TURK TORAKS DERNEGI ASTIM TANI VE TEDAVI REHBERI

BOLUM 1.2
RiSK FAKTORLERI

ANAHTAR NOKTALAR
Astim gelisiminde, kisisel (genetik, obesite, cinsi-
yet) ve cevresel faktorler (allerjenler, enfeksiyonlar,
mesleki duyarlastiricilar, sigara, ev ici ve ev disi
hava kirliligi) etkileserek hastaligin ortaya ¢ikmasi-
na neden olur.

Risk faktorleri; kisiyi astima yatkin kilan kisisel faktor-
ler ve genetik olarak astima yatkin olanlarda astim gelisi-
mine yol acan cevresel faktorler olmak Uzere iki grupta
toplanmaktadir. Astim gelismesine yol acan faktorler yani
sira astim semptomlarini tetikleyen faktorler de vardir.
(Tablo 1.2.1) (7).

Astimin ortaya clkmasinda etkili risk faktorlerinin
basinda genetik faktorler gelir (2). Astim alevlenmesine
yol acan faktorler ise genellikle cevresel olanlardir.
Genlerin hem kendi aralarinda, hem de cevresel faktorler
ile etkileserek bireyin astima egilimini artirdiklari dtstnl-
mektedir (3).

KiSiSEL FAKTORLER

Genetik:

Astimin genetik bir hastalk olduguna dair yeterince
veri bulunmaktadir. Anne babadan birinin astimli olmasi
durumunda c¢ocukta astim gortlme riski %20-30"a yUk-
selmekte, anne ve babanin her ikisinin de astimli olmasi
durumunda bu risk % 60-70'e ulasmaktadir.

Astimin patogenezinde bir¢ok gen rol oynamaktadir
(3,4). Astim gelisiminde rol oynayan genetik degisiklikler
dort temel alanda olmaktadir:

a) Alerjene spesifik antikor Gretimi (IgE yapisinda),

b) Havayolu asiri cevapliiginda etkili olan genler;

c) inflamatuar mediatérlerin sentezini etkileyen genler

(sitokinler, kemokinler ve blytume faktorleri);
d) Th1 ve Th2 immin cevap arasindaki dengenin belir-
lenmesi (hijyen hipotezi ile iliskili olarak) (5).

Tablo 1.2.1. Astimin ortaya cikis ve gelismesinde etkili risk faktorleri
KiSiSEL ETKENLER
Genetik:

atopi

brons hiperreaktivitesi
Cinsiyet
Obezite
CEVRESEL ETKENLER
Allerjenler
ic ortam: Evici akarlari, ev hayvanlar (kedi, kopek),
hamambdcegi ve kif mantarlari
Dis ortam: Polenler ve kif mantarlari
infeksiyonlar: Ozellikle viral etkenler
Mesleki duyarlilastiricilar
Sigara: Hem aktif hem de pasif igiciler
Hava kirliligi: ic ve dis ortam hava kirliligi
Diyet

Cesitli kromozomlar Uzerinde astim ile iliskili bolgeler
tayin edilmisse de (6rnegin 5. kromozomda hava yolu
asiri cevaplihdini dizenleyen gen ile serum IgE dizeyini
belirleyen gen bir arada bulunmaktadir), astim veya atopi
ile iliskili spesifik bir gen henlGz bulunamamistir (3).
Bundan baska, astmda f, agonistlere, steroidlere ve
|6kotrien antagonistlerine cevabi diizenleyen genler de
bildirilmistir (1,6,7).

Obezite: Obezite de astim igin risk faktorl olarak
bulunmustur (1). Leptin gibi belli mediatorlerin hava yolu
fonksiyonunu etkilemesi ve astima egilimi artirmasi s6z
konusu olabilir (1,8).

Cinsiyet: Erkek cinsiyet cocukluk donemi astimi igin
onemli bir risk faktorddir. On dort yasindan onceki
dénemde astim prevalansi erkek ¢ocuklarinda kiz cocukla-
rinin yaklasik 2 misli olarak bulunmustur (1,8). Yas ilerle-
dikge bu fark kapanmakta, yetiskin doneme gelindiginde
astim kadinlarda daha sik gorulir hale gelmektedir (1).
Bundan baska cinsiyet, hastaligin kaliciigini ve klinik
remisyonunu da etkileyebilmektedir (10).

CEVRESEL FAKTORLER

Astimin ortaya ¢kmasinda rol oynayan cevresel fak-
torler, ayni zamanda hastalik semptomlarinin artmasina
yol acmaktadir. Diger yandan, hava kirliligi ve bazi aller-
jenler astim semptomlarina neden olmakla beraber,
astim gelisimindeki rolleri yeterince agik degildir (1).

