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Özet 
 

ALTI YAġ ÜSTÜ YENĠ TANI ASTIMLI ÇOCUKLARDA SUBKLĠNĠK 
ATEROSKLEROZ VE KARDĠYAK FONKSĠYONLARIN 

DEĞERLENDĠRĠLMESĠ 

 

AMAÇ. Astım geliĢiminde kalıtsal ve çevresel faktörlerin rol oynadığı kronik 

enflamatuvar bir hastalıktır. Bu kronik enflamasyonun etkileri solunum 

yollarıyla sınırlı değildir. Yapılan epidemiyolojik çalıĢmalar astımlılarda 

kardiyovasküler hastalık sıklığının yüksek olduğunu ortaya koymaktadır. 

Bu çalıĢmanın amacı, tanı anında hafif persistan astıma sahip çocuklarda 

olası subklinik ateroskleroz ve kardiyak disfonksiyon varlığını ve bunlarla 

iliĢkili olası risk faktörlerini değerlendirmektir.  

METOD. Bu çalıĢmaya Ġstanbul Medeniyet Üniversitesi Göztepe Eğitim ve 

AraĢtırma Hastanesi Çocuk Alerji Bilim Dalına solunum yolu semptomları 

ile baĢvuran, klinik bulgular ve/veya geri dönüĢümlü havayolu 

obstrüksiyon varlığı ile hafif persistan astım tanısı almıĢ ve çalıĢmaya 

katılmayı gönüllü olarak kabul eden altı yaĢ üstü, steroid-naif, 33 astımlı 

çocuk dâhil edilmiĢtir. ÇalıĢma anında hastaların özgeçmiĢ, soygeçmiĢ, 

demografik, klinik ve laboratuvar özellikleri kaydedilmiĢtir. Masum 

kardiyak üfürüme sahip, diğer yönlerden tamamen sağlıklı 16 çocuk da 

çalıĢmanın kontrol grubunu oluĢturmuĢtur. Her iki gruptaki çocukların 

sahip oldukları kardiyovasküler fonksiyonlar, konvansiyonel ve doku 

doppler ekokardiyografik (TDI) yöntemlerle Çocuk Kardiyoloji Bilim Dalında 

değerlendirilmiĢtir.  

BULGULAR. Astımlı hastalarda kontrol grubuna göre subklinik ateroskleroz 

belirteçlerinden karotis intima media kalınlığı (CIMT) ve stiffness yüksek, 

distensibilite ve strain anlamlı düzeyde düĢük bulunmuĢtur (her bir 

parametre için p<0,01). ÇalıĢmada kullanılan subklinik ateroskleroz 

belirteçleri ile hastalık süresi ve kan eozinofili düzeyi arasında anlamlı 

düzeyde korelâsyonlar saptanmıĢtır (p<0,01, p<0,05). Astımlı çocuklarda 

kontrol grubuna göre kardiyak fonksiyon parametrelerinden TAPSE, Mitral 

E/A oranı ve ET düĢük; Mitral A‟, IRT, ICT ve LVMPI anlamlı olarak yüksek 

saptanmıĢtır (Mitral A‟ ve Mitral E/A için p<0,05, diğer tüm parametrelerde 

p<0,01). Diğer kardiyak fonksiyon değerleri her iki çalıĢma grubunda benzer 
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bulunmuĢtur (her biri için p>0,05). Astım hastalık süresi ile Mitral E 

velositesi, Mitral E/A, Mitral E‟/A‟, TAPSE, IRT, ICT, LVMPI kardiyak 

fonksiyon parametreleri arasında anlamlı korelâsyonlar saptanmıĢtır 

(TAPSE hariç tüm değiĢkenler için p<0,05, TAPSE için p<0,01). Astımlı 

çocukların %63,6‟sı atopiktir. Bunların %52,4‟ünde çoklu inhalen alerjen 

duyarlılığı mevcuttur. Atopik ve non-atopik astımlılar arasında ne subklinik 

ateroskleroz ne de kardiyak disfonksiyon parametreleri arasında anlamlı 

farklılık saptanmamıĢtır (tüm parametreler için p>0,05). 

SONUÇLAR. ÇalıĢma sonuçlarımız yeni tanı, steroid-naif, hafif persistan 

astımlı çocuklarda subklinik ateroskleroz ve subklinik kardiyak 

disfonksiyon varlığını ortaya koymaktadır. Hastalık süresi hem subklinik 

ateroskleroz hem de subklinik kardiyak disfonksiyon geliĢiminde önemlidir. 

Özellikle astımlı hastalarda kardiyak fonksiyonların değerlendirilmesinde 

konvansiyonel EKO yerine TDI tekniğinin daha duyarlı olabileceği 

gösterilmiĢtir. Astımlı çocukların tanı anında bile subklinik bulgulara sahip 

olabileceği hastaların izleminde unutulmamalıdır.   

 

Anahtar Kelimeler. Astım, subklinik ateroskleroz, subklinik kardiyak 

disfonksiyon, doku doppler ekokardiyografi (TDI).  

 



 

 vii 

Abstract 
 

EVALUATION OF SUBCLINICAL ATHEROSCLEROSIS AND CARDIAC 
FUNCTIONS IN NEWLY DIAGNOSED PATIENTS WITH ASTHMA  OVER 6 

YEARS OF AGE  

 

BACKROUND. Asthma is a chronic inflammatory disease of airways in 

which genetic and environmental factors both contribute to its 

pathogenesis. The effect of chronic inflammation is not restricted or limited 

to airways in asthma. Epidemiological studies have demonstrated an 

increase incidence of cardiovascular events in patients with asthma. The 

aim of this study was to investigate subclinical atherosclerosis (endothelial 

dysfunctions), cardiovascular dysfunctions and associated risk factors in 

children with newly diagnosed mild persistent asthma.  

METHOD. 33 steroid naive children, > 6 years old who applied at Pediatric 

Allergy outpatient department of Medeniyet University Göztepe Training and 

Research Hospital with a h/o respiratory symptoms and diagnosed as mild 

persistent asthma on the basis of clinical findings and/or reversible airway 

obstruction were included in the study along with informed consent. All the 

children were subjected to full history taking including past and family 

history. Data regarding demographic, clinical and laboratory findings of 

patients were also recorded. Control group included 16 otherwise healthy, 

age and sex matched children, who applied to Pediatric Cardiology 

Department due to innocent murmur. Both conventional and tissue 

Doppler echocardiography (TDI) were performed by the pediatric cardiologist 

to evaluate cardiovascular functions in both groups.  

RESULTS. In Carotid arteries, there was a significant difference in CIMT, 

stiffness distensibility and strain measures between patients and controls 

(p<0,01). Patients with asthma have higher CIMT and stiffness and lower 

strain and distensibility as compared to controls. (In all variables p<0,01) 

There was a correlation between subclinical atherosclerosis and duration of 

illness and also same for peripheral eosinophilia (p<0,01, p<0,05). In 

cardiac function parameters; patients with asthma has lower TAPSE, Mitral 

E/A ratio and ET (p<0,01, p<0,05, p<0,01) and higher Mitral A‟ (p<0,05), 
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IRT, ICT (m/sn) and LVMPI than in controls (p< 0,01). Other than these; all 

remaining cardiac functions were similar in both groups (p>0,05). There 

was a positive correlation between duration of illness and some of cardiac 

dysfunction parameters including; TAPSE, (p<0,01), Mitral E velocity, Mitral 

E/A, Mitral E‟/A‟, IRT, ICT and LVMPI (In all variables p <0,05).  

Within the asthmatic patients 63,6% were atopic and out of which of 52,4% 

were polysensitized. We did not find any difference between atopic and 

nonatopic patients with regard to subclinical atherosclerosis and cardiac 

dysfunctions.   

CONCLUSION. We concluded that; newly diagnosed, mild persistent, 

steroid naive asthmatic children have significant subclinical atherosclerosis 

and subclinical ventricular dysfunctions even in early stages as compared 

to healthy controls. Duration of illness is closely associated with the both 

subclinical atherosclerosis and ventricular dysfunctions and equally 

important for both. TDI is more superior and sensitive than conventional 

echocardiography for subclinical changes and can detect early cardiac 

dysfunctions and atherosclerosis in asthmatic children. It should be noted 

that subclinical cardiovascular dysfunctions could be present even in newly 

diagnosed patients with asthma so follow up would be necessary.  

 

Key Words. Asthma, Subclinical Atherosclerosis, Subclinical Cardiac 

Dysfunctions, Tissue Doppler Echocardiography (TDI)  
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RDD .........................  Renkli Doku Doppler  

RV ...........................  Sağ Ventrikül  

RVH .........................  Sağ Ventrikül Hipertrofisi  

SABA .......................  Kısa Etkili B2 Agonist 

SFT ..........................  Solunum Fonksiyon Testi  

TAPSE .....................  Triküspit Anüler Düzlem Sistolik Hareket  

TDI ..........................  Doku Doppler Ekokardiyografi  
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BÖLÜM 1 

 

 

GĠRĠġ ve AMAÇ 
 

Astım, havayollarında geri dönüĢümlü obstrüksiyona neden olan, ataklarla 

seyreden, öksürük, nefes darlığı, hıĢıltı, göğüste sıkıĢma hissi gibi 

Ģikâyetlere sebep olan, mast hücreleri, eozinofiller, T lenfositleri baĢta 

olmak üzere birçok hücrenin rol aldığı kronik enflamatuvar akciğer 

hastalığıdır (1). Sıklığı son yıllarda özellikle geliĢmekte olan toplumlarda 

artmaya devam etmektedir. Multifaktöryel bir hastalık olup patogenezinde 

kalıtsal faktörlerin görev aldığı, ancak çevresel faktörlerin hastalığı 

tetiklediği düĢünülmektedir.  

Astım patogenezinde enflamasyonun rolü son derece önemlidir. BronĢlarda 

düz kas spazmı, mukus sekresyonunda artıĢ, ödem ve enflamasyon gibi 

temel patolojik değiĢiklikler dıĢında, düz kaslarda aĢırı hiperplazi gibi kalıcı 

değiĢikliklere sebep olmakta, hava yollarında hasar onarım kısır döngüsüne 

ve remodelling (yapılandırma) sürecine yol açmaktadır. Astımlı hastalarda 

görülen enflamasyon akciğerlerde sınırlı olmayıp, sistemsel bir kronik 

enflamasyondur ve hastalığın ilerleyiĢine katkısı vardır (2). 

Sistemik enflamasyonun önemli etkilerinden biri de kardiyovasküler sistem 

üzerinedir ve çalıĢmamız astımın bu sistem üzerindeki etkilerine 

odaklanmıĢtır. Astım ve kardiyovasküler hastalıklar ortak enflamatuvar 

patogenezi paylaĢtığından, astım hastalarında kardiovasküler risk oranının 

arttığı öngörülmüĢtür. Epidemiyolojik çalıĢmalar astımda koroner arter 

hastalık riskinin 1,4 kat, kalp yetmezliği riskinin ise 2.14 kat arttığını ve 

bunun astımda kullanılan ilaçlar dıĢında, kronik enflamasyon sonucu 

olduğunu göstermiĢtir (3). Yine astımlı hastalarda görülen dinamik 

hiperenflasyon nedeniyle kardiyak-solunum fizyodinamikleri arasındaki 

denge bozulmakta bu da kardiyak fonksiyonları negatif yönde 

etkilemektedir. 
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Astımda en erken kardiyolojik etkilenme kronik hipoksi sonucu geliĢen sağ 

ventrikül diyastolik fonksiyon bozukluğudur. Kronik ve tekrarlayıcı hipoksi 

pulmoner arterlerde hipertansiyona (PAH), sağ ventrikül hipertrofisi ve 

dilatasyonuna neden olmaktadır. Ayrıca ortama salınan mediyatör ve 

sitokinler pulmoner damarlarda vazokonstriksiyona neden olmaktadır. 

Solunum eforunun kritik Ģekilde artması ve intratorasik basıncın 

yükselmesi de sağ ventrikül ardyükünde artıĢa ve PAH geliĢimine katkı 

sağlayan bir diğer faktördür. Bütün bu patofizyolojik değiĢiklikler kalbin 

sağ ventrikülünde hem sistolik hem de diyastolik fonksiyonları 

bozmaktadır. Sağ ventrikülde oluĢan disfonksiyon sonuçta sağ atriumda da 

değiĢiklikleri getirir. Sağ atrial geniĢleme ile kalbin elektrofizyolojik ve 

elektromekanik özellikleri etkilenmiĢ olur. Sinus bradikardisi, sağ dal bloğu 

ve sağ aks deviasyonu bu nedenle astımlı çocuklarda nadir değildir.  

Astımda görülen kardiyovasküler etkilenme sağ ventrikül ile sınırlı değildir. 

Kalp çemberlerinin birbiriyle bağlantısı göz önüne getirilirse, astımlı 

çocuklarda sol ventrikül fonksiyonlarının da bozulduğu öngörülebilir. Bu 

durum „‟ventriküler interdependans‟‟ prensibi ile açıklanmaktadır.  

Astımlı hastalarda kronik enflamasyon ile endotel hücrelerinde hasar 

olmakta bu da aterosklerozun hızlanması ve arteryel stiffness (sertlik) 

geliĢmesi ile sonuçlanmaktadır (4). Arteryel stiffness‟in artması ve 

distensibilite‟nin (gerilime yeteneği) bozulması subklinik ateroskleroz için 

önemli bir belirteçtir. Arteryel stiffness, aslında vasküler direncin mekanik 

bir getirisi olarak düĢünülebilir ve geliĢimi sol ventrikül ardyükü artıĢına 

neden olur. Sol ventrikül ardyükü artıĢı ve ön yükünün azalması, 

fonksiyonlarını bozararak kardiyak yükü artırmaktadır. Yine arteryel 

stiffness‟daki bozukluğun astımlı çocuklarda zorlu ekspiratuvar birinci 

saniye hacmi (FEV1) ölçümü ile ters orantılı olduğu saptanmıĢ, bu da 

vasküler stiffness‟in yaĢtan bağımsız olarak astımda bozulduğunu 

göstermiĢtir (5).  

Astımda görülen kronik enflamasyonun kardiyovasküler fonksiyonlara 

etkisinin bilinmesi ve saptanması önemlidir. Bu amaçla kullandığımız 

noninvaziv tanı yöntemleri mevcuttur. Astım tanısı tekrarlayan öksürük, 

hıĢıltı, nefes darlığı ve/veya göğüs ağrısı semptomları ile yapılan solunum 

fonksiyon testinde geri dönüĢümlü havayolu darlığının gösterilmesi ile 
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konulur. Solunum fonksiyon testi (SFT), astım tanısında kullanılan objektif 

bir belirteçtir. Tüm ulusal ve uluslararası kılavuzlar, altı yaĢ üstü astımlı 

hastalarda tedavi yanıtının değerlendirilmesinde ve izleminde kullanılmasını 

önerir. SFT, solunum fonksiyon kaybının en iyi göstergesidir ancak 

vasküler hemodinamik değiĢiklikler ile kardiyak fonksiyonlar için baĢka 

teknikleri kullanmaya ihtiyaç vardır. Kardiyovasküler etkilenmeyi,  henüz 

semptomlar ortaya çıkmadan önce belirleme günümüz teknolojisinde 

mümkündür. Bunun için konvansiyonel ekokardiyografi (EKO) ve Doku 

doppler ekokardiyografi (TDI)  kullanılmaktadır. Konvansiyonel EKO‟nun 

gri-skalada kaldığı veya normal gördüğü dönemde, TDI patolojik değiĢkenlik 

gösteren parametreleri verebilmekte ve bu yüzden konvansiyonel EKO‟ ya 

üstünlük sağlamaktadır(6).  

Bizim çalıĢmamızın amacı temel olarak daha önce hiç anti-enflamatuvar 

tedavi almamıĢ (steroid naif), kliniğimizde yapılan değerlendirmeler 

sonucunda astım tanısı almıĢ altı yaĢ üstü çocuklarda subklinik 

ateroskleroz ve kardiyak fonksiyonların özellikle sol ventrikül sistolik ve 

diyastolik fonksiyonlarının belirlenmesidir. Etkilenen parametreler 

üzerinden sistemik enflamasyonun kardiyak performans (MPI; miyokard 

performans indeksi) üzerindeki etkisi araĢtırılmıĢtır. Ġkincil olarak bu 

kardiyovasküler disfonksiyon geliĢiminde rol oynayan risk faktörlerinin 

belirlenmesi hedeflenmiĢ; semptom yaĢı, hastalık süresi, atopi/nonatopi 

varlığı, tipi, eĢlik eden atopik hastalık ve SFT parametreleri ile iliĢkisi ortaya 

konmaya çalıĢılmıĢtır.   

Ateroskleroz belirteci olarak karotid arterden yapılan ölçümler baz 

alınmıĢtır ve bu ölçümlerden intimal kalınlık (CIMT), arteryel stiffness 

(sertlik), distensibilite (gerilme yeteneği) ve strain (gerginlik) hesaplanmıĢ, 

yaĢ ve vücut kitle indeksi uyumlu sağlıklı kontrol grubu ile karĢılaĢtırılması 

yapılmıĢtır. Varsa farklılıklar, etkilenme derecesi ölçülen parametreler 

üzerinden belirlenmeye çalıĢılmıĢtır. Ayrıca hastaların hastalık süresi, kan 

eozinofili değerleri, lipid profilleri, enflamasyon belirteçleri ve SFT 

parametreleri gibi verileri de göz önünde bulundurulmuĢ, kardiyovasküler 

etkilenme ile iliĢkileri ortaya konulmaya çalıĢılmıĢtır. 
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BÖLÜM 2 

 

 

GENEL BĠLGĠLER 
 

2.1. ÇOCUKLUK ÇAĞI ASTIM 

2.1.1. Astım Tanımı   

Astım; havayollarında geri dönüĢümlü obstrüksiyona neden olan, ataklarla 

seyreden, öksürük, nefes darlığı, vizing, göğüste sıkıĢma hissi gibi 

Ģikâyetlere sebep olan, mast hücreleri, eozinofiller, T lenfositleri baĢta 

olmak üzere birçok hücrenin görev aldığı, genetik ve çevresel faktörlerin 

birlikte rol oynadığı, kronik enflamatuar akciğer hastalığıdır (1).   Astımda 

görülen ve değiĢken derecede olan havayolu darlığı,  spontan veya tedavi ile 

en azından kısmı geri dönüĢümlü olmalıdır. Ancak enflamasyonun uzun 

süreli veya tekrarlayıcı olması, kalıcı değiĢikliklere; bronĢ düz kaslarında ve 

mukus sekrete eden hücrelerde hipertrofi, hiperplazi, ödem ve anjiogenezise 

neden olur. 

Astım tek bir hastalık olmayıp birçok biyolojik mekanizmanın devreye 

girdiği bir sendromdur ve geliĢiminde birçok risk faktörü tanımlanmıĢtır. 

Çevresel risk faktörleri arasında ev tozu akarları, küf, polenler, evcil 

hayvanlar, hamam böceği gibi allerjenlere karĢı atopi varlığı ile solunum 

yolu viral enfeksiyonları, sigara dumanı ve hava kirleticileri yer almaktadır. 

Genetik açıdan yatkın bireylerde bu etkenlere maruziyet sonucu oluĢan 

immun yanıt, uzamıĢ patolojik enflamasyona ve solunum yolu dokularında 

anormal onarıma yol açar.  
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2.1.2. Epidemiyoloji 

Dünya üzerinde yaklaĢık 300 milyon insanın astımdan etkilendiği 

düĢünülmektedir (7). Bu rakam Türk Toraks Derneği (TTD) rehberine göre 

Türkiye‟de 3,5 milyon kiĢidir. Her yaĢta ortaya çıkabilse de, insidansının en 

yüksek olduğu dönem çocukluk çağıdır. Çocuklukta baĢlayan astım sıklıkla 

adölesan dönemde remisyona uğrar, ancak mutlak değildir. Erkek cinsiyet 

çocukluk dönemi astımı için önemli bir risk faktörüdür. Puberte öncesinde 

erkeklerde, kızlara oranla 2 kat daha fazla, ancak puberte sonrasında 

kadınlar erkeklerden daha sık etkilenmektedir (8,9). Bu farklılığın sebebi 

net değildir, ancak doğumda akciğer boyutlarının erkek çocuklarında daha 

küçük, eriĢkinlik çağında ise kızlardan daha büyük olmasıyla iliĢkili olduğu 

düĢünülmektedir (10).  

Hastalığın prevalansı, ılıman iklimli, ekonomik açıdan geliĢmiĢ ülkelerde en 

yüksekken, kırsal kesimde ve ekonomik açıdan geliĢmekte olan ülkelerde 

daha düĢüktür. ġehirlerde görülen artıĢın kesin nedeni bilinmemekle 

beraber prematüre bebeklerin yaĢam oranlarının artması, annelerde sigara 

içme sıklığının artması, tanı ve tedavi yöntemlerindeki ilerlemelerle, astım 

tanısının daha erken yaĢlarda konulabilmesi, bunu açıklayabilir (8). En 

yüksek prevalansın batılı ülkelerde olması çevresel faktörlerin önemine 

iĢaret etmektedir (11). 

TTD‟ nin astım rehberine göre çocuk ve eriĢkinlerde yapılan araĢtırmalarda 

astım prevalansı %1-18 arasında bulunmuĢtur (12). Farklı ülkelerde son 30 

yılda yapılan araĢtırmalar astım prevalansında artıĢ olduğunu göstermekte 

iken, yakın dönemdeki araĢtırmalar bu artıĢın durduğunu, kimi yerlerde 

tersine döndüğünü göstermiĢtir (13,14).  Ülkemizde ISAAC (International 

Study for Asthma and Allergies in Childhood) protokolü ile yapılan çok 

merkezli çocukluk dönemi astım epidemiyolojik araĢtırması, TürktaĢ ve 

arkadaĢları (15) tarafından 46.813 çocukta yapılmıĢtır. Astım prevalansı 

%14,7 ve “doktor tanılı astım prevalansı” % 0,7 olarak bulunmuĢtur. Bazı 

çocukluk dönemi çalıĢmalarında elde edilen yüksek prevalans değerleri, 

çocukluk döneminde hıĢıltı ile seyreden hastalıkların yanlıĢlıkla astım tanısı 

aldığı gerçeğine dayalıdır. 
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Astım, tüm dünyada önemli bir okul ve iĢ gücü kaybı nedenidir. Hastalık 

hem ekonomik hem de sosyal hayatı etkilemektedir. Bu nedenle astımın 

topluma maliyeti hesaplanırken sadece tedavi giderleri değil, iĢgücü kaybı 

ile astıma bağlı erken ölümler de göz önüne alınmalıdır (16). Astım 

kontrolünün hasta ve topluma maliyeti yüksek olmakla beraber, astımın 

tedavi edilmemesinin maliyeti daha yüksektir. 

2.1.3. Etiyoloji ve Risk Faktörleri  

Astım multifaktöriyel bir hastalıktır, genetik ve çevresel faktörler birlikte 

rol oynarlar. Astımın ortaya çıkmasında etkili risk faktörlerinin baĢında 

genetik faktörler gelirken,  astım alevlenmesine yol açan faktörler genellikle 

çevresel olanlardır. Genler kendi aralarında ve çevresel faktörlerle 

etkileĢerek astım eğilimini artırmaktadırlar (17).  

Tablo 2.1: Astımın ortaya çıkıĢ ve geliĢmesinde etkili risk faktörleri (TTD) 

Astımın ortaya çıkıĢ ve geliĢmesinde etkili risk faktörleri 

KĠġĠSEL ETKENLER  

Genetik – Atopi, BronĢ aĢırı duyarlılığı  

Cinsiyet  

Obezite 

ÇEVRESEL ETKENLER  

Allerjenler (Ġç ve DıĢ ortam)  

Enfeksiyonlar; özellikle viral etkenler  

Mesleki duyarlaĢtırcılar 

Sigara (Aktif veya Pasif) 

Hava kirliliği  

Diyet  

Astımın kalıtsal temeli tam olarak bilinmemekte, ancak patogenezinde 

birden çok genin yer aldığı bildirilmektedir. Aile öyküsünün önemi 

vurgulanmakta; anne babadan birinin astımlı olması durumunda çocukta 

astım görülme riski %30 iken,  anne ve babanın her ikisinin de astımlı 

olması durumunda bu risk %60-70‟e ulaĢmaktadır. Anneleri atopik olan 

çocuklar ile babaları atopik olan çocuklar karĢılaĢtırıldığında anneleri 

atopik olanlarda daha fazla allerjik hastalık saptanmıĢtır (18). Buna karĢılık 

9-11 yaĢ grubundaki çocuklarda yapılan diğer bir çalıĢmada paternal 

astımın maternal astıma göre daha önemli olduğu gösterilmiĢtir (19). 
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Astımda bazı genlerde polimorfizm de saptanmıĢ, tedaviye direnç, hastalığın 

Ģiddeti, ağırlaĢması ve erken yaĢta remodelling(havayolu yapılanması) ile 

çocuk ve adolesan astımında farklı genlerin asosiye olduğu tespit edilmiĢtir 

(20,21).  Özellikle ADAM33 geninde polimorfizm‟in infantta düĢük akciğer 

fonksiyonlarına ve sonraki zamanda havayolu aĢırı duyarlılığına neden 

olduğu saptanmıĢtır (22). Ancak bu alanda daha çok araĢtırma yapılmasına 

gerek vardır.  ġimdilik genetik faktörleri kiĢisel veya çevresel faktörlerden 

biri gibi düĢünmek doğru olacaktır.  

