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ÖNSÖZ 

Birkaç yıldır aklunızdan geçen kitabı, sonunda bir bilimsel toplantı ile 

birleştirerek gerçekleştirdik. Amacımız; ülkemizde astma konusunda yapılmış 

olan bilimsel çalışmaları konularına, yapıldığı merkezlere, sunulduğu 

kongrelere, yayınlandığı dergilere ve yıllara göre irdeleyerek ulusal bir astma 

arşivi oluşturmak ve önümüzdeki yıllarda benzer konularda yapılacak olan 

çalışmalara ışık tutmaktır. Kitabı oluşturan yayınlar ülkemizin dört bir 

yanından ve uluslararası yayın indekslerinden toplandı. Astma ile ilgili 

olabi leceğini düşündüğümüz herkese mektupla ve sözel olarak ulaşılmaya 

ça lışıldı. Sonuçta bu kitabı oluşturan yayınlar bulunabildi, daha doğrusu bize 

ulaşanlar ve bizim bulabildiklerimiz bu kadardı. Mutlaka başka yayınların da 

olması gerektiğini düşünüyor ve bulamadığımız yayınlar bizlere ulaşırsa 

ilerdeki bir diğer baskıda yer verıneyi planlıyoruz. 

Araştırmaların önemli bir bölümü klinik ağırlıklı olup laboratuvar 

çalışmaları az sayıdadır. Halbuki uluslararası alanda en çok rağbet gören ve 

kaynak olarak kullanılanlar bunlardır. Araştırmaların büyük bölümünün tek 

merkezli olduğunu, çok merkezli çalışmaların oldukça az sayıda olduğunu, 

yurtdışı merkezlerle ortak çalışmaların hemen hiç olmadığını saptadık.. 

Yurtdışında saygın bir dergide kolaylıkla yayınlanabilecek bazı çalışmalar 

ulusal dergilerde yayınlanmıştır .. Biz bunu !isan sorununun yanı sıra yabancı 

bir dergiye makalenin nasıl gönderileceği konusunda deneyimimizin az 

olmasına bağladık. Buna karşılık astma ile ilgili bu kadar çok sayıda yayın 

yapılabilmesi bize alt yapı eksikliğinin ciddi boyutta olmadığını gösterdi. 

Kitabı hazırlarken bizlerin gözüne çarpan, önemli olduğunu 

düşündüğümüz bir konuya dikkatinizi çekmeden geçemeyeceğiz. Az sayıda 

da olsa bazı araştırmacıların aynı çalışmayı mükerrer yayınlandığını gördük. 

Yapılan çalışmanın sonuçlarını daha çok kişiye duyurabilmek kaygısı ile bu 

yola gidildiğini düşünüyoruz, iyi niyetle de olsa aynı çalışmanın birden fazla 
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dergide yayınlanmasının etik olmadığı, itncak bir çalı~manın yurtiçi ve 

uluslararası birer kongrede sunulabileceği kanısındayız. 

Toraks Derneği Astım Çalı~ma Grubu olarak yaptığımız bu ekip 

çalı~masının mesleğimizin diğer konularıyla uğra~an ara~tırmacılarına da 

örnek olmasını ve bundan sonra ülkemizde astma ile ilgili yapılacak olan 

çalı~malarda daha çok Türkçe kaynak kullanılmasını diliyoruz. 

Kitabın basımı ve sizlere ulaşmasında Merck Sharp ve Dohne İlaçla rı 

Ltd.Şirketi yetkililerinin büyük katkıları olmuştur, bu vesile ile kendilerine tüm 

yazarlar adına teşekkürü bir borç biliriz. Kitabın yazılmasında emeği geçen 

Dr.Gül Karakaya, Dr.Kıvılcım Oğuzülgen, Dr.A.Uğur Demir, Günsu İnan , 

Gönül Aydın ve başta Sayın İsmail Ejderoğlu olmak üzere Kent Matbaası 

çalışanlarına ayrıca teşekkür ederiz. 

