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OZET

Amagc: Yenidogan gecici takipnesi (YDGT) term bebeklerde en sik goriilen
postnatal solunum problemlerindendir. Astimin tanimi ile ayn1 anlamda olmasa da,
bronsiyal hiperreaktivite (BHR) tiim yaslardaki semptomatik astimli hastalarda
bulundugundan, astimin en spesifik ve en onemli tanisal 6zelliklerinden biridir.
YDGT gegirenlerde bronsial hiperreaktivite daha sik goriilmektedir. YDGT nin
BHR ile iliskisi literatiirde tartisilmistir. Bu ¢alismada YDGT ile yenidogan yogun
bakiminda takip edilen hastalarin 1 yasindan sonraki takiplerinde reaktif hava yollar1
problemi ile karsilasip karsilasmadigini anlamay1r ve YDGT nin astim gibi reaktif

hava yollar1 hastaliklari ile iliskisini aragtirmay1 amacladik.

Yontem: Bu calismada 01.05.2015 ile 01.05.2018 tarihleri arasinda Gaziosmanpasa
Universitesi Tip Fakiltesi Hastanesi Yenidogan Yogun Bakim Unitesine solunum
sikintis1 nedeni ile yatirilarak izlenen ve sonrasinda YDGT tanisi alan hastalarin
dosya kayitlar retrospektif olarak incelendi. Hastalarin cinsiyetleri, dogum haftas,
dogum kilosu, yenidoganda yatis siiresi, bu siire icerisinde antibiyotik alip almadigi
ve ventilasyon ihtiyaci olup olmadig1 kaydedildi. Daha sonra 100 tane 1-5 yas arasi
saglikli ¢ocuk kontrol grubu olarak alindi. Toplam 150 hasta 100 kontrol grubu
telefon ile aranarak reaktif hava yolu hastaligi ile ilgili bilgiler kaydedildi. Elde

edilen veriler bilgisayar ortaminda istatistiksel olarak degerlendirildi.

Bulgular: YDYBU’de toplam 4777 yatis olmus ve bu hastalarm 3370 (%70,5)’i C/S
ile 1407 (%29,5)’si NSVY ile dogmustu. Toplam 160 YDGT vakasi1 saptandi. Yatan
hastalarda YDGT goriilme siklig1 %3,2 olarak bulundu. C/S ile doganlarin %3,5’inde
NSVY ile doganlarin %2,3’iinde YDGT belirlendi (p-0,064). YDGT’li 150 hastanin
79 (%52,6)’unda en az 1 kere bronsiolit gegirme Oykiisii vardi. Hasta grubu ile
kontrol grubunun brongiolit gecirme sikligi karsilastirildiginda hasta grubun
%52,6s1, kontrol grubunun ise % 44,0’{inlin bronsiolit gecirdigi saptandi. Aradaki
fark istatistiksel olarak anlamli degildi (p:0,179). Hastalarin ilk bronsiolit gecirme



yast ortalama 5,2+8,66 ay olarak tespit edildi. Kontrol grubunun ilk bronsiolit
gecirme yasi ortalamasi ise 4,37+6,6 aydi (p-0,417). Hasta grubunun ortalama dogum
haftas1 37,13+1,84 hafta, kontrol grubunun ise 38,28+1,32 hafta idi(p<0,001).
Ortalama bronsiolit atak sayisi ise hasta grubunda 1,46+1,85, kontrol grubunda ise
1,07+1,53 idi (p-0,071). Hasta ve kontrol grubundaki bronsiolit gegiren hastalarin
bronkodilatator giinliik ihtiyag diizeyi karsilastirildiginda hasta grubunun 2,69+3,33,
kontrol grubunun ortalamasi ise 2,1+2,68 idi ve fark anlamli degildi (p-0,138).
Bronsiolit nedeni ile hastaneye yatis ortalamasi karsilastirildiginda hasta grubunda
0,28+0,69 iken kontrol grubunda 0,07+0,29 idi (p-0,001). Atak sirasinda sistemik
steroid kullanim siklig1 hasta grupta %16.0 iken, kontrol grubunda %7,0 idi
(p-0,048). Hasta grubunun proflakside inhaler steroid kullanimi1 kontrol grubuna gore
yiiksekti (p-0,006). Ayrica hasta grupta prolakside montelukast kullanim orani kontrol
gruptan yiiksekti (p-0,012).

Sonu¢: YDGT’li hastalarin reaktif hava yollarina yakalandiginda atak sirasinda
sistemik steroid kullanimi, inhaler steroid kullanimi ve montelukast kullaniminin
daha fazlaydi. YDGT hasta grubunun hastaneye yatisinda antibiyotik kullanim
oranint kontrol grubuna gore daha yiksekti. YDGT grubun bronsiolit nedeni ile
hastaneye yatis orami yiiksekti. Bu sonuglar ile YDGT ile takip edilmis olan
bebeklerin yasamin ileriki yillarinda reaktif hava yollar1 problemleri ile daha sik ve

daha agir bir klinikle karsilasabilecegi kanis1 ¢ikarilabilir.

Anahtar kelimeler: Yenidoganin gegici takipnesi, bronsiyal hiperreaktivite, astim.



ABSTRACT

Objective: Transient tachypnea of the newborn (TTN) is one of the most commonly
seen postnatal respiratory problems. Although it does not have same meaning in the
asthma, bronchial hyper-reactivity (BHR) is most specific and important diagnostic
feature of asthma since it is present in asthma patients at all ages. The BHR is more
frequently seen patients with previous TTN. The relationship between TTN and BHR
has been discussed in the literature. In this study, it was aimed to identify whether
patients followed in neonatal intensive care unit with diagnosis of TTN had
experienced reactive airway problems after one year of age and to evaluate

relationship between TTN and reactive airway disorders such as asthma.

Method: In this study, we retrospectively reviewed files of patient who were
diagnosed as TTN and admitted to Neonatal Intensive Care Unit of Gaziosmanpasa
University, Medicine School between 01.05.2015 and 01.05.2018. For all patients,
age, gestational age at birth, birth weight, length of stay in neonatal unit, history of
antibiotic use during this period and ventilation need. In addition, 100 healthy
children (aged 1-5 years) were included as controls. Overall, data regarding reactive
airway disease were recorded in 150 patients and 100 controls via telephone

interview.

Results: During study period, 4777 patients were admitted to neonatal intensive care
unit (NICU) including 3370 patients (70.5%) born via C/S and 1407 patients
(29.5%) born via normal spontaneous vaginal delivery (NSVD). Among patients
admitted, TTN incidence was 3.2%). Overall 160 cases with TTN were detected. The
TTN was detected in 3.5% of patients born via C/S while in 2.3% of patients born
via NSVD (p<0.064). Of 150 patients with TTN, 79 (52.6%) had history of at least
one bronchiolitis. When bronchiolitis incidence was compared between patient and
control groups, it was found that previous history of bronchiolitis was found in
52.6% of patient group vs. 44.0% of control group (p=0.179). Mean age at first
bronchiolitis attack was found as 5.2+8.66 months in the patient group whereas
4.37+6.6 months in the control group (p<0.417). Mean gestation age was 37.13+1.84
weeks in the patient group and 38.28+1.32 weeks in the control group (p<0.001).

Vi



Mean number of bronchiolitis attacks was 1.46+1.85 in the patient group vs.
1.07+1.53 in the control group (p<0.071). When daily bronchodilator need was
compared, mean daily bronchodilator need was 2.69+3.33 in the patient group
whereas 2.1+2.68 in the control group, indicating no significant difference (p<0.138.
Mean number of hospitalization for bronchiolitis was found as 0.28+0.69 in the
patient group whereas 0.07+0.29 in the control group (p<0.001). The frequency of
systemic steroid use during attack was 16.0% in the patient group while 7.0% in the
control group (p<0.048). In addition, prophylactic inhaler steroid use was higher in
the patient group when compared to controls (p<0.006). Moreover, prophylactic
montelukast use rate was significantly higher in the patient group than controls
(p<0.012).

Conclusion: It was seen that systemic steroid, inhaler steroid and montelukast use
were significantly higher during reactive airway disease in patients with TTN. When
TTN patient group was hospitalized, the rate of antibiotic use was higher than that of
the control group. The hospitalization rate of TTN group was high due to
bronchiolitis. With these results, it can be concluded that babies who were followed
up with TTN may face a more frequent and heavier clinic with reactive airway

problems later in life.

Keywords: Transient tachypnea of the newborn, bronchial hyperreactivity, asthma.
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2- KISALTMALAR

YDGT: Yenidogan gegici takipnesi

RHYH: Reaktif hava yolu hastalig1

PAAG: Posterior anterior akciger grafisi

NCPAP: Nazal suirekli pozitif hava yolu basinci

NIMV: Senkronize olmayan nazal aralikli zorunlu ventilasyon
RDS: Respiratuvar distres sendromu

ENaC: Epitelyal sodyum kanali

PEEP: Pozitif end-ekspiratuar basing

C/S: Sezaryen dogum

NSVY: Normal spontan vajinal yol

MRNA: Mesenger ribonukleik asit

DNA: Deoksiribonukleik asit

BHR: Bronsiyal hiperreaktivite

ISAAC: Uluslararas1 Cocukluk Caginda Astim ve Allerjik Hastaliklar Caligmasi
RSV: Respiratuvar sinsityal virus

PD20: Provokatif doz

EGF: Epitelyal growth faktor

FVC: Maksimal bir inspirasyondan sonra zorlu bir ekspirasyonla ¢ikarilan hava
hacmi

FEV1: Zorlu ekspiryumda ilk saniye iginde akcigerden ¢ikarilan hava miktari
PEF: Peak Expiratory Flow

%FEF 25-75: Zorlu vital kapasitenin %25’1 ile %75’1 arasindaki ortalama akim
FENO: Nitrikoksitin fraksiyonel konsantrasyonu

[KS:Inhale kortikosteroid

LTRA: Lokotrien reseptOr antagonisti

IM: Intramuskuler



IV: Intravendz
YDYB: Yenidogan yogun bakim
AGA: Appropriate gestational age
SGA: Small gestationel age

LGA: large gestationel age

DSO : Diinya Saglik Orgiitii

GINA: Global Initiative for Asthma
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1. GIRIS

Yenidogan gegici takipnesi (YDGT) term bebeklerde en sik goriilen postnatal
solunum  sikintilarindan  birisidir  (1). YDGT, fetal akciger sivisinin
reabsorbsiyonunda meydana gelen bir sorundan kaynaklandig: diisiiniilen, postnatal
ilk birkag saatte meydana gelen kisa siirede solunum destegi ile gerileyen bir kliniktir
(2). Yenidoganlarda ¢ok fazla goriildiigiinden ve ¢ok nadir de olsa bazen
komplikasyonlarla da karsimiza ¢iktigindan YDGT yenidogan donemindeki bebekler
icin 6bnem arz eden bir klinik tablodur (3). Postnatal fetal akciger sivisinin solunum
yollarindan reabsorbsiyon mekanizmasi heniiz kesin olarak anlagilamamistir. Dogum
aninda bebegin vajinada sikismast ve Starling kuvvetleri gibi olaylar,
reabsorbsiyonun bir kismi i¢in agiklik getirebilmektedir. Starling kuvvetlerine gore
alveollerden interstisyel bolgeye pasif sivi gegisi, net filtrasyon yoniinin interstisyel
ve alveoler bolgeye dogru olmasindan dolayr minimal bir role sahip oldugu, aktif

iyon transportuna bagli sivi gegisinin 6nemli bir rol oynadigi disiiniilmektedir (4, 5).

Reaktif hava yolu hastaligi (RHYH) sanayilesmis sehirlerde erken ¢ocukluk
ve siit cocuklugu ¢agini etkileyen 6nemli bir akciger hastaligi sorunudur. Yapilan
caligmalara gore bir yas alt1 cocuklarin %25’ini ve bes yas alt1 ¢ocuklarin yaklagik
%4011 etkilemektedir (6, 7). Tiirkiye’de erken ¢ocukluk doneminde Oksirik, higilti
ve dispne ile doktora bagvuran ve astim tani testlerinin uygulanmasindaki zorluktan
dolay1 “reaktif havayolu hastalig1” tanis1 alan genis bir hasta populasyonu mevcuttur.

Bunlarin bir kisminda alerjik astim veya atopi mevcuttur (8).

Bu c¢aligmanin amaci yenidogan gegici takipnesi ile yenidogan yogun
bakiminda takip edilen hastalarin 1 yasindan sonraki takiplerinde reaktif hava yollar
problemi ile karsilasip karsilasmadigini anlamak ve YDGT’nin astim gibi reaktif

hava yollar1 hastaliklar ile iliskisini arastirmaktir.



2. GENEL BILGILER

2.1. YENIDOGANIN GECIiCi TAKiPNESI

Yenidoganin gegici takipnesi (YDGT), term ve gec preterm bebeklerde
takipne (>60/dakika), inleme, ¢ekilme gibi bulgularla postnatal yaklasik 5-6’nc1
saatte goriilmeye baslar. Cogu zaman oksijen ihtiyaci %40’1 gegmez ve akut faz
reaktanlar1 normaldir. Posterior anterior akciger grafisin (PAAG)’de genelde bilateral
havalanmada artig, interlober fissiirde ya da akciger plevrasinda sivi birikimi ve
bronkovaskuler gorinimde artig gibi radyolojik gorintmler olabilir. YDGT, fetal
akciger sivisinin bebekte yeteri kadar ve yeterli sirede geri emilememesinden
kaynaklandig1 varsayilmaktadir (9, 10). Klinik bulgular ¢ogu zaman ilk 24 - 72 saatte
geriler. Fakat baz1 vakalarda klinigin gerilemesi geciktigi ve akciger hava kagagi
sendromlari, pulmoner hipertansiyon ve hipoksi gibi ciddi morbiditeye sebep
olabilecegi bilinmektedir (9, 11, 12).

YDGT tanili hastalara tedavi olarak oksijen destegi, nazal surekli pozitif
hava yolu basinci (nasal continuous positive airway pressure-NCPAP), senkronize
olmayan nazal aralikli zorunlu ventilasyon (nonsynchronize intermittent mandatory
ventilation-NIMV) destegi verilmektedir ve ayrica bazi vakalar entiibe olarak
mekanik ventilasyon destegi almaktadir (12, 13). NIMV daha c¢ok prematire
bebeklerde respiratuvar distres sendromu (RDS), prematire apnesi ve ekstiibasyon
basarisizlig1 olan vakalarda ¢ok sik tercih edilmektedir. Son zamanlarda YDGT

tedavisinde de tercih edilmektedir (13, 14).

2016 yilinda Cosar ve arkadaslari YDGT tanili hastalarda solunum sikintisi
tedavisinde NIMV’nin SIMV kadar etkili oldugunu sOylemisler. Ayrica
komplikasyon oraninin iki mod arasinda hemen hemen ayni oldugunu, solunum
sikintis1 olan YDGT’li bebeklerde 6zellikle senkronize NIMV modunun SIMV’ye
kars1 daha fazla bir avantaja sahip olup olmadigini daha ciddi arastirmalar ile

karsilagtirmak gerektigini sdylemisler (15).



Postnatal ilk saatlerde solunum sikintisi, subkostal ¢ekilmeler, inleme gibi
semptomlara ragmen minimal oksijen destegi ile siyanozun geriledigi, PAAG’de
havalanma artisinin gorildigi, 3-5 gun icinde diizelen bu klinik tabloya Avery ve
arkadaslar1  ‘yenidoganin gecici takipnesi’ tanimlamasi yapmislar. 1971 yilinda
Avery ve arkadaglari solunum sikintist ve takipnesi olan 8 hastada bu klinigi

tanimlamiglardir (2).

Gur ve arkadaslarinin maternal vitamin D eksikliginin yenidogan gegici
takipnesi (YDGT) icin bir risk faktorii olup olmadigin1 degerlendirmek igin 2015
yilinda yaptig1 bir calismada hem maternal hem de neonatal vitamin D eksikliginin,

YDGT igin bir risk faktorii olabilecegini raporlamislardir (16).

YDGT tanisi, Rawlings ve Smith kriterlerine gore; dogumu izleyen ilk 6 saat
icinde takipne (60 > solunum/dk. solunum hizi), en az 12 saat boyunca takipnenin
devamliligi; en az bir gogiis radyografisinde belirgin santral vaskiiler isaretler,
geniglemis interlobar fissiirler, simetrik perihiler konjesyon, diyafragma kubbelerinin
diizlesmesi veya anteroposterior gapin artmasi ile hiperaerasyon ve bilinen diger
solunum sikintist yapabilecek nedenlerin (mekonyum aspirasyonu, solunum sikintisi
sendromu, pndmoni, konjenital kalp hastaliklar1) olmamasi olarak tanimlanmaktadir
(17).