Çocuklarda astımın baĢlıca sorumlusu %80-85 oranında alerjenlerdir. 

Astıma neden olan alerjenler büyük oranda inhalen alerjenler olup protein 

veya glikoprotein yapısındadır. Bununla birlikte bazı besin türleri de astıma 

neden olabilmektedir. Sıcak ve yalıtımlı evlerde yaĢama, Dermatofagoides 

ailesinden ev tozu akarları çocuk yaĢ grubunda astımın en sık sebebini 

oluĢturmaktadır. Ülkemizde en sık rastlanan akarlar D.Pteronyssinus ve D. 

Farinae‟dir. Ev tozu akarlarının yanı sıra kedi, köpek gibi ev hayvanlarının 

salgılarındaki alerjenler, hamam böceği alerjenleri ve mantarlar 

(Aspergillus, Penicillium) diğer önemli ev içi alerjenleridir. DıĢ ortam 

alerjenleri ise polenler ve mantarlardır. (Alternaria, Cladosperium) Alerjen 

teması ile duyarlanma arasındaki iliĢki; alerjen dozuna, maruziyet 

dönemine, çocuğun yaĢına ve genetik faktörlere bağlanmıĢtır. 

Doğruluğu araĢtırılmakla beraber, Hijyen hipotezine göre modern 

toplumlarda büyüyen çocuklar daha düĢük düzeyde enfeksiyona maruz 

kalmakta, bu da bağıĢıklık sisteminin Th1 lenfosit fenotipinden Th2‟ye 

doğru kutuplaĢmasına neden olmakta ve alerjik hastalık riskini 

artırmaktadır (23). Diğer bir deyiĢle, erken çocukluk döneminde 

enfeksiyonlara maruziyetin, çocuğun immün sistemini alerjik olmayan yola 

çevireceği ve astım gibi hastalıklara karĢı koruyabileceği ileri sürülmektedir 

(24). Küçük yaĢlardan itibaren, ev tozuna maruz kalan, kalabalık 

ortamlarda yaĢayan çocuklarda astım riskinin azaldığını gösteren 

çalıĢmalar mevcuttur (25). Bunun zıddı olarak çocuklarda astım atağını 

baĢlatan çevresel etkenlerden biri enfeksiyonlar olarak kabul görmüĢtür. 

Özellikle iki yaĢın altındaki çocuklarda, astım ataklarının çoğundan viral 

enfeksiyonların sorumlu olduğu bildirilmiĢtir. Viral enfeksiyonlar astım 

ataklarını tetiklemekle birlikte, solunum yolu enfeksiyonu oranının yüksek 
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olduğu durumlarda astım prevalansının düĢük olması, astıma karĢı 

koruyucu olduklarını düĢündürmektedir (25). Tüm bu bulgular sonucunda 

genel kanı viral solunum yolu enfeksiyonlarının astıma neden olmadığı, 

ancak astımı olanlarda önemli bir tetikleyici faktör olduğu yönündedir.  

Alerji dıĢında, nonspesifik çevresel faktörler de astım atağını baĢlatabilir. 

Bunlar içerisinde pasif sigara içiminin ayrı bir yeri vardır. Sigara astım için 

bağımsız bir risk faktörüdür. ÇalıĢmalarda annenin sigara içiminin astım 

riskini arttırdığı yönünde sonuçlar bulunmuĢtur (26). Bebek daha 

intrauterin hayatta iken fetal akciğer geliĢimi bozulmakta ve astım geliĢme 

riski artmaktadır (27). Sigara içen annelerin çocuklarının ilk bir yılda 

hıĢıltılı hastalık geçirme riski 4 kat artmıĢ bulunmuĢtur (28). Sigara 

dumanına pasif maruziyet, astımlı hastalarda akciğer fonksiyonlarını 

bozmakta, semptomları ağırlaĢtırmakta, acil servise baĢvuruları ve atak 

sayılarını artırmakta ve astım kontrolünü zorlaĢtırmaktadır.  

Hava kirliliği de astım atağını tetikleyebilir. DıĢ ortamda hava kirliliği hava 

yolu enflamasyonunu agreve ederek, astım ciddiyetini arttırır (29).  Ġç 

ortamda ise soba, fırın ve ocaklar, gaz ve kerozen yakan ısıtıcılar, 

mobilyalardan kaynaklanan kirleticiler vardır.  

Fiziksel egzersiz de astım için tetikleyici bir risk faktör sayılmaktadır. 

Egzersizi takiben geliĢen havayolu obstruksiyonu patolojisinde; efor ile 

bronĢ epitelinden su kaybının olması, perisilier sıvı osmolaritesi, pH ve 

ısısının değiĢmesi ve bu nedenle havayollarının kuruması yer almaktadır. 

Havayollarında oluĢan hiperozmolarite medyatör salınımına ve 

bronkokonstrüksiyona neden olur (30). 

Obezite bir diğer önemli ekstratorasik faktördür. Obez astımlı hastaların 

kilo vermesi; alevlenmeleri azaltır ve akciğer fonksiyonlarını düzeltir. 

Obezitenin genetik, geliĢimsel, hormonal, nörojenik etkilerinin yanında, 

akciğer mekanikleri üzerine etkileri ile astım geliĢimine sebep olabileceği 

düĢünülmektedir. Ayrıca, adipositlerden çeĢitli pro-enflamatuar sitokinlerin 

ve medyatörlerin salınması obez kiĢilerde sistemik enflamatuvar durumu 

açıklamaktadır (31).   
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ÇeĢitli farmakolojik uyaranlar da astıma neden olmaktadır. Aspirin, 

sülfatlayan ajanlar, indometazin, fenoprofen, ibuprofen ve mefenamik asit 

bunlardan bilinenlerdir.   

Astım geliĢiminde diyetin, özellikle anne sütünün rolü araĢtırılmıĢ, inek 

sütü veya soya proteininden elde edilen mamalarla beslenen çocuklarda 

daha yüksek oranda hıĢıltı ortaya çıktığı bulunmuĢtur (32).  DüĢük 

antioksidan alımı, artmıĢ margarin kullanımı, çinko, vitamin E, vitamin C 

ve magnezyum içeren besinlerden fakir beslenme ile sodyum ve omega-6 

yağlarca zengin diyet alımının astım ve atopik hastalıklarda artıĢa katkı 

sağladığı gösterilmiĢtir (33,34).   

Anne yaĢı, doğum ağırlığı ve gestasyon haftası gibi faktörlerin astım 

geliĢimiyle iliĢkisi araĢtırılmıĢ; genç annelerin bebeklerinde, düĢük doğum 

ağırlıklı ve preterm bebeklerde astım riskinin arttığı gösterilmiĢtir. Yine 

polen konsantrasyonunun artmıĢ olduğu aylarda doğan çocuklarda astım 

insidansı artmıĢ bulunmuĢtur. 

2.1.4. Astım Patogenezi ve Kronik Enflamasyon  

Öncelikle belirtmek gerekir ki astım, kompleks ve çok yönlü bir patogeneze 

sahiptir. Hücre, doku ve organ seviyesinde birçok faktör patogeneze 

katılmaktadır. Etiyolojide bahsedilen genetik ve çevresel faktörlere ek 

olarak, yaĢam tarzı ve diğer ko-morbiditelerin varlığı süreci karıĢık ve 

heterojen hale getirmektedir. Her birinin hastalığa katkısı farklı derecede 

olabilmekte, zamana ve maruziyete bağlı değiĢmekte, aynı klinik özelliklere 

sahip hastalar dahi hastalığın değiĢken patolojik izlerine sahip 

olabilmektedirler. Bu da hastalığı daha da komplike hale getirmektedir.  

Astımlı hastalarda altta yatan esas mekanizma, çevresel alerjenlere karĢı 

oluĢan enflamatuvar yanıtın regülâsyonunun sağlanamamasıdır ve temelde 

üç ana patolojik prensip vardır:  

1) Epitel hasarı ve Havayolu inflamasyonu: 

a) Alerjene özgü IgE antikorlarının üretimi (atopi)  

b) Th1 (yardımcı T hücre) veya Th2 yönünde yanıt 

2) Havayolu aĢırı duyarlılığı (hiper-reaktivitesi)  
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3) Havayolu remodelling (yapılandırma) mekanizması  

Genelde -kural olmamakla birlikte- astım atopi ile iliĢkilidir. Astımlı 

hastalarda atopi oranı %60 oranında bulunmuĢtur (35). Bununla beraber 

alerjik maruziyetin azaltılması ile astım tedavisinin sağlanamaması, tek 

baĢına patogenezin atopiye bağlanamayacağını göstermektedir. Yine 

belirtmek gerekir ki astım semptomları herhangi bir yaĢta ortaya çıkabilir. 

Bazı hastalar erken çocukluk döneminde bulgu verirken, bazıları ise geç 

adolesan döneminde bulgu vermeye baĢlayabilir. BaĢlangıç zamanı ne 

olursa olsun astımlı hastalar bazen relaps,  bazen de hafifleme peryotları 

arasında hayatlarını geçirirler. Diğer taraftan astım hafif, orta ve ağır 

olabilir ve her ağır astım hafif formdan progrese olmak zorunda değildir. Bu 

kadar klinik değiĢkenliği olan hastalık için sadece intrinsik mekanizmaların 

suçlanması yanlıĢ olur, astım intrinsik ve ekstrinsik birçok faktörün 

etkileşimi sonucu geliĢmekte ve progrese olmaktadır.  

Genel olarak astım patogenezinde temel iki patofizyolojik özellik vardır. 

Bunlardan birincisi epitel hasarı, ikincisi ise hava yolu enflamasyonudur. 

Astımın klinik bulguları değiĢken olsa da hava yolu enflamasyonu tipik ve 

süreklidir. Ayrıca hava yollarında enflamatuvar cevaba ek olarak, hava yolu 

„‟remodelling‟‟ olarak adlandırılan yapısal değiĢiklikler de olmaktadır. Bu 

değiĢikliklerin bir kısmı geri dönüĢümsüz havayolu darlığı ile 

sonuçlanmaktadır.   

Epitel Hasarı: Astımlı hastalarda solunum epiteli, enflamasyon yanıtında 

merkezi rol almayıp, bariyer ve gaz transferi için medya fonksiyonu görür. 

Ancak solunum epiteli doğal imunitenin çekirdek parçası olduğundan, 

alerjenle karĢılaĢıldığında immun sistemin diğer kollarını aktive edecek 

medyatörleri sağlama kapasitesine sahiptir. Birçok alerjen veya uyaran 

doğal imunitenin atağa geçmesine, epitel hücrelerinde enflamasyon yanıtına 

ve epitel mezenkim trofik unit(EMTU) aktivasyonuna yani mezenkimde 

kontrolsüz enflamasyona neden olur (ġekil 1). Bu uyaran bir mikrobun 

glikoprotein komponenti olabilir, yine hava kirleticiler ve oksidanlar da 

hücre hasarına neden olmaktadır. Alerjenlerde bulunan proteazlar ise 

reseptör aktivasyonu ile havayolu epitel fonksiyonlarını modüle eder, lökosit 

aktivasyonuna ve alerjik yanıta neden olurlar (36). Atopi ve alerji 

yokluğunda da epitel hasarı olabilmektedir.          
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Solunum yolu epitelinde yapısal ve fonksiyonel defektin kendisi de, inhale 

edilen materyallere anormal yanıtın nedenidir. Çünkü hasarlı havayolu 

epiteli ile altındaki yapı olan EMTU ve immun hücreler arasındaki 

sinyalleĢme anormal olmaktadır. Alerjik sensitizasyona, enflamasyonun 

persiste olmasına ve astımın alevlenmesine neden olan ana sebeb budur. 

Yine inhale edilen ilaçların baĢarısızlığından ve reverzibilitenin 

olmamasından da bu epitel hasarı ve sonrasında geliĢen remodelling 

sorumlu tutulmaktadır. 

 

ġekil 2.1: Astım ve Kronik enflamasyonda epitel mezenkim trofik 

unitesi (EMTU), Jenna R.Murdoch, Clare M. Lyold. Chronic inflammation and 

Asthma–Airway modelling, Mutation Research 2010 

Epitel duvarındaki değiĢiklikler integritenin ve dolayısıyla siliyer aktivitenin 

bozulması ile sonuçlanır. Bu durum akciğer fonksiyonlarının yetersizliğine 

ve havayollarının bakteri ile kolonizasyonuna neden olur. Balgam 

kleransında azalma, mukus tıkaçlarının oluĢumu ile astım Ģiddeti ve 

alevlenmesine katkı sağlanmıĢ olur. Epitel hasarı bu bakımdan çok 

önemlidir, bariyerin bozulması inhale alerjen veya patojenlerle daha çok 

maruziyet olması ve enflamatuvar kaskadın tetiklenmesi demektir.  

Havayolu Enflamasyonu: Atopiden bağımsız olarak hem alerjik, hem 

nonalerjik astımda havayolu enflamasyonu mevcuttur ve bu enflamasyonda 

birçok hücre „‟orkestra‟‟ halinde görev yapmaktadır. Her ne kadar astımda 

primer rol mast hücreleri tarafından sağlansa da, eozinofiller, T lenfositleri, 

dendritik hücreler, makrofajlar, nötrofiller, epitel, düz kas, endotel 

hücreleri, fibroblastlar, miyofibroblastlar ve hava yolu sinirleri de rol alan 

diğer hücrelerdir (37).  Astımla iliĢkili çok sayıda medyatörün olduğu ve 

bunların hava yollarındaki karmaĢık enflamasyonu yönettikleri 

bilinmektedir. Bunlar; Lenfokinler, pro-enflamatuvar sitokinler, kemokinler, 

büyüme faktörleri ve ökasinoidler(lipid medaytörler)‟dir. Astım 
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patogenezinde rol alan bu anahtar medyatörler; epitel hasarı, bronkospazm, 

havayollarında aĢırı reaktivite ve lokosit infiltrasyonuna neden olarak 

enflamasyon döngüsüne ve bu döngünün kronikleĢmesine sebep olurlar 

(38).  

Astımda görev alan ana enflamasyon hücreleri ve görevleri aĢağıda 

belirtilmiĢtir.  

Mast Hücreleri: Normal akciğerde mast hücreleri neredeyse yoktur ancak 

alerjik astımlı hastaların akciğerlerinde birikmektedirler. Mast hücreleri 

yeterli düzeyde antijen ile karĢılaĢıldığında, dakikalar içinde baĢlayan erken 

alerjik yanıtın ortaya çıkmasına sebep olurlar. Mast hücreleri- IgE ve 

antijen çapraz reaksiyona girdiğinde mast hücre aktivasyonu sonucu 

histamin, lökotrien(LT), Prostoglandin D-2(PgD2), Tromboksan B2 ve 

Platelet Aktive edici Faktör(PAF) gibi güçlü medyatörlerin salınımı 

gerçekleĢir. Bu medyatörler havayolunda bulunan düz kasların 

kasılmasına, ödeme, mukus sekresyonuna ve hava yolu limitasyonuna 

neden olarak akut astım semptomlarına yol açarlar.  

Aslında mast hücreleri devam eden enflamasyona da katkıda bulunur. 

Sadece akut alerjik yanıttan sorumlu olmayıp, sitokinler (IFN alfa, IL-1, IL-

4, IL-5, IL-6, IL-8, IL-16) ve kemokinler (MIP-1-alfa, MIP-1B, MCP) 

sayesinde mast hücreleri, enflamasyonun devamlılığına ve gecikmiĢ faz 

yanıta sebep olurlar. Bu da havayolu hasarının, darlığının ve reaktivitesinin 

devamlılığını sağlamaktadır (39). Bununla beraber devam eden histamin 

salınımı sadece mast hücreleri tarafından sağlanmaz, bazofil gibi diğer 

histamin üreten hücrelerin de potansiyel histamin kaynağı olduğu 

bilinmektedir (40).    

Eozinofiller: Astımda, bronĢiyal ağacın mukoza ve submukozalarını infiltre 

eden majör enflamatuvar hücreler eozinofillerdir. Alerjik astımda hastalığın 

Ģiddetini gösterirler. Eozinofilleri patolojik yapan nedenler içerdikleri 

elemanlardır, granüllerinde güçlü medyatörler taĢırlar. Major basic 

protein(MBP) , eozinofilik katyonik protein(ECP) , eozinofil kaynaklı 

nörotoksin(EDN) ve eozinofilik peroksidaz(EPO) gibi medyatörleri salgılarlar. 

Bu proteinlerden özellikle MBP direk havayolu hasarını ve hiper-

reaktivitesini sağlayan temel elementtir.   
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Tipik olarak eozinofiller alerjen inhalasyonunu izleyen saatler içinde 

havayoluna hücum ederler (rekrutman) ve burada 2-4 haftaya kadar 

persiste kalabilirler (41). Eozinofillerin alana geliĢi, aktivasyonu ve 

maturasyonu IL-5 tarafından sağlanır. Ancak IL-5‟e karĢı geliĢtirilen 

monoklonal antikolarların eozinofil seviyesini havayolunda ve kanda 

düĢürmesine rağmen, astım semptomlarını geriletmediği görülmüĢ, 

eozinofillerin astım patogenezinde önemi de sorgulanmaya baĢlanmıĢtır 

(42). Bununla beraber, birçok çalıĢmada astımlı hastalarda kanda eozinofili 

seviyesinin hem tanısal hem prognostik önemi vurgulanmıĢtır.  

Nötrofiller: Son yıllarda yapılan çalıĢmalarda enfeksiyoz/nonenfeksiyoz 

astımda ve astım alevlenmesinde havayolunda yüksek miktarda nötrofil 

saptanması nedeniyle astım patogenezinde aktif rol aldığı gösterilmiĢtir. 

Lipid medyatörlerin salınımı, reaktif O2, myleoperoksidaz ve matriks 

metalloproteinazların bu süreçte görev aldığı belirtilmiĢtir (43). Hatta 

antijen provakasyon testlerinde, eozinofillerden çok önce, ilk 6 saat içinde 

havayollarına katıldığı ve dominant olduğu fark edilmiĢtir (44).   

Lenfositler: Lenfositler- özellikle T hücreleri, astım patogenezinde anahtar 

rol oynarlar. Th2 hücreleri tarafından salınan sitokinler(IL-4, IL-5, IL-9, IL-

13) sayesinde eozinofil rekrutmanı, aktivasyonu, IgE üretimi, mukus 

sekresyonu ve adezyon molekullerinin ekspresyonu(VCAM-1) sağlanmıĢ 

olur. Ayrıca T hücreleri diğer enflamatuvar hücrelerin up-regulasyonunu 

sağlayarak enflamasyonun Ģiddetlenmesine katkıda bulunur.  

Yeni konsepte ve moleküler mekanizmalara göre astımda görülen havayolu 

enflamasyonu; T2-High ve T2-Low olmak üzere iki tiptir. T2 High eozinofilik 

enflamasyon; astım spektrumunda dominant enflamasyon Ģeklidir. Bu 

hastalarda balgamda eozinofili %80 oranında saptanmıĢ, kan ve dokuda 

yüksek eozinofil dıĢında, T2 sitokinleri olan IL-4, IL-5 ve IL-13‟de yüksek 

izlenmiĢtir (45). Bununla beraber astımlı hastaların çoğunda -belirgin 

eozinofili saptanmasa dahi- T2-high enflamasyonu mevcuttur. Bunun 

nedeni eozinofillerin havayolunda bulunan makrofajlar tarafından 

temizlenmesidir (46).  

T2 enflamasyonun merkezinde rol alan eozinofiller birçok kompleks immun 

mekanizma ile kontrol edilmektedir. Mesela TSLP (Timik stromal 
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lenfopoietin) T2 aracılı enflamasyon için uyarcı bir moleküldür. Epitelden 

salınarak direk mast hücrelerini uyarır ve immatur olan dendritik hücreleri 

matur hale geçirir. Diğer bir enflamasyon tipi olarak T2 Low enflamasyon; 

Non-eozinofilik T1 ve T17 iliĢkili, nötrofilik veya nötrofil olmadan görülen 

enflamasyon yolağıdır. Bu tip enflamasyon nonatopik, geç baĢlangıçlı ve 

inhale steroide yanıtsız astım ile iliĢkilidir (47).   

  

ġekil 2.2: Astım patogenezinde görev alan enflamasyon hücreleri ve 
salgıladıkları sitokinler (Faoud T. Ishmael, The inflammatory response in 

pathogenesis of asthma, J Am Osteopath, 2011 Nov; 111)  

Makrofajlar: Ġnhale alerjenlere karĢı epitel bariyeri ile beraber makrofajlar 

ilk savunucu hücre grubunu oluĢtururlar. Fagositozun sağlanmasından 

sorumlu olan bu hücreler enzim ve sitokin üretiminden sorumludurlar (G-

CSF, IL1, IL6, lipid medyatörler, matriks metalloproteinazlar). Ayrıca anti-

enflamatuar olan IL-10, IL-12 ve TGF-alfa üretebilirler. Yine makrofajlar da 

antijen sunan hücrelerdir.  

Makrofajlar klasik aktif proinflamatuar (M1) ve alternan aktif anti-

enflamatuar set (M2) olmak üzere iki tiptirler (ġekil 2.3). Makrofaj 

polarizasyonu denen bu durum havayolu enflamasyon yanıtında önemli rol 

oynamaktadır. M2 makrofajlarının alerjik astımda,  M1 makrofajlarının ise 

nonalerjik astımda rol aldığı saptanmıĢtır. Bu polarizasyonuna engel olmak 

farklı tipteki havayolu enfalamasyonu tedavisinde potansiyel bir seçenek 

olarak görünmektedir (48).   
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ġekil 2.3: Makrofaj polarizasyonu ve alerjik astım  

(Translational Research Volume 191, January 2018) 

Dendritik Hücreler: Akciğerde profesyonel antijen sunan hücerelerdir. 

Antijenleri T hücrelerine sunarak Th2 hücrelerinin geliĢimine ve eozinofil 

maturasyonuna ve IL-4 aracılığı ile IgE üretimine katkı sağlarlar.  

Yapısal Hücreler: Epitel Hücreleri, düz kas hücreleri ve Fibroblastlar‟ ın 

havayolu enflamasyonuna katkıda bulundukları, sitokin ve kemokin 

salgıladıkları bilinmektedir. Özellikle elastin, laminin, fibronektin ve 

kollajen havayolunda hasara katkıda bulunan elemanlardır (49).  

Havayolu Sinirleri: Kolinerjik sinirler; havayolundaki refleks tetikleyiciler 

vasıtasıyla aktive olup enflamatuvar nöropeptidlerin salınımına ve 

bronkokonsitriksiyona neden olurlar. 

Yukarda anlatılan süreç astımda oluĢan patolojik değiĢikliklerin sadece bir 

özetidir ancak seri, birbirine bağlantılı,  kompleks birçok hücre ve 

immunolojik mekanizma devreye girer, bir orkestra halinde kronik 

enfalamasyonu baĢlatır ve devam ettirir.            

Astımda enflamasyonun doğal bir Ģekilde çözülmesi için uyaranın ortadan 

kaldırılması, salınan medyatörlerin down regulasyonu, ‟‟stop‟‟ 

sinyalinin(endojen anti-enflamatuar medyatörlerin) kontrolu sağlaması ve 

apoptotik hücrelerin ortamdan uzaklaĢtırılması gibi dinamik sürece ihtiyaç 

vardır (50). Eferositoz da denilen bu süreç, akciğerde doku integritesinin 

tekrar kazanılması açısından önemlidir. Astımda salınan endojen anti-

enflamatuvar ajanlar ile devreye giren immun mekanizmalar arasındaki 

https://www.sciencedirect.com/science/journal/19315244
https://www.sciencedirect.com/science/journal/19315244/191/supp/C


Genel Bilgiler 

 16 

denge, enflamasyonun nihayeti için gereklidir. Bu dengede bozukluk, 

gereksiz enflamasyon döngüsü baĢlatmakla kalmaz, Ģiddetli kronik 

enflamasyonun da persiste olmasını sağlar (51).  Enflamasyon normalde 

kendisini sınırlayan bir süreçtir, ancak astımda alerjen ile sürekli uyarılma 

nedeniyle ve anti-enflamatuvar mekanizmaların disregulasyonu sonucu 

kronik enflamasyon zemini oluĢmaktadır (52).  

Havayolu aĢırı duyarlılığı: Direk veya indirek uyaran (inhale çevre 

kirleticiler veya oksidatif stres) sonrası havayolunda artmıĢ veya 

disfonksiyonel düz kas kontraktilitesine, havayolu aşırı duyarlılığı denir. 

Hava yolu aĢırı duyarlılığının mekanizması ile ilgili birkaç hipotez ileri 

sürülmüĢ olmasına rağmen tam olarak nedeni bilinmemektedir. Bu 

hipotezler arasında; hava yolu düz kas hücrelerinin artmıĢ hacim veya 

kontraktilitesine bağlı ortaya çıktığı, bronkokonstriktör madde inhalasyonu 

sonrası hava yolu kontraksiyonunun karĢılanamaması ve normal 

maksimum kontraksiyon platosunda kayıp, ödem ve yapısal değiĢikliklerle 

ortaya çıkan hava yolu duvarı daralması ve enflamasyon nedeniyle duyarlı 

hale gelen duyusal sinirlerin uyaranlara aĢırı cevap vermesi yer almaktadır 

(53,54).   

