) -24,6%11,6 10,6+15,2 <0,001
(-55,5- -12,5) (-7,9-54,0)

MEF25-75 yiizde degisim (%) -27,4+11,9 15,3+20,2 <0,001
(-52,1- -6,2) (-12,2-63,7)

02 saturasyonu degisim (%) -6,4%2,3 0,5+1,2 <0,001
(-7,3- -5,4) (-2,0- 3,0)

IMA degisim (ABSU) 0,51£0,07 0,07£0,05 <0,001
(0,37-0,66) (-0,05- + 0,19)

Astim grubunda egzersiz testi sonrasi FEV1 degisim duzeyi hastalarin
7’sinde (%25,9) hafif (%15-20 azalma) duzeyde, 17’sinde (%63) orta (%20-30
azalma) dizeyde, 3’Unde (%11,1) agir (>%30) duzeyde; FEV1/FVC degisim duzeyi
hastalarin 8'inde (%29,6) hafif (%15-20 azalma), 16’sinda (%59,3) orta (%20-30
azalma) duzeyde, 3’Unde (%11,1) adir (>%30) dizeyde; MEF 25-75 degisim dizeyi

hastalarin 14’Ginde (%51,9) anlamsiz, 13’Unde (%48,1) anlamli saptandi.
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Egzersiz testi sonrasi FEV1 degeri hafif duzeyde azalan astimli grupta test
dncesi IMA 0,20+0,05 ABSU, test sonrasi IMA 0,20+0,07 ABSU, FEV1 degeri orta
diizeyde azalan grupta test éncesi IMA 0,20+0,06 ABSU, test sonrasi IMA
0,70+0,08 ABSU, FEV1 degeri agir diizeyde azalan grupta test éncesi IMA
0,20+0,09 ABSU, test sonrasi IMA 0,70+0,14 ABSU idi. FEV1 degeri hafif diizeyde
azalan grupta test éncesi ve sonrasi IMA degerinde istatistiksel olarak anlamli fark
saptanmadi (p:0,739), FEV1 degeri orta ve agir dizeyde azalan gruplarinda test

dncesi ve sonrasi IMA degerinde istatistiksel olarak anlamli fark saptandi (p<0,001).

Sekil 4. Astimh grupta test sonrasi FEV1, FEV1/FVC, MEF 25-75 degerleri
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Egzersiz testi sonrasi FEV1/FVC degeri hafif dizeyde azalan astiml grupta
test 6ncesi IMA 0,22+0,06 ABSU, test sonrasi IMA 0,28+0,07 ABSU, FEV1/FVC
degeri orta diizeyde azalan grupta test éncesi IMA 0,21+0,07 ABSU, test sonrasi
IMA 0,70+0,07 ABSU, FEV1/FVC degeri agir diizeyde azalan grupta test éncesi
IMA 0,26+0,03 ABSU, test sonrasi IMA 0,77+0,13 ABSU idi. FEV1/FVC degeri hafif
diizeyde azalan grupta test éncesi ve sonrasi IMA degerinde istatistiksel olarak
anlamh fark saptanmadi (p:0,482), FEV1/FVC degeri orta ve agir dizeyde azalan
gruplarinda test éncesi ve sonrasi IMA degerinde istatistiksel olarak anlamli fark
saptandi (p<0,001).

Egzersiz testi sonrasi MEF 25-75 degeri anlamsiz duzeyde azalan astimli
grupta test dncesi IMA 0,22+0,06 ABSU, test sonrasi IMA 0,71+0,07 ABSU, MEF
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25-75 degeri anlamli diizeyde azalan grupta test dncesi IMA 0,22+0,07 ABSU, test
sonrasi IMA 0,75+0,10 ABSU saptandi. MEF 25-75 degerlendirimesinde %30’dan
fazla ve az azalan gruplarda test dncesi ve sonrasi IMA degerlerinde istatistiksel

olarak anlamli fark saptandi (sirasiyla p:0,007, p:0,008) (Tablo 10).

Astim hasta grubunda solunum fonksiyon testinde pozitif bulgu saptanma
suresi hastalarin 18’inde (%66,7) 0. dk, 6'sinda (%22,2) 5. dk, 2’'sinde (%7,4) 10. dk,
1’'inde (%3,7) 15. dk, 0'inda (%0) 20. dk olarak saptandi (Tablo 11).

Tablo 10. Astim grubunda egzersiz testi sonrasi FEV1, FEV1/FVC, MEF 25-75

degisim ve IMA diizeylerinin degerlendiriimesi

Astim (n/%) IMA Test Oncesi IMA Test Sonrasi P

FEV1 azalma %

15-20(hafif) 7 (%25,9) 0,2+0,05 0,2+0,07 0,739

20-30(orta) 17 (%63,0) 0,240,06 0,740,08 <0,001

>30(agir) 3 (%11,1) 0,2+0,09 0,740,14 <0,001
FEV1/FVC azalma %

15-20(hafif) 8 (%29,6) 0,22+0,06 0,28+0,07 0,482

20-30(orta) 16 (%59,3) 0,21%0,07 0,740,07 <0,001

>30(agir) 3 (%11,1) 0,26+0,03 0,7740,13 <0,001
MEF25-75 azalma %

<30 14 (%51,9) 0,22+0,06 0,71+0,07 0,008

>30 13 (%48,1) 0,2240,07 0,75%0,10 0,007

Tablo 11. Astim hasta grubunda solunum fonksiyon testi (SFT) pozitif bulgu

saptanma slre degerlendiriimesi

SFT pozitif bulgu siire (dk) Astim (n) %
0.dk 18 %66,7
5. dk 6 %22,2
10.dk 2 %7,4
15.dk 1 %3,7
20.dk 0 %0
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Astim grubunda test sonrasi IMA degeri ile solunum fonksiyon testleri,
oksijen saturasyonu yizdesi, total Ig E ve eozinofil parametreleri arasindaki iligki
Tablo12’de gosterildi.