YDGT’nin patofizyolojisinde fetal akciger sivisinin dogum sirasinda geri
emiliminde problem olmasi ve bdylece akcigerlerde sivi birikimine bagl 6dem

olusmasi neden olur (18).

Postnatal akcigerlerde yeterli gaz aligverisinin olmasi igin fetal akciger
stvisinin atilmasi gerekmektedir. Gebeligin son trimestrinde ve dogum esnasinda
fetal akciger sivisimin Uretimi azalir ve akcigerdeki sivi atilmaya baglar. Ayrica
siirfaktan ve antioksidan enzimlerin sentezi artar. Bu basamaklardaki olusan herhangi

bir bozukluk postnatal solunum sikintisina neden olur (19).



2.1.1. Fetal Akciger Sivisi

Yenidogan bebeklerin blyik bir ¢ogunlugu basarili bir perinatal gegis
sergilerken; yaklasik %10’luk kismi sikint1 ¢ektigi i¢in dogum sonrasi canlandirici
cabalara ihtiya¢ duyar (20). Bunlarin bir kisminda neden, fetal akciger sivisinin
retansiyonunun yol agtig1 akciger fonksiyonlarinin bozulmasidir. Hava araliklarini
dolduran bu siv1, ekstra-alveolar interstisyuma goc¢ ederek perivaskiler dokularda ve
interlober fissurlerde birikir. Daha sonra lenfatik ve vaskiiler dolasgimla bu Sivinin

uzaklastirilmas: gerekmektedir (21).
2.1.1.1. Fetal akciger sivisinin reabsorbsiyonundaki problemler:

Alveol epitelinde bulunan epitelyal sodyum kanal (ENaC)’larinin fonksiyon
bozuklugu: Bu kanallar amilorid duyarhdir ve fetal akcigerlerden sivi
reabsorbsiyonunda rol alirlar. YDGT ve RDS (respiratuvar distres sendromu)
olusumunda amilorid duyarli bu kanallarin fonksiyonlarinda bozukluk oldugu
gosterilmistir (22, 23). Bu kanallarin olusumlari perinatal donemde gelisimsel olarak
arttigi icin prematlr bebekler bu sorunlarla daha ¢ok karsilasir. Alveol epitelindeki
ENaC ekspresyonu maksimum diizeye term dogan bebeklerde ulastigi i¢in, prematiir
bebeklerde postnatal fetal akciger sivisinin reabsorbsiyonu yeterli diizeyde olmaz
(22). Bunlarin sonucunda erken dogum eyleminin olmasi, spontan dogum
aktivitesinin olmamasi ve bunlarin her ikisinin birden neden oldugu ENaC diizeyinin
az olmasi veya fonksiyonlarinin yetersiz dizeyde olmasi fetal akciger sivisinin
reabsorbsiyonunu azaltir. Prematir bebeklerde solunum kontrollerinin iyi olmamasi,
solunum kaslarinin yeterli kuvvette olmamasi ve slrfaktan sentez yetersizliginin

diizeyine gore solunum sikintis1 daha ¢ok olmaktadir (24).

Transepitelyal hidrostatik basing gradyentininin olusumunu saglayan akciger
kompliyansinin olmamasi: Bu mekanizmada da solunum yollarindan fetal akciger
stvinin reabsorbsiyonu geciktirir. Bunun sonucunda pozitif end-ekspiratuar basing
(PEEP) uygulamasi akcigerdeki sivinin temizlenmesini ve akciger ventilasyonunu
saglar. Hava yollarindaki fazla sivi pulmoner kompliyans: azaltir ve yiiksek ihtimal
ekstra-alveolar interstisyumdaki siviyla kiiciik hava yollarina disaridan basi yaparak

havayolu direncini arttirir (25).



2.1.1.2. Surfaktan sentezindeki sorunlar: Perinatal yasamdan postnatal
hayata gecisi basarmis matiir bebeklerde, olgun diizeye ulasmis bir pulmoner epitel
sistem ve siirfaktan sistemi mevcuttur. YDGT’li matiir bebeklerde cogu zaman
strfaktan duzeyi yeterli miktarda olmasina ragmen hava yolllarindaki epitelde Na
transportu iyi gelismemistir (26). Bunun yaninda RDS’li hastalarda ise hem siirfaktan
sentez yollart hem de Na transportu iyi gelismemistir. Fakat matiir bebeklerde ve
takipnesi uzun siire devam eden hastalarda tip 2 pnémositler i¢inde siirfaktan tasiyan
sekretuar “lameller cisimlerinin” diger bebeklere gére daha az oldugunu gosteren

yayinlar mevcuttur (27).

2.1.1.3. Dogum eyleminin rolii: Gebeligin son ddneminde solunum
yollarindaki sivinin hemen hemen %35’i ENaC kanallarindaki degisiklikler sebebi
ile dogumdan hemen o6nce, %30’u mekanik transpulmoner kuvvetlerin ve
katekolaminlerin salinmasiyla aktif dogum eylemi aninda ve %35’i ise dogum
sonrast aglama ve ilk solunumun yapilmasindan sonra temizlenir (28). Genellikle
dogum eylemi baslamadan sezaryenla dogumu gergeklesen bebek, dogumun tiim
asamalarim1 yasamadigi icin ve dogumda karsi-dizenleyici (counter-regulatory)
hormonlarinin daha az salinimina sebep olarak katekolamin salinimi olmadigi igin
fetal akciger sivisi yeteri kadar reabsorbe edilemez ve solunum yollarinda kalan bu

s1v1, uygun gaz degisiminin olmasina izin vermez (21).
2.1.1.4. Fetal akciger sivis1 absorbsiyonunda rol oynayan faktorler

Pasif faktorler: Normal spontal vajinal yol ile dogum sirasinda bebegin
gogsiiniin sikigmasi sonucu fetal akciger sivisinin yaklasik iigte biri trakeal yol ile
oral ve nazal yoldan atilir. G6glistin sikismasi sirasinda uygulanan basing yaklasik
200 cmH20’ya ulasirken, sezaryen dogumlarinda bu basing 75 cmH20 civarinda
kalmaktadir. Daha eski makalelerde bu basing farkinin énemli oldugu diisiiniiliirken,
giiniimiizde bu basing farkinin sivi emiliminde 6neminin az oldugu vurgulanmaktadir

(4, 29).

Alveollerde geri kalan sivinin az bir miktari evaporasyon ile atilmaktadir.
Fetal akciger sivisi perivaskuler bolgeye ve interlober fissurlere gecerek kapiller

sisteme ya da lenfatik sisteme dagilir (29).



Epitelyal s1v1 reabsorbsiyonu

Pasif Sivi Transportu: Akciger kapillerindeki basing, periferik kapillerden
daha azdir ve interstisyel bolgedeki negatif basing daha fazladir. Kapillerin
gecirgenligi daha fazladir. Net filtrasyon yonii kapillerden interstisyel bolgeye ve
alveoler alana dogrudur. Bu nedenle aktif iyon transportuna bagli sivi ge¢isinin daha

onemli oldugu varsayilmaktadir (4).

AKktif Tyon Transportu: Postnatal akciger epitelinde aktif iyon transportu iki

basamakta gerceklesir.

Birincisi alveolar ylizeyden epitel hiicresine iyon gecisinin saglanmasidir. Bu
pasif sodyum ve sivi absorbsiyonundan amiloride duyarli ENaC sorumludur. Fetal
akciger sivisinin bosaltilmasindaki en Onemli olayin bu basamak oldugu
diisiiniilmektedir. Ikinci basamak ise Na-K-ATPaz enzimi sayesinde aktif olarak

epitel hiicresinden interstisyel alana sodyum ve sivi transportunu igerir (4, 30).

Kapiller Sivi Emilimi: interstisyel alana gecen sivi difiizyon yoluyla

ozmotik basinci kendinden daha ylksek olan kapiller ventz sisteme gecer (29).

Lenfatik Sivi Emilimi: Interstisyel alandaki kalan siv1 lenfatik sisteme gecer

(29).

YDGT’de fetal akciger sivisinin absorbsiyonunda gecikme olmaktadir.
Absorbsiyonda rol oynayan fizyolojik faktorlerin herhangi birinde bir problem
olmast (tablo-1) yenidoganlarin akcigerlerinde sivi retansiyonuna ve sonug olarak

yenidogan gegici takipnesine neden olmaktadir (31, 32).



Tablo 1: Fetal Akciger Sivisinin Emilimindeki Gecikme Nedenleri

1- Pasif faktorlerin s1vi atiliminda yetersiz kalmasi (sezaryen dogum)

2- Aktif iyon transportundaki patolojiler

3- Alveol, interstisyel alan ve vaskiiler yapilar arasindaki onkotik basing
degisikliklerindeki yetersizlik

4- Pulmoner kapiller yetersizlik

5- Lenfatik drenajin yetersiz olmasi

2.1.2. Yenidogan gecici takipnesinin risk faktorleri

Tablo 2: Yenidogan gecici takipnesinin risk faktorleri

1-Premattirite

2-Sezaryen dogum(C/S)

3-Cogul gebelik

4-Diyabetik anne bebegi olma ve makrozomi
5-Annenin astim hastas1 olmasi

6-Erkek cinsiyet

7-Hizli ya da uzamis dogum eylemi
8-Kordonun ge¢ klemplenmesi

9-Diisilik Apgar skoru

1) Prematurite: Prematiritenin YDGT i¢in 6nemli bir risk faktorii oldugu
gosterilmistir (33). Ayrica, ge¢ preterm bebeklerde solunum komplikasyonlari term
bebeklerden 4.4 kat daha fazladir (34). Prematirelerde daha fazla gorilmesinin
nedeni spontan dogumun baglamasiyla birlikte annede ve fetiiste hormonal
degisikliklere neden olan ve fetiisu yenidogan donemine girmeye hazir hale getiren
hamileligin son haftalarindaki fizyolojik olaylarla acgiklanabilir. Akciger
olgunlagmasin1 etkileyen faktorler olarak gosterilen endojen steroidlerde ve

katekolaminde artis, fetus miadina geldiginde ve vajinal dogum oldugu zaman




meydana gelir; fetal akciger sivis1 klirensi, alveoler epitel hiicrelerinde trans-epitelyal
sodyumun, sodyuma duyarli kanallardan emilmesi ile gergeklestirilir. Bu stirecin

bozulmasi akcigerde sivi tutulmasina ve alveoler hipoventilasyona neden olabilir

(35).

2) Sezaryen ile dogum (C/S): Sezaryen ile gergeklesen dogumda, bebegin
gogiis kafesi dogum kanalinda yeteri kadar sikismasi engellenir. Fetal akciger
stvisinin yeteri kadar atilmasi azalir ve bdylelikle YDGT olusmasi igin onemli bir
risk faktori meydana gelir. Spontan dogum eylemi olmadan yapilan elektif sezaryen
dogumlarda dogum eyleminin neden oldugu hormonal salinimlar da olmayacag igin
YDGT olusma riski artar. Bu durum dogum eylemi olmadan yapilan elektif
sezaryen, dogum eylemini takiben gerceklestirilen sezaryen ve NSVY ile dogumlarin
karsilastirildigr ¢alismalarda gosterilmistir (36). Riskin ve ark.nin YDGT ve gebelik
yasr> 35 hafta olan 67 yenidogan iizerinde yaptigi calismasinda YDGT'li hastalarda
ortalama gebelik yas1 daha diisiik ve sezaryen orani daha yiiksekti. Calisma
sonuglarina gore, gebelik yas1 <38 hafta ve elektif sezaryen ameliyatt YDGT riski ile
iliskili bulunmustur (37). Mostafa Hefny'nin sezaryen ve vajinal yontemle dogmus
yenidoganlarda yaptigi c¢alismalarda YDGT riski, kontrol grubuna gore vajinal

yontemle doganlarda 1,5 kat daha yiiksek olarak bulunmus (38).

3) Cogul gebelik: Cogul gebeliklerde genellikle sezaryen ile dogum
yapilmast ve prematiire dogum riskinin daha fazla olmasindan dolayr YDGT riski
artmaktadir. Son zamanlarda yardimci iireme tekniklerinin kullaniminin artmasi
sonucu; cogul gebelik sayilari, preterm ve ge¢ preterm dogum oranlar1 da artig
gostermistir. Bundan dolay1 prematiire dogum riskleri daha fazla oldugundan bu

bebeklerde solunum sikintisi riski daha fazla olmaktadir (39).

4) Diyabetik anne bebegi olma ve makrozomi: Diyabetik anne
bebeklerinin dogumlarinin sezaryen ile olma ihtimalinin daha fazla olmasi YDGT
olma riskini aciklayabilir. Streptozosin ile diyabet yapilan fare yavrular
incelenemeye alindiginda akciger matiirasyonunun daha ge¢ oldugu, akciger NaK-
ATPaz o-1 alt Unitesi mRNA dizeyinin ve Na-K-ATPaz fonksiyonunun % 40
civarinda geriledigi goriilmiistiir. Bu enzimin fonksiyonundaki azalma diyabetik anne

bebeklerindeki YDGT riskinin artisindaki sebebi olabilecegi diisiiniilmiistiir. Ayrica



bebegin makrozomik olmasi, C/S i¢in endikasyon olusturarak YDGT igin risk
faktorii sayilabilecek diger sartlarin meydana gelmesini kolaylastirir. Persson ve
arkadaglarinin 3322 diyabetik anneden dogan bebeklerde yaptigi ¢alismada YDGT
riskinin diger bebeklere gore 2-3 Kat fazla oldugu gosterilmistir (40).

5) Annenin astim hastas1 olmasi: Annesinde astim tanisi olan bebeklerde
YDGT’sinin daha fazla goruldiigii yapilan ¢alismalarda gosterilmistir. f-adrenerjik
etkinin akcigerlerden sivi emiliminde etkili oldugu bilinmektedir. B-adrenerjik
reseptorlerde azalmanin astimmn olusum patogenezinde rol aldigi da bilinmektedir.
Sonu¢ olarak astimli anne bebeklerinde artmis YDGT riskinin [-adrenerjik

duyarsizliga genetik yatkinlik sonucu olusabilecegi diistiniilmistiir (41).

6) Erkek cinsiyet: Fetuste hava keseciklerinde glikojen bulunduran kuboidal
hicreler tip-2 alveolar hiicrelere doniismektedir. Fareler {izerinde yapilan
caligmalarda disi fetiislerde kiiboidal epitel hicrelerinin gestasyon yasi ayni olan
erkek cinsiyete gore daha c¢ok oldugu gozlemlenmistir. Akciger hiicre sayisi
hakkinda fikir veren toplam deoksiriboniikleik asit (DNA) sayisi ve siirfaktan sentezi
i¢in olmasi gereken fosfatidilkolin diizeyinin kizlarda erkek cinsiyete gére daha dnce
arttig1 goriilmistiir. Bu olay disi fetusta akciger matiirasyonunun erkek cinsiyetten
daha Once tamamlandigini ve siirfaktan yapimmin daha ©nce bagladigini
gostermektedir. Term disi farelerde a-ENaC mRNA (mesenger riboniikleik asit)

duzeylerinin erkek cinsiyete gore daha yiiksek oldugu goriilmiistiir (42).

7) Hizh ya da uzamis dogum eylemi: Dogum agirlig: fazla olan bebeklerde
dogum siiresi daha fazla olmaktadir ve bu nedenle YDGT gelistigi diistiniilmektedir.
Dogum siiresinin hizli olmasi da siirenin uzamast gibi YDGT acisindan bir risk
faktoridur. Katekolaminler ve diger stres hormonlarin etki slresi ile dogum

kanalinda kalinan zamanin kisalmas: YDGT ‘ne sebep olabilir (17).

8) Kordonun ge¢ klemplenmesi: Postnatal kordun klemplenmesi igin en
uygun sure 45 saniyedir. Eger islem gecikirse bebekte hipervolemi ve polisitemiye
sebep olarak santral ventz basincin yiikselmesine ve bebekte takipne ve pletorik cilt
rengi olmasina sebep olur (43). Kordonun ge¢ klempe edilmesinin hemoglobin ve
hematokrit dlzeylerine etkisinin karsilastirildigi  ¢alismada erken donemde

hematokrit ve hemoglobin diizeyleri daha yiiksek bulunmustur (44).



9) Diisiik Apgar skoru: Bebegin birinci dakikadaki Apgar skoru < 7 olmasi
YDGT olusturan risk faktorleri arasinda yer almaktadir (43).