Havayolu Re-modelling: Her ne kadar astım geri dönüĢümlü havayolu 

hastalığı olarak tariflense de, hava yollarında düz kas kitlesinde artıĢ, 

mukoz bez hiperplazisi, angiogenez, basal membran altında fibroz ve 

kollajen birikimi gibi kalıcı yapısal değiĢikliklerin tekrar eden uyaranlar 

nedeniyle geliĢtiği ve bu değiĢikliklere „‟havayolu remodelling‟‟ denildiği 

bilinmektedir (55). Astımlı hastalarda geri dönüĢümün sağlanamamasından 

ve Ģiddetinden primer sorumlu mekanizma bu remodelling mekanizmasıdır 

ve sadece Ģiddetli astımda değil hafif ve orta Ģiddette astımda da 

izlenebilmektedir. 
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ġekil 2.4: Havayolu Remodelling 

Havayolu remodelling sürecinin, hastalığın kronikliği ve ciddiyeti ile ilgili 

olduğu önceki yıllarda düĢünülse de, erken yaĢtaki çocuklarda dahi aynı 

patolojik değiĢikliklerin saptanması nedeniyle kronik enflamasyon ve 

derecesinin havayolu yapılandırılmasına katkısı hakkında Ģüphe 

oluĢmuĢtur (56,57). Hastalık Ģiddeti ile ilgili yapılan çalıĢmalarda alerjik 

havayolu enflamasyonunda öne çıkan patogenezin fibronektin ve TGF-B1 

salgısı olduğu ve özellikle TGF-B ekspresyonunun hastalık Ģiddeti ile artıĢ 

gösterdiği ve subepitel fibroz derecesine katkı sağladığı belirtilmektedir. 

Sonuçta astımda, düz kaslarda hipertrofi/ hiperplazi, enflamatuvar 

hücrelerin infiltrasyonu, submukozada ödem, bazal membran altında 

kollajen birikimi, bronĢ ve bronĢiyollerde mukus tıkaçları ve solunum yolu 

epitelinin dökülmesi görülebilir. BronĢ epitelindeki hasar, koruyucu 

bariyerin kalkmasına ve nöral refleks artıĢına sebep olur ve hastalarda hafif 

astımdan kronik persistan astıma kadar değiĢen Ģiddette klinik belirtilerin 

ortaya çıkmasına neden olur. AĢağıdaki Ģekil astımın kronikleĢme sürecini 

özetlemektedir. 
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ġekil 2.5: Astım progresyonu Ģeması (M. Humbert) 

2.1.5. Astım Tanısı   

Astım tanısı; öykü, fizik muayene ve tanısal testler üzerinden yapılır. 

Objektif tanısal bir kriterin olmaması nedeniyle zaman zaman tanısı zor 

olmakta, özellikle 5 yaĢ altı hıĢıltılı çocukta birçok fenotipik varyasyonun 

olması tanıyı zorlaĢtırmaktadır. Astımın izole bir hastalık olmadığı,  

kompleks fenotiplerin birbiri ile örtüĢtüğü ve infant döneminde baĢladığı 

bilmektedir. Ancak hangi hıĢıltılı infantın astım geliĢtireceği 

bilinmemektedir. Bu yüzden güncel rehberler astımın doğal hikâyesini 

değiĢtirmek yerine astım kontrolünün sağlanmasına yöneliktir.  

Öykü: Astım tanısı koyarken öyküde hastanın hıĢıltı/vizing atağı, kaç kez 

olduğu, gece öksürükleri, egzersiz sonrası vizing/öksürük, polenler, ev tozu 

akarı, hava kirliliği veya soğuk algınlığı ile tetiklenen hıĢıltı/vizing, astım 

semptomlarının sıklığı ve Ģiddetinin mevsimlere göre değiĢkenliği ile ailede 

astım veya atopik hastalıkların varlığı sorgulanmalıdır. Astımda görülen 

öksürük nonproduktiftir,  persistedir,  tekrarlayıcıdır ve genelde hıĢıltı ile 

beraberdir.  

Öksürükle seyreden astım çocuklarda sıktır ve tipik özelliği öksürüğün 

özellikle geceleri artıyor olmasıdır. Gündüz yapılan tetkiklerde bronĢ 

obstrüksiyonu gösterilemeyebilir. Bu hastalarda solunum 

fonksiyonlarındaki değiĢkenliğin veya solunum yollarının aĢırı duyarlılığının 

gösterilmesi, balgamda eozinofil araĢtırılması gerekir. Eozinofilik bronĢitte 
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de öksürük ve balgamda eozinofil vardır, ancak solunum fonksiyon testleri 

ve hava yolları aĢırı duyarlılığını araĢtıran testler normaldir.  

Fiziksel aktivite astımlıların birçoğunda yakınmaları artıran bir etkendir. En 

sık ve en Ģiddetli bulgular kuru ve soğuk hava solurken görülür. Bunların 

yanında sigara, duman, kokular ve nonspesifik tetikleyicilerle semptomların 

artması tanıya yardımcı olan belirtilerdir.  

Fizik Muayene: Astım semptomları zaman içinde değiĢkenlik 

gösterdiğinden fizik inceleme tamamen normal olabilir. HıĢıltı en sık 

saptanan bulgudur ve bronĢ obstrüksiyonuna iĢaret eder. Ancak 

havayolunun tama yakın daralması hıĢıltının eĢlik etmediği nefes darlığına 

neden olabilir. Astım düĢünülen hastaların fizik muayenesinde siyanoz, 

taĢikardi, yardımcı solunum kaslarının kullanımı, 

interkostal/suprasternal/subkostal çekilmeler, konuĢmada güçlük gibi 

bulgular dikkatle incelenmelidir. Genellikle bu bulgular ağır atağa iĢaret 

eder.  

5 yaĢ altı çocuklarda tekrar eden vizing çok sık saptanan bir bulgudur ve 

genelde üst solunum yolu enfeksiyonu ve viral enfeksiyonlar (RSV, 

Rinovirus) sonrası izlenir. Bu bulgunun astımın ilk bulgusu olup 

olmadığına karar vermek zordur. Vizing ile gelen bir hastada belirtilerin sık 

tekrarlaması, egzersizle induklenmesi, ağlama ve gülme ile artma, alerjik 

hastalık öyküsü, viral enfeksiyonların eĢlik etmemesi, semptomların üç yaĢ 

sonrasında da devam etmesi ve anne babada atopi gibi durumların astım 

lehine olduğu belirtilmektedir.  

Tanısal Testler ve Belirteçler:  Astım tanısında hiçbir test kesin tanı ifade 

etmediğinden,  kısa etkili B2 agonist (SABA) ve düĢük doz inhale 

kortikosteroid (IKS) verilerek, 2-3 ay hastalığın gerileyip gerilemediğinin 

izlenmesi, ilaç bırakıldığında semptomların artması, devam edildiğinde 

belirgin düzelme izlenmesi prensibine dayanarak astım tanısı konulabilir. 

Küçük çocuklarda spirometrik testler, PEFmetre ölçümleri veya bronĢ aĢırı 

duyarlılığını gösteren testlerin uygulanması güvenilir sonuçlar 

vermediğinden, tedaviye verilen yanıt tanıda yararlanılan en önemli 

kriterdir. 
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>5 yaĢ üzeri çocuklar ve genç eriĢkinlerde dikkatli bir sorgulama ve fizik 

inceleme eĢliğinde solunum fonksiyon testi (spirometre) yapılarak hava 

yolları aĢırı duyarlılığının gösterilmesi astım tanısını sağlamaktadır. 

Solunum fonksiyon testleri: Çocuk ile etkin bir iletiĢim kurulabilen 

yaĢtan itibaren, hastalığın tanısı, izlemi ve kontrolü hakkında bilgi veren bir 

testtir. Özellikle hava yollarındaki obstrüksiyonu yeterince hissedemeyen 

dispne algılaması düĢük hastalarda astım Ģiddetinin belirlenmesinde çok 

daha kıymetlidir.  

Astım tanısında hikâyenin ve fizik incelemenin yeri büyüktür. Ancak 

solunum fonksiyon testleri bronĢlarda daralmanın göstergesi olan 

değiĢkenliği, havayolları aĢırı duyarlılığını ve reversibiliteyi somut olarak 

göstermekte ve tanıyı doğrulamaktadır. Solunum fonksiyon testlerinin 

normal olmasının astım tanısını ekarte ettirmeyeceği de gösterilmiĢtir.  

Genel kabul gören yöntem spirometre ile zorlu ekspiratuvar birinci saniye 

hacmi (FEV1), zorlu vital kapasite (FVC) ve zirve akım hızı (PEF) ölçümüdür. 

Reversibilite; FEV1 veya PEF‟deki hızlı düzelmeyi ifade eder. Kısa etkili 

inhale B2-agonist (salbutamol 200-400 mg) alımından 10-15 dakika sonra 

FEV1‟de %12 (veya >200 mL) veya PEF‟de 60 L/dak (veya bronkodilatör 

öncesi ölçüme göre %20) artıĢ reversibiliteyi gösterir. 

DeğiĢkenlik/variabilite, bir gün içinde veya günler haftalar ya da aylar 

içindeki değiĢimi araĢtırmak amacıyla PEF kayıtlarının tutulması ile 

araĢtırılır. Havayollarında değiĢen oranlarda obstrüksiyon varlığına iĢaret 

ettiğinden astım tanısında oldukça değerli bir kriterdir (58).   

Atopinin araĢtırılması: Tanı için büyük değer taĢır. Deri prik testi veya 

alerjen spesifik IgE ölçümü ile tanımlanır. Deri prik testleri kolay 

uygulanmaları, ucuz olmaları ve yüksek duyarlılığı nedeniyle serum spesifik 

IgE‟ye kıyasla daha üstündürler. Çocukluk çağında görülen astımın 

yaklaĢık %70-80‟i allerjen spesifik IgE beraberliğinde geliĢen alerjik/atopik 

astımdır. Allerjik rinit ve atopik dermatit sıklıkla astıma eĢlik ettiğinden, bu 

hastalıklar yönünden sorgulama yapmak ve beraberinde alerjik duyarlılığı 

araĢtırmak gerekir. Deri prik testleri veya serumda spesifik IgE ölçümlerinin 

pozitif olması astım veya alerjik hastalık tanısı koydurmaz, çünkü bazı 
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bireylerin testleri pozitif olmakla beraber alerjik hastalıkları yoktur. Tam 

tersi atopinin saptanamaması da astım tanısını dıĢlamaz.  

Akciğer grafisi: Astım tanısında Ģüphe varlığında; yapısal anomaliler, 

kronik enfeksiyonlar, yabancı cisim gibi diğer patolojileri dıĢlamak amacıyla 

çekilebilir. 

Diğer Testler:  Solunum yolu enflamasyonunu gösteren testler ve 

belirteçler de astım tanısında kullanılabilir. Hastadan toplanan balgamda 

eozinofilik ve nötrofilik enflamasyon veya salınan sitokinler araĢtırılabilir.  

2.1.6. Astımda ayırıcı tanı 

Astımda ayırıcı tanıda düĢünülmesi gereken hastalıklar hastanın yaĢına 

göre farklı özellikler taĢır. HıĢıltılı çocuklarda tekrarlayan ve persistan 

hıĢıltıya sebep olan astım dıĢı nedenlerin mutlaka araĢtırılması gerekir. 

Büyüme geliĢme geriliği olan, kusma bulgusunun eĢlik ettiği öksürük,  

astım tedavisine yanıtsızlık ve kardiyovasküler bulguların olması gibi 

durumlarda astım dıĢı nedenler araĢtırılmalıdır.  

Tekrarlayan hıĢıltılı çocuklarda ayırıcı tanıda; kronik rinosinüzit, reflü 

hastalığı, tekrarlayan viral alt solunum yolu enfeksiyonları, kistik fibroz, 

bronkopulmoner displazi, tüberküloz, intratorasik havayollarının 

daralmasına neden olan konjenital malformasyonlar, yabancı cisim 

aspirasyonu, pirimer silier diskinezi, immün yetmezlikler, konjenital kalp 

hastalıkları akılda bulundurulmalıdır.  

2.1.7. Astım Tipleri ve Sınıflandırılması   

Sınıflandırma, tedavi öncesi klinik bulgulara göre, ilk baĢvuruda 

yapılmalıdır. Ancak astımın Ģiddet derecesi hastalarda sabit ve değiĢmeyen 

bir bulgu değildir, bu yüzden aynı hastada farklı zamanlarda farklı 

nedenlere bağlı olarak değiĢkenlikler gösterebilir.  

Astım sınıflandırması iki gruba ayrılabilir:  

1. Klinik bulguların Ģiddetine göre astım şiddetinin sınıflandırılması: 

Hastalığın intrinsik aktivitesini gösterir, uzun etkili veya kontrol edici 

ilaç kullanmayan hastalarda ilk baĢvuru anında yapılmalıdır.   
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2. Astım kontrolüne göre sınıflandırma: Tedaviye baĢlanan hastalarda 

tedaviye devam edilip edilmeyeceği veya tedavi değiĢikliği ile ilgili kararın 

alınmasını sağlar. Yani ya „‟step up‟‟ üst basamağa çıkma veya „‟step 

down‟‟ basamak inme kararı verilir.  

Bu iki sınıflamada iki domain göz önünde bulundurulur: Bunlar; risk 

belirlenmesi ve günlük aktivitede bozulmanın saptanmasıdır. Mesela 

hastanın sistemik steroide ihtiyacı olması bir risk belirleyicisidir. Günlük 

aktivitede bozulma ise hem akciğer fonksiyonları üzerinden, hem 

semptomlar üzerinden tanımlanmaya çalıĢılır.  

Klasik olarak kullandığımız astım sınıflandırmasında, Ģiddet temel alınarak,  

semptomların sıklığı, bronkospazmın derecesi ve solunum fonksiyon testleri 

temel alınmıĢtır ve İntermitan, Hafif persistan, Orta persistan ve Ağır 

persistan olarak sınıflandırılmıĢtır.  

Tablo 2.2: Tedavi öncesinde klinik bulgulara göre astım Ģiddetinin 

belirlenmesi (> 5 yaĢ)  

Ġntermitan 

Semptomlar <2 kez/hafta 

Aktivite kısıtlaması yok 

Stereoid gerektiren atak; yılda 0-1  

Gece semptomları  ≤2 kez/ay 

Hızlı etkili B2agonist kullanımı haftada ≤2 
gün  

FEV1 veya PEF ≥%80 

PEF veya FEV1 değiĢkenliği/variabilitesi < 
%20 

Orta Persistan 

Semptomlar her gün 

Aktivite kısıtlanması; biraz,  

Yılda >2 steroid gerektiren atak  

Gece semptomları >1 kez/hafta 

Günlük kısa etkili inhaler β2-agonist 
kullanımı 

FEV1 veya PEF %60-80 arasında 

PEF veya FEV1 değiĢkenliği/variabilitesi 
>%30 

Hafif Persistan 

Semptomlar >2 kez/hafta ama <1 kez/gün 

Aktivitede kısıtlanma hafif derecede  

Hızlı etkili B2 agonist kullanımı haftada > 2 
gün  

Gece semptomları >2 kez/ay 

FEV1 veya PEF ≥%80 

PEF veya FEV1 değiĢkenliği/variabilitesi 
<%20-30 

Ağır Persistan 

Semptomlar her gün/gün boyunca  

Sık alevlenmeler ve Sık gece semptomları 

Günlük birkaç kez kısa etkili inhaler β2-
agonist 

Günlük aktivitelerde kısıtlanma 

FEV1 veya PEF ≤%60 

PEF veya FEV1 değiĢkenliği/variabilitesi 
>%30  

Ancak bu sınıflandırma Ģekli hastalığa sebebiyet veren ve altta yatan 

biyolojik mekanizmaları göz ardı eder. Hastalığın kendi kompleksitesi 

yanında astımlı hastalarda önemli ölçüde heterojenite mevcuttur, bu 

farklılık klinik özellikler ve hastalığın Ģiddetiyle ilgili olabileceği gibi, daha 
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ziyade havayolu enflamasyonun paterni ve derecesi ile bağlantılıdır. Son 

çalıĢmalar hastalığın semptomlarını, biyokimyasal ve imunolojik 

özelliklerini histolojik, morfolojik karakterini ve tedaviye yanıtını 

kapsayacak bir sınıflama yapılması yönündedir.  

2.1.8. Astım kontrolü 

Öncelikli olarak „kontrol‟ farklı Ģekillerde tanımlansa da genel olarak 

hastalığın önlendiğini, hatta tedavi edildiğini tanımlanır. Ancak her iki 

durumda astımda sağlanılabilecek realistik sonuçlar değildir. Bu yüzden 

astımda kontrol,  hastalığın ortaya çıkıĢının kontrolü yani semptomların 

kontrolünü tanımlamak için kullanılmaktadır. Diğer bir deyiĢle kontrollü 

astım demek, hastanın gece dâhil semptomları yok veya çok hafif demektir. 

Hastanın günlük aktivitesi(egzersiz dâhil) bozulmuyor, kurtarıcı tedaviye 

ihtiyacı olmuyor(veya minimal), akciğer fonksiyonları normale yakın 

izleniyor ve çok nadir alevlenme oluyor ise astım kontrol altında demektir.  

Ġdeal astım kontrolünde akciğerdeki enflamasyon da değerlendirilmelidir. 

Ancak solunum yollarındaki enflamasyonun belirlenmesinde kullanılan 

balgamda eozinofil ve endobronĢiyal biyopsi gibi yöntemler hem zorlukları, 

hem de maliyetleri nedeniyle pratikte henüz yer almamaktadırlar. Bu 

nedenlerle astım kontrol Ģemasında hedeflenen noktalar hastanın klinik 

bulgularının ve solunum fonksiyon testlerinin izlemidir.  

Astım kontrolünün bilinmesi amacıyla hastalara tedavi kapsamında ve 

izlemde astım kontrol testi anketleri(AKT) verilmekte ve buna göre 

kontrolün ne oranla olduğu sınıflandırılmaktadır. Genelde FEV1 ve PEF 

değerlerinin beklenilenin %80 olması iyi kontrol olarak,  %60 altında olması 

ise kötü kontrollü olarak ifade edilmektedir.  
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Tablo 2.3: Astımda kontrol düzeyleri TTD 

Özellikler 
Kontrol altında 
(AĢağıdakilerin 

tümü) 

Kısmen kontrol 
altında 

(Bulgulardan 
birinin olması 

yeterli) 

Kontrol altında 
değil 

Gündüz Semptomları 
Haftada ≤ 2 kez 

veya yok 
Haftada 2 kezden 

fazla 
Kısmen kontrol 

altındaki 

bulgulardan üç 
veya daha 

fazlasının varlığı 

Aktivitelerin kısıtlanması Yok Var 

Gece semptomları ve 
uyanmaları 

Yok Var 

Kurtarıcı/rahatlatıcı 
tedavi kullanımı 

Haftada ≤ 2 kez 
veya yok 

Haftada 2 kezden 
fazla 

Solunum Fonksiyon 

Testleri (PEF veya FEV1) 
Normal <%80  

Alevlenme Yok ≥1/yıl Haftada bir 

Kötü kontrollü astım var ise inhalasyon tekniği kontrol edilmelidir, hastanın 

kompliyansı ve çevresel faktörler sorgulanmalıdır. Diğer hastalık durumu ve 

solunum yolu enfeksiyonu varlığı araĢtırılmalıdır. Anti enflamatuar tedavi 

artılması da düĢünülebilir.  

2.1.9. Astım Tedavisi  

Astım tedavisinin hedefleri arasında normal hayat standartlarının elde 

edilmesi, semptomların düzeltilmesi, kaliteli uyku düzeni, normal büyüme 

ve geliĢmenin sağlanması, okul devamlılığı/iyi akdemik performans, spor 

aktivitelerine yeterince katılabilme, akut atakları minimale düĢürme, 

hastaneye yatıĢların engellenmesi ve ilaç yan etkilerinden korunma vardır.   

Astım tedavisi eski, yeni birçok modaliteyi kapsar. Th2 tip hücresel yanıta 

bağlı geliĢen patogenez nedeniyle astımda son yıllarda Th2 odaklı selektif 

tedaviler uygulanmıĢ ancak istenilen sonuçlar elde edilememiĢ, tedavi 

bronkodilator ve steroidlerlere dayalı olarak devam etmiĢtir. Yeni yapılan 

çalıĢmalarda tariflenen EMTU astım hastalarında tedavi odağını 

oluĢturmaktadır. Ancak bu çalıĢmaların klinik uygulamaya yansıması için 

zamana ve daha çok çalıĢmaya ihtiyaç vardır. Bugün için astımda temel 

tedavi, havayolu enflamasyonun inhale steroidlerle baskılanması ve 

bronkokonstriksiyonun bronkodilatörlerle azaltılmasına dayalıdır.  

Çocuklardaki tedavi önerileri 5 yaĢ altı ve üstü olmak üzere ikiye 

ayrılmaktadır. Özellikle 5 yaĢ altı çocuklarda, tanı güçlüğü, ilaçların, 
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verilme yöntemlerinin etkinliği ve güvenliği astım tedavisini 

zorlaĢtırmaktadır. Bu nedenle bu yaĢ grubundaki çocukların tedavisinin en 

az yılda iki kez değerlendirilmesi gerekmektedir Astımlı hastaların regüler 

izlenmesi ile ilgili Martinez ve arkadaĢlarının yaptığı prospektif çalıĢmada 

akciğer fonksiyonlarındaki kaybın en fazla yaĢandığı dönem hayatın ilk 3-5 

yaĢları olduğu savunulmuĢtur (59).  

Astım tedavisinde kullanılan ilaçlar, kontrol edici ve rahatlatıcı ilaçlar olarak 

sınıflandırılmaktadır. 

Kontrol edici ilaçlar: Anti-enflamatuvar etkileri sayesinde, astımın kontrol 

altında tutulmasını sağlamak üzere her gün ve uzun süreli kullanılan 

ilaçlardır. Bunlar: inhale ve sistemik steroidler, lökotrien modifiye edici 

ilaçlar, uzun etkili B2 agonistler(LABA),  teofilin, kromonlar ve yavaĢ 

salınımlı B2 agonistler‟dir.  

Ġnhale tedaviler tüm yaĢlardaki çocuklarda astım tedavisinin temel taĢıdır. 

Astımlı hastalarda inhalasyon yöntemi seçilirken etkinliği, maliyeti, 

güvenliği, kullanım kolaylığı ve hastanın yaĢı dikkate alınmalıdır. Ölçülü 

doz inhalerin (ÖDĠ), kullanımı daha kolay, ilacın akciğere ulaĢımı daha 

fazla, yan etkileri ve maliyeti daha düĢük olduğu için nebülizasyon 

tedavisine tercih edilmelidir. Ancak ağır ataklarda nebülizer kullanımı 

tercih edilmelidir. Ġlaç kullanımı sırasında çocuklarda önemli bir konu da 

ilaç dozlarının pediatrik dozda ayarlamasıdır. Çocuklar mini adolesan 

değillerdir bu bakımdan en etkin dozda, tolere edilebilir, akciğer fonksiyon 

ve boyutlarına uygun ve güvenli dozda ilaç tedavisine özen gösterilmelidir. 

Ġnhale tedavinin baĢlıca avantajı düĢük sistemik yan etki riski ve ilaçların 

direk hava yollarına verilmesiyle yüksek lokal konsantrasyonlara 

ulaĢılmasıdır.  

İnhale steroidler, en etkili kontrol edici ilaçlardır ve her yaĢtaki astımda ilk 

tercih tedavidir. Ġnhale steroidlerin sürekli veya intermitan kullanılması 

hastalığın progresyonunu ve Ģiddetini değiĢtirmemekte, remisyonu 

sağlamamakta ancak hastanın semptomlarını kontrol ederek hayat 

kalitesini düzeltmektedir. Ġnhale steroidlerle semptomların kontrolü ve 

solunum fonksiyonlarında düzelme 1-2 haftada sağlanırken, havayolu aĢırı 

duyarlılığının düzelmesi aylar alabilir (60). Ġnhale steroidler genelde düĢük 
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dozlarda baĢlanır ancak bazı hastalar astım Ģiddetine göre 400 mcg gibi 

yüksek dozlara ihtiyaç duymaktadırlar.  

Lökotrien modifiye edici ilaçlardan lökotrien reseptör antagonistleri(LTRA) 

beĢ yaĢ üstündeki çocuklarda klinik yarar sağlamaktadır, ancak bu yarar 

genel olarak düĢük doz inhale steroidlerden daha azdır (61). DüĢük doz 

inhale steroidlerle astımı kontrol edilemeyen çocuklarda LTRA‟nın tedaviye 

eklenmesi klinik düzelmeyi ve atakların azalmasını sağlamaktadır. 5 yaĢ altı 

4 mg /gün,  6-11 yaĢta 5 mg/ gün olarak önerilmektedir.  

Uzun etkili inhaler 2-agonistler, beĢ yaĢ üstündeki astımlı çocuklarda 

düĢük doz inhale steroidle kontrol sağlanamadığında ek tedavide ilk 

seçenek olarak kullanılması önerilmektedir. Tedavide tek baĢına 

kullanılmamalıdırlar.  

Teofilin, beĢ yaĢından büyük çocuklarda tek baĢına ve inhaler steroidlere ek 

olarak etkilidir. Semptomların kontrolü ve solunum fonksiyon testlerinin 

düzelmesinde etkilidir Ancak etkinliği düĢük doz ĠKS‟den daha azdır ve yan 

etkileri ile kiĢiler arasında farklı metabolizmaları nedeniyle kullanımı 

sınırlıdır. 