Tablo 12. Test sonrasi IMA degeri ile test sonrasi FEV1, FEV1/FVC, PEF, MEF 25-

75, oksijen saturasyonu, total Ig E ve eozinofil parametreleri arasindaki iligki

Parametreler p degeri r degeri
FEV1 (%) <0,001 -0,331
FEV1/FVC (%) <0,001 -0,803
PEF (%) <0,001 -0,750
MEF25-75 (%) <0,001 -0,775
FEV1 yiizde degisim (%) <0,001 0,752
FEV1/FVC yiizde degisim (%) <0,001 0,780
MEF25-75 yiizde degisim (%) <0,001 0,748
Test sonrasi oksijen saturasyonu <0,001 -0,738
Total IgE (IU/ml) <0,001 0,543
Eozinofil (%) 0,004 0,367
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TARTISMA

Astim, degisik uyaranlara karsi artmis hava yolu duyarhliyi ve geri
doénusumli hava yolu obstriksiyonu ile karakterize kronik inflamatuar bir hastaliktir.
Bu obstriksiyonun temelinde bircok hicre ve hicrelerden ortama salinan
mediatorler rol oynamaktadir. Astimda hava yolu inflamasyonunun varligini ve
derecesini belirlemek, uygulanan tedavilerin etkinligini degerlendirmek icin solunum
fonksiyon testleri, brons provokasyon ve reverzibilite testleri, deri prick testleri,
serum Ig E dizeyi, indikte balgam incelemesi, ekshale havada nitrik oksit 6lgim
gibi cesitli testler kullaniimaktadir. Solunum fonksiyon testi, 6 yas altindaki hastalarin
¢ogunda, etkin iletisimin saglanamadidi ¢ocuklarda, yastan bagimsiz olarak mental
motor retardasyon durumlarinda, sessiz akciger tablosunun olustugu, ekspiryumun
belirgin kisitlandigr agir astim ataklarinda yapilamamakta, astim tanisi agirlikli
olarak klinik degerlendirme ve fizik incelemeye dayanmaktadir (1,10). Solunum
fonksiyon testi yapilamayan bu hasta grubunda objektif ve noninvaziv yeni tani
yontemlerine ihtiya¢g vardir. Sunulan g¢alismamizda egzersiz provakasyon testi ile
bronkospazm saptanan astimli hastalarda, yeni bir iskemi belirteci olan serum IMA

dizeyleri ve solunum fonksiyon testleri ile iligkisi incelenmistir.

Astim ¢ocuklugun erken dénemlerinde erkek ¢ocuklarda kiz ¢ocuklara gore
iki kat daha fazla gorilmektedir. Cinsiyetler arasindaki prevalans farki adolesans
doneminde egitlenir, erigkin donemde ise kadinlarda daha fazla gérilmeye baglar
(1,20). Cinsiyete bagh bu farkhliklarin nedeni acik degildir. Hormonal durumun astim
olusma riskini etkileyen faktoérlerden biri oldugu dusunulmektedir. Cinsiyet farkliligina
bagl olarak dogumda erkeklerde daha kuguk olan akciger hacminin ve solunum
yolu boyutunun erigkin donemde kadinlardan daha buylk olmasi ve akcigerlerin
baylime hizinin daha ylksek olmasi potansiyel bir alternatif aciklama olarak 6ne
surdlmastir (52). Bizim galismamizda test uyumu igin 6-18 yas arasi (ortalama yas
11,03%2,68 yil) hasta grubu secilmistir. Astim grubunda 12 kiz (%44,4), 15 erkek
(%55,6), kontrol grubunda 17 kiz (%50), 17 erkek (%50) bulunmaktadir ve cinsiyet

acisindan iki grup arasinda anlaml fark saptanmamistir.
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Astim etyolojisinde genetik ve cevresel faktdrler dnemli rol oynamaktadir.
Ebeveynden birinin astimli olmasi durumunda gocukta astim gorulme riski %20-30’a
yukselmekte, ebeveynin her ikisinin de astimli olmasi durumunda ise bu risk %60-
70’e ulagsmaktadir (10). Denizli ilinde 2008 yillinda ISAAC protokolu kullanilarak 13-
14 yas grubu c¢ocuklarda yapilan ¢alismada ailede astim dykisu astimli ¢ocuklarda
yuksek risk faktoru olarak saptanmigtir (11). Martinez ve ark. (53) 6 yasindan 6nce
hi¢c hisilti atagi gecirmemis, annesinde astim &éykisl olan ¢ocuklarda ortalama 6
yasinda persistan higiltiya sahip olma riskinin 4 kat arttigini bildirmiglerdir. Bizim
calismamizda da ailede astim oykusu varligi astimli hasta grubunda %40,7, kontrol
grubunda %8,8 bulundu, iki grup arasinda anlamli fark saptandi (p:0,005).

Literaturle ile uyumlu olarak astim éykusu varhigi risk faktori olarak saptanmistir.

Cocukluk c¢agi astim gelisiminde ailede atopi OykislU 6nemli bir risk
faktoridir. Ailede atopi Oykisi olmayan c¢ocuklarda aeroallerjenlere karsi
duyarlanma riski %16 iken, ailede atopi dykusu olanlarda bu risk %39’a ¢ikmaktadir
(54). ince ve ark. (11) Denizli ilinde 2008 yilinda 3000 cocukla yaptigi calismada
astim sikligi ailelerinde atopi dykusl olan ¢ocuklarda, ailelerinde atopi dykisu
olmayan ¢ocuklara gére anlamli olarak daha ylksek saptanmistir. Cengizlier ve ark.
(55) tarafindan astimli cocuklarin ailelerinde alerjik hastalik bulunma oranlari Ankara
ilinde %57,6 olarak bildirilmistir. Melen ve ark. (56) isveg'te yaptiklari calismada
astimh ¢ocuklarin ailelerinde alerjik hastalik bulunma orani %74 olarak bildiriimigtir.
Calismamizda ailede atopi 6ykisu diger calismalarin genelinde c¢ikan sonuglarla

uyumlu olarak astim grubunda kontrol grubundan ylksek saptanmistir.