4 Ocak 1999 

A.Fuat KALYONCU Haluk TÜRKTAŞ 
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Doç.Dr.M.Oğuz GÜÇ 

Deneysel Çalışmalar 

Doç.Dr.M.Oğıız GÜÇ 

Hacettepe Üniversitesi Tıp Fakültesi Farmakoloji Anabilim Dalı 

Bu yazının amacı ülkemizde gerçekle~tirilen astma ile ilgili deneysel ça­

lı ~maların bazılarına değinmek ve bu konunun ülkemizdeki durumuna ke­

sitsel bir bakış sağlamaktır. Hiç şüphesiz ki burada değinilen yayınlar Tür­

kiye'de yapılmış ve yapılmakta olan den eysel araştırmaların tamamını 

kapsam aktan çok uzak olup sadece e riş ilebilenlerle sınırlıd ır, dol ayısıyla d a ül­

kemizde bu alanda gerçekl eşmiş bilimsel aktivitenin kısı tlı bir de­

ğer!endirmes iııi içermektedir. Bu yazı çerçevesinde yer a lmayan, yani eri­

şemediğim, dolay ıs ıy la d a bil emediğim a raş tırmaların sahiplerinin hoşgörüle­

riııe sığınınakla birlikte elimizdeki örneklerin ülkemizin bu konudaki aktivitesi 

hakkında bir fikir verebileceğini varsaymaktayım. Öte yandan, bu yazının ül­

kemizde bu alanda çalışma yapmış araştırmacıların bulgularını duyurmaya 

heveslenmeleri için bir baş l angıç olmasını, bu aktivitenin gelecek ver­

s iyonlarında ise ülkemizde solunum sistemi konusunda yapılmış olan hayvan 

deneylerine dayalı bilimsel aktivitenin daha da yaygınlaşmasını içtenlikle di­

lemekteyim. 

Solunum Sisteminin çeşitli açılardan deneysel olarak incelendiği araş­

tırmaların başında Prof. Dr. Alaeddin Akçasu 'nun yaptığı çalışma gel­

mektedir. 

• Akçasu A. (1959) The physiologic and pharmacologic characteristics of 

the tracheal muscle. A rclıives International Pharmacodynamie et de Therapie 

122: 201-207. 

Kısmen İstanbul Üniversitesi Tıp Fakültesi Farmakoloji Anabilim Dalında 

kısmen de St. Andrews Üniversitesi Tıp Fakültesi Farmakoloji ve Terapötik De­

partmanı (Dundee, İskoçya)'da gerçekleşen bu çalışmadı o zamana kadar tra­

kea halkalarının birbirlerine eklenmek suretiyle oluşturulan "trakea halkalar 



Deneysel Çalı~mala r 

zinciri" preparatı yerine daha kuvvetle kasılabilen "kıkırdakları temizlenmi~ 

trakea açık segmenti preparatı" tariflenmi~ ve bu deneysel sistemin en az üç 

kez daha iyi cevap verir hale geldiği belirtilmi~tir. Bu yayında çe~itli türde h ay­

vanlardan hazırlanan preparatlarda histamin, ase tilkolin, potasyum klorür, 

magnezyum duyarlılıkları titiz bir ~ekilde kıyaslanmı~, bazal gerim altında 

gözlenen spontan klorür, magnezyum duyarlılıkları kıyaslanmı~, baza l gerim 

altında gözlenen spontan ritmik aktivite etraflıca incelenmi~ tir. Bu yayının ya­

pıldığı zamanda trakea kasının özelliklerinin düz kaslara mı yoksa çizgili kas­

lara mı benzediğinin kesinle~memi~ olması dol ayısıy la Dr. Ak~asu, kasların ni­

kotin ve kürar uygulamasına cevapsızlıklarını ön plana çıkararak 

organizmadaki diğer çizgili kaslardan farklı olduğunu ve gan gliyon içer­

mediğini isabe tle ileri s ürmü~tür. Yayının tüm üne bakıldığında, ülkemizden 

kaynaklanan ve alanında saygın ve çok popüler bir dergide yer almı~ öncü bir 

çalı~ma olduğunu söyleyebiliriz. Aslınd a Dr. Akçasu'nun bu yayımnda ku l­

landığı p repara tı bilimsel arenaya sunu~ u dah a eskiye dayanmakta dır. 

• Akçasu A. (1952) The actions of drugs on the iso lated trachea. joumnl of 

Pharmacy and Pharmacology 4: 671. 