Rahatlatıcı ilaçlar: Rahatlatıcı ilaçlar ise hızlı etki ederek 

bronkokonstriksiyonu geri döndüren ve gerektiğinde kullanılan ilaçlardır. 

Kısa etkili inhaler 2-agonistler en etkili bronkodilatörlerdir ve tüm yaĢ 

grubundaki çocuklarda akut astımın tedavisinde tercih edilir. Ġnhaler yolla 

alındığında daha düĢük dozlarda, daha hızlı Ģekilde etki ederler. Rahatlatıcı 

ilaç kullanımının artması, astım kontrolünde kötüleĢme olduğunu gösterir. 

Sistemik steroidler, orta ve ağır astım ataklarında kısa süreli kullanımları 

atağın hızlı düzelmesini sağlamakta ve relapsları engellemektedir.   

Antikolinerjik ilaçlar, kısa etkili kullanılabilen tek antikolinerjik inhaler 

ipratropiyum bromürün, astımlı hastada semptom giderici etkisi inhaler 

beta2-agonistler kadar güçlü değildir. Akut astım atağında inhaler beta2-

agonistle birlikte inhaler ipratropiyum bromürün kullanılması, akciğer 

fonksiyonlarında anlamlı bir ek düzelme ve hastaneye yatıĢta azalma 

oluĢturmaktadır. 
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Basamak Tedavi: Astım tedavisinde hastaya en uygun tedavi Ģeklinin 

baĢlanılması önemlidir. Öncelikle hastanın klinik bulguları ele alınarak 

astım sınıflaması yapılır, sonra uygun ve kademeli bir tedavi Ģekli planlanır. 

Hastalar tedavi baĢlangıcı sonrası 2-6 hafta süre izlenmelidir. Astım 

kontrolü araĢtırılmalı ve gerekiyorsa tedavi düzeltmesi yapılmalıdır. Astım 

mevcut tedavi rejimiyle kontrol edilemiyorsa, kontrol sağlanıncaya kadar 

tedavi basamağı artırılmalıdır. Kontrol en az üç ay süreyle sağlandığında, 

tedavi basamaklı olarak azaltılabilir.  

Kabaca astım tedavisinde basamak tedavisi Ģu Ģekildedir; hafif astımda 

günlük tedavi gerekmez ancak haftada 2 kez SABA ihtiyacı oluyorsa uzun 

dönem kontrol ihtiyacı var demektir. Hafif persistan hastada günlük bir tip 

uzun kontrollü ilaç, inhale kortikosteroid gereklidir. Orta persistan hastada 

inhale ĠKS ile beraber baĢka uzun kontollü ilaç eklemek gerekebilir. Ağır 

persistan hastada ise multipl uzun dönem kontrol sağlayan ilaçlar yüksek 

doz ĠKS ve oral steroid ihtiyacı olabilir.  

Sonuç olarak astımlı hastaların tedavisi iyi bir disipliner yaklaĢımın 

sağlanması ile baĢarılabilir. Efektif bir tedavi için, astım planının 

belirlenmesi ve hastanın bunu sağlaması için motive edilmesi, gerekirse 

eline yazılı bir planın verilmesi,  hastalığın alarm edici bulgularının 

tanınmasının sağlanması ve dispilinli izlenmesi gerekmektedir. Sistemik 

etkilenme ve enflamasyonun sınırlanması için iyi bir astım kontrolünün 

sağlanması Ģarttır.  
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2.2. ASTIMDA KARDĠYOVASKÜLER ETKĠLENME  

2.2.1. Astımda Kardiyovasküler Etkilenmenin Patofizyolojisi 

 

Astımda görülen patofizyolojik değiĢiklikler havayollarına sınırlı değildir. 

Patofizyolojik değiĢikliklerin, enflamatuvar medyatörler aracılığı ile kemik 

iliğini uyarması sistemik enflamasyonun baĢladığının göstergesidir. Kemik 

iliğinden serbestleĢen progenitör hücreler havayolunda lokal kalmayıp, 

uzak sistemik reaksiyonlara neden olmaktadır.  

Astımda görülen uzak sistemik reaksiyonlardan biri de kardiyovasküler 

sistemin etkilenmesidir. Yakın zamanlarda astımın farklı organ ve 

sistemlerdeki etkileri dikkat çekmeye baĢlamıĢtır. Astım nedenli ölen 

adolesan hastalarda kardiyak morfolojik değiĢikliklerin fark edilmesi 

(subendokardiyal myoliz ve nekroz), astımda ölüm nedenleri arasında 

kardiyak disfonksiyonların olduğu dikkatini çekmiĢtir. Bu lezyonlar genelde 

astım nedenli tedavi alımına bağlansa da, tedavide kullanılan ilaç etkisi 

dıĢında astım atakları episodlarına bağlı olarak geliĢtiğini gösteren 

çalıĢmalar mevcuttur (62). Mesela bir çalıĢmada, astımda kardiyovasküler 

hastalık oranının astım olmayanlara oranla %32 arttığı tespit edilmiĢtir 

(63). Epidemiyolojik çalıĢmalarda adolesan yaĢ grubu astımda erken 

ölümlerin koroner arter hastalık ve inme nedenli olduğu sonuçları elde 

edilmiĢtir (64).  Iribarren ve arkadaĢlarının yaptığı çalıĢmada ise astımda 

koroner arter hastalık riskinin 1,4 kat, kalp yetmezliği riskinin ise 2.14 kat 

arttığı ve bunun kronik enflamasyonun bir sonucu olduğu gösterilmiĢtir. 

Astım ve kardiyovasküler hastalıklar Lipooksijenaz ve LT aktivasyon 

yolağını paylaĢmakta, bu yüzden astım hastalarında kardiovasküler risk 

oranı artmaktadır (65).   
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Astımda KVS etkilenmesinin iki ana prensibi vardır. Bunlar: 

1. Kronik enflamasyon ile endotel değiĢikliklerin ateroseklerozu 

hızlandırması   

2. Akciğer-Kalp arasındaki fizyolojik dinamiklerin değiĢerek kardiyak 

fonksiyonları bozması   

2.2.2. Astım ve Ateroskleroz 

Ateroskleroz, damar duvarının kronik enflamasyonudur. Astım ve 

ateroskleroz aynı enflamatuvar hücre aktivitesine sahiptirler ancak astımda 

havayollarına aterosklerozda ise damar duvarına tipik olarak mast hücre 

infiltrasyonu mevcuttur. Bunun dıĢında, lenfosit, makrofaj, eozinofil ve düz 

kas hücreleri de aktif rol alan hücre gruplarıdır (ġekil 2.6).  Makrofajların 

aterosklerozda merkezi rol aldığı ve okside lipoproteinleri içlerine alarak, 

aterosklerozun tipik hücresi olan lipit-yüklü-köpük hücrelerinin 

oluĢmasına neden oldukları bilinmektedir.  Mast hücreleri ise salgıladıkları 

proteolitik kimaz ve triptaz gibi enzimler ile köpük hücrelerinin oluĢumuna, 

matriks metalloproteinaz salgısı ile arter duvarında yapılanmaya, histamin 

ile doku faktörlerinin aktivasyonuna ve trombin oluĢumuna, LT salgısı ile 

damar yatağının permeabilitesini değiĢtirmek suretiyle enflamasyon 

hücrelerinin intimada toplanmasına neden olurlar. Dolayısı ile astımlı 

hastalarda mast hücre aktivasyonunun ateroskleroz riskini artırdığı, tersine 

mast hücre inhibisyonunun ise ateroskleroz progresyonunu azalttığı 

belirtilmiĢtir (66). Diğer enflamatuvar hücre gruplarından eozinofiller, 

multifonksiyonel lökositler olarak ateroskleroz sürecinde görev 

almaktadırlar. Yapılan çalıĢmalarda eozinofillerin koroner arter hastalığı ve 

ateroskleroz için önemli belirteç oldukları saptanmıĢ, eozinofilinin 

kardiyovasküler risk açısından mortalite belirteci olduğu gösterilmiĢtir (67). 

Yine lenfositlerin de astım dıĢında aterosklerozda rolü bulunmaktadır 

ancak astımda daha çok TH2 yanıtı varken,  aterosklerozda TH1 yanıtı 

baskındır. Her iki hastalıkta da aynı patolojiyi paylaĢan,  diğer hücre grubu 

ise düz kas hücreleridir. Düz kas hücreleri havayollarında darlık 

oluĢturmakla beraber damarlarda intimal kalınlaĢmaya ve ateroskleroz 

progresyonuna neden olmaktadır. Sonuçta her iki hastalık da birbirinden 

bağımsız görünse de aralarında bir iliĢki vardır hatta aterosklerozlu 
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hastalarda anti-astım tedavisinin faydasını gösteren çalıĢmalar dahi 

yapılmıĢtır (68).  

 

ġekil 2.6: Astımlı akciğer ve ateroskleroz oluĢumunda görev alan hücreler  

Astımda iki proinflamatuar sitokin yükseliĢinin ateroskleroz ile bağlantısı 

vardır. Bunlar,  IL-6 ve Tümor nekroz faktörürü(TNF)‟ dür (69). Yapılan 

çalıĢmalarda astımlı hastalarda fibrinojen ve TNF elevasyonunun 

kardiovasküler risk faktörleri olduğu saptanmıĢtır (70). Diğer yandan astım 

ve lipid metabolizması arasındaki iliĢkiyi saptayan, 4-12 yaĢ arası 17,994 

çocukta yapılan çalıĢmada, vücüt kitle indeksin‟den bağımsız olarak serum 

trigliserid seviyesi ile astımın korele olduğu saptanmıĢtır (71). Diğer bir 

pediatrik çalıĢmada, aktif astımlı hastalarda serum HDL seviyesinin 40 

mg/dl altında olduğu bulunmuĢ, bu nedenle HDL‟nin astım patogenezinde 

potansiyel bir rolü olabileceği belirtilmiĢtir (72).   

ġu ana kadar yapılmıĢ olan örnek çalıĢmalar kronik sistemik enflamasyon 

ve ateroskleroz belirteci olarak arteryel sertlik ölçümünün kardiyovasküler 

olaylar ve subklinik ateroskleroz için önemli bir prognostik faktör olduğunu 

savunmuĢtur (73,74,75,76).  Kronik enflamasyon ile endotel hücrelerinde 

hasar olmakta bu da aterosklerozun hızlanması ve arteryel stiffness (sertlik) 

geliĢmesi ile sonuçlanmaktadır. Arteryel stiffness‟in artması ve 

distensibilitenin bozulması subklinik ateroskleroz için önemli bir belirteçtir. 

Arteryel stiffness, aslında vaskuler direncin mekanik bir getirisi olarak 

düĢünülebilir ve geliĢimi sol ventrikül ardyükü artıĢına neden olur. Yine 

arteryel stiffness‟daki bozukluğun astımlı çocuklarda zorlu ekspiratuar 

birinci saniye hacmi (FEV1) ölçümü ile ters orantılı olduğu saptanmıĢ,  bu 
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da vasküler stiffness‟in yaĢ artıĢından bağımsız olarak astımda 

bozulduğunu ve astım derecesine göre Ģiddetlendiğini göstermiĢtir. Diğer bir 

çalıĢmada, düĢük FEV1 ölçümü ile sistemik enflamasyon belirteçlerinin ters 

orantılı olduğu görülmüĢ, FEV1 düĢüklüğü ateroskleroz ve kardiyovasküler 

morbidite için risk faktörü olarak bulunmuĢtur (77).  

2.2.3. Astım ve Kardiyak Fonksiyonlar  

Astımda kronik enflamasyon dıĢında kardiyak fonksiyon bozukluğuna 

neden olan baĢka patolojik mekanizmalar mevcuttur. Bu mekanizmalara 

geçmeden önce solunum-dolaĢım sistemi arasındaki normal 

fizyodinamiklerin belirtilmesi gerekmektedir.  

Normal Solunum-Kalp Kordinasyonu:  Normal Ģartlar altında akciğer 

volumünde ve intratorasik basınçta olan değiĢiklikler kalp çemberlerini 

etkilemekte, ancak bu geçici değiĢiklikler hemodinamiyi bozmamaktadır. 

Ġntratorasik basınçtaki (ITP) değiĢiklikler, sağda preload(önyük), solda ise 

afterload‟u(ardyük) daha fazla etkilerken, akciğer volumündeki değiĢiklikler 

(alveolar damarlarda kalibrasyonu etkilediğinden) sağ ventrikül ardyükünü 

daha çok etkilemektedir. Astımda her iki parametre de bu 

fizyodinamiklerdeki dengenin kaybolmasından dolayı bozulmaktadır (78,79).    

Fizyolojik Ģartlarda, venöz dönüĢ= (ortalama sistolik basınç) -  (sağ atrial 

basınç)‟ ına eĢittir ve intratorasik/ekstratorasik venöz basıncı ile orantılı 

olarak değiĢir. Ġntra ve ekstratorasik venöz basıncı her bir solukta 

değiĢmektedir.  

İnspiryum esnasında intraplevral basınç daha negatif olduğundan 

transpulmoner basınç artar, ĠTP azalır. Negatif ĠTP‟da intratorasik venlerin 

kalibrasyonu artar, sağ atrial önyük arttığından sağ atriuma venöz dönüĢ 

artmıĢ olur. Bu bir nevi kanın sağ atriuma pompalanmasıdır ve bu yüzden 

bu mekanizmaya respiratuar pompa da denir. Hipovolemik hastada dahi 

respiratuvar pompanın kardiyak debiyi sağlayacak güce sahip olduğu 

kanıtlanmıĢtır (80). Ancak sağ atrium basıncı yeterli düzeye ulaĢtığında, 

basınç gradyanı oluĢmadığından venöz dönüĢ sınırlanmıĢ olur. Sağ 

atriumdan sağ ventriküle gelen kan, düĢük direncin olduğu pulmoner 

damarlara, yani akciğerlere ulaĢır. Akciğerden sol atriuma akımı sağlayan 

ise, pulmoner arter basıncı (10-12mmHg),  pulmoner vasküler direnç ve sol 
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atrium basınç gradyanıdır. Pulmoner vasküler direnç aslında sağ 

ventrikülün ardyükü‟dür ve sol ventrikül dolumu, önyük‟ü ve hatta 

ardyükü için bir determinandır. Dolayısı ile pulmoner damar direncinin 

değiĢmesi her iki ventrükülü de etkilemektedir. Diğer taraftan pulmoner 

dolaĢım tamamen intratorasik olduğundan intratorasik basınç değiĢiklikleri 

hem sağ hem sol ventrikülü etkiler.  

Solonum fizyolojisinin pulmoner vasküler direnç üzerine etkisi, intra ve 

ekstralveoler damarları etkileyen faktörler üzerindendir. Ġnspiryum fazında 

akciğer volümü arttığında ekstraalveolar damarlarda kalibrasyon artıĢı olur. 

Bu da pulmoner vasküler direnci azaltır, sağ ventrikül ardyükü azalır. 

Ancak akciğer aĢırı distansiyon/hiperinflasyon olursa (FRC arttığında)  tam 

tersi pulmoner direnç artar ve sağ ventrikül ardyükü inspiryumda artar. 

Astımda olan tam olarak budur.  

                           

ġekil 2.7: Pulmoner vasküler direncin fizyolojik Ģartlarda  

solunumla değiĢimi  

Akciğer volümü ve intratorasik basınçtan normal Ģartlarda sağ 

ventrikülün(RV) nasıl etkilendiğini yukarıda açıklanmıĢtır. Sol ventikül(LV) 

etkilenmesi ise diğer bir prensiple açıklanır, „ventiküler interdependance‟ 

(81). Ventirküler interdepandans, bir ventriküldeki kontraksiyon ve hacim 

değiĢikliklerinin geometrik olarak diğer ventrikül fonksiyonlarını etkileme 

prensibidir. Bu prensip, her iki ventrikülü çeviren ortak spiral musküler 

kasların olması, aynı septumu paylaĢmaları, perikardiyum tarafından 
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çevrelenmeleri, RV atım hacminin LV atım hacmi ile doğru orantılı olması 

gibi nedenlere bağlanır.  

   

ġekil 2.8: Ventriküler interdependans mekanizması  

Dolayısıyla sağ ventrikül hacmindeki artıĢ, septumu iterek sol ventrikül 

kompliyansını ve dolumunu azaltır. Sol ventrikül diyastolü bozulur. Bu 

yüzden LV atım hacmi bir miktar azalır. Ġnspiryumda kan basıncının 

düĢmesi bunun bir yansımasıdır. Pulsus paradoksus ise bu fizyolojk 

durumun astımlı hastalarda 10-12 mmHg üzerinde olmasıdır ve astımın 

Ģiddeti ile doğru orantılıdır, pulsus paradoksusun olmaması solunum 

arestinin geliĢebileceğini ve ventilasyon kaslarının yorulduğunun 

habercisidir. 

Özetle, fizyolojik Ģartlarda kalbin solunum ile iliĢkisi Ģu Ģekildedir: 

Ġnspiryum  negatif intratorasik basınç  ĠTP‟ın azalması  periferden 

kanın sağ atriuma yönlenmesi (Respiratuar pompa)  venöz return artıĢı ile 

RV dolumu septum itmesi  LV dolum azalması  LV sistolünün ve atım 

hacminin bir miktar azalması gözlenir. LV atım hacminin azalmasına neden 

olan bir baĢka sebeb daha vardır, o da inspiryumda pulmoner kanlanmanın 

artıĢı ile sol atriuma gelen kanın azalması ve LV atım hacminin düĢmesidir. 

Bütün bu dinamik değiĢiklikler normal Ģartlarda tolere edilebilir bir 

dengededir.  

Astım gibi intratorasik basıncın arttığı ve hava hapsinin olduğu durumda 

ise sonuç kalbin sistolik ve diyastolik fonksiyonlarının bozulması ve 

biventriküler yetmezliktir. 

Astımın kardiyak fonksiyonlar üzerine etkileri: Astım krizinde 

fonksiyonel reziduel kapasite(FRC), total akciğer kapasitesi ve rezidu hacmi 

artar. Havayolu darlığı ve kısa ekspiryum zamanı nedeniyle geliĢen bu 

artıĢlar gaz değiĢimini düzeltme açısından fayda sağlamaktadır. Bununla 
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beraber solunumun mekanik ve elastik iĢyükü artmıĢ olduğundan dinamik 

hiperinflasyonun akciğer dinamikleri üzerinde negatif etkisi vardır. Ölü 

boĢlukları artırır, tidal hacmin yüksek basınçlı ve hacimli solunuma 

dönüĢmesini sağlar. Ayrıca diyafram kasının düzleĢmesi mekanik güç 

kaybına sebep olmaktadır. Bütün bu istenmeyen etkiler kardiyovasküler 

sistem fonksiyonlarının bozulmasına neden olmaktadır.  

Astım atağı esnasında kardiyopulmoner fonksiyonlarda bozulma, hava yolu 

akımının bozulması ve solunum iĢ yükü artıĢı ile baĢlar. V/Q oranı bozulur, 

hipoksemi ve hiperkapni geliĢir. Ġntratorasik basıncın değiĢmesi, pulmoner 

vasküler direncin artmasına ve RV sistolik yüküne neden olur (82). Dolayısı 

ile astımda en erken kardiyolojik etkilenme kronik hipoksi sonucu gelişen sağ 

ventrikül diyastolik fonksiyon bozukluğudur.   

Kronik rekürren hipoksi, hiperinflasyon ve polisitemi ile beraber lokal ve 

sistemik enflamasyon Pulmoner vasküler damarlarda muskulinizasyon ve 

endotel disfonksiyonuna neden olur Geri dönüĢümsüz vasküler hasara, 

vazokonstriksiyona (IL-6, IL-8, TNF gibi sitokinler sayesinde) ikincil periferik 

vasküler rezistans (PVR) artar Pulmoner Arteryel Hipertansiyon  sağ 

ventrikül hipertrofi ve dilatasyonuna neden olur. Bunu RV ardyükü artıĢı 

izler. Solunum eforunun kritik Ģekilde artması ve intratorasik basıncın 

yükselmesi de sağ ventrikül ardyükü artıĢına ve PAH geliĢimine katkı 

sağlayan faktörlerdir. Bütün bu patofizyolojik değiĢiklikler kalbin sağ 

ventrikülünde hem sistolik hem de diyastolik fonksiyonları bozar (83). PVR 

artıĢı ile RV basıncının artması, RV koroner perfüzyonunun azalmasına ve 

RV iskemisine de neden olur, bu da RV atım hacmi azalmasına katkı 

sağlayan diğer bir faktördür. 

Sağ ventrikülde oluĢan disfonksiyon sonuçta sağ atriumda da değiĢiklikleri 

getirir. Sağ atrial geniĢleme ile kalbin elektrofizyolojik ve elektromekanik 

özellikleri etkilenmiĢ olur. Sinus bradikardisi, sağ dal bloğu ve sağ aks 

deviasyonu ve sağ ventriküler hipertrofi bulguları bu nedenle astımlı 

çocuklarda nadir değildir (84).   

Astımda görülen kardiyovasküler etkilenme sağ ventrikül ile sınırlı değildir. 

Kalp çemberlerinin birbiriyle bağlantısı nedeniyle, sol ventrikül diyastolik 

fonksiyonları da bozulmaktadır. Astımlı hastalarda akciğerin 
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hiperinflasyonu ve negatif ĠTP,  direk olarak LV transmural basıncın 

artıĢına ve LV duvarının ogmentasyonuna, indirek olarak da ventriküler 

interdependans prensibine dayanarak RV disfonkiyonu üzerinden LV 

disfonksiyonuna neden olmaktadır (85). Yani dinamik hiperinflasyon ile 

inspiryumda sistemik venöz dönüĢ arttığından, RV artmıĢ dolumu, 

interventriküler septumu iterek LV diyastolik fonksiyon bozukluğuna 

sebebiyet vermektedir. Ayrıca astımlı hastalarda havayolu aĢırı duyarlılığı, 

miyokard hücrelerinin kompense edici hipertrofisi için tetikleyici bir 

faktördür. Bu da LV duvar kalınlığını artırır. LV kitlesinde artıĢ diyastolik 

disfonksiyonla sonuçlanmaktadır (86). Astımlı hastalarda inspiryum 

esnasında oluĢan büyük ĠTP, LV ardyükünü artırarak sistolik fonksiyonları 

da bozmaktadır. Dolayısı ile LV‟ün her iki fonksiyonu astımda bozulmuĢ 

olur. Normalde inspiryumda LV atım hacmi rölatif olarak azalıyorken, 

astımda daha da düĢmekte, Pulsus paradoksus denilen ve inspiryumda 

sistolik kan basıncnın beklenilenden daha fazla düĢmesi durumuna neden 

olmaktadır.  

Astımlı hastalarda hipertansiyon gözlenmesi ile ilgili tam mekanizma 

bilinmese de aralarındaki iliĢki biyolojik olarak Ģöyle açıklanmaktadır. 

Birincil olarak vaskular biyoloji kapsamında enflamasyon ile hipertansiyon 

bağlantılıdırlar. Ġkincil olarak trofik faktörlerin aktivasyonu ve LV 

hipertrofisi, hem astım hem de hipertansiyon tarafından sinergistik Ģekilde 

indüklenebilir. Bunun nedeni sempatik sinir sistemin ve dolayısı ile renin 

angiotensin sistemin aktive olmasındandır. Astımda tetiklenen tüm bu 

değiĢiklikler otonomik ve humoral mekanizmaların devreye girmesi ve 

mekanik etkiler ile birlikte kalbin bulunduğu fosada baskılanması nedeniyle 

olmaktadır. Hipertansif ve akut astımlı hastada artmıĢ Anjiotensin II ve 

Aldesteron miyokard hücre büyümesi ve miyokard fibrozisine neden 

olmaktadır (87). Diğer yandan astımlı hastalar fiziksel olarak inaktif, obez, 

hipertansiv ve diyabete yatkın olabilmektedir, bunlar da LV hipertorfisine ve 

kardiyovasküler morbiditeye katkıda bulunur (88). Obezite kronik 

enflamasyon dıĢında göğüs lateral duvar kompliyansını bozarak plevral 

basınçta önemli değiĢiklikler yapar, bu da kardiyak fonksiyonları 

etkilemektedir.  
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Astımda kullanılan ilaçların da LV fonkiyonları üzerinde yan etkisi olduğu 

bilinmektedir ancak konumuz tedavi yan etkilerinden daha cok, astımın 

kendi patofizyolojisine odaklanmıĢtır.   

2.2.3.1. Astımda Kardiyak Etkilenmenin Tanısı  

Astım patogenezinde açıklanan bu kardiyovasküler etkilenmelerin klinikte 

önceden tanınması, Ekokardiyografi yöntemiyle, belirli parameterler 

üzerinden çeĢitli ölçümlere dayanarak yapılmaktadır. Günümüz 

teknolojisinde bu, Konvansiyonel EKO ve Doku Doppler Ekokardiyografi 

(TDI) yöntemleri ile sağlanmaktadır.  