2.1.3. Klinik ve Fizik Muayene Bulgulari

Yenidoganin gegici takipnesi, kendi kendini sinirlayan akcigerin gecis
donemindeki bir Klinik problemidir. Klinik bulgular dogumdan hemen sonra
baslayan solunum sikintisinin tiim belirtileri olabilir. Takipne, inleme, burun kanadi
solunumu, interkostal ve subkostal gekilmeler, hipoksi ve siyanoz olabilir. Genellikle
bu klinik 48-72 saat icinde gerileyebilir. Oskdiltasyonda akciger sesleri ¢ogu zaman
normaldir, ral ya da ronkis yoktur. Laboratuvar sonuglarinda ¢ogu zaman belirgin
patoloji gorilmez. Kan gazinda hafif diizeyde hipoksemi gortlebilir. Respiratuar ya
da metabolik asidoz cok nadirdir. Ozellikle solunum sikintis1 fazla olan hastalarda
yorulma ve hipoventilasyon sonucu hiperkapni olusumu agisindan dikkatli
olunmalidir (45).

2.1.4. Radyolojik Bulgular

Radyolojik olarak degerlendirme yapilirken; pnémoni, RDS, hava kagaklari,
mekonyum aspirasyon sendromlar1 diglanmalidir. PAAG’de YDGT diisiindiiren
bulgular:

1-Parakardiyak ve perihiler gizgilenmeler

2-Hafif kardiyomegali

3-Akcigerdeki sivi artigt nedeni ile Kerley A ve Kerley B cizgileri
4-Interstisyel dem

5-Hava hapsi nedeni ile simetrik havalanma artis1 (46).
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2.1.5. Tam
Klinik ve radyolojik bulgularla tan1 konulur. Bu bulgular;
1)Posnatal ilk 6 saatte baslayan takipne ve takipnenin en az 12 saat stirmesi

2)PAAG’de YDGT ile uyumlu bulgularin olmasi (havalanma artigi, vaskiler

konjesyon, fissiirlerde s1vi birikimi)

3)Benzer klinik bulgulart olan diger hastaliklarin (pndmoni, RDS, hava kagaklart,

mekonyum aspirasyon sendromlar1) olmamasi (18, 47).

2.1.6. Ayirici Tam ve Tedavi

Ayirict tanida 24 saatten uzun siiren klinik varliginda sepsis veya pndmoni
diisiiniilmeli, kardiyomegali 3. giinden sonra devam ediyorsa kardiyolojik
problemlerden agisindan degerlendirilmelidir. Tedavideki temel yaklagimlar; gevre
isisinin optimum  diizeyde ayarlanmasi, beslenmenin solunum sikintist gerileyene
kadar orogastrik sonda veya parenteral olacak sekilde diizenlemesi ve
oksijenizasyonun yeterli sekilde saglanmasi seklinde destekleyici niteliktedir.
Nadiren %40’tan fazla oksijen konsantrasyonuna ihtiya¢ duyarlar. Ayrica, gerekli
ilave oksijen konsantrasyonu daha fazlaysa veya bebekte takipnenin yani sira
solunum eforu da arttiysa nazal siirekli pozitif hava yolu basinct (nCPAP)
kullanilabilir. Ancak, diger solunum sikintis1 nedenlerinden ayirt etmek zor
oldugundan 6 saatten uzun siiren takipne, iki saati asan inleme varliginda ya da ilk
yatigta bir akut faz reaktani yliksekligi durumunda hastalara antibiyotik baslanip,
kalturler negatif ise 48 saat sonra kesilir. Dilretiklerin tedavide yeri yoktur (48).
Elektif sezaryenlerde dogum eylemi baglangicina kadar o6zellikle 39-40 haftalik
gebelik yasina kadar bekletilmesi YDGT insidansini azaltacaktir (49).
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2.1.7. Prognoz

Yenidoganin gegici takipnesi kendi kendini sinirlayan, benign bir durum
olarak kabul edilse de infantlarda yasamin erken donemlerinde hiriltili solunum
ataklarini artirdigina dair veriler artmaktadir(49). Prognozu genellikle iyi seyredip
mortalite ya da morbidite cok gorilmez. Akciger grafisi bulgulari G¢unct ginin
sonunda dizelmiyorsa veya takipneleri besinci giinden sonra da mevcutsa baska
patolojik sebepler diisiiniilmelidir. YDGT nin uzun dénemde akciger morbiditesine
olan etkilerine dair yapilan baz1 ¢alismalarda yenidogan doneminde YDGT tanisi
alan vakalarin okul 6ncesi donemde astim ve hisilti atagi gortlme riskinin daha fazla

oldugu gozlenmistir (50).

Shohat ve arkadaslarinin yaptig1 bir ¢alismada yenidogan gegici takipnesi ile
takip edilmis 58 adet 4-5 yas aras1 ¢cocuk ile YDGT 06ykiisii olmayan ayn1 yas grubu
kontrol hastalar1 karsilagtirilmig. YDGT 0Oykdisii olan hastalarda atopi klinigi, birinci
derece akrabalarinda atopi Oykiisii, 2 den fazla hisilti atagi gegirme Oykusi ve
cocukluk ¢agr astim klinigi kontrol grubu ¢ocuklara gore anlamli derecede yliksek

bulunmustur (51).
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2.2. REAKTIF HAVA YOLU HASTALIGI

Tekrarlayan higiltt veya diger adiyla reaktif hava yolu hastaligi (RHYH)
sanayilesmis sehirlerde erken ¢ocukluk ve siit ¢ocuklugu ¢agini etkileyen énemli bir
akciger hastaligi sorunudur. Yapilan ¢aligmalara gére bir yas alt1 cocuklarin %25’ini
ve bes yas alti ¢ocuklarin yaklasik %40’1n1 etkilemektedir (7, 52). 2014 yilinda
Brezilya’da 1028 bebek iizerinde yapilan bir ¢calismada bebeklerin %48,5’unda ilk 1
yasinda bir veya daha fazla hisilti atagr goriilmiisken, %23,9’unda iki veya iicten
fazla tekrarlayan hisiltt atagi oldugu goriilmiistiir (53). Her ne kadar bu hastalarin
biyik bir kesiminde sikayetler zamanla gerilese de buyuk bir kesiminde sonradan
astim ortaya ¢ikabilmektedir (54, 55).

Ulkemizde de ¢ocuklugun erken doneminde 6ksiriik, hisilt1 ve dispne 6ykiisii
ile kliniklere gelen ve astim tan1 testlerinin yapilmasindaki zorluktan dolay1 “reaktif
havayolu hastalig1” tanis1 alan blyik bir hasta kitlesi vardir. Castro-Rodriguez ve
arkadaslarinin yaptig1 klinik bir siniflandirmada, {i¢ yasin altinda tekrarlayan hisilti
atag1 geciren hastalarin kendilerinde egzama hikayesi, ailelerinde astim Oykiisii
mevcutsa veya soguk alginligi, alerjik rinit olmadan hisilti oykiisii olmas1 ve/veya
periferik kanda %4’ten fazla eozinofili olmasi durumlarindan ikisi varsa astim olma

riski artmaktadir (8).

Astimin tanimi ile ayn1 anlamda olmasa da, bronsiyal hiperreaktivite (BHR)
tim yaslardaki semptomatik astimli hastalarda oldugundan, astimin en spesifik ve en
onemli tanisal oOzelliklerinden biri olarak kabul edilmektedir (56, 57). Baz
calismalar gostermektedir ki BHR astim prognozunu belirlemektedir. BHR nin
astimin ortaya ¢ikisi igin 6nemli bir risk faktorii oldugu belirtilmektedir (57, 58).
Ayrica kistik fibrozis, bronsektazi, bronkopulmoner displazi gibi daha birgok kronik
pulmoner hastaliklarda ve alerjik rinitte de bronsiyal hiperreaktivite artmistir (56).
BHR’nin genetik bir temele dayandig1 kesinlik kazanmistir. Buna ragmen, dogumsal
ya da sonradan kazanilan bir 6zellik olup olmadig: halen tartisilmaktadir (57). Turner
ve arkadaglarinin 2009 yilinda yaptig1 bir ¢caligmada ilk vizing atagindan énce BHR
tespit edilen bebeklerde ilerde astim gelisme riskinin daha yiiksek oldugu

goriilmistiir (58).
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BHR gelisimi i¢in en dnemli risk faktorlerinden biri de atopik bunyeye sahip
olmaktir. Fakat her atopik insanda BHR gelismez veya her BHR’li hasta atopik
blnyeli olmayacagi bilinmelidir. Son ¢alismalarda BHR ’nin atopi ile arasindaki iliski
kesin olarak agiklanamamistir. Astimin diger bir baska esas 6zelligi olan solunum
yolu inflamasyonunun da BHR olusmasina sebep oldugu ileri stiriilmiistiir (57). Son
yapilan ¢aligmalar enflamasyonun BHR i¢in gerekli ve yeterli bir 6zellik olmadigini
gostermistir (59). Bundan dolayi, BHR olusumu igin hedef organ cevabinda da
degisme olmasi gerektigi diisiiniilmektedir. Bu hipoteze gore, kronik inflamasyon bir
uyaran olarak brons duvarlarinda “remodeling” olarak isimlendirilen kronik yapisal
farklilasmanin olmasi igin kilit rol istlenmektedir. “Remodeling” olmaya devam
ettikce, 6zellikle brons diiz kas kiitlesi arttik¢a kas kontraktilitesinde de degisiklikler
olmakta. Bu olay hedef organ yanitin1 degistirip, solunum yollarin1 akut uyaranlara

kars1 asir1 yanit veren bir duruma getirmektedir (59).

Bronsiyal hiperreaktivite tanisin1 koymakta brons provakasyon testleri
yapilmaktadir. Bu testler metakolin, histamin, adenozin, hipotonik veya hipertonik
aerosoller gibi farmakolojik agonistler ya da egzersiz, soguk ve kuru hava gibi
fiziksel uyaranlar ile yapilmaktadir (60). Yapilan bu testlerin her biri “non-spesifik
hiperreaktivite”yi gostermektedir. Hastanin ev tozu akari, polen gibi duyarli oldugu
herhangi bir alerjen veya meslegi ile ilgili duyarliliga sebep olan ajanlarin
inhalasyonuyla yapilan testlerde de “spesifik hiperreaktivite” saptanmaktadir (56).
Provokasyon testlerinde kullanilan ajanlardan bazilar1 (metakolin, histamin,
prostoglandinler, l6kotrienler), brons diiz kaslarin1 hedef alir. Brons diiz kasinda
bulunan reseptorleri aktive eder ve bronslarin dogrudan daralmasina sebep olur
(direkt yol). Mesela, metakolin; brons diiz kaslardaki muskarinik M3 reseptorleri
uyarir ve refleks yolla direkt bronkokonstriksiyon yaptirir. Metakolin ile normal
insanlarda 8-16 mg/ml’ye kadar bronkospazm meydana gelmez iken, BHR’li
hastalarda neredeyse her zaman 8 mg/ml altinda bronkospazm olur. Bazi uyaranlar
ise (egzersiz, Okapnik soguk ve kuru hava hiperventilasyonu, hipotonik ya da
hipertonik serum fizyolojik inhalasyonu, AMP, propranolol, bradikinin, sulfur
dioksit, metabisulfit, vb) Dbrons diiz kaslarini dolayli olarak uyarip
bronkokonstriksiyona sebep olurlar (indirekt yol). Bu tur uyaranlar; inflamatuvar

hiicreler, noronal hiicreler ve brons epitel hiicreleri iizerinden proinflamatuvar
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sitokinlerin salinmasina sebep olurlar ve brons diiz kas hiicrelerini etkilerler. indirekt
yolla etki eden uyaranlar kullanilarak yapilan provakasyon testleri; astim i¢in hem
daha 6zgiil olmakta, hem de astimin siddeti ile daha iyi korelasyon gdstermektedir
(60). Hastalardaki solunum yollarinin inflamatuvar durumunu géstermede kullanilan
indirekt uyart testlerinin, direkt uyar testlerine gore daha iyi oldugu bildirilmektedir.
Bundan dolay1 indirekt testler astimin diger kronik akciger hastaliklarindan
ayrilmasinda da faydali olabilmektedir (61). Alt1 yasindan kiigiik astimli ¢ocuklarda
sedasyon verilmesi sakincali olacagindan ve kooperasyon zor olacagindan BHR,
parsiyel transkutan oksijen basinci (PtcO2) dl¢cuimi ile kolayca belirlenebilir. Kugik
cocuklarda kullanilan bronkokonstriktérin PtcO2 ’de %15’lik azalmaya sebep
olmasi brons asir1 duyarliligini oldugunu gosterir. Biylk cocuklarda kullanilan
metakolin ve AMP, burada da uyaran olarak kullanilabilmektedir (62).
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2.3. ASTIM
2.3.1. TANIM

DSO’ye gore astim tanimi: birden ¢ok hiicresel etmenin sebep oldugu,
solunum yollarmin kronik inflamatuar hastaligidir. Kronik inflamasyon bronsial asir1
duyarhilik ile iligkilidir ve genellikle geceleri ve sabaha karsi, tekrarlayan wheezing,
oksiiriik ve dispne ataklarina sebep olur. Astim diinya genelinde 300 milyon insani

etkilemektedir ve gelismekte olan iilkelerde goriilme sikligi giderek artmaktadir (63,
64).

2.3.2. EPIDEMIiYOLOJI

Son zamanlarda yapilan bir¢ok epidemiyolojik ¢alisma, astimin gorilme
oranlar1 farkli da olsa diinyadaki biitiin insanlar1 etkileyen bir hastalik oldugunu
ortaya c¢ikarmistir. ’Uluslararast Cocukluk Caginda Astim ve Allerjik Hastaliklar
Calismas1 (ISAAC)’ astim prevelansini, sebeplerini ve goreceli risk faktorlerini
ortaya koymay1 hedefleyen buyik bir aragtirmadir. Ve bu c¢alisma 56 iilkede 155
merkezde 6-7 yas ve 13-14 yas grubunda olan 721.601 ¢ocukta yapilmistir. ISAAC
yontemine gore gelismis toplumlarda astim prevelans1 %4-23 arasinda gorilmektedir
(65). Ulkemizde yapilan bolgesel prevalans arastirmalari sonuglarima gére astim

goriilme sikligi cocuklarda %2-16 arasinda bir prevelans géstermektedir (66, 67)

Brongial astim yasamin her donemimde goriilebilmektedir. Hastalarin
yaklasik %30’unda baslangic genellikle 1 yas civarinda olmaktadir. %80-90’1nda ilk
semptomlar 4-5 yaslarindan 6nce goriilmektedir. Astim ergenlikden 6nce erkeklerde
goriilme sikligr iki kat fazladir. Daha sonraki yillarda ise her iki cinste de ayni oranda
gorilmektedir (68).
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2.3.3. Astimin Etiyolojisi ve Risk Faktorleri

Astim kalitsal bir zeminde, farkli kisilerde farkli dlizeyde etki gdésteren
infeksiy0z, biyokimyasal, psikolojik ve immunolojik faktorlerin etkisi ile meydana
gelen kompleks bir hastaliktir(69). Cocukluk ¢agi asttminin nedeni tam olarak
belirlenmemis olmakla birlikte giinlimiizde yapilan ¢alismalar, genetik ve cevresel
faktorler arasinda bir etkilesim olabilecegini bildirmektedir. Hastanin yasadigi
ortamdaki solunumsal maruziyetler; inhale allerjenler, viral solunum yollar
enfeksiyonlar1 ve sigara dumani gibi kimyasal ve biyolojik etmenleri kapsar.
Yatkinlig1 olan kiside, bu yaygin maruziyetlere immun cevap gelisir. Bunlar uzamas,
patojenik enflamasyon ve zedelenmis solunum yollarinin anormal onarimina neden
olur. Yagamin erken donemlerinde gelismekte olan akcigerlerdeki bu patojenik
olaylar, havayollarinin gelismesi ve farklilasmasini etkileyerek, eriskin yaslarda
solunum yollarinda degisiklige neden olurlar. Solunum yollarinda bu degisiklikler

olduktan sonra maruziyetin devam etmesi durumu daha da kotiilestirir (70).
Genetik Faktorler

Astim kalitsal yatkinligr oldugu bilinen bir hastaliktir. Yapilan arastirmalar
hastaligin genetik gecisinde, birden fazla gendeki degisikliklerin neden oldugunu
bildirmektedir (71). Astimli ¢ocuklarin ebeveynlerinde ya da kardeslerinde astim,
alerjik rinit, atopik dermatit gibi hastaliklarin olmasi, tiim bu hastaliklarin kalitsal
nedenli oldugunu akla getirmektedir. Ebevenlerinden birisi astimli ise dogacak
¢ocugun astimli olma riski % 20 - % 30’larda iken, ebevenlerinden her ikisinde de
astim tanist mevcut ise bu risk %60-%70’lere kadar ¢ikmaktadir. Ikiz kardeslerde
yapilan arastirmalarda ise monozigot olanlarda astim goriilme orani dizigotlara gore
cok daha fazla oldugu bildirilmektedir. Yapilan arastirmalar astimin Kkalitsal

yatkinligin1 desteklemekle birlikte kalitim sekli tam olarak bilinmemektedir (72, 73).
Cevresel Faktorler:

Ebeveynlerinin birisinin sigara kullanmasi ya da pasif sigara i¢iminin
cocuklarda astim riskini arttirdigina ait bilgiler bulunmaktadir (74). Bebegin gerek
intrauterin donemde gerekse postnatal donemde sigara ile temasi olmasi fetal akciger

gelisimini bozabilir ve bebekte geri doniisiimsiiz solunum yolu hasarlarina neden
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olabilecegi gosterilmistir (75). Annesi sigara icen bebeklerin kord kaninda IgE
diizeyinin 2 kat daha fazla oldugu goriilmiistiir. Gebelik donemde annesi sigara igen

¢ocuklarin daha kii¢iik hava yolu ¢apina sahip oldugu goriilmiistiir (76).