Allerjenler: ic ve dis ortamdaki allerjenlerin astim
alevlenmelerine yol agtiklari iyi bilinmesine ragmen
(1,11,12), astim gelisimindeki rolleri tam aydinlatilama-
mistir (1). Yenidogan déneminden baslayan kohort calis-
malari, ev tozu akar allerjenleri, kedi ve kdpek tlyu ile
aspergillus’'un 3 yasina kadar astim benzeri semptomlar
icin risk faktorl olduklarini distindirmektedir (1,13).
Allerjen temasi ve cocuklardaki duyarlanma arasindaki ilis-
kinin allerjene, dozuna, maruziyet ddnemine, ¢ocugun
yasina ve muhtemelen genetik faktorlere bagl oldugu
dustintlmektedir. Yine de bazi calismalarda, ev tozu akar
allerjenleri astim gelisimi icin bir risk faktort olarak bulun-
musken (14-16), diger calismalar bunu dogrulamamistir
(17). Hamam boceginin allerjik duyarlanma icin énemli bir
neden oldugu gdsterilmistir (15,18,19). Kedi ve kopekle-
rin rolinG arastiran bazi calismalarda, erken yaslarda bu
allerjenlere maruziyetin, allerjik sensitizasyon ve astim
gelisimine karsi koruyucu olabilecegi gosterilmisken (20),
diger calismalar bu tir maruziyetin allerjik duyarlanma ris-
kini arttirabilecegini ileri strmustir (21,22). Bununla bera-
ber, kirsal kesimde yetisen ¢ocuklarda, astim prevalansi
genel olarak distk bulunmustur (1,23,24). Bu durum hij-
yen hipotezi ile aciklanmaktadir (25).

infeksiyonlar:

infant doneminde, respiratuvar sinsityal virus (RSV) ve
parainfluenza virusu bronsiyolite yol acabilmekte ve orta-
ya ¢ikan semptomlar ¢ocukluk astimindaki semptomlari
taklit edebilmektedir (26-28). Bir dizi uzun dénemli pros-
pektif calisma, hastane basvurularinda RSV saptanan
cocuklarin uzun doénemde vyaklasik %40'inda hisiltinin
devam edecegini veya ileri cocukluk dénemlerinde astim
olacaklarini géstermistir (26). Diger yandan bazi calisma-
lar, kizamik, hatta RSV enfeksiyonlari gibi erken ¢ocukluk
déneminde gecirilen bazi infeksiyonlarin astim gelisimine
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karsi koruyucu olabileceklerini ileri strmusttr (29,30).
Astimdaki “hijyen hipotezi” de erken ¢ocukluk dénemin-
de infeksiyonlara maruziyetin, cocugun immun sistemini
“nonallerjik” yola kanalize edecedini ve astim ile diger
allerjik hastalik riskini azaltabilecegini ileri stirmektedir
(1). Bu hipotezin dogrulugu arastirilmaya devam edilmek-
le birlikte, bu yaklasim aile blytkligu, dogumdaki sirala-
ma, krese devam etmenin astim riskini nasil azalttigini
aciklamaya yardim edebilir. Ornegin, biyik kardesleri ile
yetisen veya krese devam eden cocuklarda infeksiyon
riski artarken, bu durum ileriki yillarda allerjik hastalik ve
astim gelisme riskine karsi koruyucu olabilmektedir (1).
Diger yandan, atopi ve viral infeksiyonlar arasindaki iliski
oldukga karmasiktir (31). Atopik durum, alt solunum
yollarinin viral infeksiyonlara olan cevabini etkilemekte,
daha sonra viral infeksiyonlar allerjik duyarlanmanin olu-
sumuna katkida bulunmaktadir. Bu etkilesim bireyler es
zamanli olarak allerjenlere ve viral infeksiyonlara maruz
kaldiklarinda ortaya ¢ikmaktadir.

Tablo 1.2.2. Meslek Astimina Yol Acan Ajanlar

Meslek astimina neden olan faktorler:

Ug ylzden fazla maddenin mesleksel astim ile iliskili
oldugu bulunmustur (1,32,33). Bu maddeler arasinda, izo-
siyanatlar gibi ylksek derecede reaktif kiicik molekiller,
immunojen olarak bilinen ve hava yolu cevabini etkileyen
platinyum tuzu gibi irritanlar ile IgE yapimini uyaran komp-
leks bitki ve hayvan Urtnleri yer almaktadir (Tablo 1.2.2).

Astim endustrilesmis Ulkelerdeki en yaygin mesleksel
solunum sistemi hastaligi olup (32,34), mesleksel duyarlilas-
tinclarin calisma yasindaki eriskin astiminin yaklasik 10°da
birinden sorumlu olduklari tahmin edilmektedir (35).