2.2.3.2. Ekokardiyografi 

Kalbin yapısal ve fonksiyonel özelliklerini göstermeye yarayan noninvazif bir 

yöntemdir. TDI ise miyokardiyal hızları analiz ederek, ventriküllerin sistolik 

ve diyastolik fonksiyonlarını değerlendirir. Konvansiyonel Doppler kan 

akımı için dizayn edilmiĢken, doku Doppler düĢük miyokardiyal hızları dahi 

anlamlı olarak ölçebilmektedir. Konvansiyonel doppler‟de doku 

hareketlerinden yansıyan sinyaller artefakt olarak kabul edilmekte ve filtre 

edilmektedir, dolayısıyla kalp içerisinde yüksek hız ve düĢük amplitüd ile 

hareket eden akım hızları analiz edilebilmektedir. TDI tekniğinde ise bu 

filtrasyon en alt düzeye indirilerek, yüksek amplitüd ve düĢük hızlı 

miyokardiyal hareketler ölçülebilmekte, buda subklinik sistolik ve erken 

diyastolik disfonksiyonları göstermeye olanak sağlamaktadır (89). Nitekim 

astım gibi miyokardial etkilenme ile ventriküler fonksiyon bozukluğu 

gösteren hastalıklarda, TDI ile sistolik/diyastolik fonksiyonların 

belirlenmesi mümkün olmaktadır. Bu fonksiyonların incelenmesinde 

bakılan parametreler sadece tanı amaçlı değil, prognozu tahmin etmek ve 

tedavinin etkilerini değerlendirmek için de kullanılır. Bu amaçla mitral 

kapak lateral anulüs‟ten yapılan ölçümler sol ventrikül sistolik ve diyastolik 

fonksiyonları hakkında bilgi vermekte, triküspit kapak lateral anülüsden 

elde edilen hızlar ise sağ ventrikül sistolik ve diyastolik fonksiyonlarını 

değerlendirmede kullanılmaktadır.  

Temelde aynı prensip olmasına rağmen TDI tekniği iki boyutlu Renkli doku 

Doppler (RDD) ve Pulsed wave doku Doppler (PWDD) olmak üzere iki ayrı 
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kategoride incelenir. Pulsed wave doku Doppler (PWDD)‟de sample volüm 

miyokardda incelenecek segment üzerine yerleĢtirilerek kayıt yapılmakta, 

böylelikle sistolde ve diyastolde miyokardın hareket yönüne göre pozitif veya 

negatif doppler dalgaları elde edilmektedir. Pulsed wave doku Doppler ile 

sistolde ardıĢık iki dalga elde edilir, bunlar izovolümik kontraksiyon(ICT) 

fazında ve ejeksiyon fazında(ET) oluĢan dalgalardır. Diyastolde ise üç dalga 

kaydedilir, izolümetrik relaksasyon(IRT), erken diyastolik(E) ve geç 

diyastolik(A) dalgalardır.  

   

 

ġekil 2.9: Ekokardiyografik görüntülerde sistolik ve diyastolik dalgalar  

Transmitral akımla yapılan diyastolik fonksiyon değerlendirmelerinde 

kullanılan ölçümlerin bir takım belirleyicileri mevcuttur. Bunlar sol 

ventrikül relaksasyon hızı, önyük, sistol sonu volüm ve sol ventrikül 

diyastol sonu minimal basıncıdır. Bu sebeple E ve E/A değerlerindeki 

değiĢiklikler sadece sol ventrikül diyastolik fonksiyonlarındaki değiĢikliklere 

bağlı olmaktan çıkar. Relaksasyon bozukluğu bulunan ventriküllerde E ve 

E/A değerleri, bozukluğunun artan Ģiddeti ile birlikte giderek küçülmesi 

gerekirken, relaksasyon bozukluğunun ileri aĢamalarında doluĢ paterninin 

yalancı normalizasyonu ile sonuçlanır. Dolayısı ile E hızı ve E/A oranı, sol 

atriyum basıncının artmıĢ olduğu yalancı normal ve restriktif doluĢ 

paternlerinde tekrar yükselir. Bu da teĢhis, tedavi ve prognostik tahminde 

kıymetli rolü olan diyastolik fonksiyonların, transmitral akım incelemesi ile 

belirlenmesinde önemli kısıtlamalar getirmektedir. PW doku Doppler 

ekokardiyografinin bu tür kısıtlamaları yoktur. 
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Doku doppler trasesinde ise esas olarak bir pozitif S‟ ve iki negatif E‟ ve A‟ 

olmak üzere diyastolik dalgalar görülür. S‟ süresi ejeksiyon zamanı (ET), S‟ 

dalgasının bitiminden E‟ dalgasının baĢlangıcına kadar olan süre 

izovolümetrik relaksasyon zamanı, A‟ dalgasının bitiminden S‟ dalgasının 

baĢlangıcına kadar geçen süre izovolümetrik kontraksiyon zamanıdır. 

Erken diyastolik anülüs velosite (E‟), geç diyastolik mitral anülüs velosite 

(A‟)  E‟/A‟ ve E/E‟ oranı diyastolik fonksiyon değerlendirilmesine imkân 

sağlayan önemli parametrelerdir. Yine E′ hızının, erken diyastolde sol 

ventrikül basıncı azalma hızı ile doğrusal iliĢkili olduğu gösterilmiĢtir. Bu 

da E′ hızının direkt olarak sol ventrikül relaksasyonu ile iliĢkili olduğu 

anlamına gelmektedir. Diyastolik fonksiyon bozukluğu olan hastalarda E′ 

normalden önemli ölçüde düĢük bulunmuĢtur (90).  

Ġlk kez Tei ve arkadaĢları tarafından tanımlanan global performans indeksi 

(MPI) ventrikülün hem sistolik hemde diyastolik fonksiyonunu gösteren bir 

diğer önemli parametredir. Ġndeks, izovolümetrik kasılma ve gevĢeme 

zamanlarının toplamının ejeksiyon zamanına oranı ile elde edilir. Normal 

değeri sol ventrikül için 0,39±0,05 iken sağ ventrikül için 0,3±0,04 olarak 

bildirilmektedir (91). Tei indeksinin avantajları, hem sağ hem de sol 

ventrikülün sistolik/diyastolik her iki fonksiyonunu değerlendirmek için 

kulanılabilmesi, arteryel kan basıncından ve ventrikül geometrisinden 

etkilenmemesidir.  

  

ġekil 2.10: Miyokard Performans Ġndeksi hesaplaması  

Sağ ventrikül fonksiyonları ile ilgili, M-mod EKO ile triküspit anüler düzlem 

sistolik hareketi (TAPSE) ölçülerek, ventrikül fonksiyonları hakkında 

kantitatif bilgi elde edinilmektedir. Sağ ventrikül disfonksiyonunda EF 

bozulmadan önce TAPSE değerlerinin bozularak düĢtüğü tespit edilmiĢ ve  

sağ ventrikül disfonksiyonunu saptamadaki önemi gösterilmiĢtir (92). 
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EriĢkinlerdeki TAPSE ölçümleri için referans değerler literatürlerde 

verilmiĢtir ancak çocuklardaki TAPSE ölçümleri referans değerlerine ait 

veriler sınırlıdır. Yapılan çalıĢmalar bu iki parametrenin yani TAPSE ve MPI 

ölçümlerinin MRI ile elde edilen ventrikül ejeksiyon fraksiyonunu 

yansıttığını göstermiĢtir (93).   

Özetle, konvansiyonel ve doku Doppler ekokardiyografik ölçümlerde sistolik 

fonksiyonlar için Ejeksiyon Fraksiyonu (EF), Kısalma Fraksiyonu (KF) , 

Mitral Kapak sistolik velosite (S) ile Sistolik anüler pik velosite (S‟), 

Ġzovolümetrik kontraksiyon zamanı (ICT), Ejeksiyon zamanı(ET) ve TAPSE 

ölçülmektedir. Diyastolik Fonksiyonlar için ise, Mitral kapak pik erken 

diyastolik velosite (E), Mitral kapak pik geç diyastolik velosite (A),  E/A 

oranı, erken diyastolik anüler pik velosite (E‟), geç diyastolik anüler pik 

velosite(A‟) , E‟/A‟ ve E/E‟ oranı ile Ġzovolümetrik relaksasyon zamanı (IRT) 

ölçümleri yapılmaktadır. Bu ölçümler üzerinden global LVMPI (Sol Ventrikül 

Miyokard Performans Ġndeksi) hesaplanmaktadır. Ayrıca diyastol sonu 

interventriküler septum kalınlığı (IVSD) ile sol ventrikül diyastol sonu çap 

(LVIDd) ölçümleri yapılmak suretiyle sol ventrikül geometrisi, yapısı ve 

duvar kalınlıklarının diyastolik fonksiyonlara etkisi saptanabilmektedir.  

Astımda subklinik ateroskleroz araĢtırılması ile ilgili Ekokardiyografi 

yöntemiyle Karotid arterden yapılan ölçümler temel alınarak; 

distensibilite(esneklik), strain(gerilme), stiffness(sertlik) hesaplanmakta, yine 

karotid arter intima media kalınlığı (CIMT), sistolik ve diyastolik çapları 

ölçülebilmektedir.  Bütün bu parametreler ateroskleroz varlığını, damar 

değiĢiklikleri üzerinden fonksiyonel ve anatomik olarak yansıtan 

parametrelerdir. CIMT, vasküler morfolojik değiĢikliklerin fokal bir 

göstergesidir.  Stiffness rijiditeyi, distensibilite elastik özelliği,  strain ise 

damar duvarına uygulanan kuvvete karĢı Ģekil ve boyutta değiĢebilirliği 

gösterir. Distensibilite ve stiffness kan basıncından etkilenirken,  strain kan 

basıncından etkilenmeyen parametredir ve daha spesifik bir belirteçtir.  
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BÖLÜM 3 

 

 

GEREÇ VE YÖNTEM 
 

ÇalıĢmamız Medeniyet Üniversitesi Göztepe Eğitim ve AraĢtırma Hastanesi, 

Çocuk Alerji Bilim dalında, 15 Haziran 2018 - 15 ağustos 2018 tarihleri 

arasında yürütülmüĢ olup Medeniyet Üniversitesi Klinik AraĢtırmalar Etik 

Kurulu onayı 12.06.18 tarih ve 2018/0244 karar no ile alınmıĢtır. Altı yaĢ 

üstü yeni tanı astımlı çocuklarda subklinik ateroskleroz ve kardiyak 

fonksiyonların değerlendirilmesi planlanmıĢ ve araĢtırma tek merkezli, 

kesitsel, tanımlayıcı bir çalıĢma olarak dizayn edilmiĢtir. 

Bu çalıĢmaya, kliniğimize alt solunum yolu semptomları ile baĢvuran ve 

astım tanısı konulan hastalar arasından çalıĢma kriterlerine uygun ve 

gönüllü olarak çalıĢmaya katılmayı kabul edenler dâhil edilmiĢtir. Astım 

tanısı uygun anamnez, fizik muayene ve/veya solunum fonksiyonlarının 

değerlendirilmesi sonucunda GINA kriterlerine göre tekrarlayan öksürük, 

hıĢıltı, nefes darlığı ve/veya göğüs ağrısı semptomları olan ve/veya yapılan 

solunum fonksiyon testinde geri dönüĢümlü hava yolu obstrüksiyonu 

saptanmasıyla konulmuĢtur. Solunum fonksiyon test uygulaması için 

gerekli zorlu inspiratuvar ve ekspiratuvar manevraları yapabilecek altı (≤6) 

yaĢ üzerindeki hastalar çalıĢma dâhil edilmiĢtir. Hem klinik hem solunum 

fonksiyon değerlerine göre hafif persistan astımı olanlar çalıĢmaya dâhil 

edilmiĢtir. BaĢvuru anında ve öncesindeki üç ay içerisinde akut astım atağı 

geçirenler, anti-enflamatuvar tedavi alanlar (ĠKS, LTRA) veya son altı ay 

içerisinde sistemik kortikosteroid tedavisi almıĢ hastalar çalıĢmaya dâhil 

edilmemiĢtir. Bunun dıĢında; konjenital veya edinsel kalp/kalp kapak 

hastalıkları (PFO dıĢında), kronik akciğer (kistik fibroz, bronĢiektazi) veya 

diğer organ hastalıkları (kronik karaciğer, böbrek hastalığı, diyabet, 

hipertansiyon, hiperlipidemi) ile genetik, römatolojik,  metabolik ve 

otoimmun hastalıkları olanlar, obez çocuklar (VKĠ > 95p), solunum  
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fonksiyon testi yapamayan hastalar ve çalıĢmaya katılmayı gönüllü 

istemeyenler çalıĢma dıĢı bırakılmıĢtır. ÇalıĢmaya alınan astımlı hastalara 

benzer demografik özelliklere sahip sağlıklı çocuklardan kontrol grubu 

oluĢturulmuĢtur. 

ÇalıĢmaya alınan hastaların ilk baĢvurularında, fizik muayene ile beraber 

boy ve vücut ağırlıkları ölçülmüĢ, vücut kitle indeksleri (VKĠ)‟leri 

hesaplanmıĢtır. Ölçümler oda giysileri içinde ve ayakta gerçekleĢtirilmiĢ 

olup, ağırlık ölçümü hafif sportif kıyafetler ile tartı üzerine çıkılarak, boy 

ölçümü ise çıplak ayakla, ayakta dik dururken, baĢa temas eden zemine 

paralel ince çubuk ile 0,5 cm hassasiyetinde „‟stadiometre‟‟ ile yapılmıĢtır. 

VKĠ, ağırlığın (kg)  boyun karesine (m2) oranı olarak hesaplanmıĢtır. VKĠ 85-

95 persentil (p) arası olan hastalar fazla kilolu, > 95 p olan hastalar ise obez 

kabul edilerek çalıĢmadan çıkarılmıĢtır.  

Hastaların kan basınçları ve kalp hızları 15 dakikalık dinlenme sonrası, 

hastanın yaĢına uygun cuff ile, sağ brakiyel arter üzerinden, sistolik (Ps) ve 

diyastolik (Pd) olarak ölçülmüĢtür. Nabız basınçları sistolik - diyastolik kan 

basıncı farkı üzerinden hesaplanmıĢtır (P= Ps-Pd).   

ÇalıĢmaya dâhil edilecek tüm hastalara, MIR-Spirolab III (Ġtalya) marka 

spirometre cihazı ile spirometrik ölçüm konusunda tecrübeli hemĢire 

tarafından, oturur pozisyonda iken SFT yapılmıĢtır.  Her hastada Amerikan 

Toraks Derneği Spirometri ölçüm kriterlerine uygun olacak en az üç ayrı 

ölçüm yapılmıĢ ve en iyi değere sahip olan ölçüm temel alınarak FEV1,  

FVC, FEV1/FVC, FEF25-75 ve PEF değerleri kaydedilmiĢtir. Hasta için 

yaĢa, boya ve vücut ağırlığına göre beklenen FEV1 değerinin %80,  FEF25-

75 değerinin %75‟nin altında olması havayolu obstrüksiyonu olarak kabul 

edilmiĢtir. Havayolu obstrüksiyonu olsun olmasın tüm hastalara bazal 

spirometrik ölçüm (“pre-bronkodilatör”) yapıldıktan sonra 400 mcg kısa 

etkili B2 agonist (salbutamol) inhalasyonu uygulanmıĢ ve reverzibilite 

varlığını değerlendirmek için 15 dakika sonra tekrar FEV1(%,L), FEV1/ FVC 

(%), FVC(%, L), FEF25-75 (%,) ve PEF değerleri ölçülmüĢtür. Bazal (“pe-

bronkodilatör”) spirometrik ölçüme göre salbutamol inhalasyonu 

sonrasındaki ölçümde (“post-bronkodilatör”) FEV1 değerinde en az %12‟lik 

düzelme (büyük havayolları) ile FEF25-75 değerinde %20‟lik düzelmenin 
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(küçük havayolları) saptanması geri dönüĢümlü havayolu obstrüksiyonu 

(erken reverzibilite) olarak kabul edilmiĢtir.  

Tüm astımlı hastalara klinikle iliĢkili inhalen alerjen duyarlılığını tespit 

edilmesi amacıyla deri prick testi (DPT) yapılmıĢtır. Kliniğimizde kullanılan 

inhalen alerjen DPT paneli, son Avrupa Alerji ve Klinik Ġmmünoloji 

Akademisi (EAACI) raporunda önerilen on üç inhalen alerjenden 

ülkemizdeki çalıĢmalarda sık olarak saptanmıĢ dokuz inhalen alerjeni 

(Dermatofagoides farinae (DF), Dermatofagoides pteronyssinus (DP), kedi 

epiteli, köpek epiteli, çimen polen karıĢımı, yabani ot polen karıĢımı, ağaç 

polen karıĢımı, çavdar poleni, hamam böceği) kapsamaktadır. Bu test 

uygulamalarında Allergopharma(Almanya) firmasına ait inhalen alerjen, 

pozitif ve negatif kontrol solüsyonları kullanılmıĢtır. Tüm DPT‟ler Çocuk 

Alerji Bilim Dalı test odasında deneyimli klinik hemĢiremiz tarafından delme 

yöntemiyle lanset kullanılarak uygulanmıĢtır. Uygulamadan 15 dakika 

sonra her alerjen yanıtı EAACI kriterlerine uygun olarak endürasyon 

çaplarına göre değerlendirilmiĢ ve 3x3 mm üzerindeki endürasyon pozitif 

olarak kabul edilmiĢtir. Endürasyon saptanmayan, delme sırasında 

kanaması olan, negatif kontrol endürasyon çapı ≥3mm geliĢen veya alerjen 

ile negatif kontrol endürasyon çapları arasında < 3 mm olan DPT sonuçları 

değerlendirmeye alınmamıĢtır. ÇalıĢma grubumuza dâhil edilen hastalar 

DPT sonuçlarına göre atopik astım veya non-atopik astım olarak 

sınıflandırılmıĢtır. Atopik astımlı hastalar sahip oldukları inhalen alerjen 

duyarlanma sayısına göre tekli (“mono”) (bir inhalen alerjene karĢı 

duyarlanma) ve çoklu (“poli”) (farklı gruplardaki en az iki inhalen alerjene 

karĢı duyarlanma) atopik olarak gruplandırılmıĢtır.  

Hem çalıĢmaya dâhil edilen astımlı hastaların hem de kontrol grubundaki 

tüm çocukların EKG, Konvansiyonel EKO ve TDI değerlendirmeleri aynı 

çocuk kardiyoloji uzmanı tarafından tek kör olarak yapılmıĢtır. Çocuk 

kardiyoloji uzmanı hastaların klinik bilgilerinden, atopi/non-atopi 

durumundan ve tetkiklerinden haberdar edilmemiĢtir. Hasta ve kontrol 

grubu, rutin iki boyutlu (2D) ekokardiyografiye ilave olarak doku Doppler 

görüntüleme yöntemiyle incelenmiĢtir.  

Hasta grubu ve kontrol grubundaki tüm hastaların incelemelerinde apikal 

dört boĢluk görüntüde Triküspit anüler düzlem sistolik hareketi (TAPSE) 
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değerlendirmek için, triküspit anulus-lateral serbest duvar ile birleĢtiği 

noktadan M-mod trase elde edilmiĢtir. Triküspit kapak ve mitral kapak 

uçlarına Pulse wave (PW) Dopplerin örnekleme volümü yerleĢtirilerek elde 

edilen Doppler trasesinden ise erken hızlı doluĢ dalga (E) hızı ve atriyal 

kontraksiyon dalga (A) hızı ölçülmüĢ, E/A oranı hesaplanmıĢtır. Sol 

ventrikül doku Doppler görüntüsünü almak için, apikal dört boĢluk 

görüntüde, PW örnekleme volümü mitral lateral lifletine komĢu sol 

ventrikül serbest duvar bileĢkesine yerleĢtirilmiĢtir. Rutin olarak 

kullandığımız ekokardiyografi cihazı (Epiq 7 c Matrix Philips  

Echocardiography Systems, Eindhoven, The Netherlands) ve prob olarak S 

5-1  kullanılmıĢtır. Alet ayarları kazanç, filtre ayarı en düĢük konumda, 

kompres ve rejekt ayarı en yüksek düzeyde, hız ayarı genellikle -30 ve +30 

cm/sn arasında tutulacak Ģekilde ve örnekleme volüm geniĢliği 5 mm 

olacak Ģekilde ayarlanmıĢtır. Ölçümlerin solunumdan etkilenmemesi için, 

ekspiryum sonundaki apne döneminde alınan kayıtlar ölçüm için 

kullanılmıĢtır. Bu Ģekilde elde edilen Doppler trasesinde erken diyastolik 

anülüs velosite (E‟), geç diyastolik anülüs velosite (A‟) ve sistolik ejeksiyon 

sırasında oluĢan mitral anülüs velosite (S‟) ölçülmüĢ, E‟/A‟ oranı 

hesaplanmıĢtır. S‟ süresi ejeksiyon zamanı (ET), S‟ dalgasının bitiminden E‟ 

dalgasının baĢlangıcına kadar olan süre izovolümetrik relaksasyon zamanı 

(IRT), A‟ dalgasının bitiminden S‟ dalgasının baĢlangıcına kadar geçen süre 

izovolümetrik kontraksiyon zamanı (ICT) olarak kaydedilmiĢtir. Doku 

Doppler inceleme ile elde edilen verilerden miyokardiyal performans indeksi 

(MPI-TEI indeksi) hesaplanmıĢtır.  

Hastalara ayrıca bifürkasyon seviyesinin 1 cm proksimalinden karotid arter 

M mod ekokardiyografi ölçümleri yapılmıĢ, en geniĢ sistolik ve diyastolik 

arter kalınlığı kaydedilmiĢtir. Karotid arterden yapılan ölçümler ile 

“distensibilite, stiffness ve strain” hesaplanmıĢtır. Hesaplamalarda 

kullanılan yöntemler aĢağıda sıralanmıĢtır;  

Distensibilite (cm2. dyn-1) = 2 × (sistolik arter kalınlığı – diyastolik arter 

kalınlığı ) / (diyastolik arter kalınlığı × nabız basıncı ) 

Strain = (sistolik kalınlık - diyastolik kalınlık) / diyastolik kalınlık  

Stiffness (mm Hg) = (sistolik kan basıncı / diyastolik kan basıncı ) / strain 
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MPI-TEI İndeksi = (IRT + ICT / ET) 

Tüm ekokardiyografik ölçümler üç kalp siklusunda yapılmıĢ ve ortalama 

veriler kaydedilmiĢtir. Ayrıca hastalar dinlenme halinde iken (25mm/sn hız 

ve 10mm/mV genlikte)  elektrokardiyografileri (EKG) çekilmiĢ, rutin ritim 

değerlendirmesi yapılmıĢtır.  

Ġstatistiksel Analiz  

ÇalıĢmanın tüm istatistiksel analizleri SPSS Statistics (Statistical Package 

for Social Science, Version 22,0) kullanılarak yapılmıĢtır. Hastalardan 

ayrıntılı anamnez alındıktan sonra; yaĢ, cinsiyet, demografik verileri, doğum 

öyküleri, öz ve soy geçmiĢ bilgileri, astım semptomlarının özellikleri, 

baĢlama zamanı, hastalık süresi, varsa eĢlik eden atopik hastalıkları 

(Alerjik rinit, Atopik dermatit, GIS alerjisi), ailede atopi veya hastalık varlığı 

ve doktor tarafından konulmuĢ ek hastalık bilgileri kaydedilmiĢtir. Ayrıca 

atopi durumları, tipi ve türü, fizik muayene bulguları, SFT sonuçları, EKO 

ve TDI parametreleri, EKG bulguları SPSS paket programına kaydedilmiĢtir. 

DeğiĢkenlerin normal dağılıma uygunluğu Kolmogorov Smirnov testi ile 

değerlendirildiğinde tüm dağılımların (p<0.05)  normal dağılıma uymadığı 

tespit edildiğinden analizlerde non-parametrik testler uygulanmıĢtır. Sayısal 

verilerin kategori bazlı değerlendirmesinde, Mann Whitney U kullanılmıĢtır.  

Kategorik değiĢkenlerin analizi ise Ki-Kare bağımsızlık testi ve ki kare Exact 

testi ile gerçekleĢtirilmiĢtir. Sadece astım hastası grupta yapılan kategorik 

değerlendirmeler için ise ki-kare uygunluk testi kullanılmıĢtır. Kardiyak 

parametrelerle diğer parametrelerin karĢılaĢtırılması spearman korelâsyon 

katsayısı ile değerlendirilmiĢtir.  DeğiĢkenlerin karĢılaĢtırmasında sonuçlar 

%95 güven düzeyinde ele alınarak P<0,05 değeri istatistiksel olarak anlamlı 

kabul edilmiĢtir. 
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BÖLÜM 4 

 

 

BULGULAR 
 

ÇalıĢmaya hasta grubunu oluĢturan 33 hafif persistan astımlı çocuk ile 

kontrol grubunu oluĢturan 16 sağlıklı çocuk dahil edilmiĢtir. ÇalıĢmaya 

dahil edilen hasta ve kontrol grubuna ait demografik ve klinik özellikler 

Tablo 4.1‟de gösterilmiĢtir. Hasta ve kontrol grupları arasında yaĢ, cinsiyet, 

boy, kilo, VKĠ, kalp tepe atımı (KTA), nabız basıncı, sistolik ve diyastolik kan 

basınçları arasında anlamlı bir farklılık saptanmamıĢtır (her bir değişken 

için p>0.05).   