Total serum Ig E dizeyi ylksekligi ile astim arasinda iligki oldugu
bilinmektedir. Nursoy ve ark. (57) yaptidi bir calismada astimli hastalarin
%72,4’Unde total serum Ig E dizeyi yuksek bulunmustur. Naqvi ve ark. (58) 2007
yihinda 739 hastada yaptiklari ¢alismada yuksek serum Ig E duzeyleri tespit edilen
hastalarin akciger fonksiyonlarinin daha koétu ve astiminin daha siddetli oldugunu
tespit etmislerdir. Calismamizda da total serum Ig E duzeyi astimli hasta grubunda
189,37+149,81 IU/ml, kontrol grubunda 51,67£49,01 1U/ml bulunmus olup iki grup
arasinda bu degerler agisindan anlamh fark saptanmistir (p<0,001). Literatirlerle
uyumlu olarak total serum Ig E duzey yuksekligi astim igin risk faktoru olarak

saptanmistir.
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Astimli hastalarin havayollarinda eozinofillerin sayisi artmaktadir ve
eozinofillerden salgilanan proteinler havayolu epitel hicrelerine zarar vermektedir.
Bu hucrelerin ayrica buyume faktorlerinin salinmasinda ve hava yolunun yeniden
sekillendiriimesinde rolleri oldugu dusunulmektedir (59). Bousquet ve ark. (60)
yaptiklar ¢alismalarinda astimli hastalarda hem kan hem de bronkoalveolar lavaj
sivisi eozinofil dizeyini ylUksek saptamiglardir. Eozinofil dizeyleri ile hastaligin
siddeti ve akciger fonksiyonlari arasinda bir korelasyon oldugunu bildirmislerdir.
Cetemen ve ark. (61) yaptigi calismada cocukluk c¢agi astiminin dogal seyrini
etkileyen ve kot prognozu belirleyen faktorler arasinda hipereozinofili gosterilmistir.
Balaban ve ark. (62) yaptigi calismada serum eozinofil dizeyleri doku eozinofili
durumunu tam olarak yansitamamakla beraber astim icin 6énemli bir risk faktori
olarak tespit edilmis ve astim kontrolUinun degerlendiriimesinde belirleyici olabilecegi
dusunudlmuastir. Calismamizda da astimhi hasta grubunda kan eozinofil dizeyi
literatiir ile uyumlu olarak kontrol grubundan yiksek ve hipereozinofili astim icin risk

faktoru olarak saptanmistir.

Allerjen duyarhhgdi astimin ortaya ¢ikmasinda 6nemli faktorlerinden biridir.
Tarkiyede yapilmis cesitli calismalarda astimli ¢ocuklarda en az bir allerjene karsi
duyarhlik oraninin % 42-61 arasinda degistigi bildirilmigtir (63-65). Yurt disinda
yapilan ¢alismalarda ise bu oranin % 28-83 arasinda degistigi gorulmektedir (66-
68). Cetemen ve ark. (61) yaptigi calismada ¢ocukluk astiminin dogal seyri ve kotl
prognozu belirleyen faktérler arasinda deri prick testi pozitifligi gdsterilmistir.
Balaban ve ark. (62) yaptigi ¢calismada astimli hastalarda deri prick testi ile en az bir
allerjene karsi duyarlilik saptanma orani % 54,9 olarak bulunmustur. Calismamizda
da deri prick testi pozitifligi astimli hasta grubunda %55,6, kontrol grubunda %20,6
idi. Deri prick testi pozitifligi kontrol grubundan istatistiksel olarak yuksek saptandi
(p:0,007). Literatur ile uyumlu olarak g¢alismamizda alerjen duyarhhidi astim risk

faktoru olarak saptanmistir.

Astimda kardiyak ve respiratuar sistemlerin iligkisini ortaya koymak icin
bircok calisma yapiimis ve Ozellikle kalp hizi arastinimigtir. Kalp hizi kardiyak
otonomik aktiviteden birincil dizeyde etkilenmektedir. Parasempatik aktivite kalp

hizini yavaslatirken sempatik aktivite artmaktadir (69). Kalp hizi Uzerine
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parasempatik etki nervus vagus araciligi ile asetilkolin salgisiyla, sempatik etki ise
sempatik sinirler araciligi ile epinefrin ve norepinefrin salinmasiyla olmaktadir.
Egzersiz, fiziksel uyaranlar, mental stres, solunumda meydana gelen degisiklikler ve
metabolik nedenlerle kalp hizinda otonomik tonusdaki degisikliklerin bir sonucu
olarak artma veya azalma olmaktadir. Yapilan birgok ¢alismada egzersizi takiben
astimli hastalarda saglikli kontrollere gore farkli otonom fonksiyonlarin saptandigi
belirtiimistir (70-72). Ayyildiz ve ark.(73) iyi kontrolli astim hastalarinda egzersizin
otonom sinir sistemi Uzerine olan etkisini arastirmislar, astimli hastalarin saglikh
kontrollerle karsilastirildiginda egzersiz suresi, egzersiz ile ulasilan maksimum kalp
hizi ve siresi arasinda anlaml fark saptamamiglardir. Calismamizda da Ayildiz ve
ark. yaptigi calismayla uyumlu olarak astimli hasta grubu ile kontrol grubu arasinda
egzersiz ile maksimum kalp hizina ulasma suresi arasinda anlamh fark

saptanmamisgtir.

Egzersiz provokasyon testi astim ayirici tanisinda  kullanilabilir,
bronshiperreaktivitesini gosterebilir ve daha 6zguldir (1,10). Normal bireylerde
egzersizden sonra FEV1'deki ortalama dusis %5 ya da daha azdir. Saglikli okul
cocuklarinin %92’'sinde FEV1'de %10’dan daha az disus olmaktadir. Yapilan
¢alismalarda, astimh hastalarin %45-90'da egzersizle oksurik ve nefes darligi
oldugu saptanmistir (1,4). FEV1 ya da PEF degerinde %15'ten fazla dlisme olmasi
hastada bronghiperreaktivitesi oldugu anlamina gelir ve astim igin pozitif prediktif
degeri yuksektir. FEV1'de %15-20 arasinda disme hafif , %20-30 arasinda disme
orta derecede ve %30'dan fazla disme agir bronkospazmi gdstermektedir (1,10).
Busquets ve ark. (74) Barselona’da 13 ile 14 yas arasi 3000 okul c¢agindaki
¢ocuklarda yaptigi calismada egzersiz provakasyon testi pozitifligi ile astim dykisu
arasinda bir iligki oldugu saptanmistir. Rupp ve ark. (75) yaptigi ¢alismada ise lisel
sporcularda astim degerlendirimesinde sadece SFT ve anket kullaniimasinin
egzersiz provakasyon testine gore yalanci pozitif sonuglar oldugu gdésterilmistir.
Okul ¢agindaki gocuklarda yapilan bir bagka ¢alismada saglkli gcocuklarda egzersiz
provakasyon testi pozitifik orani %16, astimh c¢ocuklarda ise %47 olarak
bulunmustur (76). Ginig ve ark. (77) astimli hastalarda yapti§i egzersizle brons asiri
duyarhihdinin incelendigi caligmasinda hastalarin egzersiz provakasyon testi
pozitiflik orani %34.4 bulunmustur. Malakauskas ve ark. (78) 2003 yilinda yaptigi
calismasinda 20 astimli hastada %45 oraninda egzersize bagli bronkospazm