Mesleksel astim olusumunda, ¢ogunlukla imminolo-
lojik mekanizmalar (IgE aracilikli ve hicresel) sorumlu
olup, hastaligin ortaya ¢ikmasinda maruziyetin baslangr-
cindan itibaren aylar veya yillar stiren bir zamana ihtiyag
duyulmaktadir (36). Hastaligin ortaya ¢ikmasi icin gerekli
duyarlastirici dozu kisiden kisiye degisiklik gostermekte-
dir. Cok yuksek dozlardaki irritan maruziyeti bazen “irri-
tanlarin neden oldugu astim”a yol agmakta ve bu astim
tipi non-atopik bireylerde bile gorilebilmektedir (36).

Meslek/mesleki alan

Firncilar

Mandiracilar
Deterjan Uretimi
Elektrik solderin (bak)
Ciftciler

Balik Urlnleri imalati

Gida isleme

Tahil iscileri

Saglik calisanlari

Kanatli yetistiricileri
Arastiricilar, veterinerler
Hizarcilar, marangozlar
Gemi yiklemede calisanlar

ipek isletmeciligi

Guzellik salon calisanlari
Kaplamacilar

Rafineri iscileri

Otomobil boyama
Hastane calisanlari
imalat

Slinger isleme

Plastik enddstrisi

Ajan

Hayvan ve bitkisel proteinler
Un, amilaz

Depolama akarlari

Bacillus subtilis enzimleri

Cam reginesi

Soya tozu

parazitler

Kahve tozu, et isleme, koruyucu, cay, amilaz, yumurta proteinleri,
pankreatik enzimler, papain

Depo akarlari, aspergillus, i¢c ortam bitkileri, cayir

Psyllium, lateks

Kanatl akarlar, diski, tiy

Bocek, tly, idrar proteinleri,

Odun tozlari, sedir, mese, cinar vs)

Tahil tozlar (mantar, insekt, tahil)

ipek bocegi guvesi ve larvasi

inorganik kimyasallar

Persulfat

Nikel tuzlari

Platinum tuzlari, vanadium

Organik kimyasallar

Etonolamin, dissosiyanatlar

Dezenfektanlar (slfatiazol, kloramin, formaldehit, glutaraldehit), lateks
Antibiyotikler, piperazin, metildopa, salbutamol, simetidin
Formaldehit, etilendiamin, ftalik anhidrit

Toluen dissosiyanat, heksametildissoyanat, defenilmetil izosiyanat, ftalik

anhidrit, trietilen tetramin, trimellitik anhidrit, heksametil tetramin, akrilatlar
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Sigara:

Sigara kullanimi ve/veya dumanina maruziyet, astim-
llarda akciger fonksiyonlarindaki bozulmanin siddetlen-
mesi, astim semptomlari ve agirhiginda artisa yol acmak-
tadir (1,9). Bundan baska, titiin dumani inhaler tedavi ve
sistemik steroidlerin etkilerinin azalmasi ve astim kontro-
[GnUn zorlagmasina neden olmaktadir (1,37). Gerek pre-
natal, gerekse de postnatal olarak tUtin dumanina
maruziyet, erken cocukluk doneminde astim benzeri
semptomlar dahil, bir dizi zarara yol agmaktadir (1,28,38).
Yine de annenin sigara iciminin bebegin akciger gelisimi-
ni olumsuz etkiledigi ve anneleri sigara icen infantlarin,
hayatlarinin ilk yiinda hisilti gegirme olasiliklarinin 4 kat
arttigi bildirilmektedir (1,39).

Dis ve i¢ Ortam Hava Kirliligi:

Dis ortam hava kirliligi ile astim arasindaki nedensel
iliski halen tartismalidir (40). Hava Kkirliliginin oldugu
ortamda blylyen cocuklarda akciger gelisimi kisith
olmakla beraber, bunun astima yol acip acmadigdi bilin-
memektedir (1,41). Diger yandan, astim alevlenmeleri ve
astima bagli hastane basvurulari ile hava kirliligi dizeyle-
rindeki artislar arasinda iliski oldugu bir cok calismada
gdzlenmistir (1,42,43). ic ortamdaki hava kirleticileri (gaz
ve ‘biomass’dan kaynaklanan duman ve buharlar, kif ve
hamam bdcegdi) ile de benzer iliskiler gdzlenmistir (1).

Diyet:

Astim gelisiminde diyetin, ¢zellikle anne stttndn roll
yogun arastirma konusu olmustur. Genel olarak, ¢alisma-
lar inek sutlnden veya soya proteininden elde edilen
hazir mamalar ile beslenen ¢ocuklarda, anneleri tarafin-
dan emzirilen ¢ocuklara gore daha yuksek oranlarda
hisilti ortaya ciktigini bulmuslardir (44,45). Artmis oran-
larda hazir gida ile beslenme, dustk antioksidan (meyve,
sebze) alimi, artmis n-6 poliansatire yag asidi (margarin
ve bitkisel yaglarda bulunan) alimi, yetersiz oranlarda n-3
poliansatlre yag asidi aliminin (yagl balikta bulunan) son
zamanlarda gorllen astim ve atopik hastaliktaki artisa
katkida bulundugu ileri strilmektedir (44).
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