Tablo 4.1: Hasta ve kontrol grubuna ait demografik ve klinik özellikler 

Parametreler Hasta Grubu (n=33) Kontrol   Grubu  (n=16) 

±YaĢ (ay) 120,9±36,4 138,8 ±27,5 

 Cinsiyet n (%)  

   Erkek  

   Kız 

16 (48, 5%) 

17 (51, 5%) 

11 (68, 8%) 

5 (31, 2%) 

±Vücut Ağırlığı (kg) 38,8±16,5 44,5±15,6 

±Boy (cm) 140,7±18,7 149,4±15,0 

±VKĠ (kg/m2) 18,8±3,8 19,2±4,1 

±KTA (dk) 84,2±13.9 74,5±12.0 

±SKB (mmHg) 104±13 107±10 

±DKB (mmHg) 64±8 64±5 

±Nabız Basıncı (mmHg)  40±10 40±10 

± Ortalama±SS, VKİ: Vücut Kitle İndeksi, KTA: Kalp Tepe Atımı, SKB: Sistolik Kan Basıncı, 

DKB: Diyastolik Kan Basıncı *p<0.05, **p<0.01, 

Hasta grubuna ait SFT, laboratuvar ve klinik özellikler Tablo 4.2‟de 

gösterilmiĢtir. Bunların 21‟inde (%63,6) atopi (en az bir aeroalerjene karĢı 

duyarlanma) saptanmıĢtır. Hastaların %9,1‟inde eĢlik eden alerjik rinit, 

%15,2‟sinde atopik dermatit, %3‟ünde anafilaksi kliniği ve % 57,5‟unda  

ailede atopik hastalık mevcuttur. 
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Hasta ve kontrol gruplarındaki subklinik ateroskleroz parametre sonuçları 

Tablo 4.3‟de gösterilmiĢtir. Hasta grubunda kontrol grubuna göre anlamlı 

düzeyde ortalama karotid arter intimal kalınlığı (CIMT) ve stiffness yüksek, 

distensibilite ve strain düĢük saptanmıĢtır (Tablo 4.3, ġekil 4.1), (tüm 

parametreler için p<0.01).   

Tablo 4.2: Astımlı hastaların klinik özellikleri, laboratuvar ve Solunum 

Fonksiyon Testi Parametreleri  

Parametreler             Hasta Grubu   (n=33) 

±Astım semptomlarının baĢladığı yaĢ (ay) 45,8±25,1 

±ÇalıĢma anı yaĢ (ay) 120,9±36,4 

±Hastalık süresi (ay)   (Min±Max) 73,64±38,0 (15-152) 

Atopi Varlığı     n (%)  

                Atopik  21 (%63,6) 

                Nonatopik  11 (%36,4) 

EĢlik Eden Atopik Hastalık   n (%)  

                Yok  24 (%72,7) 

                Alerjik Rinit  3 (%9,1) 

                Atopik Dermatit  5 (%15,2) 

                Anafilaksi  1 (%3,0) 

Ailede atopik hastalık varlığı    n (%) 19 (57,5) 

Laboratuvar Parametreleri   

±Kan eozinofil (%) 7,1±5,2 

±Kan eozinofil sayısı (hücre/mcL)  578,2±427,5 

±Total IgE (IU/ml)  273,0±404,1 

±HDL Düzeyi (mg/dl) 51±14 

±LDL Düzeyi (mg/dl) 82±18 

±Kolesterol Düzeyi (mg/dl) 148±22 

±Trigliserid Düzeyi(mg/dl)  67±23 

±Sedimantasyon (mm/sa) 8,50±5,18 

SFT parametreleri   

±FVC (%) 94,81±10,06 

±FVC (L) 2,33±1,03 

±FEV1 (%) 97,69±9,50 

±FEV1 (L) 2,08±,81 

±FEV1/FVC 100,90±7,60 

±FEF25-75(%) 107,30±24,76 

±FEF25-75 (L) 2,62±,73 

±PEF (%) 95,54±20,18 

±PEF (L) 4,14±1,49 

± Ortalama±SS FEV1: Birinci saniye zorlu eksipiratuvar solunum hacmi, FVC: Zorlu vital 

kapasite, FEF25-75: Zorlu ekspiratuvar volümün %25-75’i, PEF: Tepe ekspiratuvar akım hızı 
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Tablo 4.3: Hasta ve kontrol grupta subklinik ateroskleroz parametrelerinin 

karĢılaĢtırılması  

Radyolojik Ölçümler  

 

Hasta Grubu 

(n=33) 

 

 

Kontrol Grubu 

(n=16) 

 

±K.A Ġntimal kalınlık (mm) 1,53±,458 0,55±,18** 

±K.A Distensibilite (cm2.dyn-1) 0,00±,00 0,01±,00** 

±K.A Stiffness (mmHg) 25,27±33,68 4,67±2,16** 

±K.A Strain 0,16±,16 0,43±,20** 

± Ortalama±SS **p<0.01   K.A: Karotid Arter 

 

 

ġekil 4.1: Hasta ve kontrol grupta subklinik ateroskleroz parametrelerinin 

karĢılaĢtırılması   (K.A: Karotid Arter)  

Hasta grubunda subklinik ateroskleroz belirteçleri ile diğer klinik ve 

laboratuar özellikler (hastalık süresi, eozinofil sayı ve yüzdesi, total IgE, 

lipid panelleri ve SFT parametreleri) arasındaki korelasyon analizi sonuçları 

Tablo 4.4‟de gösterilmiĢtir. Hastalık süresi ile tüm subklinik ateroskleroz 

belirteçleri arasında anlamlı düzeyde iliĢki saptanmıĢtır (Tablo 4.4), (tüm 

korelasyonlar için p<0,01). Hastalık süresinin, CIMT ve stiffness ile pozitif, 

distensibilite ve strain ile negatif korelasyonu saptanmıĢtır. Kan eozinofili 

düzeyi ile distensibilite ve strain arasında pozitif, stiffness ile negatif anlamlı 

iliĢki bulunmuĢtur (tüm korelasyonlar için p<0.05). Serum total IgE, lipid 
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düzeyleri (TGS, HDL, LDL, Kolesterol) ve SFT değerleri ile subklinik 

ateroskleroz belirteçleri arasında anlamlı bir iliĢki saptanmamıĢtır (Tablo 

4.4), (tüm korelasyonlar için p>0,05). 

Tablo 4.4: Hasta grupta subklinik ateroskleroz parametrelerinin  

korelasyon analizi  

Parametreler CIMT Distensibilite Strain Stiffness 

Hastalık süresi (ay) 649** -,499** -,541** ,542** 

Laboratuvar Bulguları 

Eozinofili sayısı 
(hücre/mcl) 

-,192 ,345* ,432* -,440* 

Eozinofili (%) -,178 ,283 ,379* -,389* 

Total IgE(IU/ml) ,238 ,044 ,148 -,139 

TGS(mg/dl) -,278 -,025 ,086 -,071 

HDL(mg/dl) ,197 -,218 -,225 ,210 

LDL(mg/dl) -,102 -,032 -,004 -,017 

Kolesterol(mg/dl) -,015 -,076 -,064 ,047 

Solunum Fonksiyon Testi 

FEV 1(%) ,238 ,044 ,148 -,139 

FEV(L) ,015 -,182 -,111 ,118 

FVC (%) -,135 ,066 ,115 -,129 

FVC(L) ,036 -,208 -,124 ,132 

FEV1/FVC ,039 -,003 -,089 ,095 

FEF25-75(%) ,092 ,017 -,068 ,054 

FEF25-75(L) ,149 -,301 -,313 ,309 

PEF (%) -,201 ,210 ,118 -,150 

PEF(L) -,017 -,176 -,150 ,148 

* p<0.05**p<0.01 FEV1: Birinci saniye zorlu eksipiratuvar solunum hacmi, FVC: Zorlu vital 
kapasite,  FEF25-75: Zorlu ekspiratuvar volümün %25-75’i, PEF: Tepe ekspiratuvar akım 
hızı 

Hasta ve kontrol grubundaki hastaların konvansiyonel ve doku Doppler 

ekokardiografi (TDI) değerlendirme sonuçları sırasıyla Tablo 4.5 ve 4.6‟da 

gösterilmiĢtir. Hasta grubunda konvansiyonel EKO parametrelerinden 

TAPSE ve mitral E/A oranı kontrol grubuna göre anlamlı düzeyde düĢük 

saptanmıĢtır (Tablo 4.5), (Sırasıyla p<0.01, p=0.017). Aynı zamanda TDI 

parametrelerinden IRT (msn), ICT (msn), LVMPI ve mitral A‟ velosite(vel) 

(m/sn) hasta grubunda anlamlı oranda yüksekken, ET (m/sn) düĢük 

bulunmuĢtur (tüm değişkenler için p<0.01) (Tablo 4.6, ġekil 4.2). Diğer 
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konvansiyonel ve TDI parametreleri iki grup arasında anlamlı bir farklılık 

göstermemiĢtir (tüm değişkenler için p > 0.05), (Tablo 4.5 ve 4.6).  

Tablo 4.5: Konvansiyonel EKO ile Kardiyak fonksiyon parametrelerinin 
karĢılaĢtırması 

Parametreler  Hasta Grubu 
(n=33) 

Kontrol Grubu 

(n=16) 

Sağ Ventrikül Fonksiyonu   

±TAPSE (mm) 19,10±1,73 22,72±1,70** 

Sol Ventrikül Sistolik 
Fonksiyonlar  

  

±EF (%) 68,55±4,41 67,50±9,75 

±KF (%) 37,52±3,60 40,31±7,82 

±Mitral S velosite( m/sn) 49,00±12,41 53,75±10,59 

Ventrikül Geometrisi    

±LVIDD (mm) 37,90±4,24 39,76±6,27 

±IVSD (mm) 6,55±1,44 6,76±,91 

Sol Ventrikül Diyastolik 

Fonksiyonlar  
  

±Mitral  E velosite (m/sn) 82,62±18,01 86,91±9,42 

±Mitral A velosite (m/sn) 53,88±12,05 49,27±10,98 

±Mitral E/A oranı 1,56±,32 1,83±,38* 

± Ortalama *p<0.05 **p<0.01 TAPSE: triküspit anüler düzlem sistolik hareketi, EF: Ejeksiyon 

Fraksiyonu, KF: Kısalma Fraksiyonu, LVIDD: Sol ventrikül diyastol sonu çap, IVSD: 
interventriküler septum kalınlığı, Mitral E vel: Mitral kapak pik erken diyastolik velosite Mitral 
A vel: Mitral kapak pik geç diyastolik velosite, Mitral S vel: Mitral Kapak sistolik velosite 

Tablo 4.6: Doku Doppler (TDI) ile kardiyak fonksiyon parametrelerinin 

karĢılaĢtırılması 

Parametreler  
Hasta Grubu 

(n=33) 

Kontrol Grubu 

(n=16) 

±Mitral  E' vel (m/sn) 12,86±5,06 12,26±2,94 

±Mitral A' vel (m/sn) 9,04±9,11 5,87±1,79* 

±Mitral E’/A’ 1,93±1,35 2,21±,65 

±Mitral E/E’ 7,43±3,43 7,83±3,79 

±IRT(msn) 75,00±11,28 49,81±15,77** 

±ICT (msn)  66,06±12,31 49,63±16,89** 

±ET (msn) 171,18±27,92 225,38±24,45** 

±LVMPI ,85±,23 ,43±,10** 

± Ortalama, *p<0.05 **p<0.01 ICT: Izovolümetrik kontraksiyon, IRT: Izovolümetrik Relaksasyon 

(kalp hızına göre düzeltilmiş) zamanı, Mitral E’ velosite: Mitral erken diyastolik anüler pik 
velosite, Mitral A’ velosite: Mitral geç diyastolik anüler pik velosite, ET: Ejeksiyon Zamanı, 
LVMPI: Sol, Ventrikül Miyokard Performans İndeksi 
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ġekil 4.2: ÇalıĢma gruplarında LVMPI parametresinin dağılımı  

Hasta grubunda kardiyak fonksiyon parametreleri ile diğer klinik ve 

laboratuar özellikler (semptom baĢlama yaĢı, hastalık süresi, eozinofil sayı 

ve yüzdesi, total IgE, lipid panelleri ve SFT parametreleri) arasındaki 

korelasyon analizi sonuçları Tablo 4.7 ve 4.8‟de gösterilmiĢtir. 

Semptomların baĢlama yaĢı ile IRT, ICT, LVMPI arasında anlamlı pozitif, 

TAPSE ile negatif iliĢki bulunmuĢtur (tüm değişkenler için p<0.01). Hastalık 

süresi ile Mitral E velosite (m/sn), Mitral E/A, Mitral E'/A' oranı ve TAPSE 

arasında anlamlı negatif, IRT, ICT ve LVMPI ile pozitif iliĢki saptanmıĢtır 

(sırasıyla p<0.05, p<0.05, p<0.05, p<0.01, p<0.01, p<0.01, p<0.01), (Tablo 

4.7 ve 4.9). Kan eozinofili ve serum lipid düzeyleri (TGS, HDL, LDL ve Total 

kolestrol) ile kardiyak fonksiyon parametreleri arasında anlamlı bir iliĢki 

saptanmamıĢtır (tüm değişkenler için p> 0.05).  
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Tablo 4.7: Konvansiyonel EKO ile ölçülen kardiyak fonksiyon 

parametrelerinin korelasyon analizi  

 TAPSE LVIDD IVSD 
Mitral 

A 
Mitral 

E 
Mitral 
E/A 

EF 
(%) 

KF (%) 

Semptom 
baĢlama yaĢı(ay) 

-,552** -,080 
-

,049 
,255 -,033 -,255 -,203 -,216 

Hastalık süresi 
(ay) 

-,602** ,028 ,039 ,066 -,317* -,317* -,012 ,048 

Laboratuvar 
Parametreleri  

        

Eozinofili sayı 
(hücre/mcl) 

,124 ,215 ,070 -,129 -,094 ,020 -,048 -,046 

Eozinofili (%) ,095 ,291 ,233 -,194 -,085 ,089 -,109 ,079 

Total IgE(IU/ml)  ,202 ,154 ,247 -,178 ,064 ,228 ,098 -,015 

TGS(mg/dl) -,161 -,077 
-

,263 
,104 -,001 -,069 ,308 ,295 

HDL(mg/dl) -,033 -,196 
-

,140 
,019 ,141 -,019 ,186 ,072 

LDL(mg/dl) -,289 -,261 
-

,025 
-,290 -,178 ,082 ,203 ,093 

Kolesterol(mg/dl) -,285 -,269 
-

,228 
-,234 -,196 ,015 ,093 ,115 

** p<0.01 *p<0.05 TAPSE: triküspit anüler düzlem sistolik hareketi, EF: Ejeksiyon Fraksiyonu, 
KF: Kısalma Fraksiyonu, LVIDD: Sol ventrikül diyastol sonu çap, IVSD: interventriküler 
septum kalınlığı, Mitral E vel: Mitral kapak pik erken diyastolik velosite Mitral A vel: Mitral 
kapak pik geç diyastolik velosite  

Tablo 4.8: Doku Doppler Ekokardiyografi ile ölçülen kardiyak fonksiyon 

parametrelerinin korelasyon analizi  

TDI  Mitral E’ vel Mitral E’/A’ Mitral E/E’ IRT ICT ET LVMPI 

Semptom 
baĢlama yaĢı(ay) 

,031 -,054 .001 ,659** ,446** -,019 ,692** 

Hastalık süresi 
(ay) 

-,039 -,322* .020 ,461** ,469** ,089 ,577** 

Laboratuvar Bulguları      

Eozinofili sayısı ,116 ,139 .064 ,197 -,064 ,170 -,071 

Eozinofili (%) ,025 ,065 .164 ,163 -,020 ,214 -,090 

Total IgE(IU/ml)  -,137 -,199 ,322 ,044 -,099 -,108 -,064 

TGS(mg/dl) ,260 ,143 -,243 -,133 -,021 ,144 -,150 

HDL(mg/dl) -,125 -,132 ,242 -,119 ,079 -,056 -,026 

LDL(mg/dl) ,172 ,168 -,171 -,094 ,021 ,174 -,102 

Kolesterol(mg/dl) ,102 ,045 ,322 -,196 -,051 ,175 -,196 

** p<0.01 *p<0.05 ICT: Izovolümetrik kontraksiyon, IRT: Izovolümetrik Relaksasyon (kalp 
hızına göre düzeltilmiş) zamanı, Mitral E’ velosite: Mitral erken diyastolik anüler pik 
velosite, ET: Ejeksiyon Zamanı, LVMPI: Sol Ventrikül Miyokard Performans İndeksi 
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Tablo 4.9: Hastalık süresi ile iliĢkili kardiyak fonksiyonların tümü  

Kardiyak Fonksiyonlar  Korelasyon Katsayısı 

Mitral E vel(m/sn) -,317* 

Mitral E/A  -,317* 

Mitral E’/A’  -,322* 

TAPSE(mm) -,602** 

IRT(msn) ,461* 

ICT(msn) ,469* 

LVMPI  ,577* 

** p<0.01 *p<0.05 

Kardiyak fonksiyonların SFT parametreleriyle korelasyon analizi Tablo 4.10 

ve 4.11‟de gösterilmiĢtir. Anlamlı bulunan korelasyonlar Tablo 4.12‟de 

ayrıca özetlenmiĢtir. FEV1/FVC ile Mitral E vel (m/sn) ve mitral E/A oranı 

arasında pozitif anlamlı iliĢki bulunmuĢtur. (p<0.05, p<0.05), (ġekil 4.3). 

Küçük havayolları obstuksiyonunu gösteren FEF25-75 (%) ile mitral E‟ vel 

(m/sn) ve mitral E/A oranı arasında pozitif anlamlı iliĢki saptanırken 

(p<0.05, p<0.05), FEF25-75(L) ile ICT arasında negatif anlamlı korelasyon 

bulunmuĢtur( p<0.01).  Diğer tüm SFT parametreleri ve kardiyak 

fonksiyonlar arasında anlamlı iliĢki bulunamamıĢtır (p>0,05).  

Tablo 4.10: Konvansiyonel EKO ile ölçülen kardiyak fonksiyon 

parametrelerinin SFT ile korelasyonu 

SFT 
Parametreleri 

TAPSE LVIDD IVSD 
Mitral 

A 
Mitral 

E 
Mitral 
E/A 

EF (%) KF (%) 

FEV 1(%) ,202 ,154 ,247 -,178 ,064 ,228 ,019 ,066 

FEV(L) ,021 675 ,294 -,147 -,298 -,092 -,216 -,148 

FVC (%) ,133 ,212 -,060 -,205 -,383 -,099 -,074 -,146 

FVC(L) ,050 ,649 ,270 -,132 -,302 -,130 -,221 -,185 

FEV1/FVC -,393 -,257 ,080 ,007 ,381* ,384* -,056 -,192 

FEF25-75(%) -,348 -,232 -,040 ,008 ,300 ,348* -,041 ,018 

FEF25-75(L) -,168 ,401 ,454 -,170 -,030 ,201 -,298 -,181 

PEF (%) -,245 -,039 -,020 -,100 -,015 ,177 -,128 -,009 

PEF(L)  -,071 ,597 ,361 -,178 -,259 -,017 -,245 -,107 

** p<0.01 *p<0.05TAPSE: triküspit anüler düzlem sistolik hareketi, EF: Ejeksiyon Fraksiyonu, 
KF: Kısalma Fraksiyonu, LVIDD: Sol ventrikül diyastol sonu çap, IVSD: interventriküler septum 
kalınlığı, Mitral E vel: Mitral kapak pik erken diyastolik velosite Mitral A vel: Mitral kapak pik geç 
diyastolik velosite, FEV1: Birinci saniye zorlu eksipiratuvar solunum hacmi, FVC: Zorlu vital kapasite, 
FEF25-75:Zorlu ekspiratuvar volümün %25-75’i, PEF: Tepe ekspiratuvar akım hızı 
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Tablo 4.11: Doku Doppler ile bakılan kardiyak fonksiyon parametrelerinin  

SFT ile korelasyonu 

Solunum 
Fonksiyon 
Testi  

Mitral E’ vel Mitral E’/A’ Mitral E/E’ IRT ICT ET LVMPI 

FEV 1(%) -,137 -,199 ,052 ,044 -,099 ,088 -,064 

FEV(L) -,243 -,370 -,331 -,128 -,284 ,014 -,202 

FVC (%) -,052 ,051 -,185 ,025 -,153 -,017 -,100 

FVC(L) -,233 -,357 ,079 -,174 -,264 -,015 -,207 

FEV1/FVC ,150 -,030 -,068 ,197 ,004 -,213 ,109 

FEF25-75(%) ,385* ,318 -,199 ,210 -,187 ,079 -,060 

FEF25-75(L) -,091 -,262 ,108 ,073 -,473** ,036 -,182 

PEF (%) ,228 ,054 -,210 ,138 ,033 -,068 ,096 

PEF(L)  -,286 -,489 ,151 -,180 -,221 ,100 -,232 

** p<0.01 *p<0.05 05 ICT: Izovolümetrik kontraksiyon, IRT:Izovolümetrik Relaksasyon (kalp hızına göre 
düzeltilmiş) zamanı, Mitral E’ velosite: Mitral erken diyastolik anüler pik velosite, ET: Ejeksiyon 
Zamanı, LVMPI:Sol Ventrikül Miyokard Performans İndeksi 

Tablo 4.12: Kardiyak fonksiyon parametrelerinin SFT ile korelasyonu(tümü) 

SFT Parametreleri Mitral E Vel Mitral E/A Mitral E’ Vel ICT 

FEV1/FVC ,381* ,384* ,150 ,004 

FEF25-75(%) ,300 ,348* ,385* -,187 

FEF25-75(L) -,030 ,201 -,091 -,473** 

** p<0.01 *p<0.05 Mitral E vel: Mitral kapak pik erken diyastolik velosite, MitralE’ velosite: Mitral erken 
diyastolik anüler pik velosite, ICT: Izovolümetrik kontraksiyon 

 

ġekil 4.3: FEV1/FVC ile MitralE/A korelasyon dağılımı 

Hasta grubundaki atopik astımlı çocukların %47,6‟sında tekli “mono”, 

%52,4‟ünde ise çoklu “poli” atopi saptanmıĢtır. Ev tozu akarı hem tekli hem 

çoklu duyarlanmaya sahip hastalarda en sık (%95,2) saptanan atopi 

türüdür (ġekil 4.4).  Tekli  “mono” ve çoklu  “poli” atopik astımlılar arasında 

ne subklinik ateroskleroz belirteçleri ne de kardiyak fonksiyon değerleri 
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açısından anlamlı bir farklılık saptanmamıĢtır (tüm değişkenler için p>0,05), 

(Tablo 4.15). Hasta grubundaki astımlıların %27.3‟ünde kliniğe eĢlik eden 

bir atopik hastalık mevcut saptanmıĢtır. Sadece astıma sahip olanlarla 

diğer atopik hastalıklara sahip çocuklarda subklinik ateroskleroz belirteçleri 

ve kardiyak fonksiyon değerleri açısından anlamlı bir farklılık 

gösterilememiĢtir (tüm değişkenler için p>0,05), (Tablo 4.16).   

   

   

ġekil 4.4: Astımlı hastalarda atopi sıklığı, tipi ve türünün dağılımı 

Hasta grubunu oluĢturan atopik ve non-atopik astımlı çocuklara ait klinik, 

laboratuar ve SFT değerleri Tablo 4.13‟de gösterilmiĢtir. Atopik astımlıların 

ortalama hastalık süresi, kan eozinofil, serum total IgE düzeyleri ile FVC (L, 

%), FEV1 (L), FEV1/FVC ve PEF (L) değerleri non-atopik astımlılara göre 

yüksek bulunmuĢtur (sırasıyla p=0,005, p=0,004, p<0,01 p=0,004, p=0,03, 

p=0.008, p<0.04, p<0.03). Serum lipid düzeyleri ile ortalama çalıĢma anı ve 

semptom baĢlama yaĢları arasında anlamlı bir farklılık saptanmamıĢtır 

(p>0,05), (Tablo 4.13). Aynı zamanda atopik ve non-atopik astımlılar 

arasında ne subklinik ateroskleroz belirteçleri ne de kardiyak fonksiyon 
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değerleri açısından anlamlı bir farklılık saptanmamıĢtır (tüm değişkenler için 

p>0,05), (Tablo 4.14). 