saptamiglardir. Apaydin ve ark. (79) 2008 yilinda yaptigi ¢alismasinda astimh 30
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olgunun 15inde (%50) egzersize baglh anlamli derecede bronkospazm
saptamiglardir. Calismamizda test sonrasi FEV1, FEV1/FVC, PEF, MEF 25-75,
acgisindan astim ile kontrol gruplari arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptandi
(p<0,001). Egzersiz testi sonrasinda FEV1 degerinde hafif dizeyde azalma %25,9,
orta diizeyde azalma %63, agir dizeyde azalma %11,1; FEV1/FVC degerinde hafif
dizeyde azalma %29,6, orta dizeyde azalma %59,3, adir diizeyde azalma %11,1;

MEF 25-75 degerinde anlamli azalma %48,1 oraninda saptanmistir.

italya’da Avrupa Toplulugu Solunum Sagligi Arastirmasi sonuglari FEV1 ve
FEV1/FVC orani gibi solunum fonksiyon test olgimlerinin, brons hiperreaktivitesi
olan genc¢ eriskinlerde daha dusik oldugunu tesbit etmistir (80). Astim benzeri
semptomlari olan ¢ocuklarda cesitli calismalarda havayolu asiri duyarlihdi ve dusuk
FEV1 duzeyleri arasinda gulclu bir iliski bulunmustur (81,82). Ginis ve ark. (77)
yaptigi bir calismada egzersiz provakasyon testi pozitif saptanan olgularda egzersiz
testi 6ncesi FEV1, FEV1/FVC, FEF 25-75 degerleri egzersiz provakasyon testi
negatif olanlara gére daha anlamli disuk bulunmustur. MEF25-75 deg@erinin dislk
olmasinin egzersiz provakasyon test pozitifligini dngérecek dnemli bir risk faktori
oldugu bildirilmistir. igde ve ark. (83) 2008 yilinda yaptiklari ¢galismalarinda astimli
hasta grubunun baslangictaki FEV1 dizeyi ortalamasi saglikli kontrol grubuna gére
daha disik bulunmustur. Astim grubunun FEV1 dizeyinde baslangigta bu diizeyde
bir dlUsuklik olmasinin hastaligin dogal seyrine bagh bir sonu¢ oldugu, bronsial
hiperreaktiviteden kaynaklanmadigdi bildirilmistir. Apaydin ve ark. (79) 2008 yilinda
yaptiklari galismalarinda astim grubu ile saglikli kontrol grubunun test dncesi PEF,
FEV1, FEF25-75 degerleri istirahatte degerlendirildiginde anlamli bir farklilik
saptanmamistir. Bizim ¢alismamizda test 6éncesi FEV1 ortalamasi astim grubunda
%99,14+£10,25, kontrol grubunda %103,1+7,72, FEV1/FVC ortalamasi astim
grubunda %105,44+8,64, kontrol grubunda %107,61+7,13, PEF ortalamasi astim
grubunda %83,515,6, kontrol grubunda %86,51£6,9, MEF 25-75 ortalamasi astim
grubunda %90,59+12, kontrol grubunda %95,2+10,6 idi. Astim grubu ile saglikli
kontrol grubunun test 6ncesi FEV1, FEV1/FVC, PEF, MEF25-75 dederlerinde

istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamistir (p>0,05).
Literatire gore FEV1 degerindeki en yuksek dusus egzersizden sonraki 5-

10. dakikalarda gézlenmektedir (84). Afrasiabi ve ark. (85) PEF degderindeki disme

oraninin 6-8 dakika sureli egzersizlerde en yilksek degere vardigini, 8-10 dakikada
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plato ¢izdigini 10. dakikadan sonra baslangi¢ degerine déndugund saptamiglardir.
Morton ve ark. (86) yaptiklari ¢alismada PEF degerindeki dismenin 16. dakikadan
itibaren basladigini saptamislardir. Bagka calismalarda brons daralmasinin 30 ile 60
dakika iginde duzeldigi bildirilmigtir (87,88). Bizim galismamizda FEV1 degerindeki
en belirgin dlsus egzersizden sonraki 0-5. dakikalarda gozlenmistir (%66,7’si O.
dakikada, %22,2’si 5. dakikada).15. dakikadan sonra FEV1 degerinde dusme
saptanmamis olup, 20. dakikadan sonra SFT yapiimamistir. Hastalarin %88,9’'unda

ilk 5 dakika icinde bronghiperreaktivitesini géstermek mimkin gorinmektedir.

Astim atagi sirasinda olusan kigik havayollarinin obstriiksiyonu sonucunda;
havayolu direnci artar, ekspiryum uzar, inspiryum ¢abasi ve intratorasik basing artar,
ventilasyon/perflizyon orani ve akciger kompliyansinda bozulma olur. Akcigerlerde
hava hapsi ile asiri havalanma gelisir, pulmoner dolasimda basin¢ artisi olur ve
bunlarin sonucunda kanin oksijenlenmesi azalarak hipoksi meydana gelir (89). Hafif
arteriyel hipokseminin goérildigu hafif astim ataginda oksijen satirasyonu
normalden dislk, ancak %95’den yuksek, PEF ise %80'nin Uzerinde; orta derecede
astim ataginda oksijen satlrasyonu %91-95 arasinda, PEF %60- 80 arasinda; agir
derecede astim ataginda oksijen satlrasyonu %91'in altinda, PEF ise %60'In
altindadir. Sonug olarak astim atagi geciren hastalarda atak siddetine bagli olarak
degisen derecelerde hipoksi gelismektedir (1,90). Bizim galismamizda astimli hasta
grubunda egzersiz provokasyon testi sonrasi oksijen saturasyon ylzdesi test

oncesine gore anlaml disik saptanmistir.