Genetik yatkinligi olan ¢ocuklarin allerjenlere erken donemde ve ¢ok fazla
maruz kalmalari immunolojik duyarlilig1 arttirarak astim i¢in kolaylastirici bir zemin
olusmaktadir. Sensitize olan kisilerin allerjene maruziyet kalmasi, havayolu
enflamasyonunu artirarak baska irritan maruziyetlerine karsi da hipersensitivite
olmasina neden olabilir. Baslica aeroallerjenler; Hayvan tuyd, ev ici allerjenler,
ozellikle toz akarlar1 diinyada astimin tetiklenmesinde en sik etmendir, hamam
bocekleri, kifler ve mevsimsel allerjenler (polenler, mevsimsel kufler) olarak
smiflandirilabilir (77).

Hava kirliligine neden olan maddeler havayolu inflamasyonunu artirir ve
astim siddetinin artmasina neden olur. Ozon, siilfiir dioksit, par¢acikli materyal, odun
ya da kdmir dumani, endotoksin, mikotoksinler ve toz bu maddelerin baslicalaridir.
Bazi aragtirmalar bu etkenlerin havayolu gegirgenligini arttirdigini ve allerjenlerin

etkilerinin daha fazla olmasina sebep oldugunu gostermistir (78).
Egzersiz

Egzersiz bronkospazma neden olarak hastalarda astim ataklarini tetikleyebilir.
Egzersiz, brons iginde hiperosmolariteye neden olur ve hiperosmolarite limende
mast hdcreleri tarafindan histamin, prostoglandin ve lokotrienlerin salinmasina ve
sonugta diiz kaslarda bronkokonstriksiyona neden olur. Bunun yaninda irritan

reseptorler nervus vagusu uyararak refleks bronkokonstriksiyona neden olurlar (69).
Enfeksiyonlar

Viral solunum yollar1 enfeksiyonlar1 yasamin ilk yillarinda ¢ok sik
gorilmektedir. Bu enfeksiyonlar vizinglerin en 6nemli sebebi olarak gortlmektedir.
En sik goriilen etmen ise RSV (respiratuvar sinsityal viriis)’dir. ilk 6 ay dzellikle en
onemli ve riskli donemdir. Toplumdaki g¢ocuklarin yaklasik %70’i 1 yasina kadar
RSV ile enfekte olurlar. 2 yastan sonra daha ¢ok parainfluenza ve rinovirusler
gorilmektedir(79, 80).
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2.3.4. Astim Patogenezi

Semptomlar epizodik olsa da astim hastalarindaki solunum yolu
inflamasyonu devamli olmaktadir. Astimin siddeti ile inflamasyonun yogunlugu
arasindaki korelasyon tam olarak agiklanamamustir (81). Inflamasyon hastalarin
bliyiik bir kisminda burun ve iist hava yollarin1 kapsayan tiim hava yollarinda
mevcuttur fakat fizyolojik etkileri ana bronslarda daha belirgindir. Astim biiyiik hava
yollarii etkilemekle birlikte daha kiigiik bronslar1 ve bronsiyolleri de etkileyebilir.
Astimin tim klinik simiflamalarinda solunum yollarinda kronik bir inflamasyon
mevcuttur. Hava yolu inflamasyonuna solunum yolu diiz kaslar1 ve subepitelyal
lamina retikiilarisin kalinlagmasi, solunum yolu duvarinda matriks birikimi,
mikrovaskiilaritede ve noron aglarinda artma, artmis submukozal bezler ve mukoza
metaplazisi eslik eder. Mukus tikaglar1 zaten tikali olan hava yollarinda daha da
tikanikliga sebep olmaktadir. Mukus tikaclari, mukus, serum proteinleri, inflamatuar
hiicreler ve hiicre artiklarindan (niikleik asit, eozinofil granll proteinleri)
olugmaktadir. Fatal asttmin meydana gelmesinde asirt mukus {iretimi submukozal
bezlerin hipertrofisi ve hiperplazisi neden olmaktadir. Hastaligin siiresi uzadik¢a ve
siddeti arttikga hava yolundaki inflamatuar ¢dem artar ve hava yolu duvarinin
kalinlagmas1 artar. T yardimci hiicre tip 2 (Th2) inflamasyonu sonucu goblet
hlcrelerinde hiperplazi ve hipertrofi olur. Epitelyal hasar ve stresten sorumlu
epitelyal growth faktor (EGF) gibi biiyiime faktérlerinin salinmasinda IL-4, IL-5, IL-
9 ve IL-13 gibi sitokinler etkilidir (82).
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Sekil 1: Havayollarinin yapisal degisiklikleri ve yeniden yapilanma (83)

2.3.5. Klinik Bulgular

Astim; hiriltili solunum, dispne, gogiiste sikisma hissi ve/veya Oksuruk gibi
cok fazla degisen semptomlar ile birlikte degisken ekspiratuvar hava akimi kisitlilig
ile karakterize bir hastaliktir. Semptomlar ve hava akimi kisithiligi zamanla ve
inflamasyonun yogunluguna bagli olarak degiskenlik gosterir. Bu degisimler
genellikle agir bir egzersiz, alerjen veya irritana maruz kalma, ortam degisimi veya
viral solunum yolu enfeksiyonlart 6rnegin RSV benzeri faktorler tarafindan
tetiklenmektedir (56). Astimda hava yolu asir1 duyarliligi ve kronik hava yolu

inflamasyonu. semptomlarin goriilmedigi veya akciger fonksiyonunun normal olmasi
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durumunda bile ¢ogu zaman devam eder, fakat bu reaksiyonlar tedavi ile
geriletilebilir. Bazen hastalar haftalar veya aylarca klinik olarak bir semptom
yasamayabilir. Ote yandan, hastalar hayati tehlike yasatabilen epizodik astim ataklari

da yasayabilirler (56).

Bir ¢ocuk yasi ne olursa olsun yilda en az 3 veya daha fazla hisiltili atak
gecirmesi aksi ispatlanana kadar astim olarak kabul edilmelidir (84). Astim tanisi,
Klinik bulgularin, ayrintili 6ykii, fizik muayene ve laboratuvar bulgularin birlikte
degerlendirilmesi ile ortaya konur (85). Solunum semptomlar1 astim haricinde akut
veya kronik baska pulmoner hastaliklarda da olabilecegi i¢in semptomlarin tiirleri

ayirict tanida 6nem arzetmektedir (56).

Birden ¢ok semptomun olmasi (hirilt, dispne, Oksiiriikk, gogiiste sikisma
hissi) Ozellikle buyuk cocuklarda, semptomlarin genellikle gece veya sabah erken
saatlerde artmasi, Semptomlarin viral solunum yolu enfeksiyonlari, agir egzersiz,
alerjenlerle temas, hava degisimleri, egzoz ve sigara dumani veya agir kokular
benzeri irritanlar ile artmasi. Bu ozellikler astim igin tipiktir ve bunlarin olmasi

durumunda hastanin astim olma ihtimali artmaktadir (56).
2.3.6. Fizik Muayene

Aralikli olan kuru oksiiriik ataklart ve ekspriyum aninda duyulan hisilti
astimin en sik goriilen kronik semptomlarndir. Kiigiik cocuklar gdgiis agrist ile
basvururken, daha biiylik c¢ocuklar dispne ve gogiliste sikisma semptomlarina
sahiptirler. Solunum semptomlar1 daha ¢ok geceleri ve sabaha dogru olur. Ataklar
daha cok inhale alerjenler ve viral solunum yolu enfeksiyonlar tetikler. Fiziksel
aktivasyon 1ile artan Oksiiriik ve vizing ataklar1 giin i¢inde ortaya ¢ikar. Bir ¢ok
hastalikta da benzer semptomlar olacagindan, sikayetlerin gece ve sabaha karsi
olmasi, tekrarlayici nitelikte ndbetler halinde olmasi, mevsime gore degiskenlik
gostermesi ve sikayetlerin kendiliginden ya da uygun tedavi ile gerilemesi astim
tanisin1  destekler. Astimin en Onemli klinik o6zelliklerinden bir tanesi de,
bronkodilatdrlere ve inhale kortikostreoidlere dramatik cevabin olmasidir. Agir astim
ataklarinda yardimci solunum kaslar1 solunuma destek verir. Bunlar interkostal,
subkostal, suprasternal cekilmeler ve burun kanadi solunumudur. Atak sirasinda

hastada sessiz akciger tablosu ortaya ¢ikabilir ve hasta siyanotik olabilir (56).
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Ciddi  bronkokonstriksiyon oldugunda hisilti duyulmayabilir, tasipne,
yardimct solunum kaslarinin solunuma destegi, cildin nemli ve hiperemik gorintasu,
mukozalarda kuruma, hipoksi nedenli periferik siyanoz, tasikardi, pulsus paradoksus,
solunum yetmezligine bagh letarji ve ajitasyon meydana gelebilir. Hatta biling
bulaniklig: bile goriilebilir. Ozellikle kiigiik cocuklarda diyafram ve karin kaslarmin
asir1 kullanimina bagli olarak batin muayenesinde karaciger ve dalak palpe edilebilir
(86). Bazen birlikte gorilebilen hastaliklar agisindan bizlere yol gosterecek atopik
dermatit (yanak, boyun, ekstansor ylizeylerde veya fleksuralarda yerlesik, eritemli ve
tizerinde mikropapiiler kasintili lezyonlar), allerjik rinit (goz altlarinda mor halkalar,
nazal mukozanin soluk ve 6demli olmasi, ser6z akinti), nazal polip goriilmesi halinde

astim agisindan dikkatli olunmalidir (86).

2.3.7. Radyolojik Goruntuleme

PAAG’de hafif astimli hastalarda genellikle anormal bulgulara rastlanilmaz.
Agir astimda peribronsiyal kalinlasma, kostalarda diizlesme (havalanma artigini
gosterir) ve atelektazik alanlar goriilebilir. PAAG astimi diger tanilardan
ayirmamizda ve astimda geligebilecek komplikasyonlarin (pndmotoraks ve atelektazi

gibi) saptanmasinda 6nemlidir (56).

2.3.8. Laboratuar Testleri

Akciger fonksiyonlariin degerlendirilmesi
Solunum Fonksiyon Testleri

Solunum fonksiyon testleri hava yolu darhigmin siddetini, geri
dondstimliligiini (reverzibilite), degiskenligini (variabilite), bronsial
hiperreaktivitenin degerlendirilmesini saglar. Bu sonuglarla astim tanisinin
konulmasinda yardimect olur. Spirometri ve zirve ekspirasyon akimi [Peak Expiratory
Flow (PEF)] olctimleri bes yasin tizerindeki hastalar daha uyumlu olabilecegi igin bu
yaglardan biiylik hastalarin  solunum fonksiyonlarmin  degerlendirilmesinde

kullanilanilir. Astimli hastalarin takibinde ve hastanin tedaviye olan yanitim
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izlemede objektif sonuclar vermesi sebebiyle ¢ok degerli bir testtir. Fakat hastanin
solunum fonksiyon testlerinin normal olarak raporlanmasi astim olmadigi anlamina

gelmez (56).

Spirometrik Yontem: Astimli hastalarda obstrilksiyonun derecesinin
hesaplanmasinda, tan1 ve izleminde spirometrelerle yapilan tetkikte FVC (maksimal
bir inspirasyondan sonra zorlu bir ekspirasyonla ¢ikarilan hava hacmi), FEV1 (zorlu
ekspiryumda ilk saniye i¢inde akcigerden ¢ikarilan hava miktar1), PEF (ekspiratuar
zirve akim hizi), %FEF 25-75 (zorlu vital kapasitenin %251 ile %751 arasindaki
ortalama akim) ve FEVI/FVC oram1 parametreleri kullanilir. Test uygun sekilde
yapilabildiginde, ilk olarak hastanin ilk degerleri kaydedilir ve hemcinsindeki, boy
ve agirlig1 benzer olan gocuklarin parametreleri ile karsilastirilir. FVC ve FEV1 igin
tahmini degerin >%80, FEF %25-75 degerinin tahmini degerin >%70 bulunmasi
gerekmektedir. Bu degerlerden daha asagi degerler solunum yollarinda bir tikaniklik
oldugunu akla getirir. Astim disinda bir¢ok hastalik hava yollarinda darlik yapabilir.
Bunun astim veya disindaki hastaliklara bagl olup olmadigi ayirimi yapmak igin en
iyi 6l¢iim FEV1/FVC oranidir. FEV1/FVC orani saglikli ¢ocuklarda genellikle > 0.9,
yetigkinlerde ise > 0.75-0.80’dir. Bir hastanin spirometrik testinde obstriiksiyon
saptandiginda astimin en onemli Ozelliklerinden biri olan reversibilitenin varligimi
gostermek gerekir. Bu nedenle erken veya geg reverzibilite testlerine ihtiyag vardir.

Bu testlerin pozitif olmas1 astim tanisina yaklastirir (56).
Erken Reverzibilite Testi

Solunum fonksiyon testinde ilk alinan degerlerin ardindan hastalara hizlh
etkili beta-2 agonistler inhalasyon seklinde verilir ve daha sonra test yeniden yapilir.
Yeniden yapilan testlerde FVC ve FEV1 parametrelerinde >%12 veya 200ml artis,
FEF%25-75 parametresinde >%25 artis goriilmesi ve PEF'te en az %15 diizelme
olmasi halinde test pozitif olarak kabul edilir (56).
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Geg Reverzibilite Testi

Bu testte hastalara ilk yapilan spirometrik testin yapilmasiin ardindan 1-2
hafta siireyle astim tedavisi (inhale steroid) verilir ve daha sonra test yeniden yapilir.
Ikinci defa yapilan testlerde FVC ve FEV1 parametrelerinde >%12 veya 200ml artis,
FEF%25-75 parametresinde >%25 artis gorilmesi ve PEF'te en az %15 duzelme

olmasi halinde test pozitif olarak kabul edilir (56).

Brons Provakasyon Testleri

Brons provakasyon testleri; astim klinigi olan fakat solunum fonksiyon
testleri normal olarak odlgllen hastalarda brons hiperreaktivitesini anlamak igin
yapilan testlerdir. Brons provakasyon testleri yapilma teknigine goOre direkt
(metakolin, asetilkolin, histamin, prostaglandin D2, sistienil 16kotrienler) ve indirekt
(egzersiz, adenozin, hipohipertonik salin, soguk/kuru hava, mannitol) testler olarak
gruplandirilir (87). En ¢ok yapilan yOntemler; metakolin, histamin ve egzersiz
provakasyon testleridir. Bu testlerdeki hedef, FEV1’de bazal degere gore, % 20
diisise neden olan kimulatif dozu bulmaktir. FEV1°de % 20 azalmaya sebep olan
doza provokatif doz (PD20), veya provokatif konsantrasyon (PC20) denir. Bu deger
ne kadar diisiikk bulunursa, brons asir1 duyarliligi o kadar fazladir anlamina gelir.
PC20 16 mg/ml den fazla ise hasta yiiksek ihtimalle astim degildir. PC20 1 mg/mi
altinda ise hastada astim tanis1 yiiksek ihtimalle vardir. PC20 degerinin 4-16 mg/ml
olmasi siirda brons asir1 duyarliligi, 1-4 mg/ml arasida olmasi ise hafif brong asiri

duyarlilig1 vardir seklinde diistiniiliir (88, 89).
Zirve Ekspirasyon Akiminin Degerlendirilmesi (PEF dl¢iimii)

Zirve ekspirasyon akimi 6l¢iimii, spirometre ya da bir zirve akim 6lger (PEF-
metre) yardimiyla yapilir. PEF-metre cihazlar1 hava akimi kisitlanmasimi ev
ortaminda oOlgebilmek i¢in ideal bir cihazdir ve bu ydntem astimin tanisinda ve
takibinde cok Onemlidir. PEF’de giinliik farkliligin (sabah-aksam degiskenligi)

%20’den daha yiiksek olmasi durumu bizi astim tanisina yaklagtirir (90).