Tablo 4.13: Hasta grupta atopi durumuna göre laboratuvar ve SFT 

parametrelerinin karĢılaĢtırılması  

Parametreler  
Atopik Hastalar 

(n=20) 

Nonatopik Hastalar 

(n=13) 

±Hastalık süresi (ay) 
 

88,00±38,48 

 

51,53±25,14** 

±ÇalıĢma anı yaĢ ( ay) ,19±,022 ,20±,00 

±Semptom baĢlama yaĢı 
(ay)  

47,10±20,71 43,84±31,60 

Laboratuvar 
Parametreleri  

  

±Kan eozinofil (%) 9,84±4,80 2,96±2,20** 

±Kan eozinofil sayı 
(hücre/mcL) 

787,50±395,07 256,15±234,00** 

±HDL Düzeyi (mg/dL) 49,30±9,08 52,38±19,13 

±LDL Düzeyi (mg/dL) 77,20±17,31 88,85±18,11 

±Total Kolesterol (mg/dL) 142,30±20,31 156,38±23,42 

±Trigliserid Düzeyi 

(mg/dL) 
63,10±25,32 73,62±17,14 

±Total IgE (IU/mL)  430,46±455,20 30,66±49,20** 

±Sedimantasyon (mm/sa) 8,14±5,26 9,33±5,35 

SFT Parametreleri   

±FVC (%) 97,85±8,71 90,15±10,55* 

±FVC (L) 2,73±1,13 1,72±,38** 

±FEV1 (%) 98,35±7,08 96,69±12,62 

±FEV1 (L) 2,37±,90 1,63±,33** 

±FEV1/FVC 98,75±8,21 104,23±5,23* 

±FEF25-75(%) 2,79±,83 2,35±,47 

±FEF25-75 (L) 104,05±25,81 112,30±23,13 

±PEF (%) 95,85±21,50 95,076±18,79 

±PEF (L) 4,57±1,69 3,47±,80* 

± Ortalama *p<0.05 **p<0.01 FEV1: Birinci saniye zorlu eksipiratuvar solunum hacmi, FVC:Zorlu vital 

kapasite, FEF25-75:Zorlu ekspiratuvar volümün %25-75’i, PEF: Tepe ekspiratuvar akım hızı 
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Tablo 4.14: Hasta grupta atopi durumuna göre subklinik ateroskleroz ve 

kardiyak fonksiyonların karĢılaĢtırılması  

Parametreler  
Atopik Hastalar 

(n=20) 

Nonatopik Hastalar 

(n=13) 

Subklinik Ateroskleroz    

±K.A Ġntimal kalınlık(mm) 1,59±,48 1,44±,41 

±K.A Distensibilite( cm2.dyn-1) ,01±,01 ,00±,005 

±K.A Strain ,18±,19 ,11±,092 

±K.A Stiffness(mmHg) 20,78±22,57 32,17±46,20 

Kardiyak Fonksiyonlar    

±TAPSE(mm) 19,28±1,89 18,83±1,48 

±Mitral E vel(m/sn) 81,70±19,58 84,03±15,95 

±Mitral A vel (m/sn) 51,88±11,84 56,96±12,19 

±Mitral S vel( m/sn) 47,12±12,39 51,90±12,35 

±Mitral E' vel(m/sn) 12,97±5,21 12,70±5,03 

±Mitral A' vel (m/sn) 8,00±3,21 10,64±14,16 

±Mitral E/A vel 1,59±,30 1,51±,37 

±Mitral E'/A' vel 2,01±1,63 1,81±,76 

±Mitral E/E‟ 8,06±4,00 6,91±2,43 

±IRT(msn) 75,20±10,82 74,69±12,39 

±ICT(msn) 65,85±13,25 66,38±11,23 

±ET (msn)  170,15±30,29 172,77±24,94 

±LVMPI ,86±,26 ,83±,19 

±LVIDD(mm) 38,92±3,95 36,34±4,33 

±IVSD(mm) 6,84±1,66 6,12±,92 

±KF (%) 37,50±3,87 37,54±3,30 

±EF (%) 68,60±4,67 68,46±4,17 

± Ortalama *p<0.05 **p<0.01 TAPSE: triküspit anüler düzlem sistolik hareketi, EF:Ejeksiyon Fraksiyonu, 

KF:Kısalma Fraksiyonu, LVIDD: Sol ventrikül diyastol sonu çap, IVSD: interventriküler septum kalınlığı, 
Mitral E vel: Mitral kapak pik erken diyastolik velosite Mitral A vel: Mitral kapak pik geç diyastolik velosite, 
Mitral S vel: Mitral Kapak sistolik velosite, ICT: Izovolümetrik kontraksiyon, IRT:Izovolümetrik Relaksasyon 
(kalp hızına göre düzeltilmiş) zamanı, Mitral E’ velosite: Mitral erken diyastolik anüler pik velosite, Mitral A’ 
velosite: Mitral geç diyastolik anüler pik velosite, ET: Ejeksiyon Zamanı, LVMPI:Sol Ventrikül Miyokard 
Performans İndeksi 
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Tablo 4.15: Atopi tipine göre subklinik ateroskleroz ve kardiyak 

fonksiyonların karĢılaĢtırılması 

Parametreler  
Polisensitize 

Hastalar 
(n=11) 

Monosensitize 
Hastalar 
(n=10) 

Subklinik Ateroskleroz  

±K.A Ġntimal kalınlık(mm) 1,71±,57 1,48±,31 

±K.A Distensibilite( cm2.dyn-1) ,00±,01 ,01±0107 

±K.A Strain ,14±,13 ,23±,23 

±K.A Stiffness(mmhg) 26,15±26,75 13,73±14,29 

Kardiyak Fonksiyonlar  

±TAPSE(mm) 19,46±1,97 18,85±1,89 

±Mitral E vel(m/sn) 88,08±22,17 75,83±13,79 

±Mitral A vel (m/sn) 52,90±11,77 49,35±12,48 

±Mitral S vel( m/sn) 49,97±13,025 42,81±10,98 

±Mitral E' vel(m/sn) 13,79±6,22 11,38±4,02 

±Mitral A' vel (m/sn) 8,52±4,27 7,64±1,23 

±Mitral E/A vel 1,68±,31 1,59±,39 

±Mitral E'/A' vel 2,29±2,14 1,55±,66 

±Mitral E/E‟ 7,76±4,07 7,69±3,95 

±IRT(msn) 73,27±11,86 76,80±9,29 

±ICT(msn) 61,36±11,70 71,90±12,93 

±ET(msn) 161,36±35,77 181,10±17,49 

±LV MPI ,89±,34 ,81±,091 

±LVIDD(mm) 38,66±3,67 38,51±4,81 

±IVSD(mm) 7,29±1,39 6,36±1,78 

±EF (%) 68,5±4,76 68,7±4,58 

±KF (%)  37,45±3,53 37,60±4,22 

± Ortalama *p<0.05 **p<0.01 TAPSE: triküspit anüler düzlem sistolik hareketi, EF:Ejeksiyon Fraksiyonu, 
KF:Kısalma Fraksiyonu, LVIDD: Sol ventrikül diyastol sonu çap, IVSD: interventriküler septum kalınlığı, 
Mitral E vel: Mitral kapak pik erken diyastolik velosite Mitral A vel: Mitral kapak pik geç diyastolik velosite, 
Mitral S vel: Mitral Kapak sistolik velosite, ICT: Izovolümetrik kontraksiyon, IRT:Izovolümetrik Relaksasyon 
(kalp hızına göre düzeltilmiş) zamanı, Mitral E’ velosite: Mitral kapak erken diyastolik anüler pik velosite, 
Mitral A’ velosite: Mitral kapak geç diyastolik anüler pik velosite, ET: Ejeksiyon Zamanı, LVMPI:Sol 
Ventrikül Miyokard Performans İndeksi 
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Tablo 4.16: EĢlik eden atopik hastalığa göre subklinik ateroskleroz ve 

kardiyak fonksiyonların karĢılaĢtırılması 

Parametreler  

EĢlik eden Atopik 

Hastalık Varlığı 

(n=9) 

Sadece Astımlı 
Hastalar 

 

(n=24) 

Subklinik Ateroskleroz  
±K.A Ġntimal kalınlık (mm) 1,67+,38 1,48+,47 

±K.A Distensibilite (cm2.dyn-1) ,00+,00 ,01+,01 

±K.A Strain ,10+,08 ,18+,18 

±K.A Stiffness (mmhg) 37,99+53,91 20,50+21,92 

Kardiyak Fonksiyonlar  

±TAPSE(mm) 19,45+1,66 18,97+1,77 

±Mitral E vel(m/sn) 81,58+7,65 83,00+20,75 

±Mitral A vel (m/sn) 56,011+12,0530 53,088+12,2223 

±Mitral S vel( m/sn) 48,21+8,02 49,30+13,84 

±Mitral E' vel(m/sn) 13,20±4,33 12,74±5,39 

±Mitral A' vel (m/sn) 12,39±16,91 7,79±3,17 

±Mitral E/A vel 1,49±,27 1,59±,34 

±Mitral E'/A' vel 1,77±,69 1,99±1,53 

±IRT(msn) 73,44±8,15 75,58±12,35 

±ICT(msn) 59,22±8,16 68,63±12,75 

±ET(msn)  180,00±18,33 167,88±30,43 

±LV MPI ,73±,08 ,89±,26 

±LVIDD(mm) 39,18±3,67 37,42±4,40 

±IVSD(mm) 6,66±1,20 6,51±1,54 

±KF (%) 36,33±2,95 37,96±3,78 

±EF (%) 67,33±4,24 69,00±4,48 

± Ortalama *p<0.05 **p<0.01 TAPSE: triküspit anüler düzlem sistolik hareketi, EF:Ejeksiyon Fraksiyonu, 
KF:Kısalma Fraksiyonu, LVIDD: Sol ventrikül diyastol sonu çap, IVSD: interventriküler septum kalınlığı, 
Mitral E vel: Mitral kapak pik erken diyastolik velosite Mitral A vel: Mitral kapak pik geç diyastolik velosite, 
Mitral S vel: Mitral Kapak sistolik velosite, ICT: Izovolümetrik kontraksiyon, IRT:Izovolümetrik Relaksasyon 
(kalp hızına göre düzeltilmiş) zamanı, Mitral E’ velosite: Mitral kapak erken diyastolik anüler pik velosite, 
Mitral A’ velosite: Mitral kapak geç diyastolik anüler pik velosite, ET: Ejeksiyon Zamanı, LVMPI:Sol 
Ventrikül Miyokard Performans İndeksi 

 
 

 

 

 

 



 

 59 

 

 

BÖLÜM 5 

 

 

TARTIġMA ve SONUÇ 

 

5.1. TARTIġMA 

ÇalıĢmamızda, tanı anında hafif persistan astıma sahip çocuklardaki 

subklinik ateroskleroz ve kardiyak disfonksiyon varlığı ve bunlarla iliĢkili 

olası risk faktörleri değerlendirilmiĢtir. Subklinik ateroskleroz belirteci 

olarak değerlendirilen CIMT, stiffness, distensibilite ve strain ölçümlerinin 

hepsinin astımlı çocuklarda sağlıklı kontrollere göre anlamlı farklılıklar 

gösterdiği ve bu ölçümlerin hastalık süresi ve kan eozinofil düzeyi ile iliĢkili 

olduğu saptanmıĢtır. Aynı zamanda konvansiyonel EKO ve TDI 

yöntemleriyle değerlendirilen kardiyak fonksiyonların astımlı çocuklarda 

sağlıklı kontrollere göre anlamlı düzeyde farklı olduğu ve tanı anında 

bunların hem diyastolik hem de sistolik subklinik ventrikül 

disfonksiyonuna sahip olduğu gösterilmiĢtir. Yine hastalık süresinin 

subklinik kardiyak disfonksiyonla yakın iliĢkiye sahip olduğu saptanmıĢtır. 

Astımlı çocuklardaki subklinik ateroskleroz ve kardiyak disfonksiyonun 

atopi, atopi özellikleri veya eĢlik eden diğer atopik hastalıklar açısından 

anlamlı bir farklılık göstermediği belirlenmiĢtir.  

Astımda oksidatif stres ve kronik enflamasyon ile artan reaktif oksijen, 

hidroksil radikalleri ve süperoksidlerin endotel disfonskiyonuna neden 

olduğu bilinmektedir (94, 95). Uzun dönem enflamasyon maruziyeti, düĢük 

seviyede dahi olsa seri birçok mekanizma ile lipid metabolizmasının 

bozulmasına ve endotel disfonksiyonuna neden olmakta, bu da 

kardiyovasküler hastalıklar (ateroskleroz) için prekürsor sayılmaktadır (96, 

97). Bu çalıĢmada astımın intrinsik aktivitesine ikincil geliĢen endotel 

disfonksiyonu temel alınarak, arter duvarında oluĢan elastikiyet kaybının  
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ateroskleroz açısından risk olabileceği öngörülmüĢtür. ÇalıĢmamızda 

kullandığımız subklinik ateroskleroz belirteçlerinden her biri (CIMT, 

stiffness, distensibilite, strain) “subklinik aterosklerozun yol haritasını” 

oluĢturmaktadır ve farklı yapısal/fonksiyonel değiĢimleri, henüz 

ateroskleroz plağı oluĢmadan önce bize gösterebilmektedir. ÇalıĢmamızda, 

astımlı çocuklarda, sağlıklı kontrollere göre bu dört parametreye ait 

sonuçlar, subklinik ateroskleroz varlığını destekler Ģekilde farklı 

bulunmuĢtur. 

Stiffness,  damar duvarında strese bağlı geliĢen, aterom oluĢumuna olanak 

sağlayan en erken fonksiyonel değiĢimdir ve rijiditeyi gösterir (98).  

Stiffness‟in kronik sistemik enflamasyon ile iliĢkili olduğu ve 

kardiyovasküler olaylar için bağımsız bir belirteç olduğu birçok çalıĢmada 

gösterilmiĢtir (74,75,76). Elastik özelliklerini kaybeden damarlarda rölatif 

olarak yüksek kollajen birikimi stiffness‟a neden olmaktadır. Astımlı 

hastalarda LT sentezindeki değiĢikliklerin, artmıĢ düz kas proliferasyonu ve 

elastin fragmantasyonunun stiffness‟a neden olduğunu öne sürülmektedir 

(99,100). Moore ve arkadaĢlarının astım kontrol testi (AKT) ile kısmı 

kontrollü olarak tanımladığı hastalarda yaptığı çalıĢmada, çalıĢmamızda 

elde edilen bulgulara özdeĢ olarak, arteryel stiffness‟in fiziksel aktivasyon 

durumundan bağımsız olarak astımlı hastalarda arttığı saptanmıĢ ve bu 

durum pulmoner hastalığın kendisine bağlandırılmıĢtır (101). Yine 

Steinman ve arkadaĢlarının yaptığı çalıĢmada, bizim çalıĢma metodumuza 

yakın olarak, inhale steroid almayan astımlı çocuklar çalıĢmaya dâhil 

edilmiĢ, stiffness‟in astım patogenezine bağlı olarak arttığı saptanmıĢtır 

(102). Bizde çalıĢmamızda inhale kortikosteroid almayan hafif astımlı 

hastalarda subklinik aterosklerozun en erken belirteci olarak stiffness‟ın 

arttığını saptadık.  

Karotid arter intimal kalınlığı (CIMT), stiffness‟in aksine vasküler morfolojik 

değiĢikliklerin fokal bir göstergesidir. Tüm gözlemsel çalıĢmalar, intimal 

kalınlığın, kardiyovasküler hastalık ve MI geliĢimi açısından önemli bir 

belirteç olduğunu göstermiĢtir (103). Yapılan bir çalıĢmada; 6-15 yaĢ arası, 

84 hafif persistan astımlı çocukta,  subklinik ateroskleroz belirteci olarak 

CIMT ölçümü yapılmıĢ ve kontrol grubuna göre astımlı hastalarda CIMT‟in 

arttığı saptanmıĢtır. Ayrıca bu artıĢın oksidatif stres ile orantılı olduğu 

belirlenmiĢtir (104). Bu çalıĢma da bizim çalıĢmamızdakine benzer Ģekilde 
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hiç anti enflamatuvar tedavi almayan hafif astımlı çocuklardan 

oluĢmaktaydı. Ancak bu çalıĢmadan farklı olarak çalıĢmamızda sadece 

CIMT değil subklinik aterosklerozun yol haritasını oluĢturacak diğer 

parametreler de (stiffness, distensibilite ve strain) değerlendirilmiĢtir ve 

CIMT‟in yanı sıra diğer belirteçlerin de kontrol grubundan farklı olduğu 

gösterilmiĢtir. 

Distensibilite, arterin elastik özelliğini ve kompliyansını gösteren bir diğer 

fonksiyonel subklinik ateroskleroz belirtecidir ve astımlı hasta grubumuzda 

subklinik ateroskleroz varlığını gösterir Ģekilde distensibilite‟nin de azaldığı 

saptanmıĢtır. Mikola ve arkadaĢları distensibilite‟nin yaĢa bağlı olarak 

azaldığını, yaptıkları çalıĢmada göstermiĢtir (105). Okubo ve arkadaĢları da 

benzer Ģekilde; aortik distensibilite‟nin yaĢa bağlı değiĢtiğini, infantlarda 

düĢük olup, 10-15 yaĢlarında pik yaptığını daha sonraki yaĢlarda ise yaĢa 

bağlı olarak düĢme gösterdiğini saptamıĢtır (106). Bizim çalıĢmamızda ise 

hasta ve kontrol grubu özdeĢ yaĢ ve cinsiyet grubundan seçilmek suretiyle 

yaĢın ölçümlere etkisine izin verilmemiĢtir. Dolayısı ile çalıĢmamızda 

distensibilite‟nin bozulması yaĢtan bağımsız olarak subklinik ateroskleroz 

varlığını göstermektedir. Literatürde, astımlı çocukların dâhil edildiği bir 

çalıĢmada ise renal ve brakiyal arterlerde distensibilitenin arttığı 

saptanmıĢtır. Bu farklılık astımlı çocukların almakta oldukları anti-

enflamtuvar inhale kortikosteroid tedavisi ile iliĢkilendirilmiĢtir (107). 

Benzer Ģekilde ĠKS‟ lerin ateroskleroza karĢı koruyucu etkiye sahip 

olabileceği bazı çalıĢma sonuçlarında gösterilmiĢtir. Bu koruyucu etki, 

artmıĢ NO sentezi ve bunun oluĢturduğu vazodilatasyona bağlanmaktadır 

(108). Ulger ve arkadaĢlarının 8-17 yaĢları arasındaki en az 3 yıldır astım 

tanısına sahip çocukları değerlendirdikleri çalıĢmada ise astım klinik 

ağırlığından bağımsız olarak hasta ve sağlıklı kontrol grupları arasında 

stiffness açısından fark saptanmamıĢtır. Bu sonuç yazarlar tarafından 

astımlı hastaların düzenli kullandıkları ĠKS‟ lerin koruyucu etkisine 

bağlandırılmıĢ, ĠKS‟ lerin stiffness‟i azalttığı yani ateroskleroz riskini 

düĢürdüğü Ģeklinde yorumlanmıĢtır (78). Otsuki ve arkadaĢları da 2 yıldır 

ĠKS alan ve almayan eriĢkin astımlı hastaları dahil ettiği çalıĢmada, ĠKS 

alanlarda ateroskleroz riskinin azaldığını CIMT ölçümü üzerinden tespit 

etmiĢlerdir (109). Vasküler patoloji dıĢında ĠKS‟ lerin MI riskini azalttığını 

gösteren çalıĢmalar da mevcuttur (110). Ancak intermitan olarak ĠKS 



 

Tartışma & Sonuç 

 62 

kullanan astımlı hastalarda, ĠKS‟lerin koruyucu etkisi var olmasına rağmen, 

miyokard fonksiyonlarının bozulduğu da görülmüĢtür (107). Diğer taraftan 

kortikosteroidlerin potansiyel olarak pro-aterojenik ve metabolik etkileri 

(hiperkolestrolemi, hiperglisemi, hipertansiyon) mevcuttur.  Bu nedenle ĠKS‟ 

lerin ateroskleroza karĢı koruyucu olabileceği, ancak sistemik 

kortikosteroidlerin tam tersi ateroskleroz riskini artırdığı sonucuna 

varılmıĢtır (107). Ġnhale kortikosteroidlerin subklinik ateroskleroz 

geliĢimindeki olası koruyucu etkisinin tam olarak ortaya konulabilmesi için 

prospektif uzun dönem izlem çalıĢmalarına ihtiyaç vardır.  

Strain, arter duvarınının mekanik özelliklerinden biri olan elastikiyeti,  

damar duvarına uygulanan kuvvete karĢı Ģekil ve boyutta değiĢebilirliğini 

gösterir ve endotel değiĢikliklerini, Stiffness ve CIMT‟ den daha iyi 

yansıtmaktadır. Bu nedenle subklinik ateroskleroz haritası için daha 

duyarlı bir belirteçtir (111). Ayrıca arteryel strain değerindeki değiĢikliğin 

kardiyovasküler risk belirteci olduğu saptanmıĢtır. Bunu destekler Ģekilde 

Kawasaki ve ark. yaptığı çalıĢmada karotid arter strain değerinin, 

Framingham risk skoru ve koroner anjiografi bulguları ile korele olduğunu 

bulmuĢtur (112).  Benzer Ģekilde stiffness artıĢı ile beraber strain 

düĢüklüğü hipertansiyon, diyabetes mellitus, Takayasu arteriti ve renal 

hastalıklarda da ortaya konulmuĢtur (Zhang et al 2014, Park et al 2013, 

Yang et Al 2013, Cho et al 2010, Yang et al 2010).  Kim ve ark. 121 hastayı 

dâhil ettiği bir diğer çalıĢmada da kardiyovasküler hastalığa sahip grupta 

CIMT yüksek bulunurken, strain düĢük saptanmıĢtır. Aynı çalıĢmada 

hastalar kardiyovasküler riskler açısından da değerlendirilmiĢ düĢük strain 

değerlerine sahip hastalarda artmıĢ risk bulunmuĢtur (111). Bizde, 

çalıĢmamızda astımlı hastaların strain değerlerini azalmıĢ olarak saptadık. 

Aynı zamanda CIMT ve stiffness‟daki artıĢla birlikte olması hastalarımızdaki 

subklinik ateroskleroz haritasının ileri düzeyde olduğunu göstermektedir. 

Bu sonuçlar henüz yeni tanı almıĢ ve klinik Ģiddeti hafif düzeyde olan 

astımlı çocuklar için dikkat çekicidir.  

Daha önceki çalıĢmalara astım tanısıyla bir süre takip edilen hastalar dâhil 

edilmiĢ, hatta ateroskleroz riskinin hastalık süresi ile doğru orantılı artmıĢ 

olacağı varsayılarak 3 yıldır astım tanısı ile takip edilen çocuklarda 

subklinik ateroskleroz parametreleri incelenmiĢtir (78). Ancak astım 

patogenezinde tanıdan evvel baĢlayan enflamasyon süreci vardır ve astımın 
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bağımsız olarak ateroskleroza neden olabileceğini gösteren çalıĢmalar 

mevcuttur (113). ÇalıĢmamız aynı hipotezden yola çıkarak yeni tanı astımlı 

hastaları hedef almıĢtır. Sonuçlarımız astımlı çocuklarda subklinik 

ateroskleroz geliĢiminin hastalığın çok erken dönemlerinde ortaya çıktığını 

destekler niteliktedir. Hastalık süresinin artması ve devam eden kronik 

enflamasyonun varlığı, subklinik aterosklerozun ilerleyici olmasına yol 

açabilir.  ÇalıĢmamızda değerlendirilen subklinik ateroskleroz belirteçlerinin 

hepsiyle hastalık süresi arasında güçlü bir iliĢki saptanmıĢtır. Subklinik 

ateroskleroz belirteci olarak, hastalık süresinin artmasıyla stiffness ve 

CIMT‟nin arttığı,  strain ve distensibilite‟nin ise azaldığı gösterilmiĢtir.   Tüm 

bu sonuçlar, yeni tanı astımlı hastalarda subklinik ateroskleroz varlığının 

değerlendirilmesinin gerekliliğini ortaya koymaktadır.   

Daha önceki çalıĢmalarda astımdaki kronik enflamasyonun ağırlığı ile 

subklinik ateroskleroz arasında iliĢki olduğu gösterilmiĢtir (74,75,76). 

Arterial stiffnes‟in kardiyovasküler olaylar için güçlü bir prediktör olduğu ve 

ağır-kontrolsüz kliniğe sahip astımlılarda CRP ile pozitif korele olduğu 

ancak kontrollü astımda bu iliĢkinin izlenmediği belirlenmiĢtir (4).  

ÇalıĢmamızda sistemik enflamasyon belirteci olarak sadece CRP bakılmıĢ 

fakat subklinik ateroskleroz parametreleri ile CRP arasında anlamlı bir iliĢki 

saptanmamıĢtır. Bu durum hastalarımızın hafif astım kliniğine sahip 

olmasıyla iliĢkili olabilir.    

Enflamatuvar hücre gruplarından eozinofiller multifonksiyonel lökositler 

olarak ateroskleroz sürecinde görev almaktadırlar. Yapılan çalıĢmalarda 

eozinofillerin koroner arter hastalığı ve ateroskleroz için önemli belirteç 

oldukları saptanmıĢ, eozinofilinin kardiyovasküler risk açısından mortalite 

belirteci olduğu gösterilmiĢtir (67). ÇalıĢmamızda da kan eosinofili sayısı ve 

yüzdesi ile distensibilite, strain ve stiffness parametrelerinin iliĢkili olduğu 

görülmüĢtür.  