Bu yayın bir editöre mektup nitel iği..'l.de olup Dundee'den dergiye yol­

l anmı~ tır. H er n e kadar mektup olsa da yazının içeriği aç ıs ından insan, kobay, 

köpek, kedi, tav~an ve sıçan trakea açık preparatlarının ase tilka line verdikleri 

kasılma cevaplarının duyarlıklarını e traflı ~ekilde kıy <ı slayan bilgiler içer­

mektedir. Ayrıca trakea preparatlarının in vitro olarak ritmik aktivite gös te rdiğ i 

ve bu aktivitenin ortamda az miktarda histamin, ase tilkolin veya p otasyum klo­

rür var ise en fazla köpek daha az olmak üzere diğe r hayvanlardan elde edilen 

trakea dokularında da gözlenebileceği bildirilmektedir. İlginç bir ~ekilde bu ya­

yından tam 21 yıl sonra yayınlamı~ olan bir ara~tırmada bu ritmik spontan 

aktviteye farklı bir ilacın etkisi yeniden incelenmi~tir. 

• Özesrııi M, Özesmi ç, Demir N & Patıroğlu T. (1980) Beta 1-24 ACTH 

(tetrakosaktid)in bron~ iyal obstrüksiyon ve sekresyona etkisi üzerinde 

klinik ve deneysel inceleme, TÜBİTAK VII. Bilim Kongresi (29 Eylül - 3 

Ekim 1980) Ankara, 207-208. 

Bu çalı~mada izole kobay trakeası üzerinde in vitro farmakolojik yöntemler 

ile te trakozaktid 'in depo formunun trakea düz kasının spontan aktivitesinin 
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azalttığı ve dokunun baza l geriminde azalma oluşturduğu bildirilmektedir. 

Aynı yayında, ilacın hastalarm klinik bulgularına etkilerinin gözlenmesinin 

yanı sıra diğer bir deneysel çalışma grubu oluşturulmuş ve albino farelere 10 

gün süreyle asetilkolm solüsyonu inhale ettirilerek tetrakozaktidin depo for­

munun asetilkolin'in oluşturduğu etkileri bloke ettiği ayrıca oluşan his­

topatolojik hasarı da azalt~ığı bildirilmiştir. 

• Oktay Ş, Onur R, İlhan M & Türker RK. (1981) Potentiation of the morp­

hine - induced respiratory rate depression by captopril. European Journal 

of Pharmacology 70: 257 - 262. 

Bu çalışmada uyanık farelerde morfin ve kap topril'in solunum frekansı üze­

rindeki etkileşmeleri incelenmiş ve bir anjiyontensin dönüştürücü enzim in­

hibitörü olan kaptopril'in enkefalin yıkımı enzimlerini de bloke ederek mor­

finin yap tığı solunum depresyonunu artırdığı gösterilmiş tir. 

• Yavuzer S, Timlioğlu Ö, Derman Z, Ergün A & Çorapçıoğlu D. (1983) Ef­

fect des inhibiteurs de protaese sur la degranulation de L'histamine dans 

le mastocyte. Journal of Ankara Medical School 5: 1-4. 

Bu çalışmada albino sıçanlara bir histarnin liberatörü ve mast hücre deg­

ranülatörü olan 48/80 maddesinin intraperitoreal olarak uygulanmas ı ile olu­

şan histarnin salıverilmesi ince tabaka kromatografisi aracılığıyla, eş zamanlı 

olarak mast hücre degranülasyonunun şiddeti elektron mikroskopisi ile in­

celenmiş ve kullanılan proteaz inhibitörü aprotininin bu olayları engellediği 

bildirilmiş tir. 

• İlhan M & Şahin I. (1986) Trachel epithelium releases a vascular smooth 

muscle relaxant factor: demostration by bioassay. European Journal of 
Pharmacology 131: 293-296. 

• Güç, MO, İlhan M & Kayaalp SO. (1988) The rat anococcygeus muscle is 

a convenient bioassay organ for the airway epithelium- derived relaxant 

factor. European Journal of Plıarmacology 148: 405-409. 

• Güç MO, İlhan M & Kayaalp SO. (1988) Epithelium- depent relaxation of 

guinea - pig tracheal, smooth muscle by carbachol. Arclıives mternational 
Pharmacodynamie et de Tfıerap ie 294: 241 - 247. 

• Güç, MO, İlhan M & Kayaalp SO. (1988) Epithelium - dependent re­

laxation of guinea - pig tracheal, smooth muscle by histamine: Evidence 

3 
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for non - Hı - and non - Hı - histamine receptors. Archives International 

Pharnıacodynamie et de Therapie 296: 57- 65. 

• Orer HS, Güç MO, Rezaki YE, İlhan M & Kayaalp SO. (1990) Antagonism 

of acetylcholine action in guinea-pig tracheal smooth ınuscle and epit­

helium by pirenzepine, 4-DAMP and atropine. Arclıives International Plıa r·· 

macodynanıie et de Tlıempie 305: 45-54. 