24



Alerjik duyarlanmanin degerlendirilmesi

Kiside atopi olmasi ve solunum bulgular1 da mevcut ise alerjik asttm olma
ihtimali artar. Fakat bu olay astima spesifik degildir ve tiim astim tiplerinde yoktur.
Atopik olup olmamasi deri prick testi ile ya da serum immunoglobulin E (SIgE)

diizeylerine bakilarak degerlendirilebilir (56).
a. Deri Testleri

Hikayesinde alerji diisiiniilen ¢ocuklarda ilk yapilmasi gereken tetkiklerden
biri deri prick testidir. Yaygin olarak bulunan cevresel alerjenleri kapsayan (polenler,
ev tozu akarlari, kiifler, hayvan tily ve deri dokiintiileri) sollsyonlar ile kolun
yuzeyine enjekte edilir. Negatif kontrole gére 3 mm’den fazla kabariklik olmasi
pozitif kabul edilir. Tecrubeli biri tarafindan yapildiginda basit, hizli, uygulanmasi
kolay, ucuz, yiiksek sensitivitesi ve erken faz alerjen duyarliligini gosterebilen bir

testtir fakat buna ragmen yanlig negatif ve yanlis pozitif sonuglar alinabilir (56, 91).
b. Serum Total IgE

Brons asir1 duyarliliginin oldugu hastalarda genellikle IgE dizeyi ylksektir.
IgE diizeyi alerjik hastaliklarda artabilir. Bundan baska yas, genetik yapi, gevresel
etkenler ve paraziter hastaliklar gibi durumlarda da artabilir. IgE dlzeyi ylksek
olmast alerjik astim tanis1 aldirmadig gibi, diizeyin diisiik olmasi astim tanisindan

uzaklastirmaz (92).
c. Serum Spesifik IgE

CGocukluk déneminde goriilen astimin hemen hemen %70-80’1 alerjen spesifik
IgE birlikteliginde olusan alerjik/atopik astimdir. Alerjenler ile duyarlanmayi
belirlemede ¢ok fazla tercih edilen givenilir bir yontemdir. Alt1 aydan kiigiik
cocuklarda deri reaktivitesi diisiik diizeyde oldugu i¢in bu dénemdeki cocuklarda
bakilabilir. Bunun disinda, deri prick testini tolere edemeyen agir dermografizm ve
atopik dermatiti olan ¢ocuklarda, yuksek sensitivite sebebiyle anaflaksi riski yiksek

olanlarda, antihistaminik veya beta bloker kullananlarda tercih edilmektedir (93, 94).
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d. Total Eozinofil

Yapilan bir¢ok calismada eozinofillerin; solunum yollarinda epitel hasarina
neden oldugu, pulmoner fonksiyonlar ve brons asir1 duyarliligi tizerine olumsuz
etkiler yaptig1 goriilmiistiir (56). Periferik kanda eozinofillerin 450/uL ya da %4’{in
ustiinde seyretmesi eozinofili olarak tanimlanir. Cocuklarda eozinofili olmasi ileriki
yaslarinda astim riskinin artmis bir gostergesi olabilecegi kanisina varilmistir. Fakat
allerjik hastaliklarda her zaman eozinofil sayisimin yiiksek olmayacagi gibi,

eozinofili de her zaman alerjik bir hastalik olacagi manasina gelmez (95, 96).
Astimda hava yolu enflamasyonunun degerlendirilmesi

Astim tanili cocuklarda sikayetlerin ve solunum fonksiyonlarinin her zaman
altta yatan hava yolu enflamasyonunun dizeyini belirtmedigi gosterilmistir (97).
Bundan dolayr astim tanili hastalarin takibinde hava yolu enflamasyonunun da
degerlendirilmesi gerektigi distnulmektedir. Bu nedenle invaziv (brons biyopsileri
ve bronkoalveolar lavaj) ve invaziv olmayan (uyarilmig balgam incelenmesi, soluk
havasinda nitrik oksit Ol¢limii, ugucu organik bilesenler, soluk havasi sicakligi,

yogunlastirilmis soluk havasi) teknikler uygulanmaktadir (98).
Balgam incelemesi:

Balgamdaki eozinofiller periferik kandaki eozinofillere kiyasla astim igin
daha duyarli ve daha spesifiktir. Balgam incelemelerinde eozinofil duzeyi %3 ve
tizerinde olmasi eozinofilik inflamasyon oldugunu gosterir (99). Eozinofilden zengin

inflamasyonu olan hastalarin steroid tedavisine yanitinin iyi oldugu bilinmektedir
(100).

Soluk havasinda Nitrik Oksit (NO) Olciimii

Hava yolu enflamasyonunu noninvaziv olarak élgmede en ¢ok kullanilan
yontemdir. Soluk havasinda o6lgiilen nitrikoksitin fraksiyonel konsantrasyonu
(FENO) hava yolu enflamasyonunu saptamada, tanida ve gruplandirmada
kullanilabilmektedir. Ayrica astimli hastalarin tedavi izleminde veya tedaviye uyum
stirecinde bir belirte¢ olarak da kullanilabilmektedir (101). Solunum havasindaki NO
dizeyi, astim hastalarinda saglikli kisilere gore ve 6zellikle atopik astimda nonatopik

astima gore belirgin olarak yiiksek oldugu goriilmiistiir (102).

26



2.3.9. Astim Tedavisi

Astim tedavisinde hedefler:

-Astim yoOnetiminin uzun vadeli hedefleri risklerin azaltilmasi ve semptomlarin

kontrol altina alinmasi,

-Hastanin yiikiinii azaltmak ve astimla iligkili 6liim riskini azaltmak,

-Alevlenmeleri, hava yolu hasarini ve ilag yan etkilerini azaltmak,

-Hastanin astim ve tedavisi ile ilgili kendi hedefleri de belirlenmelidir (103).

Astim siddetinin belirlenmesi ve tedavinin sekillendirilmesi

Astimin giddeti, giindiiz ve gece olan semptomlarinin sikligi, spirometrede

havayolu darliginin derecesi ve PEF’deki degiskenlik parametrelerine gore siniflanir.

Tablo 3 : Astim siddetinin siniflandirilmasi (104)

Astim agirhigi Semptomlarin Alevlenmelerin | Gece Akciger
tipi sikhig siddeti semptomlari fonksiyonlari
intermitan Haftada birden Kisa ve hafif Ayda iki veya FEV1 ya da PEF
az daha az beklenenin >
%80, PEF
degiskenligi <%
20
Hafif persistan | Haftada birden Uyku ve Ayda ikiden FEV1 ya da PEF
¢ok, glinde aktiviteyi fazla beklenenin 2
birden az etkileyebilir %80, PEF
degiskenligi <%
20-30
Orta persistan | Ginlik Uyku ve Haftada birden | FEV1 ya da PEF
semptomlar aktiviteyi fazla beklenenin
etkileyebilir %60-80, PEF
degiskenligi
>%30
Agir persistan | Glnlik Sik Sik FEV1 ya da PEF
semptomlar beklenenin<
%60, PEF
degiskenligi
>%30
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Astim siddeti, semptomlar1 ve alevlenmeleri kontrol etmek i¢in gerekli tedavi

seviyesinden geriye donik olarak degerlendirilir. Hasta birka¢ aydir kontrol tedavisi

gordukten sonra ve semptomlari azaldi ise, tedavinin azaltilmasi hastanin minimum

etkili tedavi seviyesini bulduktan sonra degerlendirilebilir. Astimin siddeti kalic1 bir

ozellik degildir ve aylar veya yillar iginde degisebilir. Astimin siddeti, hasta birkag

ay diizenli kontrol tedavisi aldiktan sonra tekrar degerlendirilebilir (56).

Tablo 4: Astimin kontrol durumuna gore asamalandiriimasi (104)

Ozellikler Kontrolll Kismi kontrollii | Kontrolstiz
Gun ici semptomlar1 | Haftada <2 Haftada >2
Aktivite kisitlhilig Yok Bazen
Gece semptomlari Yok Bazen Bir haftada kismi
kontrolli grubun
Rahatlatict1  tedavi | Haftada <2 Haftada >2 szellikl eri%den 3
ihtiyaci ya da daha
. _ fazlasinin olmasi
Akciger Normal Beklenenin < %80
fonksiyonlari(PEF
ya da FEV1)
Alevlenmeler Yok Yilda bir ya da | Haftada bir

daha fazla
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Astim kontroliinde basamak tedavisi

Basamak tedavisi; astim tedavisi basladiktan sonra, tedaviye yaniti
degerlendirmek, hastanin tedaviye yanitina gore, gerekirse tedavisini degistirmek
icin kullanilan bir yontemdir. Her basamakta tercih edilen kontrol tedavisi
degerlendirilir ve kontrol iyi degilse bagka basamak tedavisi tercih edilir. Astimi
belirli bir tedavide iyi kontrol edilmeyen hastalar i¢in, ayn1 adimda farkli bir ilag
diisiiniilmeden Once veya basamak degistirilmeden Once tedaviye uyum, inhaler

kullanma teknigi ve komorbiditeler kontrol edilmelidir (103).

Astimda basamak tedavisi

Tablo 5: Astimda basamak tedavisi(103)

Step 1 Step 2 Step 3 Step 4 Step 5
Alevlenmeleri Diisiik doz IKS + | Diisiik dozda Diisiik doz | Ortadoz | Yuksek doz
onleyici ve formoterol IKS yada IKS +uzun |IKS + IKS + uzun
semptomlari diisiik doz IKS | etkili B2 uzun etkili | etkili B2
kontrol edici + formoterol agonist B2 agonist |agonist
tedavi ek tedavi
onerileri, orn.,
tiotropium
anti-IgE,
ANTI-IL5 /
5R, ANTI-
ILAR
Diger kontrol Kisaetkili B2 |LTRAyada Orta doz IKS | Yiksek | Diisiik doz
secenekleri agonist kisaetkili B2 |yadadiisik |dozIKS, |OKS ekle fakat
alindiginda distik | agonist doz tiotropium | yan etkileri
doz IKS ekle alindiginda IKS+LTRA |yada dikkate al.
diisiik doz IKS LTRA
ekle ekle
Tercih edilen Diisiik doz IKS + formoterol Diisiik doz IKS + formoterol
rahatlatic tedavi
Diger giivenilir | B2 agonist
secenekler

IKS:inhale kortikosteroid ,LTRA:Lokotrien reseptor antagonisti
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Astim tedavisinde kullanilan ilaclar
1- Kontrol edici ilaglar

Inhaler steroidler (IKS): Astim tedavisi i¢in en onemli anti-enflamatuar
ilaglardir. IKS hastalarm semptomlarini azaltir, akciger fonksiyonunu arttirir, yasam
kalitesini arttirir ve alevlenme ve astimla ilgili hastaneye yatiglar1 ve 6lUm riskini
azaltir. Potansiyelleri ve biyoyararlanimlar1 bakimindan farkliliklar gosterirler, fakat
faydalarin ¢ogu diisiik dozlarda gorullr. IKS kullanan gogu hastada yan etkiler fazla
gorilmez. Lokal yan etki olarak orofarengeal kandidiyazis ve disfoni gorulebilir: Bu
etkiler bir ara pargasi kullanilarak(aerochamber gibi), su ile durulanarak ve
solunduktan sonra tiikiiriilerek azaltilabilir. Uzun siireli yiiksek doz kullanimi

osteoporoz, katarakt ve glokom gibi sistemik yan etki riskini artirir (103).

Tablo 6: Cocuklarda inhaler steroidlerin tahmini esdeger dozlar1 (105)

flac Diisiik giinliik | Orta  gunluk | Yiksek gunlik
doz (mcg) doz (mcg) doz (mcg)

Beklometazon 100-250 250-500 >500

dipropiyonat

Budesonid 100-200 200-400 >400

Flutikazon 50-100 100-250 >250

propiyonat

Siklesonid 80-160 160-320 >320

mcg: mikrogram

Lokotrien modifiye edici ilaclar: Lokotrien reseptdr antagonistleri bes yasin
tizerindeki hastalarda biitliin agirlik derecelerinde klinik yarar gostermektedir, fakat

bunun yarar1 diisiikk doz inhaler steroidlerden daha azdir (106, 107). Bu grup ilaclar,
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egzersizlerden o6nce  kullanildiginda  egzersiz  nedeni ile  gelisebilecek
bronkokonstriiksiyona karsi belirli bir koruma goéstermektedir. Diisilk doz inhaler
steroidlerle semptomlar1 kontrol altina alinamayan hastalarda l6kotrien reseptor
antagonistlerinin tedaviye katilmas1 klinik diizelmeyi ve ataklarin sikliginin

azalmasina neden olmaktadir (108).

Uzun etkili inhaler p2-agonistler: Uzun etkili inhaler f2-agonistler, bes yas
tizerindeki astim tanili hastalarda diisiik doz inhaler steroidle astim semptomlari
kontrol altina alimamadiginda ek tedavi olarak ilk secilmesi gereken ila¢ olarak
kullanilmast  Onerilmektedir. Astim tedavisinde tek basma kullanilmasi
onerilmemektedir (109). Yapilan birgok arastirmada, solunum fonksiyon testlerinde
ciddi boyutlarda dizelme sagladiklar1 gosterilmistir (110). Fakat uzun etkili 2-
agonistler tedaviye eklendiginde atak sikliginda azalma olmadigi goriilmiistiir (111).
Tek doz wuzun etkili [2-agonist inhalasyonu egzersizin neden oldugu
bronkokonstriksiyonu birkag saat geriletmektedir. Rutin tedaviye eklendiginde
koruma stiresi gerilemekte, ancak yine de kisa etkili f2-agonistlerden daha uzun
stireli olmaktadir (112).

Rahatlatici ilaclar

1- Kisa etkili inhaler p2-agonistler: Akut ataklarda ve egzersizin neden
oldugu bronkokonstriksiyonu geriletmek i¢in kullanilir ve bronkokonstriksiyonu
hizlica geriletir. Bu grup ilaclar sadece gerekli oldugunda ve olabildigince en diisiik
dozda ve gerekli siklikla kullanilmalidir. Tremor ve tasikardi gibi yan etkileri
olabilir. Diizenli kullanimla hizlica bu etkilere hizlica tolerans gelisir. Bu grup
ilaglar1 fazla miktarda veya diizensiz kullanim astim kontroliiniin 1yi olmadigim

gosterir (113).

2- Antikolinerjikler: Brong duvarindaki 6demini gerileterek ve mukosilier
Klirensi dlzelterek bronkodilatasyona neden olur (77). Yuksek dozda ve uzun sire
kullanimlar1 brons diiz kas hiicresinde [ reseptor sayisinda degisime neden
olabilecegi i¢in gerekmedikge kullanilmamalidir. Ayrica ellerde titreme, ¢arpinti ve

QT mesafesinde uzama yapabilirler (114).
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3- Uzun etkili p2-agonistler: Diisiik doz IKS kullanilarak astim hedeflendigi
gibi kontrol altina alinamadiginda, IKS tedavisine uzun etkili P2 agonist eklenmesi
semptomlar1 geriletir ve solunum fonksiyonunu daha iyi diizeltir. IKS nin dozunun
iki katina ¢ikarilmasma gore, tedaviye uzun etkili B2 agonist eklenmesi hastada
ataklarin azalmasi konusunda daha hizli ve etkili bir sekilde fayda gosterir. iki doz
secenegi vardir: idame ve rahatlatici tedavileri i¢in beklometazon veya budesonid ile
formoteroliin diisiik doz kombinasyonu ve idame ilaci olarak diisiik doz IKS uzun

etkili B-2 agonist ile yaninda rahatlatici olarak kisa etkili 2 agonist (113).