Astımlı çocuklarda endotel fonksiyonu ile solunum fonksiyonlarını 

karĢılaĢtıran çalıĢmalar mevcuttur (114). Bilindiği üzere SFT, özellikle FEV1 

ile FEV1/FVC oranı astımlı hastaların ağırlık derecesini belirleyen önemli 

prediktörlerdir. FEV1 seviyesinin astım Ģiddeti ve havayolu enflamasyonu 

ile korele olduğu, ağır atopik hastalarda FEV1 düĢüklüğünün 

bronkodilatasyon sonrası da devam ettiği belirtilmiĢtir (115).  Endotel 
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değiĢikliklerinin SFT ile korelâsyonunu araĢtıran bir çalıĢmada; brakiyal 

arter pulse wave velositesi (BAPWV)‟ nin FEV1 ile ters orantılı olduğu 

gösterilmiĢtir. Ayrıca FEV1‟ deki düĢüklüğün astımlı hastalarda 

kardiyovasküler riski artırdığı ve rutinde bakılan kan kolesterol değerinden 

daha yüksek bir risk indeksine sahip olduğu vurgulanmıĢtır (116).  Weiler Z 

ve ark. yaptığı çalıĢmada, SFT ve arteryel stiffness‟ın astımlı ve kontrol 

grupta karĢılatırılması yapılmıĢ ve havayolu limitasyonu (FEV1 düĢüklüğü) 

ile arteryel stiffnessin korele olduğu bulunmuĢtur (75). Yine Sun ve ark. 

astımlı eriĢkin hastalarda yaptığı çalıĢmada stiffness ile FEV1‟i ters orantılı 

bulunmuĢtur (74). ÇalıĢmamızda sadece hasta grubuna SFT uygulanmıĢ 

olup kontrol grubu ile karĢılaĢtırılması yapılamamıĢtır. Bu durum 

çalıĢmamızın en önemli kısıtlayıcı yönünü oluĢturmaktadır. Astımlı 

hastaların solunum fonksiyon değerleri ile subklinik ateroskleroz belirteçleri 

arasındaki iliĢki değerlendirilmiĢ fakat FEV1 ve FEV1/FVC dâhil olmak 

üzere hiçbiriyle anlamlı bir iliĢki bulunmamıĢtır. Bu durum hastaların hafif 

persistan astımlı olması ve solunum fonksiyonlarının normal sınırlarda 

olmasıyla iliĢkili olabilir. Önceki çalıĢma sonuçları dikkate alındığında daha 

ağır kliniğe sahip hastalarda artmıĢ havayolu limitasyonuna bağlı olarak 

yakın iliĢki görülebilir.  Aynı zamanda her ne kadar havayolu limitasyonu 

ile arteral stiffnesss arasında pozitif korelasyon bulunmuĢ olsa da astımda 

bozulan endotel fonksiyonunun ve artmıĢ KVH riskinin havayolu 

limitasyonu ile sınırlı olmadığı ve bunun dıĢında astımdaki diğer 

mekanizmalarla da iliĢkili olabileceği dıĢlanamaz.  Ayrıca subklinik 

ateroskleroz ile SFT arasında iliĢki olsa da, astımlı hastalardaki kronik 

enflamatuvar değiĢikliklerin kardiyovasküler etkilenmede daha güçlü 

olduğu kabul edilmektedir (117, 118, 119, 120).    

ÇalıĢmamızda, astımlı hasta grubunda subklinik sol ventrikül diyastolik 

disfonksiyonu gösteren mitral E/A, mitral A‟ ve IRT,  sol ventrikül sistolik 

disfonksiyonu gösteren ICT ve ET,  sol ve sağ ventrikül global 

disfonksiyonlarını gösteren LVMPI ve TAPSE değerleri kontrol grubundan 

anlamlı düzeyde farklı bulunmuĢtur. Tüm bu sonuçlarımız, yeni tanı 

astımlı çocuklarda hem sağ hemde sol ventrikülde subklinik kardiyak 

disfonksiyon varlığını desteklemektedir. Astım ile kardiyovasküler hastalık 

birlikteliği hem pediatrik hem eriĢkin çalıĢmalarda araĢtırılan bir konudur 

ve ekokardiyografik yöntemler kullanılarak tanımlanmaya çalıĢılmaktadır. 



 

Tartışma & Sonuç 

 65 

Hafif astımlı hastalarda yapılan çalıĢmalarda, ventrikül fonksiyonlarının 

korunduğu saptanmıĢ, ancak bu konvansiyonel EKO‟ nun subklinik 

kardiyak disfonksiyonları belirlemedeki zayıf duyarlılığına bağlanmıĢtır 

(121). Hareket eden dokuların ultrasonik hızlarını kaydetme prensibine 

dayanan TDI tekniği ise subklinik kardiyak disfonksiyonları belirlemede 

konvansiyonel EKO‟ya göre daha duyarlı bir değerlendirme yöntemidir. 

Astımdan önce kistik fibroz,  PAH,  obstruktif apne gibi kronik pulmoner 

hastalıklarda kullanılmıĢ ve sağ ventrikül diyastolik fonksiyonlarını 

saptayabildiği ortaya konulmuĢtur (122,123,124,125). Bu nedenle 

çalıĢmamızda subklinik kardiyak disfonksiyonların belirlenmesi için hem 

konvansiyonel EKO hem de TDI birlikte kullanılmıĢtır.   

Astımlı hastalarda kardiyak fonksiyonların kronik hipoksi, enflamasyon, 

aĢırı bronkokonstriksiyon, otonom sinir sistemi (parasempatik) aktivasyonu 

ve dinamik sebepler nedeniyle bozulduğu bilinmektedir (126). Kronik 

enflamasyon, sitokinler ve ortama salınan medyatörler aracılığı ile miyokard 

fonksiyonları üzerinde deprese edici etkiye sahiptir. Ayrıca astımın sadece 

bir havayolu hastalığı olmadığı, bronĢ duvarında yapılanmaya neden olarak 

yüksek pulmoner vasküler dirence ve sağ ventrikül hipertrofisine neden 

olduğu belirtilmiĢtir (127, 128,129). Sağ ventrikül duvar kalınlığının (RVDd) 

astımlı hastalarda arttığı gösterilmiĢ, yine bu durum hipoksi ve PAH‟ a 

bağlanmıĢtır (130). BaĢka bir çalıĢmada sağ ventrikül hipertrofisi (RVH) 

astımlı hastalarda erken bir değiĢiklik olarak belirtilmiĢtir (6). Astımda sağ 

ventrikül etkilenmesi sola oranla daha fazla ve erken olduğundan yapılan 

çalıĢmalar genelde sağ ventrikül odaklıdır. Sol ventrikül fonksiyonlarına 

yönelik çalıĢmalar ise az sayıda ve kısıtlıdır. ÇalıĢmamızda ventrikül 

geometrisi ile ilgili olarak; “sistemik” ventrikül olarak kabul edilen sol 

ventrikül duvar kalınlıkları (LVIDd, IVSD) ölçülmüĢ, LVIDd ve IVSD 

parametrelerinin „Z skorları‟ her iki grupta da normal sınırlarda 

bulunmuĢtur. LVIDd ve IVSD‟nin normal saptanması hastaların klinik 

semptomlarının olmayıĢını açıklamakta kardiyak disfonksiyonların 

subklinik sınırında kaldığını göstermektedir. ÇalıĢmada sağ ventrikül 

geometrisi ile ilgili ölçümler kompleks geometrisi nedeniyle imaj alımı zor 

olduğundan ve güvenilirliği nedeniyle çalıĢma parametrelerine dâhil 

edilmemiĢtir. Bununla beraber orta ve ağır astımda pulmoner 

hiperenflasyona ikincil sol ventrikül diyastolik dolum bozukluğu, mitral 
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E/A, E‟, A‟ ve IRT parametreleri üzerinden saptanmıĢtır (131, 132,133, 

134). Konvansiyonel EKO‟da mitral E/A oranının 1‟in üzerinde olması 

diyastolik disfonksiyondan uzaklaĢtırsa da, bu Pseudu-normal olabilir. TDI 

ile bakılan parametreler diyastolik disfonksiyonlar için daha belirleyicidir. 

Bu çalıĢmada konvansiyonel EKO yöntemi ile mitral E, A velositeleri, mitral 

E/A oranı bakılmıĢ mitral E ve A velosite‟lerinde kontrol gruptan farklılık 

görülmezken, mitral E/A oranı hasta grupta kontrol grubuna göre düĢük 

saptanmıĢtır. Mitral E/A oranının rölatif olarak düĢük saptanması 

subklinik sol ventrikül diyastolik disfonksiyonu varlığını göstermektedir. 

Ancak mitral E/A oranının her iki grupta da 1‟in altında olmaması, 

bulguların erken diyastolik değiĢiklikler Ģeklinde baĢladığı yönündedir. Bu 

sonuç konvansiyonel EKO‟ nun tek baĢına subklinik kardiyak 

disfonksiyonları göstermede yeterli olamayacağını ve analizlerin TDI ile 

tamamlanması gerekliliğini göstermektedir. Sol ventrikül diyastolik 

fonksiyonları ile ilgili TDI ölçümlerinden mitral A‟ velositesi‟nin hasta grupta 

daha yüksek saptandığı görülmüĢtür. Bu durum atrial kontraksiyonunun 

devreye (desteğe) girdiğinin göstergesidir ve erken diyastolik disfonksiyon 

varlığını gösterir. Yine hasta grupta IRT‟nin uzun saptanmıĢ olması 

kardiyak siklüsta ventrikül gevĢeme zamanının uzadığını göstermektedir. 

Elli astımlı hastanın TDI ile kardiyak fonksiyonlarının değerlendirildiği bir 

diğer çalıĢmada da mitral E, mitral E/A ve IRT değerleri kontrol grubuna 

göre farklı bulunmuĢ ve subklinik sol ventrikül disfonksiyonu bizim 

sonuçlarımıza benzer Ģekilde gösterilmiĢtir (135).  

Astım kliniğinin ağırlığına paralel olarak kardiyak etkilenme artmakta ve 

diyastolik fonksiyonlara ek olarak sistolik fonksiyonlar da bozulabilmektedir 

(6). Bunun baĢlıca nedeni kronik enflamasyonun Ģiddetlenmesi ile ortama 

salınan medyatörlerin miyokardı güçlü bir Ģekilde deprese etmesi ve 

kontraktiliteyi bozmasıdır (136). Yapılan çalıĢmalarda astımlı hastalarda 

özellikle, Ģiddetli astımlılarda, sol ventrikül sistolik fonksiyonu ve 

kontraktilitesinin bozulduğu saptanmıĢ, ancak bu durumun reverzıbl 

olabileceği de belirtilmiĢtir (121,137). Bu çalıĢmalarda hafif ve ağır astımlı 

hastalar karĢılaĢtırılmıĢ olup, hafif astımda sistolik fonksiyonların 

korunduğu, ancak ağır astımlı hastalarda diyastolik disfonksiyonlarla 

beraber sistolik fonksiyonların da bozulduğu bildirilmiĢtir. Bizim 

çalıĢmamızda ise subklinik sol ventrikül sistolik fonksiyonların 
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konvansiyonel EKO ile değerlendirilmesinde astım ve sağlıklı kontrol grubu 

arasında anlamlı bir farklılık saptanmazken; TDI tekniği ile yapılan 

değerlendirmede sol ventrikül sistolik disfonksiyon varlığını gösterecek 

Ģekilde hasta grubunda ICT daha uzun, ET zaman intervali ise daha kısa 

saptanmıĢtır. Bu bulgular hafif astım kliniğine sahip hastalarda da 

subklinik sol ventrikül sistolik disfonksiyonunun geliĢtiğini bizlere 

göstermektedir. Daha önceki çalıĢmalarda sol ventrikül sistolik 

disfonksiyonunun saptanmamıĢ olması ölçüm metodu ile de iliĢkili olabilir. 

ÇalıĢmamızda astımlı çocuklarda hem diyastolik hem de sistolik sol 

ventrikül disfonksiyonu saptanmıĢtır. Bu sonuçlarımızı bir TDI ölçümü olan 

ve sol ventrikül global disfonksiyonunu gösteren LVMPI yüksekliği de 

desteklemektedir. Tüm bu sonuçlar bize kardiyak fonksiyonların 

değerlendirilmesinde TDI kullanımının önemini ortaya koymaktadır.  

Sol ventrikülün hem sistolik hem diyastolik fonksiyonlarını gösteren LVMPI, 

klinik bir indekstir. LVMPI, sol ventrikül fonksiyon parametreleri arasında 

MRI ile korele olan en önemli parametredir. Bu indeksin avantajı kalp hızı 

ve ventrikül geometrisinden etkilenmemesidir. Preload ve afterload 

değiĢikliklerini saptamak için mitral dalgaların (A, E, S) bakılması 

gerekmektedir ancak daha ziyade kontraktiliteyi göstermede faydalı indeks 

LVMPI‟dır. Bogalusa Kalp Çalıştayı, LVMPI ile ilgili 2018‟de yayınladığı 

prospektif çalıĢmasında, 10 yıllık sürede izlediği astımlı adolesanlarda 

LVMPI‟yı kontrol grubuna göre diğer tüm kardiyovasküler risk 

faktörlerinden bağımsız olarak yüksek saptamıĢtır (138).  ÇalıĢmanın ayırt 

edici ve diğer çalıĢmalardan özel kılan niteliği tamamen çocukluktan bu 

yana astımlı olan, ancak asemptomatik genç adolesanlarda yapılmıĢ 

prospektif bir çalıĢma olması ve astımlı hastalarda prospektif olarak 

LVMPI‟yı araĢtıran tek çalıĢma olmasıdır. Mekanizma olarak pulmoner 

fonksiyonlardaki gerileme ve kronik enflamasyonun miyokard 

yapılanmasına katkı sağladığı öne sürülmüĢ, havayolu artmıĢ aĢırı 

duyarlılığının miyokard hücrelerinde hipertrofik büyümeye katkı 

sağlayacağı belirtilmiĢtir. Dolayısı ile LVMPI son organ hasarının da önemli 

bir belirtecidir. ÇalıĢmamızda LVMPI (hesaplamada kullanılan ICT, IRT 

uzunluğu ve ET kısalması ile beraber) hasta grupta, kontrol grubuna göre 

yüksek saptanmıĢtır. Bu sonuç tek baĢına ventrikül kontraktilitesi ve 

fonksiyonunun bozulduğunun güçlü bir göstergesidir. 
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Sağ ventrikül normalde ince cidarlı, yumuĢak, düĢük basınçlı bir kalp 

çemberidir ve düĢük pulmoner dirence karĢı kanı pompalamaktadır. 

Astımda kronik basınç artıĢı ve PAH geliĢimine ikincil sağ ventrikül 

hipertrofisinin geliĢtiği ve diyastolünün bozulduğu bilinmektedir. Astımda 

sağ ventrikül diyastolik fonksiyonu ile ilgili Zeybek ve ark. yaptığı çalıĢmada 

kontrol grubu ile karĢılaĢtırıldığında, sağ ventrikül disfonksiyonu, IRT 

farklılığı üzerinden saptanmıĢtır (121). Yine baĢka bir çalıĢmada PAH olan 

hastalarda, sağ ventrikül diyastolik fonksiyonlarındaki bozulma TDI 

yöntemi ile tespit edilerek gösterilmiĢtir (139).   Bu çalıĢmada, sağ 

ventrikülün global fonksiyonları (sistolik ve diyastolik) TAPSE üzerinden 

bakılarak değerlendirilmiĢtir. TAPSE hasta grubunda kontrol grubuna göre 

düĢük saptanmıĢtır. ÇalıĢmamızda elde edilen bu sonuç subklinik sağ 

ventrikül disfonksiyonu lehine yorumlanmıĢ, bu durum kronik hipoksi ve 

enflamasyon ile eĢ zamanlı PAH ataklarına bağlandırılmıĢtır. Astımlı 

hastalarda solunum semptomlarının alevlendiği dönemde PAH atakları 

olabilmekte ve bu etki her defasında kümulatif olarak sağ ventrikül 

fonksiyonlarını bozmaktadır. Bu hipotezi destekleyen çalıĢmalar da 

mevcuttur (140).  

Astımda kronik sürekli enflamasyon yanında, tekrar eden solunum 

semptomları ve alevlenmeler ile oluĢan intratorasik basınç (ITP) 

değiĢiklikleri ve dinamik hiperenflasyon; kardiyak fonksiyonların ilerleyerek 

bozulmasına, sağ ventrikülden baĢlayarak sonraki dönemde sol ventrikül 

fonksiyonlarını etkileyecek değiĢikliklere neden olmaktadır. ÇalıĢmamızda 

astımlı hastaların sol ventrikül fonksiyonları ile hastalık süreleri arasında 

anlamlı iliĢki saptanmıĢtır.  Sol ventrikül diyastolik fonksiyon 

parametrelerinden mitral E velositesi, E/A oranı ve E‟/A‟ oranlarının 

hastalık süresi ile negatif korelâsyonu bulunmuĢtur. Yine sol ventrikül 

fonksiyonunu gösteren IRT, ICT ve LVMPI‟nın hem hastalık süresi hem 

semptomların baĢlama zamanı ile pozitif yönde iliĢkisi bulunmuĢtur. 

Miyokard Performans indeksinin astımın klinik Ģiddeti ve hatta fenotipleri 

ile korelâsyonu baĢka çalıĢmalarda da gösterilmiĢtir (6, 121,136). Yine sağ 

ventrikül global fonksiyonunu gösteren TAPSE‟nin semptom yaĢı ve hastalık 

süresi ile negatif korelasyonu saptanmıĢtır. Tüm bu sonuçlar, aynı 

subklinik ateroskleroz geliĢiminde olduğu gibi, kardiyak disfonksiyon 
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geliĢiminde de astım hastalık süresinin önemli olduğunu ortaya 

koymaktadır.  

Astımda, LVMPI‟ nin yüksek saptanmasından, sistemik enflamasyonun 

sorumlu olduğu; CRP, fibrinojen ve LT seviyesindeki yükselmenin miyokard 

enflamasyonuna ve yapılanmasına neden olabileceği belirtilmiĢtir. 

ÇalıĢmalarda LVMPI‟nin sistemik enflamasyon belirteçleri ile korele olduğu 

belirtilmiĢ olsa da, astımda KVS hastalık oranının 1.59 kat artmıĢ 

bulunduğu çalıĢmada bunun sistemik enflamasyon belirteçleri ile korele 

olmadığı görülmüĢtür (141). Bizim çalıĢmamızda da LVMPI ile CRP arasında 

anlamlı iliĢki saptanmamıĢtır. Bu da astımda kronik enflamasyon dıĢındaki 

mekanizmaların varlığını ve önemini göstermektedir.  

Solunum fonksiyon testleri özellikle FEV1, FEV1/FVC, FEF25-75 ve PEF 

değerleri astımlı hastalarda hastalık Ģiddetini gösteren önemli 

prediktörlerdir. Bu parametrelerin hastalık Ģiddeti ile orantılı olması, aynı 

zamanda kardiyak fonksiyonlarla korele olabileceğini düĢündürmektedir. 

ÇalıĢmamızda SFT ölçümleri ile mitral E velositesi (vel), mitral E‟ vel, mitral 

E/A ve ICT değerleri arasında iliĢki saptanmıĢtır. FEV1/FVC ile sol 

ventrikül diyastolünü gösteren mitral E velositesi, FEF 25-75(%) ile mitral 

E‟ velositesi ve her ikisi ile mitral E/A oranı iliĢkili bulunmuĢtur. Sol 

ventrikül sistolik fonksiyonunu gösteren ICT ile FEF 25-75 ise negatif 

koreledir. ÇalıĢmamızda sol ventrikül global fonksiyonunu gösteren LVMPI 

ve sağ ventrikül global fonksiyonunu gösteren TAPSE ile SFT arasında 

FEV1 dâhil olmak üzere hiçbir parametrede korelasyon saptanmamıĢtır. 

Ancak FEV1 ile kardiyovasküler mortalite arasındaki iliĢki üzerine yapılan 

çok sayıda çalıĢma mevcuttur (142, 143,144,145, 146,147). Bu 

çalıĢmalarda FEV1 ile kardiyovasküler mortalite arasındaki iliĢki kronik 

enflamasyon ve ortak hasar verici faktörlerin varlığına bağlanmıĢtır. Yapılan 

çalıĢmalarda FEV1 ile IRT ve ET‟nin pozitif korele oldukları bildirilmiĢ 

(107,121), yine PEF ile IRT arasında negatif korelasyon olduğu ortaya 

koyulmuĢtur (6,148). BaĢka bir çalıĢmada, FEV1 değerinin diğer 

kardiyovasküler risk faktörlerinden bağımsız olarak mortalite belirteci 

olduğu savunulmuĢtur (77). Hatta dikkat çekici olarak, ılımlı bir FEV1 

düĢüklüğünün dahi kardiyak mortaliteyi 5 kat artırdığı belirtilmiĢtir. 

ÇalıĢmamızda bu korelasyonun saptanmamasının nedeni ise çalıĢmaya 
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alınan hastaların hafif persistan grupta olmaları ve normal FEV1 

değerlerine sahip olmalarıdır.  

ÇalıĢmamızdaki atopik hastalar nonatopik grupla karĢılaĢtırıldığında, 

atopik grupta hastalık süresi daha uzun, periferik eozinofil sayısı, yüzdesi 

ve total IgE seviyesi daha yüksek saptanmıĢtır. Yine atopik hastaların 

pulmoner fonksiyon testleri, nonatopik gruba göre farklılık göstermiĢ; 

FEV1(L) , FVC(L,%), FEV1/FVC ve PEF(L) değerlerinin nonatopik gruba göre 

daha yüksek olduğu görülmüĢtür. Atopik astım ile nonatopik astım 

arasında kronik enflamasyonun Ģekli bakımından da farklılıklar mevcuttur. 

ÇalıĢmamızda bu enflamasyon farklılığının subklinik ateroskleroz ve 

kardiyak disfonksiyonlar üzerinde etkileri araĢtırılmıĢ, atopi durumunun, 

varsa tipinin kardiyovasküler fonksiyonlar üzerinde fark oluĢturup 

oluĢturmayacağına bakılmıĢ, ancak tüm açılardan fark saptanmamıĢtır. 

Yine sadece astımlı hastalar ile en az bir eĢlik eden atopik hastalığa sahip 

hastalar karĢılaĢtırıldığında da ne subklinik ateroskleroz ne de 

kardiyovasküler fonksiyonlar açısından herhangi bir fark bulunamamıĢtır.  

Yakın zamana kadar atopi ile kardiyovasküler risk arasındaki iliĢkiyi 

araĢtıran çalıĢmalar çeliĢkili sonuçlar vermiĢ olup yapılan çoğu çalıĢma 

atopik dermatit(AD) ile ilgilidir. ABD ve Taiwan‟dan yapılan çalıĢmalar, 

atopik dermatit ile kardiyovasküler hastalıklar arasında bağlantı olduğunu 

ortaya koymuĢtur (149, 150,151). Özellikle kısıtlı fiziksel aktivitede bulunan 

veya obez atopik dermatitli hastalarda kardiyovasküler riskin kronik 

enflamasyon derecesine göre arttığı belirtilmektedir. Ancak negatif hayat 

standartlarına sahip olmayan atopik dermatit‟li hastalarda kardiyovasküler 

riskin beklenilenin aksine artmadığı saptanmıĢtır (152). BaĢka bir 

çalıĢmada da atopik dermatitin major kardiyovasküler risk oluĢturmadığı 

sonucuna ulaĢılmıĢtır (153). Bu çalıĢmaların çoğu eriĢkin çalıĢmalar olup, 

AD Ģiddetinin artıĢı ile KVH riskinin artıp artmayacağı bilinmemektedir. 

Alerjik rinit ile ilgili yapılmıĢ bir çalıĢmada ise, koroner kalp hastalıkları ile 

iliĢkili olduğu Kim ve ark. tarafından ortaya konulmuĢtur (154). Bizim 

çalıĢmamızda atopi durumu, tipi ve eĢlik eden atopik hastalık varlığı hem 

subklinik ateroskleroz, hem kardiyak fonksiyon parametreleri üzerinde 

herhangi bir fark veya negatif etki oluĢturmamıĢtır. Bu farkın çalıĢmamızda 

saptanamama nedeni vaka sayısının az olmasına bağlanabilir.  
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ÇalıĢmamızın en önemli kısıtlayıcı yanı kontrol grubunu oluĢturan sağlıklı 

çocukların solunum fonksiyonlarının değerlendirilmemesidir. Bir diğer 

kısıtlayıcı yönü astımlı hasta sayısının nispeten az olmasıdır. Ayrıca 

çalıĢmamızda sistemik enflamasyon belirteci olarak sadece CRP ölçülmüĢ 

daha duyarlı olabilecek oksidatif stres ve diğer enflamatuvar belirteçlere 

bakılmamıĢtır. Aynı zamanda çalıĢmanın teknik olarak da bazı kısıtlamaları 

mevcuttur. TDI‟ın geniĢ kullanım alanı olsa da baĢlıca kısıtlaması, hedef 

miyokard segment hızının, komĢu miyokard segmentin hareketinden ve 

kalbin rotasyonel hareketinden etkilenmesi yani açı bağımlı olmasıdır. 

Ayrıca her ne kadar konvansiyonel EKO ile ekolusen alanların karotid 

arterden tayini ateroskleroz riskini gösterse de hala sensitivitesi 

intravasküler US kadar değerli değildir. Özellikle strain ölçümü için direk 

intravasküler ultrasonografik (sonomikrometre) ölçümlerin veya açı 

bağımsız ölçümlerin yapılmasının daha doğru sonuçlar vereceği 

düĢünülmektedir.  

5.2. SONUÇ  

ÇalıĢma sonuçlarımız yeni tanı, steroid naif, hafif persistan astımlı 

hastalarda subklinik ateroskleroz ve subklinik kardiyak disfonksiyon 

varlığını ortaya koymuĢtur. Özellikle astımlı hastalarda kardiyak 

fonksiyonların değerlendirilmesinde konvansiyonel EKO yerine TDI 

tekniğinin daha duyarlı olabileceği gösterilmiĢtir. Bu nedenle 

kardiyovasküler disfonksiyon riski taĢıyan astımlı hastaların TDI ile 

taranması önem arz etmektedir. Hastalık süresi hem subklinik ateroskleroz 

hem de subklinik kardiyak disfonksiyon geliĢiminde önemlidir.  Astımlı 

çocukların tanı anında bile subklinik bulgulara sahip olabileceği hastaların 

izleminde unutulmamalı ve subklinik ateroskleroz ve kardiyak disfonksiyon 

üzerine, baĢta ĠKS olmak üzere antienflamatuvar tedavilerin olası etkileri 

yapılacak prospektif uzun dönem çalıĢmalarla ortaya konmalıdır.  
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