Son zamanlarda yapilan calismalarda iskemi modifiye albiminin (IMA)
eriskinlerde akut koroner sendromlarda, 6zellikle acil servislerde tani asamasinda
kullanilabilecegdi tespit edilmis ve FDA onayi almigtir (50). David Bar ve ark. (46)
2001 yihinda yaptiklari calismada perkutan koroner anjiyoplasti ile gecici iskemi
meydana gelen hastalarin kanlarinda IMA konsantrasyonunun birkag dakikada
artmaya basladigi, daha sonra yapilan anjiyoplasti ile reperflizyon saglandiginda
yaklagik alti saat sonra IMA kan konsantrasyonlarinin iskemisi olmayan kisilerdeki
degerlere indigi tespit edilmistir. IMA seviyesinin miyokard iskemisinden sonra
dakikalar icinde ylkseldigi ve 4-6 saatte normal dizeyine indigi bilinmektedir.
Serebral iskemide ise IMA'nin ilk 24 saatte bazal seviyeye déndugi one
surulmektedir (47).
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GUnUmuzde akut gogus agrili hastalarda miyokard iskemisi erken tanisinda
IMA dlctimi énerilmektedir. Yapilan bir calismada, gdgis agrisi ile acil servise gelen
hastalarda akut koroner sendromun diglanmasinda IMA’nin %90 gibi ylksek bir
degere sahip oldugu ve negatif kardiyak troponinler ve tanisal olmayan
elektrokardiyografinin G¢linun bir arada degerlendiriimesiyle, negatif prediktif
degerinin %97 oranina kadar yukseldigi bildirilmiglerdir (91). Storrow ve ark. (92)
IMA’'nIn yiiksek negatif prediktif degeri nedeniyle, her yil milyonlarca insanin acil
servislere basvurmasina neden olan miphem kardiyak yakinmalarin, akut koroner
sendroma ait olmadigini gostermek acisindan diger kardiyak belirteglerden daha
guvenli ve ekonomik oldugunu bildirmektedir. Consuegra ve ark. (93), akut gégus
agrisi olan hastalarda semptomlarin baslangicindan itibaren ilk 3 saatte olgulen

serum IMA diizeyi arttikga mortalitenin de artmakta oldugunu bildirmiglerdir.

Gundiz ve ark. (94) yaptiklari galismalarinda akut mezenter iskemi tanisinda
IMA’nin kullanilip kullanilamayacagi arastiriimistir. iskemi modifiye albumin diizeyi,
akut mezenter iskemili hastalarda, kontrol grubuna goére daha yuksek bulunmustur,
ancak eglik edebilen atrial fibrilasyon benzeri kalp damar sistemi hastaliklari ve
kiigk tromboembolik olaylarin (6zellikle pulmoner emboliler) IMA yiiksekligine

katkilari olabilecegi bildirilmistir.

Batmaz ve ark. (95) tarafindan yapilan bir galismada pulmoner emboli tanil
39 hasta ile 39 saglikli kontrol grubunda bakilan IMA diizeyleri, pulmoner emboli
tanili hasta grubunda kontrol grubuna gdére anlamli derecede ylksek bulunmustur.
IMA diizeyinin 6lciildiigi cesitli calismalarda, pulmoner emboli, mezenter iskemi,
periferal arter okllzyonu, derin ven trombozu, akut kardiyak arrest gibi akut iskemik
olaylarda, son donem bobrek hastalarinda, karaciger yetmezliginde,
serebrovaskuler hastaliklarda, travmalarda, bazi neoplastik hastaliklarda ve

enfeksiyonlarda yuksek degerler tesbit edilmistir (48,96,97).

Son [Igaligmalar IMA diizeylerinin inflamasyon siirecinde de arttigina vurgu
yapmaktadir. Diyabetli hastalarda yapilan ¢alismalarda inflamasyon sirecine bagh
IMA'nin C reaktif protein (CRP) ile beraber arttigi bildirimektedir (98,99). Akut
romatizmal atesli hastalarda artmis inflamasyonla IMA diizeylerinin artigini
gbzlemleyen bir calismada IMA’nin akut romatizmal atesli (ARA) hastalarin

izleminde CRP ve sedimantasyon gibi bir belirteg olarak kullanilabilecegi belirtiimistir
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(100). Testis torsiyonu ve kirim kongo kanamali atesi tanili hastalarda yapilan
galismalarda IMA’nin tani ve prognoz igin yeni bir belirteg olarak umudu vaat ettigi
bildirilmektedir (101,102). Sistemik inflamatuvar yanit sendromunda oldugu gibi
inflamasyonun yodun oldugu hastaliklarda oksidatif stres olusmakta ve bunun
sonucunda artmis IMA konsantrasyonlari gézlenmektedir (103). Bu bilgilerin
Isiginda IMA'nin iskemik ve oksidan bir belirte¢ olarak éne gikmasinin yaninda
cesitli inflamatuvar patolojilerde kan serum duzeyinin yukseldigi, bu nedenle
inflamatuvar bir belirtegcl] olarak degerlendiriimesi gerektigi ortaya [i¢ikmaktadir.
Calismamizda tim astimh hastalarda ve saglikli kontrol grubunda hemogram, CRP
kontroli yapilmis olup anlaml derecede ylksek saptananlar calisma disi

birakiimistir.

Stachowicz-Stencel ark. (104) 19 pediatrik kanser hastasi ve 32 saglikli
kontrolde vyaptigi calismasinda kemoterapi sonrasinda intestinal bariyerin
bozulmasiyla IMA diizeyinin pediatrik kanser hastalarinda kontrol grubundan anlamli
yiksek saptandigi ve IMA'nin doku hasarina karsi savunmada koruyucu bir rol

oynayabilecedi bildirilmistir.

Vatansev ve ark. (105) 63 alerjik riniti ve 40 saglikli ¢ocukta yaptigi
calismasinda alerjik rinitli hastalarda serum IMA degeri 1,40+0,16 ABSU, kontrol
grubunda 1,43+0,16 ABSU saptanmis olup, istatistiksel olarak anlamli fark
bulunamamigtir. Astimli hastalarda solunum sikintisi artmasina ragmen hipoksi
olmadigi siirece IMA diizeyinin artmadi§i belirtilmistir (106). Calismamizda kronik
hastaliklar ve alerjik rinit diglanma kriteri olarak kabul edilmistir. Astimli hastalara
uyguladigimiz egzersiz provokasyon testi hipoksiye sebep olarak serum IMA
degerlerini ylUkseltmistir. Boylece Vatansev ve ark. galismasindan farkli sonuglar

ortaya gikmasini saglamigtir.