Tagikardi, bas agrisi veya kramplar uzun etkili -2 agonist nedenli olabilir.
Astim tedavisinde uzun etkili B-2 agonist, IKS olmadan kullamlmamalidir. Ciddi

olumsuz yan etkilere neden olabilir (113).

4- Sistemik kortikosteroid: Kisa siireli tedavi (yetiskinlerde genellikle 5-7
gun) siddetli akut alevlenmelerin tedavisinde kullanilir ve 4-6 saat gibi siirede etki
gosterebilen 6nemli bir ilagtir. Oral Kortikosteroid terapisi IM(intramuskuler) veya
IV (intraven6z) terapisine tercih edilir ve niksiin énlenmesinde etkilidir. Ciddi astiml
baz1 hastalarda OKS ile uzun sureli tedavi gerekebilir, ancak yan etkiler goz dniinde
bulundurulmalidir. ( Yan etkileri: kisa siireli kullanimda uyku bozuklugu, refli, istah
artig1, hiperglisemi, ruh hali degisiklikleri gibi bazi olumsuz yan etkiler goriilebilir.
Uzun siireli kullanimda ise Onemli sistemik advers etkiler; katarakt, glokom,
hipertansiyon, diyabet, adrenal supresyon, osteoporoz gibi ciddi yan etkiler ortaya

cikabilir.) Osteoporoz riskini degerlendirip ve uygun sekilde tedavi verilmelidir
(103).

Astim Ataklarinin Tedavisi

Astim atagi, oksiiriik, dispne, gégiiste daralma hissi ve hiriltili solunum gibi
semptomlarin bir veya birkaginin olmasi ya da Onceden olan bu semptomlarin

siddetinde artma ile meydana gelen klinik tablo olarak tanimlanir (115).

Oksijen: Cocuklar solunum fonksiyon testleri yapilirken uyumsuz
olduklarindan pulse oksimetresi ile takip ¢ok Onemlidir. Oksijen satlirasyonunu

yiizde 95’in Uistiinde olacak sekilde nasal kantil, maske veya hood ile oksijen destegi
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verilmelidir ve ylizde 92’nin altinda olan bir oksijen satlirasyonun hastaneye yatis

icin Onemli bir gosterge oldugu unutulmamalidir (116).

Hizh etkili inhaler p2-agonistler: Astim atak tedavisinde en Onemli ilag
grubundadir. Inhale salbutamolun baslangi¢ dozu 2 puf (1 puf=100 mcg)dur. Fakat
bazen agir ataklarda 6 puf’a kadar ¢ikilabilir. Eger ila¢ nebilizator ile verilecekse
2,5 mg salbutamol (3 ml serum fizyolojik ile) verilmelidir. Orta-agir ataklarda
salbutamole iyi cevap alinamazsa ipratropiyum bromid ilk 1 saat icin 20 dk ara ile 2

puf (80 mcg) veya nebilizator ile (250 mcg) uygulanabilir (117).

Ipratropium bromiir: En 6nemli kullamm endikasyonu kisa etkili B2
agonist tedavisine hastanin yeterli yanit vermemesidir. Metilksantin tedavisi

verilmeden 6nce kullanimi diisiiniilebilir. Doz bagina 125-250 pgr onerilir (118).

Teofilin: Gosterecegi etki ve giiven araligi ile ilgili tedirginlikler olmasindan
dolayr akut astim ataginda kullanimi pek yoktur. B2 agonistlerle karsilastirildiginda
bronkodilator etkinligi daha azdir (104). 5 mg/kg dozda IV pusenin ardindan, 0,5-1
mg/kg/saatte olacak sekilde inflizyon verilir (118).

Sistemik glukokortikosteroidler: Akut astim atak tedavisinde tercih en
onemli ve en etkili ilaglardandir. Agir atakta, orta atakta ve hizli etkili 2 agonist
grubu ilag ile yapilan baslangig tedavisine ragmen semptomlarda gerileme
olmamigsa ya da oral glukokortikosteroid kullanan ve daha eski ataklarda sistemik
steroid ihtiyaci olan hafif atakla bagvuran hastalarda fayda sagladigi
savunulmaktadir (104). Sistemik steroidlerin akut astim atak tedavisinde erken tercih
edilmesinin nedenleri atak ve hastanede yatig slresini kisaltmasi, atagin
agirlasmasini ve tekrarimi Onledigi ve mortaliteyi azalttigi igindir. Tedavi dozu
ortalama 1 mg/kg (hafif ataklarda 0,5 mg/kg, orta ve agir ataklarda 1-2 mg/kg;

maksimum 60 mg prednizolon ) olmalidir (118).

Inhale glukokortikoidler: Salbutamolle birlikte yiiksek doz verildiginde,
salbutamolun tek basina yaptigi bronkodilatasyondan daha etkili oldugu, 6zellikle
agir astim ataklarda sistemik steroid tedavisine gbre semptomlar1 diizeltmede ve
hastanede yatis siiresi lizerinde daha etkili oldugu sdylenmektedir. Maliyetinin fazla

olmasindan dolay1 kullanimi kisithidir (104).
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Magnezyum: Rutin olarak pek kullanimi yoktur. Fakat baslangi¢ tedavisine
yetersiz cevap veren ve tedavinin 1. saatindeki degerlendirmede PEF degeri %60’ 1n

altinda olan hastalarda bu tedavi denenebilir (104).

Helyum-oksijen tedavisi: Rutin astim atak tedavilerinde pek tercih edilmez.
Sadece hayati tehdit edici ataklarda rutin tedavi uygulanmis hastada yanit yetersiz
ise alternatif tedavi yontemi olarak tercih edilebilir (104, 118). Bunun sebebi yeterli
bronkodilatér yapamamasi ve diisiik oksijen icermesi sebebi ile hipoksi riski

tagidigindan tercih edilmez (119).
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3. MATERYAL —-METOD

Bu calismada 01.05.2015 ile 01.05.2018 tarihleri arasinda Gaziosmanpasa
Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Yenidogan Yogun Bakim Unitesine solunum
sikintis1 nedeni ile yatirilarak izlenen sonrasinda yenidogan gecici takipnesi tanisi
alan hastalarin dosya kayitlar1 retrospektif olarak incelendi ve hastalar telefon ile
aranarak c¢alismayla ilgili gerekli bilgiler verilerek ¢alismaya dahil edilen gocuklar
hakkinda bilgi alindi. Hastalarin cinsiyetleri, dogum haftasi, dogum kilosu,

yenidoganda yatis siiresi, bu siire igerisinde antibiyotik alip almadig1 ve ventilasyon

ihtiyaci olup olmadig: kaydedildi.

Hastalar aranarak bronsiolit gecirip gegirmedigi, gecirenlerde bronsiolit atak
sayist, ilk atagi gecirdigi yas, hastaneye yatis sayisi, yatti ise antibiyotik kullanma
durumu ve antibiyotik grubu, bronkodilator glinde kag¢ defa kullandigi, atak sirasinda
sistemik streoid verilip verilmedigi, kronik tedavide inhaler steroid kullanimi,
proflakside inhaler steroid ve montelukast kullanip kullanmadigi, ailede atopi
oykiisii sorgulandi. Yeterli bilgi alinamayan hastalarin bilgileri e-nabiz sisteminden

tarandi.

Kontrol grubu olarak da Gaziosmanpasa Universitesi Tip Fakiiltesi
Hastanesinde dogmus ama yenidogan yogun bakim ihtiyaci olmamis 1-5 yas arasi

cocuklar alindi.

Yenidogan yogun bakimimiza solunum sikintis1 neden ile yatis1 yapilan
kardiyak problemleri, konjenital pnémonisi, konjenital anomalisi olmayan solunum
sikintis1 72 saat i¢inde gerileyen hastalar YDGT olarak kabul edildi (9). Solunum
sikintis1 agir olup IMV, CPAP, entiibasyon destegi verilen vakalar kaydedildi.

Hasta grubununda dogum haftasi 32 ile 41 hafta arasi olan hastalar ¢aligmaya
dahil edildi. Yalnizca 1 hasta 32 dogum haftasina sahipti. Kontrol grubundaki
saglikli bebeklerde de gebelik haftasi araligi 32 ile 41 hafta olarak belirlendi.
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YDGT’li hastalarda bazen ventilasyon ihtiyact olmaktadir. Biz hastalarimiz
ventilasyon ihtiyacina gore IMV, CPAP ve ventilasyon ihtiyact olmadi seklinde

gruplandirdik.

Hastalar1 dogum haftasina gore 3 gruba ayirdik. 36 hafta+6 giin ve altinda
doganlar prematur, 37-42 hafta arasina term, 42 hafta ilizeri doganlari postterm
olarak kaydettik (120).

Dogum kilosuna gore siniflandirirken, gebelik haftasina gore 3 persentil alt1
olanlar SGA, 3-90 persentil arasi olanlar AGA, 90 persentil arasi olanlar LGA
olarak siiflandirildi (120).

Hastalar ve kontrol grubunun ilk olarak bronsiolit atagi gecirip gegirmedigi
sorgulandi. Bronsiolit atag1 gecirenlerin giinde ka¢ defa inhale bronkodilator ihtiyaci
oldugu sorgulandi. Atagi ilk gecirdigi ay sorgulandi. Atak sirasinda sistemik steroid
kullanim1 karsilastirildi. Ayrica kronik tedavide ve proflakside inhaler steroid

kullanim1 sorgulandi.

Hastalar agir bronsiolit atagi gecirdiginde hastaneye yatis gerekebilir. Bazen
de ek bakteriyel enfeksiyon eklenmektedir. Hastalarin ve kontrol grubunun bu
sebeplerden dolay1 hastaneye yatiglar1 ve yatis sikligi sorgulandi. Antibiyotik
ihtiyaci olanlarin hangi grup antibiyotik kullandig1 not edildi.

Konjenital kalp hastalikligi, konjenital pndmoni olarak degerlendirilen hastalar
calisgma dis1 birakilmisti. Belirtilen tarihler arasinda 160 adet yenidogan gegici
takipnesi olan hasta bulunmustur. 2 hasta konjenital kalp hastaligi, 2 hasta konjenital
pnoémoni oldugu i¢in 6 hasta ise ulasilamadigindan ¢alisma dis1 birakilarak 150 hasta
ile calisma yapildi. Kontrol grubu olarak da 100 adet saglikli bebek ¢alismaya dahil
edildi.
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ISTATISTIKSEL ANALIZ

Calisma gruplarinin genel 6zellikleri hakkinda bilgi vermek amaci ile
tanimlayic1 analizler yapildi. Surekli degiskenlere ait veriler Ortalama+Standart
Sapma seklinde; kategorik veriler ise n(%) seklinde gosterildi. Gruplara gore nicel
degerlerin farkliliklar1 Bagimsiz Orneklem T Testi; nitel degerlerin farkliliklar1 ise
Ki-Kare Testi ile incelendi. P degerleri 0.05’den kiguk
hesaplandiginda istatistiksel olarak anlamli kabul edildi. Hesaplamalarda hazir
istatistik yazilimi1 kullanildi. (IBM SPSS Statistics 19, SPSS inc., an IBM Co.,
Somers, NY).
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4. BULGULAR

01.05.2015-01.05.2018 tarihleri arasinda Tokat Gaziosmanpasa Universitesi
Arastirma Uygulama Hastanesinde yenidogan servisi ve yogum bakim {initesinde
toplam 4777 yatis olmus ve bu hastalarin 3370 (%70,5)’1 C/S ile 1407 (%29,5)’s1
NSVY ile dogmustu. Toplam 160 YDGT vakas1 saptandi. Yatan hastalarda YDGT
goriilme sikligr %3,2 olarak bulundu. C/S ile doganlarin %3,5’inde, NSVY ile
doganlarin %2,3’iinde YDGT belirlendi. YDGT goriilme siklig1 C/S ile doganlarda
daha yiiksek olmasina ragmen fark istatistiksel olarak anlamli degildi (p-0,064)
(Tablo 7). YDYB iinitesinde toplam 1902 hasta yatisi olmus ve bu hastalarda YDGT
goriilme siklig1 %8,4 olarak saptandi.

Tablo 7: YDYBU ve servise yatislarda dogum sekline gore hastalarin dagilimi

YDGT KONTROL | YDGT DISI 2 p
YATAN
HASTA
NSVY |34 (%2,4) | 1373 (%97,6) | 1407 (%29,5)
CIs 116 (%3,4) | 3254 (%96,6) | 3370 (%70,5) 3,433 0,064
TOPLAM | 150 (%3,2) | 4627 (%96,8) | 4777

C/S:sezaryen NSVY: normal spontan vajinal yol YDGT:yenidogan gegici takipnesi

3 yillik siire igerisinde 160 YDGT tanili vaka vardi. Bunlardan 6’sina telefon
ile ulagim saglanamadigindan ve 2 hasta konjenital kalp hastaligi, 2 hasta konjenital

pndmoni oldugu i¢in ¢alismaya alinmadi. Calismaya toplam 150 hasta dahil edildi.

YDGT’li 150 hastanin 51 (%34,0)’i kiz, 99 (%66,0)’u erkekti. Kontrol grubu
olarak alinan 100 saglikli cocugun %55,0’1 kiz, %45,0°1 erkekti. Erkeklerde YDGT
kizlardan daha sikt1 (p-0,001). Vakalarin 116 (%77,3)’s1 C/S, 34 (%22,7)’i NSVY
ile dogmustu. Kontrol grubunun ise %76,0’s1 C/S, %24,0’i NSVY ile dogumu
gerceklesmisti(p-0,927) (Tablo 8).
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Tablo 8: Calisma grubunun cinsiyete ve dogum sekline gore dagilimi

Grup
2
Hasta (n=150) Kontrol (n=100) X P
N Kiz 51(34)@ 55(55) ®
Cinsiyet 10,834  0,001*
Erkek 99(66) (@) 45(45) (b)
] G5 116(77,33) 76(76)
Dogum Sekli 0,008 0,927
NSVY 34(22,67) 24(24)

C/S: sezaryen NSVY: normal spontan vajinal yol a: 0 cells (%0,0) have expected count less than 5.
b: computed only for a 2x2 table

YDGT’li vakalarin 74 (%49,3)’i preterm, 76 (%50,7)’s1 term idi (Sekil 2).
Dogum agirligina gore siniflandirildiginda 128 hasta AGA (%85,3), 11 hasta SGA
(%7,3), 11 hasta LGA (%7,3) olarak tespit edildi (Sekil 3).

B PRETERM B TERM

49.30%

Sekil 2: Gebelik yasina gore hasta grubunun dagilimi
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HSGA EAGA mLGA

Sekil 3: Hasta grubunun dogum agirligina gore dagilimi

Hastalarin 109 (%72,7)’u yardimci solunum destegine ihtiyag duymamaisti, 26
hasta (%17,3) CPAP, 15 hasta (%10,0) IMV destegi almist1 (sekil 4).

Ventilasyon ihtiyaci grafigi

M Ventilasyon ihtiyaci olmayan
m CPAP
m MV

Sekil 4: Hasta grubunda ventilasyon ihtiyaci oranlari
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Hastalarin 63 (%42,0)’line yenidoganda yatis siiresince antibiyotik tedavisi

verilmis iken, 87 (%58,0)’sine antibiyotik baslanilmasi gerekli goriilmemisti.

Hasta grubunun gebelik yasina gore dogum agirligi siniflamasinda %49,33’1
preterm, %50,67’si term idi. Kontrol grubunda bu oran ise %23,0’ii preterm, %72,0
term, %5,0’1 postterm idi (p-<0,001)(tablo 9). Gebelik haftasina goére dogum
agirliklart karsilagtirildiginda ise hasta grubunun %85,33’ii AGA, %7,33’i SGA,
%7,33’1 LGA idi. Bu oranlar kontrol grubunda ise %89,0 AGA, %8,0 SGA, %3.0
LGA idi (p-0,343) (tablo 10).

Tablo 9: Gebelik yast durumuna gore ¢alisma grubunun dagilimi

Grup
_ _ X2 p
Hasta (n=150) Kontrol (n=100)
Preterm 74(49,33) @ 23(23)
Postterm 0@ 5(5)®

a: 0 cells (%0,0) have expected count less than 5. b: computed only for a 2x2 table

Tablo 10: Dogum agirlig1 durumuna gore ¢alisma grubunun dagilimi

Grup
_ _ x2 P
Hasta (n=150) Kontrol (n=100)
AGA 128(85,33) 89(89)
Gebelik Haftasina Gore Dogum Agirligt  SGA 11(7,33) 8(8) 5140 0.343
LGA 11(7,33) 3(3)

AGA:Appropriate gestational age SGA:Small gestationel age LGA:Large gestationel age
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Hasta grubunda ailede atopi oykiisii oran1 % 39.3 iken kontrol grubunda bu
oran % 34,0 idi (p-0,393)(tablo 11). Calismadaki 250 yenidoganin 93’{iniin ailesinde
atopi 0ykisl mevcuttu. Bu 93 yenidoganin 64 (%68,8)’tinde bronsiolit atagi gegirme

Oykisu mevcuttu.

Tablo 11: Hasta ve kontrol grubunun ailede atopi 6ykiisiine gére dagilimi

Grup
2
Hasta (n=150)  Kontrol (n=100) x P
_ . Hayr 91(60,6) 66(66,0)
Ailede Atopi Oykusi 0731 0393
Evet 59(39,3) 34(34,0)

YDGT’li 150 hastanin 79 (%52,6)’unda en az 1 kere bronsiolit gegirme
Oykiisii vardi. Hastalarin ilk bronsiolit gecirme yasi ortalama 5,2+8,66 ay olarak
tespit edildi. Kontrol grubunun ilk bronsiolit gegirme yasi ortalamasi ise 4,37+6,6
aydi. Hasta grubu ile kontrol grubunun ilk bronsiolit atagini gegirdikleri ay yoniinden

her iki grup karsilastirildiginda anlamli bir farklilik yoktu (p-0,417)(Tablo 12).

Hasta grubunun ortalama dogum haftas1 37,13+1,84 hafta, kontrol grubunun
ise 38,28+1,32 hafta idi(p<0,001)(Tablo 12).

Hasta grubunun ortalama dogum agirliklar1 3020,03+563,07 gram idi.
Kontrol grubunun ortalamasi ise 3159,65+443,39 gram idi. Istatistiksel olarak anlamli bir
fark ortaya ¢ikti (p-0,030)(Tablo 13). Hastalarin YDYB’da yatig siiresi ortalama
5,55+4,2 gun idi (Tablo 12).

Hasta grubu ile kontrol grubunun bronsiolit gecirme siklig1 karsilastirildiginda
hasta grubun %52,6’s1, kontrol grubunun ise % 44,0’inin bronsiolit gecirdigi
saptand1. Aradaki fark istatistiksel olarak anlamli degildi (p-0,179). Ortalama
bronsiolit atak sayisi ise hasta grubunda 1,46+1,85, kontrol grubunda ise 1,07+1,53
idi. Fark istatistiksel olarak anlamli saptanmadi (p-0,071)(Tablo 12).
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Hasta ve kontrol grubundaki bronsiolit geciren hastalarin bronkodiladator

gunluk ihtiyag diizeyi karsilastirildiginda hasta grubunun 2,69+3,33 iken kontrol

grubunun ortalamasi ise 2,1+2,68 idi ve fark anlamli degildi (p-0,138)(Tablo 12).

Bronsiolit nedeni ile ortalama hastaneye yatis sayilar1 karsilagtirildiginda hasta

grubunda yatig ortalamasi 0,28+0,69 idi. Kontrol grubunda ise 0,07+0,29 idi. Aradaki

fark istatistiksel olarak anlamliydi (p-0,001)(Tablo 12).

Hastanede yatista antibiyotik kullanim siklig1 oran1 karsilagtirildiginda ise hasta

grubunda 0,19+0,51 iken, kontrol grubunda 0,08+0,34 idi ve aradaki fark anlamli idi

(p-0,048) (Tablo 12).

Tablo 12: Demografik ve klinik 6zelliklerin gruplara gore dagilimi

Grup
Test p
Hasta (n=150)  Kontrol (n=100)
Yenidoganda Yatis Siiresi 5.55+4.2 _
Dogum Haftasi 37,13+1,84 38,28+1,32 5769  <0,001*
Bronsiolit Atak Say1st 1,46+1,85 1,07+1,53 1815 0,071
Ik Atag1 Gegirdigi Ay 5,2+8,66 4.3746,6 0814 0417
Hastaneye Yatis Say1si 0,28+0,69 0,07+0,29 3,319  0,001*
Hastanede Antibiyotik Kullanim
0,19+0,51 0,08+0,34 1,987  0,048*
Siklig1
Bronkodilatér Gunde Kag Defa
2,69+3,33 2,1+2,68 1,488 0,138
Kullandi
Dogum Kilosu 3020,03+563,07 3159,65+443,39 2,186  0,030*

Veriler Ort£SS seklinde gosterilmistir.
Test: Bagimsiz Orneklem T Testi

p 0,05 diizeyinde anlaml1 kabul edildi.
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150 hastanin 29 (%19,3)’unda bronsiolit nedeni ile hastaneye yatis yapilmaisti.
Kontrol grubunda ise yatis oran1 100 hastada 6 (%6,0) olarak saptandi. Istatistiksel
olarak anlamli bir farklilik ortaya ¢ikt1 (p-0,003)( Tablo 13)

Tablo 13: Calisma grubunun bronsiolit nedeniyle hastaneye yatis oranlari

Grup
_ _ x2 p
Hasta (n=150)  Kontrol (n=100)
Bronsiolit nedeniyle hastaneye yatis Hayr 121(%80,7) 94(%94,0)
durumu 8,859 0,003
Evet 29(%19,3) 6(%6,0)

Hasta grubundaki 29 yatis1 olan cocuktan 21’ine antibiyotik tedavisi
baglanmisti. En ¢ok tercih edilen antibiyotik grubu ise %38,0 oraniyla ampisilin-
siilbaktamd1. Bu kontrol grubunda ise %33,3 oraninda seftriakson idi. Her iki grupta
antibiyotik tercihi kiyaslandiginda anlamli bir farklilik goriilmedi (p-0,207)(tablo
14).

Tablo 14: Calisma grubunun hastaneye yatislarinda tercih edilen antibiyotiklerin

dagilimi
Antibiyotik grubu Hasta Kontrol G p
Ampisilin
Siilbaktam 12(57,1%) 1(16,7%)
Klaritromisin
1(4,8%) 0(0,0%)
Seftriakson 7,195 | 0,207
3(14,3%) 2(33,3%)
Azitromisin
0(0,0%) 1(16,7%)
Ampisilin 1(4,8%)
1(16,7%)
Ampisilin- 4(19,0%) 1(16,7%)
Gentamisin
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Atak sirasinda sistemik steroid kullanim sikligi hasta grupta %16.0 iken,
kontrol grubunda %7,0 idi. Aradaki fark istatistiksel olarak anlamliydr (p-0,048).
(Tablo 15).

Hasta grubunun proflakside inhaler steroid kullanimi kontrol grubuna gore
yuksekti. Fark istatistiksel olarak anlamliyd1 (p-0,006). Ayrica hasta grupta profilakside
montelukast kullanim orani kontrol grubundan yiiksekti. (p-0,012)(Tablo 15).

Tablo 15: Calisma grubunda reaktif havayolu hastaliginda ilag kullanim durumu

Grup
2
Hasta (n=150)  Kontrol (n=100) X P
Atak Sirasinda Sistemik Steroid Haytr 126(84) 93(93)
Kullanimi 4474 0,034*
Evet 24(16) 7(7)
Proflakside inhaler Steroid Haytr 133(88,67) 98(98)
Kullanimi 7,443 0,006*
Evet 17(11,33) 2(2)
_ Hayr 132(88) 97(97)
Proflakside Montelukast Kullanim1 6316 0012*

Evet 18(12) 3(3)

Veriler n(%) seklinde gosterilmistir.
Test: Ki-Kare Testi
p 0,05 diizeyinde anlaml1 kabul edildi.

Indisler satir bazindaki farkliliklar gosterir.
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5. TARTISMA

Tekrarlayan hisiltt veya diger adiyla reaktif hava yolu hastaligi (RHYH)
sanayilesmis sehirlerde erken ¢ocukluk ve siit cocuklugu ¢agini etkileyen 6nemli bir
akciger hastalig1 sorunudur. Son zamanlarda yapilan ¢aligmalara gore bir yas alti
cocuklarin %25’ini ve bes yas alti cocuklarin yaklasik %40’ etkilemektedir (7,
52). Her ne kadar bu ¢ocuklarin ¢ogunda sikayetler zaman icinde gerilese de dnemli
bir kesiminde sonradan astim ortaya c¢ikabilmektedir (54, 55). Baz1 ¢aligmalar
gostermistir ki BHR astim prognozunu belirlemekte ve astimin ortaya ¢ikisi igin

onemli bir risk faktorii oldugu belirtilmektedir (57, 58).

Mohammed Golshantafti ve arkadaslarinin 2016 yilinda yaymladigi bir
calismada YDGT’li olgularda hayatin ileriki donemlerinde hirilti ataklarinin daha
fazla oldugu gosterilmis ve sezaryen ile dogumlarda YDGT sinin daha fazla oldugu
bildirilmis (121). 2004 yilinda Smith ve arkadaglarinin yaptigi bir ¢alismada 173319
yenidoganin 2230 (%1.28)’unda YDGT goriilmiis. Ve bu hastalar 5-9 yil boyunca
takip edilmis ve astim ve hisiltt atagi sikligt YDGT gegiren hastalarda daha fazla
saptanmis (122). Birnkrant ve arkadaslarinin yaptigi calismada; miadinda dogmus ve
astim tanist almis olan ortalama yaslar1 4 olan 2137 ¢ocuk hasta grubu ve aym
ozelliklere sahip olan, astim tanis1 olmayan 2094 kontrol grubuyla karsilastirilmas.
Calisma grubunda 126 (%35,9) ve kontrol grubunda 83 (%4,0) YDGT tanisi almis
olan hasta saptanmis. Kiimiilatif astim insidans1 % 14,1 olan bu bdlgede her iki
gruptaki YDGT’li hasta sayilar1 arasinda anlamli fark saptanmig ve YDGT nin astim
riskini arttirdigr bildirilmis (50). Bizim c¢alismamizda YDGT’li bebeklerin ileriki
yagsamlarinda reaktif hava yollar1 hastaliklarinin goriillme sikligini kontrol grubuna
gore istatistiksel olarak anlamli bir fark tespit edemesek de BHR ’nin hasta grubunda
kontrol grubundan daha fazla oldugunu saptadik. Caligmayr yaptigimiz ilin
sanayilesmis bir il olmamasi, hasta popiilasyonumuzun az sayida olmasi sebebiyle

istatistiksel olarak anlamli bir sonu¢ ¢gikmamis olabilir.
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Yenidogan solunum sikintisinin en sik bildirilen nedenlerinden biri, YDGT
olup, tim canli dogumlarin tahmini % 1-2 'sidir (123). Koksal ve arkadaslarinin
1997-2000 yillar1 arasinda yaptig1 bir ¢alismada yenidogan kliniginde YDGT sikligi
%15,8 olarak bulunmus, fakat 10 YDYB’a yatan ve solunum sikintis1 nedeniyle
yatigi olan en az Ugte birinde yenidoganin gegici takipsi oldugu bildirilmis (124).
Derbent ve arkadaslar1 kendi yenidogan yogun bakim iinitelerinde takip ettikleri
3461 bebekte YDGT insidansimt %2,4 olarak bildirmisler (125). Rawling ve
arkadaslar1 yaptiklar1 ¢aligmalarinda canli dogan bebeklerde YDGT sikligini 1000
bebekte 11(%1,1) olarak raporlamislar (126). 1995 yilinda 33289 term yenidoganlar
arasinda yapilan ¢alismada YDGT insidansini %0,57 olarak bildirmistir (11). Kumar
ve arkadaslar yaptiklar bir ¢caligmaya 4505 bebegi dahil etmis ve bu bebeklerdeki
solunum sikintisi oranini %6,7 olarak bildirmisler ve solunum sikintis1 nedenleri
arasinda YDGT oranini %42,7 olarak bulmuslar (1). Demissie ve arkadaglarinin
447963 canli dogum gibi genis bir populasyonda yaptiklar1 ¢alismada YDGT
insidansin1 %2,0 olarak raporlamislardir (41). Atasay ve arkadaslarinin 2009 yilinda
yaptiklar1 ¢alismada 2169 yenidogandan 55(%2,5)’inde YDGT rastlanmis ve tim
canli dogumlarin iginde YDGT goriilme insidansint % 2.53 olarak raporlamislar
(127). Yaptigimiz ¢alisgmada YDGT insidansin1 4777 canli dogumda %3,2 olarak

saptadik. Bu insidans diger ¢aligmalarla uyumlu idi.

Sezaryen ile gergeklesen dogumda, bebegin gogiis kafesi dogum kanalinda
yeteri kadar sikismasi engellenir. Fetal akciger sivisinin yeteri kadar atilmasi azalir
ve boylelikle YDGT olusmast i¢in dnemli bir risk faktorii meydana gelir. Spontan
dogum eylemi olmadan yapilan elektif sezaryen dogumlarda dogum eyleminin neden
oldugu hormonal salinimlar da olmayacagi i¢cin YDGT olusma riski artar (36).
Mostafa Hefny ve arkadaslar1 sezaryen ile dogmus yenidoganlarda YDGT riskinin,
vajinal yontemle dogmus kontrol grubuna gore 1.5 kat daha yiksek oldugunu
raporlamiglar (38). 29699 yenidogan iizerinde yapilan bir g¢alismada C/S ile
doganlarin %3,5’inde, NSVY ile doganlarda %1,9’unda YDGT saptanmig (128).
Asthon ve arkadaglar1 yaptiklar1 bir ¢alismada YDGT sikligin1t NSVY ile doganlarda
% 0.3-3,0 elektif C/S dogumlarda % 0.9-12,0 olarak raporlamiglar (129). Baska bir
calismada ise YDGT sikligi C/S ile dogmus bebeklerde % 3.92, NSVY ile dogmus

bebekler de ise % 0.35 olarak saptanmis. Bizim yaptigimiz caligmada yukaridaki
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calismalara benzer sekilde 150 YDGT’li bebegin %77,3’1 C/S ile dogmustu. Ayrica
hastanemizdeki 4777 dogumun 3370’1 C/S ile dogmustu ve bunlarda YDGT oranini
%3,5 saptadik. C/S ile dogumlarla NSVY ile dogumlar arasindaki YDGT insidansi
karsilastirildiginda bir fark oldugu ortaya ¢ikti.

Erkek cinsiyet YDGT igin bir risk faktorudur. Akciger hiicre sayisi1 hakkinda
fikir veren toplam deoksiriboniikleik asit (DNA) sayis1 ve siirfaktan sentezi igin
olmasi gereken fosfatidilkolin diizeyinin kizlarda erkek cinsiyete gore daha once
arttig1 goriilmiistiir. Bu olay disi fetusta akciger matiirasyonunun erkek cinsiyetten
daha o©nce tamamlandigimi ve siirfaktan yapiminin daha o©nce basladigini
gostermektedir. Term disi farelerde o-ENaC mRNA dlzeylerinin erkek cinsiyete
gore daha yiiksek oldugu saptanmis (42). Tarcan ve arkadaslarinin 67 YDGT vakasi
tizerinde yaptig1 bir calismada erkek cinsiyetin YDGT igin bir risk faktdri oldugu
saptanmis (130). Koksal ve arkadaglarinin 108 YDGT’li hastada yaptiklar
calismalarinda; YDGT gelisimi i¢in C/S dogum, prematiirite ve fetal distresle birlikte
erkek cinsiyetin de 6nemli bir risk faktorii oldugu belirlenmis (124). Birnkrant ve
arkadaslarinin yaptig1 bir calismada YDGT’sinin yasamin ileri donemlerinde
RHYH’na doniisme riskinin erkek cinsiyette daha fazla oldugu bulunmus (50).
Italya’da 63537 yenidogan ile yapilan bir calismada erkek cinsiyetin YDGT igin risk
faktorii oldugu hipotezini destekler tarzda bir sonug¢ elde edilmis (131). Kasap ve
arkadaslarinin ¢alismasinda erkek cinsiyet, beyaz kiire diisiikliigii, hematokrit diizeyi
distikligi, ilk 36 saatte solunum sayisinin 90’nin tizerinde olmasi YDGT risk
faktorleri olarak bildirilmis (132). Bizim ¢alismamizda da benzer sekilde, YDGT
hastalarda erkek cinsiyetin daha fazla oldugu goriildii. Bunun sebebi a-ENaC
kanallarmin kiz cinsiyette daha fazla ve fetal akciger sivisinin geri emiliminin kiz

cinsiyette daha iyi olmas1 olmasiyla ilgili olabilecegi diisiiniildii.