Cichota ve ark. (107) yaptigi calismada kronik bobrek yetmezligi olan
hastalarda kreatinin diizeyleri arttikga IMA nin arttigi, ayni zamanda son dénem
bébrek yetmezligi olan hastalarda anemi diizeyi arttirkca serum IMA diizeylerinde
anlamli artis oldugu bildirilmistir. Seker ve ark. (108) kan kaybina bagl hemoglobin
diisiikliigl, hipoksemi ve IMA diizeyleri arasindaki korelasyonun degerlendirimesi
amaci ile yaptiklari galismada hemoglobin duzeyleri esas alindiginda hafif (10-12

g/dL), orta (8-10 g/dL) ve agir (<8 g/dL) olarak ayrilan gruplar arasinda IMA
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dizeyleri acisindan istatistiksel anlamh bir fark bulunmamigtir. Postoperatif
hastalarin olugturdugu grupta ise asiri ve akut kan kaybina ugramalari nedeniyle
ortaya giktigi dusiunilen akut hipoksemiye bagli olarak serum IMA diizeylerinde
kontrol grubuna oranla anlamli yukselme oldugu belirlenmigtir. Calismamizda tim
astimh hastalardan ve saglikli kontrol grubundan kronik hastaliklarin diglanmasi igin
karaciger ve bobrek fonksiyonlari degerlendirilmis, anormal degerlere sahip hastalar

calismaya alinmamistir.

Roy ve ark. (109) tipik alt ekstiremite periferal vaskuiler hastaligi olan 23
hastada egzersiz 6ncesinde, egzersiz yaparken ortaya ¢ikan kladikasyo sirasinda
ve egzersizden bir saat sonra IMA diizeylerini degerlendirmislerdir. Kladikasyo
sirasinda alinan érneklerde IMA diizeyinde ani ve gegici diisme gérmisler, bir saat
sonra alinan érneklerde ise IMA’nIn egzersiz éncesi degerine geri ddndigini tesbit
etmisler, IMA diizeyindeki bu ani diisiisiin kas iskemisi sirasinda Uretilen laktat
miktarina bagli olabilecegini bildirmiglerdir. Zapico ve ark. (110) 10 saglikh gondallide
30 dakikallk egzersiz testi ile IMA diizeyi degerlendirdikleri calismasinda egzersiz

testi sonrasinda IMA degerinin azaldigini, laktat diizeyinin arttigini saptanmislardir.

Lippi ve ark. (111) yaptiklari galismada saglhkh gondlli bireylerde aerobik
egzersiz sonrasinda serum IMA degerlerinin egzersiz éncesine gore anlamli yilksek
saptanmistir. Calismada saglikli bireylerde egzersiz ile serum IMA degerlerinin
yukselmesi, egzersiz ile hiicrelerde oksijen ihtiyacinda artis olmasina ve rolatif kas
hipoksisi gelismesine baglanmistir. Kurz ve ark. (112) yaptiklar ¢galismada saglikli
génillilerde egzersizden 4 saat sonra serum IMA degerlerinin egzersiz éncesine
gore anlamh yuksek saptandidi bildirilmistir. Troxler ve ark. (113) yaptig
calismasinda major arteriyel cerrahi girisimlerinde, iskelet kasi iskemisi olmasi

nedeniyle IMA diizeylerinde artis oldugu bildiriimigtir.

Apple ve ark. (114) yaptiklar galismada maraton kosucularinin %31’inde
bazal serum IMA degerlerinin yiiksek oldugu, maratondan hemen sonra serum iMA
degerlerinin normal degerlere déndiigu, maratondan 24-48 saat sonra serum iMA
degerlerinin tekrar yukseldigi bildirilmigtir. Piechota ve ark. (115) yaptigi
calismasinda koroner ateroskleroz tanili hastalarin egzersiz sonrasinda serum iMA
degerlerinde duslUs saptandigi bildirilmistir. Duman ve ark. (116) yaptidi

calismasinda on alti profesyonel futbolcunun egzersiz sonrasinda IMA degerinde
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disme saptandigi bildirilmigtir. Calismamizda hem astim hem de kontrol grubuna 6
dakikalik egzersiz yaptirimistir. Egzersiz testi déncesinde serum IMA ortalamasi
astim grubunda 0,22+0,06 ABSU, kontrol grubunda 0,20+0,07 ABSU, egzersiz
sonrasinda serum IMA ortalamasi astm grubunda 0,73+0,08 ABSU, kontrol
grubunda 0,28+0,07 ABSU saptanmistir. iki grup arasinda test dncesinde serum
IMA diizeylerinde istatistiksel olarak anlamli fark yokken (p:0,503), egzersiz test
sonrasinda serum IMA diizeylerinde istatistiksel olarak anlamli fark saptanmistir
(p<0.001). Kontrol grubunun egzersiz yapmasina ragmen serum IMA diizeylerinde
egzersiz éncesine gore anlaml artisi olmamasi astim grubunda serum IMA artisinin

egzersize bagl olmadigini distindtrmustar.

IMA dlzeyinin olcildugi cesitli calismalarda serum IMA degerleri, alerjik
rinitli hastalarda 1.40+0.16 ABSU (105), ARA tanili hastalarda 0.48+0.12 ABSU
(100), astim tanili cocuklarda astim ataginda 0.51+0.16 ABSU, astimli hastalarin
saglkh donemlerinde bakilan 0.33+0.08 ABSU, kontrol grubunda 0.39+0.12 ABSU
(106) saptandidi bildirilmistir. Literatirle uyumlu olarak bizim ¢alismamizda egzersiz
testi 6ncesinde serum IMA ortalamasi astim grubunda 0,22+0,06 ABSU, kontrol
grubunda 0,20+0,07 ABSU, egzersiz testi sonrasinda serum IMA ortalamasi astim
grubunda 0,73+0,08 ABSU, kontrol grubunda 0,28+0,07 ABSU saptanmistir.
Egzersiz éncesi astim ve kontrol grubunda serum IMA diizeyi arasinda istatistiksel
olarak anlamli fark yokken egzersiz sonrasinda serum IMA diizeyi astim grubunda

kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli yiksek saptanmistir.

Karagdl ve ark. (106) yaptiklarn calismada astim atagi ile acil servise
bagvuran 40 astim tanii hastanin serum IMA degerleri astim atagi gegciren
cocuklarda ortalama 0.51+£0.16 ABSU, astimli hastalarin semptomsuz dénemlerinde
serum IMA degeri ortalama 0.33+0.08 ABSU, kontrol grubunun serum iMA diizeyleri
ortalamasi ise 0,2810,07 ABSU bulunmustur. Astim atagi sirasinda dlgilen serum
IMA dlizeyleri, ayni hastalarin atak sonrasi semptomsuz dénemindeki degerlerinden
ve saglikli kontrol grubu degerlerinden yiksek bulunmustur. Hastalarin semptomsuz
dénemde olgllen serum IMA degerleri ise kontrol grubuyla karsilagtirildiginda
anlamh fark saptanmamistir. IMA'nin gocukluk ¢agi astim atagi sirasinda belirgin
yukseldigi ve tedaviden sonra normal dizeylere indigi bildiriimistir. Astim tanili
hastanin astim atak siddeti Global Initiative For Asthma (GINA) rehberine gore

siniflandiriimis, solunum fonksiyon testi yapiimamistir. IMA diizeyleri akut astim
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ataginda anlamli olarak yuksek bulunmasina ragmen, atak siddeti ile korelasyon
saptanmamigtir. Atak siddetinin hastalarin buydk c¢ogunlugunda hafif ve orta

siddette olmasi nedeniyle bu tablonun ortaya ¢iktigi distntlmasgtar.

Calismamizda solunum fonksiyon testi uygulanamayan hastalarda astimin
teshis edilebilmesi igin yeni bir iskemi belirteci olan IMA'nin solunum fonksiyon testi
ile korelasyonu yapilmistir. Egzersiz provokasyon test dncesi serum iIMA ortalamasi
astim grubunda 0,22+0,06 ABSU, kontrol grubunda 0,20+£0,07 ABSU saptanmistir.
Egzersiz provokasyon testi sonrasinda serum IMA degeri astim grubunda 0,73+0,08
ABSU, kontrol grubunda 0,28+0,07 ABSU saptanmistir. Astimli hastalarda
egzersizle bronkospazm olusmadan énce kontrol grubu ile serum IMA diizeylerinde
anlami fark saptanmamistir. Egzersiz ile ortaya c¢ikan bronkospazm sirasinda
astimli hasta grubunda serum IMA dizeylerinin belirgin yiikseldigi saptanmistir.
Astim hasta grubundaki akut serum IMA degeri yiikselmesinin bronkospazma bagli

hipoksiye sekonder gelistigi dustnulmustur.

Karagdl ve ark. (106) yaptiklari calismada serum IMA diizeyleri akut astim
ataginda anlamli olarak yuksek bulunmasina ragmen, hastalarin buyldk
cogunlugunun hafif ve orta siddette atak gegirmesi nedeniyle atak siddeti ile IMA
dizeyleri arasinda korelasyon saptanmamistir. Calismamizda egzersiz testi sonrasi
FEV1 degeri hafif diizeyde azalan astimh grupta test sonrasi IMA 0,20+0,07 ABSU,
FEV1 degeri orta dizeyde azalan grupta 0,70+0,08 ABSU, FEV1 degeri agir
dizeyde azalan grupta 0,70+0,14 ABSU saptanmistir. Egzersiz testi sonrasi
FEV1/FVC degeri hafif diizeyde azalan astimli grupta test sonrasi IMA 0,28+0,07
ABSU, FEV1/FVC degeri orta dizeyde azalan grupta 0,70+0,07 ABSU, FEV1/FVC
degeri agir dizeyde azalan grupta 0,77+0,13 ABSU saptanmistir. MEF 25-75
degerlendiriimesinde %30'dan fazla ve az azalan gruplarda test sonrasi IMA
degerleri sirasiyla 0,75+0,1 ABSU, 0,71+£0,07 ABSU saptandi. Cesitli calismalarda
brons hiperreaktivitesinin tanisinda FEV1 OJlgimlerinin  daha anlamli oldugu
bildirilmistir (81,82). Orta ve kiglk hava yollarinin obstriksiyon erken gdstergesi
olan MEF25-75'in brons hiperreaktivitesi tanisinda FEV1 &lgimu kadar anlamli
olmasina ragmen c¢ocuk yas grubunda solunum fonksiyon testine uyum
saglanamadiginda MEF25-75 degerlerinin guvenilir olmadid bildirilmistir (117). SFT
degerlerinde hafif diizeyde azalma oldugunda IMA degerinde anlamli degisiklik

olmazken, orta ve agdir diizeyde azalma olmasi halinde IMA degerinin astimli hasta
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grubunda belirgin ylkseldigi saptanmistir. Bu bilgiler 1s1ginda orta ve agir dizeyde
bronkospazm olmasi durumunda daha belirgin hipoksi gelismesi nedeniyle IMA
degerlerinin daha yiiksek saptanmasi IMA’nin bronkospazm ve/veya astim ataginin

siddetinin belirlenmesinde kullanabilecegini disindlmustar.

Astim ataginda atagin siddetine bagl olarak solunum yetmezIigi ve sistemik
hipoksemi beklenen bir durumdur. Astim atagi sirasinda bronkospazma bagl olarak
hipoksiyle birlikte hiperkapni de gorilir. Hiperkapni miyokardin oksijen
gereksiniminde artisa (tasikardi ve erken dénemde hipertansiyon) ve miyokardin
oksijen desteginde dislse (tasikardi ve ge¢ dénemde hipotansiyon) neden olur.
Belirgin hiperkarbi ve hipoksemi asidoza yol acar ve bu durum bradikardi,
hipotansiyon ve kardiyak debinin dliismesi ve iskemiyle sonuclanabilir. Sonug olarak
astim ata§i geciren hastalarda atak siddetine bagl olarak hipoksi gelismekte ve bu
hipoksiye bagh kardiyovaskuler sistemde bir takim dedisiklikler olusmaktadir. Atak
sirasinda olugsan bu degisikliklerden miyokardin ne oranda etkiledigi ise
bilinmemektedir (118). Olusan kardiyak iskeminin tek nedeninin kanda azalmis
oksijen konsantrasyonu olmadigi, ayni zamanda kalbin is yUki ve enerji ihtiyacinin
astim ataginda arttigi; olusan kardiyak iskeminin bir sonucu olarak kanda IMA
dizeyinin artmasinin beklenen bir durum oldugu dastnilmektedir. Doku iskemisi
nedeniyle diger organlarda ve belki akcigerde olusan serbest oksijen radikallerinin

kanda IMA diizeylerini yiikselebilecegi bildirilmistir (119).