Solunum sikintisinin artigindaki diger 6nemli bir faktor, gestasyon haftasidir,
gestasyon haftasi azaldik¢a solunum sikintisi insidansi artmaktadir. %7-10 oraninda
olan preterm dogumlarin sikliginda son yillarda belirgin bir artig bildirilmektedir.
Preterm bebeklerde RDS, YDGT, ve solunum yetmezligi term bebeklerlere oranla
daha yiksek saptanmis. 34 haftalik bebeklerin % 50’sinde, 35 haftalik bebeklerin %
15,0’inde, 36 haftalik bebeklerin ise % 8,0’inde yogun bakim ihtiyact olmus ve
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yogun bakim tinitesinde takip edilen gec preterm bebeklerin % 9,0’u erken dénemde
solunum yetmezliginden kaybedilmis (133). Prematlritenin YDGT icin 6nemli bir
risk faktorii oldugu raporlanmistir (33). Ayrica, ge¢ preterm bebeklerde solunum
komplikasyonlari term bebeklerden 4.4 kat daha fazla oldugu belirtilmis (34). Natile
ve arkadaglarinin ¢alismasinda YDGT’nin %5.8 oraninda ge¢ pretermlerde en sik
goriilen respiratuar distres sebebi oldugunu gostermisler (134). Bizim ¢alismamizda
hastenemizdeki tim dogumlardaki prematiire, term, postmatiir siniflamasi yapilmadi
bununla Dbirlikte literatiile uygun bir sekilde hasta ile kontrol grubu
karsilastirildiginda hasta grubunun dogum haftasim1 kontrol grubunun dogum
haftasina gore ortalamasi daha diisiiktii. Prematiirlerde YDGT gelistirme riskinin
artmasinin nedeni muhtemelen ENaC gegisinin immaturitesi, yiizey aktif madde
tiretimi i¢cin katmanli govdelerin eksikligi ve genel akciger epitel immaturitesi

nedeniyle olabilir (33).

Diinya Saglik Orgiitii (DSO) verilerine gore tiim diinyada her yil yaklasik 150
milyon yeni bronsiolit vakasi gorilmektedir. Bu hastalarin 11-20 milyonu (%7-13)
hastaneye yatis gerektirmektedir. Tum dunyadaki brongiolit vakalarin %95’
gelismekte olan Ulkelerde gorilmektedir (135). Bronsiolit, gelismis {ilkelerdeki
¢ocuklar i¢in 6nemli bir hastaneye yatis sebebi iken, gelismekte olan iilkelerde ise
6lim nedenlerinin 6nemli bir kismin1 olusturmaktadir. Bronsiolit daha ¢ok ilk iki
yasta goriilse de ilk alti ayda daha fazla goriilmektedir. Yapilan bir caligmada
cocuklarin %80’1 en az bir kez RSV ile enfekte olmakta ve bunlarin yaklagik
%40’ mnda bronsiolit klinigi goriilmektedir. Bunlarin %1°i hastaneye yatmaktadir
(136). Schaubel ve arkadaslarinin yaptigi bir calismada 0-4 yaslari arasinda astim
nedeni ile hastaneye yatisi olan hastalarin geriye doniik kayitlari incelenmis.
Calismada doktor tanili astim ile erkek cinsiyet, dogum agirliginin 1500 gramin
altinda olusu, prematiirite, RDS Tip-1 ve YDGT arasinda iliski oldugu ve YDGT’li
olgularda doktor tanili astim riskinin 1.36 kat daha fazla oldugu goriilmiis. YDGT’li
olgularin yagamin ileriki yillarinda astim nedeni ile daha fazla sayida hastaneye yatigi
oldugu bildirilmis (137). Santtu Heinonen ve arkadaslarinin yaptigi calismada
YDGT’li hastalarin yasamin ileriki ddnemlerinde RSV nedeni ile hastaneye
yatiglarinin daha sik oldugunu raporlamislar. YDGT’de alveolar geri emiliminin

bozulmasina ve sodyum kanallarindaki hasardan dolayr RSV patogenezine sebep
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olabilecegini diistinmiisler (138). Bizim g¢alismamizda bronsiolit kaynakli hastaneye
yatislarin sayisina bakildig1 zaman YDGT’li grupta yatis sayist kontrol grubuna gore
cok yiiksek oldugu saptandi. YDGT nin daha agir RHYH ile iliskili olabilecegi,
takiplerde YDGT 06zgegmisine sahip bebeklerin daha dikkatli degerlendirilmesi
gerektigini gosterebilir. Bu sonug 6zgegmisinde YDGT tanisi olan hastalarin higilti
atagl ile bagvurdugunda daha dikkatli ve daha yakin takip edilmesi gerektigini

gosterebilir.

Akut bronsiolit genellikle viral kaynakli bir hastaliktir. Respiratuar Sinsisyal
Viriis (RSV) olgularin %50'sine sebep olmaktadir (139). Hastalarin biiyiik bir kismi
ayaktan tedavi edilebilecek hafif ve orta derecede hastalik gegirmelerine ragmen
RSV nedeni ile alt solunum yolu enfeksiyonu geciren hastalarin yaklasik %1'inde
hastaneye yatis ihtiyact olmaktadir (140). Parainfluenza virusleri, Mycoplasma bazi
Adenovirusler ve bazen diger viriisler de hastaliga sebep olurlar. Bakterilerin
bronsiolite sebep oldugu konusunda kesin bir kanit yoktur. Fakat Streptokokkus
pneumoniae, Pneumocystis carini gibi bazi bakterilerin de neden olabilecegi
belirtilmis (141). Calismamizda bronsiolit nedeni ile hastaneye yatisi saptanan
hastalarimizda yatis sonrasi antibiyotik kullanimi kontrol anlamli derecede farkli
bulundu. Bu YDGTIi hastalarda sekonder bakteriyal enfeksiyonlara daha yatkin
olabilecegini gosterebilir. Ayrica hava yollarinda meydana gelen hasar bakteriyel

enfeksiyona yatkinlik yapmis da olabilir.

2013-2017 yillar1 arasinda 2120 SGA bebek ile yapilan bir galismada RDS ve
YDGT’de hastaneye yatis oranlari SGA’li bebeklerde dogum agirligi normal
olanlardan daha yiiksek oldugu bildirilmis. YDGT oran1 SGA bebeklerde %23 iken
kontrol grubunda %4,8 olarak belirlenmis (142). Cukurova iiniversitesinde yapilan
bir caligmada dogum agirligi 1500 gramin dstii ve altt olan 507 yenidogan
karsilagtiritlmig. 1500 gram Gzeri doganlarin %6,6’sinda YDGT saptamiglar, 1500
gram alti doganlarda hi¢ saptanmamis (143). Giindogdu’nun 1318 yenidogan
tizerinde yaptig1 calismada hem LGA’nin hem de SGA’nin artan YDGT ile iligkili
oldugu bildirilmis (144). Calismaya aldigimiz hasta ve kontrol grubu
karsilagtirildiginda dogum agirligi daha diisiik olanlarda YDGT insidansim1 daha
fazla bulduk.
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Astiml1 ¢ocuklarin ebeveynlerinde veya kardeslerinde astim, alerjik rinit,
atopik dermatit gibi hastaliklarin olmasi, tiim bu hastaliklarin patogenezinde genetik
faktorlerin rol oynadigini diisiindiirmektedir. Ebevenlerinden birisi astimli ise
dogacak ¢ocugun astimli olma riski % 20 - % 30’larda iken, ebevenlerinden her
ikisinde de astim tanist mevcut ise bu risk %60-%70’lere kadar ulasmaktadir (72,
73). Ones ve arkadaslarinin Istanbul’da 9 yil arayla astim ile ilgili yaptiklari
calismada; bu siire i¢erisinde astim risk faktorlerinin degismedigini ve ailedeki astim
Oykusunin astim i¢in 6nemli bir risk faktorii oldugunu bildirmisler (145). Shohat ve
arkadaslarinin yaptig1 bir ¢alismada yenidogan gecici takipnesi ile takip edilen 58
adet 4-5 yas arasi ¢ocuk ile YDGT 6ykdisii olmayan ayni yas grubu kontrol hastalari
karsilastirilmis. ' YDGT Oykiisii olan hastalarda atopi klinigi, birinci derece
akrabalarinda atopi dykiisii, 2 den fazla hisilt1 atag1 gegirme dykiisii ve ¢ocukluk ¢agi
astim klinigi kontrol grubu gocuklara gore anlamli derecede yiiksek bulunmus (51).
Alper ve arkadaslarinin 7 yas ¢ocuklarda yaptiklar1 bir ¢alismada ailedeki allerjik
hastalik Oykiisiiniin, persistan hisilti ve astim gelisiminde risk faktorii olabilecegi
bildirilmis (146). Calismamiza dahil edilen 250 hasta ve kontrol grubu ¢ocuklarin 93
(9%37,2)’Unde ailesinde atopi dykist mevcuttu. Literatir ile uyumlu olarak bunlarin

%68,8’inde bronsiolit atag1 gegirme dykiisii mevcuttu.

Sistemik glukokortikosteroidler akut astim atak tedavisinde tercih edilen en
onemli ve en etkili ilaglardandir. Agir atakta, orta atakta ve hizli etkili 2 agonist
grubu ilag ile yapilan baglangi¢ tedavisine ragmen semptomlarda gerileme olmazsa
veya oral glukokortikosteroid kullanan ve daha eski ataklarda sistemik steroid
ihtiyac1 olan hafif atakla basvuran vakalarda fayda gosterdigi savunulmustur (104).
Agir ve kontrol altina alinamayan astim kliniginde iki haftadan daha uzun streli oral
steroid tedavisi gerekebilir (147). Global Initiative for Asthma (GINA) rehberine
gore, sistemik kortikosteroidler akut astim atagini hizlica kontrol altina almasi ve
relapst onlemesi nedeniyle 6-11 yas aras1 ¢ocuklarda hemen verilmesi gereken bir
ilagtir (56). Bizim g¢alismamizda; ¢alisma grubunun ve kontrol grubunun reaktif
havayolu hastalig1 gegirenlerinde atak sirasinda sistemik steroid kullanimi YDGT’li
grupta anlamli bir sekilde kontrol grubundakilerden yiksekti. YDGT’nin solunum

yollarinda kalict bir inflamatuar hasar birakmasi ve bunun da reaktif havayolu
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hastalig1 ataklarinin daha agir gegmesine sebep olabilecegini gosterebilir. Dolayisiyla

bundan kaynakli sistemik steroid ihtiyaci daha fazla olmus olabilir.

Okul o6ncesi cocuklarda yapilmis olan bir ¢alismada, plasebo ile
karsilagtirildiginda montelukast ile 4 haftalik tedavinin bronsiyal hiperreaktivitede
onemli bir azalmaya neden oldugu gosterilmis (148). Reiss ve arkadaslariin birkag
merkezde yaptigi plasebo kontrollii ¢alismasinda, hastalara diizenli olarak 3 ay
boyunca montelukast ve plasebo tedavisi verilmis. Montelukast tedavisi verilenlerde
astim ataklarinda % 31 azalma, semptomsuz giin sayisinda % 37 artig saptanmis.
Plaseboyla karsilastirildiginda montelukast alimindan 12-24 saat sonra PEF
Olglimlerinde ciddi anlamda artislar goriilmiis. Plasebo grubundaki hastalarlar
karsilastirildiginda montelukast kullanan hastalarda gerektiginde f2 agonist kullanim
ihtiyacinda % 22’lik bir azalma bildirilmis (149). Knoor ve arkadaslarinin astim
tanili 6-14 yas arasini1 kapsayan 336 hasta gocuk Uzerinde 8 hafta siireyle yaptigi bir
calismada, montelukast tedavisi plasebo tedavi ile karsilastirilmis, gunlik gereksinim
duyulan B2 agonist kullanimindaki azalma, astim atagi sayisinda azalma, sabah
Olgiilen PEF’de artis gibi parametrelerde montelukast tedavisinin plaseboya gore
daha anlamli sonuglar verdigi saptanmis (150). Kendi ¢alismamizda YDGT ile takip
edilen hastalarin ileriki yillarda montelukast kullaniminin kontrol grubuna gore
anlamli derecede fark oldugu ortaya ¢ikmustir. Bu sonuclara gére YDGT’li hasta
grubunda kontrol grubuna nazaran anlamli derecede profilaktik montelukast
kullanim1 ortaya ¢ikti. Bunun sebebi YDGT’nin solunum yollarinda olas1 hasar
birakmasi ve hastalarin uzun siire semptomlar1 yasadigi i¢in montelukast ihtiyaci
artmis olabilir. YDGT tanili hastalar reaktif hava yolu hastalig: riski tasidig: igin

profilaktik montelukast kullanimi artmis olabilir.

Inhale kortikosteroidler astim igin en etkili antienflamatuar ilaglardir. IKS
semptomlar1 azaltir, akciger fonksiyonunu arttirir, yasam Xkalitesini iyilestirir ve
alevlenme ve astimla ilgili hastaneye yatis ve Oliim riskini azaltir (103). Inhaler
steroidler en etkili kontrol saglayici ilaglardir, bundan dolay1 tiim yastaki astim
hastalarinda ilk kullanilmasi 6nerilen tedavidir. Inhaler steroid, hastalarda astim
ataklarini kontrol altina alir, atak sayisini ve acil servise bagvurularini azaltir. Bunun

yaninda hastalarin yasam kalitesinde, solunum fonksiyon testlerinde, brons asiri
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duyarliliginda diizelmeler meydana gelir (151). 2013 yilinda yapilan bir ¢alismada
orta ve agir siddetinde astim atagi gegiren ¢ocuklarda yuksek doz inhale
kortikosteroid olarak flutikazon kullaniminin sistemik steroid kadar etkili oldugu
saptanmustir (152). Bizim ¢alismamizda da YDGT’li tanili hastalarin kontrol grubuna
gore daha fazla inhale steroid kullandigi goriilmektedir. Anlamli derecede bir fark
ortaya ¢ikmistir. Bunun nedeni YDGT’li grubun daha fazla bronsiolit atag1 gegirmesi

ve kliniklerinin daha agir olmasindan kaynaklanabilir.

Sonu¢ olarak, bu calisma YDGT’si ge¢irmis cocuklarda ileriki yaslarda
bronsiolit atagi gecirme sikligiyla iliskisi gosterilemese de bronsiolitten hastaneye
yatiglar1 arttirdigi ve atak sirasinda sistemik steroid kullaniminin, profilakside inhale
steroid kullaniminin ve profilakside montelukast kullaniminin hasta grupta anlamli
derecede daha fazla oldugu goriildii. Profilaksi ihtiyacinin hava yollarindaki
inflamasyon sebebiyle oldugundan YDGT hava yollarinda hasarlanma yapmis
olabilir. Bu sonuglar gostermektedir ki YDGT ile takip edilmis olan bebeklerin
yasamin ileriki yillarinda reaktif hava yollar1 problemleri ile daha sik ve daha agir bir
klinikle karsilasabilecegi dikkate alinarak daha ciddi takip edilmesi gerektigi kanisi
c¢ikarilabilir.
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6. SONUCLAR

Calismamizda hastanemizdeki tiim canli dogumlarda YDGT insidans1 %3,2
olarak saptandi. bu sonug literatirdeki sonuglara yakindi.

YDGT’ni C/S ile dogumlarda NSVY ile olan dogumlardan istatistiksel olarak
anlaml1 bir fark saptanmasa da daha fazla oldugu goriildi.

YDGT nin erkek cinsiyette kiz cinsiyete gore daha fazla oldugu belirlendi.
YDGT’li grubun kontrol grubuna gore dogum agirlig1 daha diisiiktu.

Dogum haftasi daha diisiik olanlarda YDGT insidansi yuksekti.

YDGT hastalarin ileriki donemlerinde reaktif hava yollarina daha fazla
yakalandig1 goriilse de fark istatistiksel olarak anlamli degildi.

Ailesinde atopi Oykusu olanlarda reaktif hava yollar1 hastaligi goriilme
insidansi ailesinde atopi 6ykusu olmayanlara gore ylksek olarak saptanda.
YDGT tanili hastalarin bronsiolit atak sayisinda kontrol grubuna gore anlaml
bir fark saptanmadi. Diger taraftan YDGT grubun bronsiolit nedeni ile
hastaneye yatis1 anlamli sekilde yiiksekti.

YDGT hasta grubunun hastaneye yatisinda antibiyotik kullanim oranini
kontrol grubuna gore daha yiiksek oldugunu saptadik.

Atak sirasinda sistemik steroid kullanimi, profilakside inhale steroid
kullanim1 ve montelukast kullanimini hasta grupta istatistiksel olarak daha

yuksek saptandi.
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