Reisli ve ark. (120) astim ataginda kardiyak etkilenmeyi degerlendirmek igin
yaptiklari ¢alismalarinda, astim atagi ile basvuran 30 gocuk hastanin kreatin kinaz-
MB (CK-MB) ve troponin-I duzeylerini degerlendirilmiglerdir. Tum hastalarda atak
esnasinda kanda CK-MB duzeyini anlamli olarak ylUksek, bu yuksekligin saptandigi
hastalarda troponin-I dizeylerini normal bulunmuslardir. Bu artmis CK-MB dizeyi
nedeninin kardiyak iskemi degil, artmis solunum kaslar is yuki oldugu olarak
degerlendirmiglerdir. Karagdl ve ark. (106) yaptiklari calismada IMA diizeyinin
yuksek bulunmasi, artmis solunum kaslari is yukine baglanmistir. Calismamizda
hem astim hem de kontrol grubuna egzersiz provokasyon testi yaptirilmis olup, 6
dakikalik egzersiz sonrasinda kontrol grubunda serum IMA degerlerinde test 6ncesi
ve sonrasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamistir. Calismamizda astimli
hastalarda SFT degerlerinde anlamli diisme saptandiktan hemen sonra serum IMA

ornegi alinmistir.  Yapilan c¢alismalarda egzersiz ve efor sireleri bizim
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¢alismamizdaki solunum kaslari is yukd siUresinden ¢ok daha uzundur. Bundan
dolayi IMA artisinin kalp ve solunum kaslari is yiikine bagl oldugu

dusundlmemistir.

Sonug¢ olarak, astim Klinik belirti ve bulgulariyla iyi bilinen bir hastalik
olmasina karsin, &zellikle erken c¢ogukluk doneminde hasta ile etkili iletigsim
saglanamadigi icin bazi tani testleri kullanilamamakta ve tani adirlikli olarak klinik
degerlendirme ve fizik inceleme ile koyulmaktadir. iskemi modifiye albumin son
yillarda Uzerinde oldukca fazla arastirma yapilan ve hipoksiyi gostermesi agisindan
onemli olan, ileriye donik umut veren bir belirtectir. Calismamizda solunum
fonksiyon testi uygulanamayan hastalarda astimin teshis edilebilmesi icin yeni bir
belirte¢ olan IMA’nin solunum fonksiyon testi ile korelasyonu yapildi. Calismamizda
egzersiz provakasyon testi ile bronkospazm saglanan hastalarda serum IMA
diizeyleri anlamli derecede yiiksek bulundu ve bronkospazmin siddetiyle serum iMA
degerleri arasinda pozitif korelasyon saptandi. Bu durumda IMA degerinin sadece
brons hiperreaktivitesinin degil astimin siddetini de gdsteren bir belirte¢ olmasi
muhtemeldir. Astimli hastalarda kronik alerjik inflamasyonun bir sonucu olarak
bronshiperreaktivitesini gdéstermek amaciyla egzersiz provakasyon testini takiben
solunum fonksiyon testi yerine serum IMA diizeyleri dlgiilebilir ve bu bilgi zellikle
solunum fonksiyon testi yapilamayan hastalar icin degerli olabilir. Bu konuda daha

genis kapsamli ve hasta sayisinin fazla oldugu ¢alismalara gerek vardir.
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SONUGLAR

. Astim ve kontrol gruplarinin yas ve cinsiyet, vucut agirligi, boy,
maksimum kalp atim hizina ulagma suresi ortalamalarinda istatistiksel

olarak anlamli fark bulunmamistir.

Astim grubunda ailede doktor tanili astim dykusu, aile atopi dykisi ve deri
prick testi pozitifligi, eozinofil yuzdesi ve total Ig E oranlari istatistiksel olarak

anlamli yuksek saptandi.

Astim ve kontrol gruplarinin egzersiz provokasyon testi 6ncesi FEV1,
FEV1/FVC, PEF, MEF 25-75, oksijen saturasyon, IMA ortalamalarinda
istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamistir.

. Astim grubunda egzersiz provokasyon testi sonrasi ;

a. FEV1, FEV1/FVC, PEF, MEF 25-75, oksijen saturasyon degerleri

oranlari istatistiksel olarak anlamli distk saptandi.

b. IMA degeri istatistiksel olarak anlamli yiiksek saptandi.

c. FEV1, FEV1/FVC, PEF, MEF 25-75, oksijen saturasyon, IMA degisim

dizeylerinde istatistiksel olarak anlaml fark saptandi.

d. FEV1 degisimi hastalarin 7’sinde (%25,9) hafif, 17’sinde (%63) orta,
3’Unde (%11,1) agir duzeyde saptandi.

e. FEV1/FVC degisimi hastalarin 8’inde (%29,6) hafif, 16’sinda (%59,3)
orta, 3’Unde (%11,1) agir duzeyde saptandi.

f. MEF 25-75 degisim dlizeyi hastalarin 14’GUnde (%51,9) anlamsiz,
13’Unde (%48,1) anlaml saptand..
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g. FEV1 degeri hafif diizeyde azalan grupta IMA degerinde istatistiksel

olarak anlamli fark saptanmadi.

h. FEV1 degeri orta ve agdir diizeyde azalan grupta IMA degerleri

istatistiksel olarak anlamli yuksek saptandi.

i. FEV1/FVC degeri hafif dizeyde azalan grupta IMA degerinde

istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi.

j. FEV1/FVC degeri orta ve agdir diizeyde azalan grupta IMA degerleri

istatistiksel olarak anlamli yiksek saptandi.

k. MEF 25-75 degerlendirimesinde test 6ncesi ve sonrasi IMA

degerlerinde istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi.

. FEV1, FEV1/FVC, MEF 25-75 degerleri ile IMA arasinda anlamli
negatif iliski saptandi.

5. Astim grubunun %88,9’'unda egzersiz provokasyon testi sonrasi ilk 5 dakika

icinde SFT degerlerinde anlamli degisiklik saptandi.

6. Kontrol grubunun egzersiz provokasyon testi sonrasi FEV1, FEV1/FVC,
PEF, MEF 25-75, oksijen saturasyon, IMA degerlerinde istatistiksel olarak

anlamh fark bulunmamistir.
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