• Eğilmez Y & İlhan M. (1992) Epithelial modulation of antigen- induced 

tracheal sm ooth muscle contractions in ac tively sensitized guinea pigs. 

Archives International Pharmacodynamie et de Therapie 320: 81 - 92. 

• Çakıcı I, Tunçtan B, Abacıoğlu N & Kanzık I. (1993) Epitheliuın - de­

pendent responses serotonin in a co-axial bioassay sys tem. European jo­

urnal of Pharnıacolagy 236: 97- 105. 

• Güç MO, Babaoğlu MÖ, Aydos TR & İlhan M (1993) Comparative study 

on different responses of vascular an d ex travascular smooth muscl es mo­

unted insite the guinea - pig trachea: Effec ts of ovalbumin sens itization . 

Archives International Pharmacodynnnıie et de Tlıerapie 331: 32- 45. 

Yukanda bahsedilen bu sekiz adet çalı~ma, 1985'ten itibaren hava yolu epi­

telinden de (endotel tabakasından salıveri len endotel -kaynaklı gevşetici fak­

tör = nitrik oksit'e benzer şekilde) bir düz kas gevşe tici fak törün scı­

lıverildiğinin kuvvetle iddia edilmesi üzerine ülkemizde ba~layan a raştırma 

zincirinin halkaları olarak değerlendirilmelidir. O günlerde astmatik ve bron­

~ i yal hiperreaktivitesi olan hastalarda histolojik olarak epitel tabakasının ha­

rabiyetini.;.< olduğu ve epiteli sıyrılmış trakea düz kas preparatlarının çeş itli 

düz kas kasıcılara daha duyarlı h ale geldikleri bilinmekteydi. Bu olaym yanlış 

olarak epitelin bariyer fonksiyonunun ortadan kalkmış olmasma bağlandığı 

bir dönemde İlhan ve Şahin, epiteli sağlam trakea tübünün ortasına endo teli 

sıyrılmış tavşan aor t şeriti yerleş tirerek epitelden s:ı. lıverilen bir maddenin 

(EpDRF) damar doksuna ulaşıp onu gevşettiğini kanıtladılar. O zamana kadar 

varlığı hep "dolaylı olarak telkin edilınekte )lan hava yo lu epiteli kaynaklı 

dliz kas gevşetici faktörün varlığı bu çalışma ile ilk kez " doğrudan" gös­

terilmiş oldu. Ayrıca bu ça lı şmada varlığı kanıtlanan EpDRF maddesinin de 

nitrik oksit olmadığı kullanılan çeşitli farmakolojik ajanları ile belirlendi. Bu 

yöntem halen "koaksiyel biyoessey" yöntemi olarak bilinmekte ve çok sayıda 
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ara~tırıcı tarafından kullanılmaktadır. Diğer bir çalı~mada ise sıçan ano­

koksigeus kasının EpDRF'ye duyarlı olduğu bildirilmektedir. İlginç olarak 

sıçan anokoksigeus sistemi ise halen en hassas analiz yöntemi olarak bilimsel 

önemini korumaktadır. Bu özellikleri itibariyle her iki makale de EpDRF ça­

lı~malarında bir dönüm noktası olarak mütaalaa edilebilir. Nitekim daha son­

raları bu her iki makalenin de yönlendirici rol oynaması sonucu çe~itli deneysel 

maddeler kullanılarak ileri çah~malar yapılmı~tır. Özellikle ovalbumin ile du­

yarla~tırılmı~ kobayların astmanın deneysel bir modeli olarak yerle~mesini ta­

kiben, anılan yakla~ım biçimi, solunum yolları konusunda gerçek hayatta sık 

karşıla~ılan klinik durumlara daha yakın çalı~maların yapılabilmesine olanak 

sağlamaktadır. Halen hakkında çok az şey bildiğimiz EpDRF'nin örneğin 

astma patofizyolojisi 1 tedavisi 1 profilaksisindeki rolünün araştırılacağı ça­

lışmaların bilimsel alanda yankı uyandırması kuvvetle mümkündür. 

• Öztürk C & Gürses H (1990). Sıçan periton mast hücre degranülas­

yonunun ketotifen ile önlenmesi, bu etkinin doza bağımlılığı ve so­

nuçların bron~ astması ile ilişkisi. Iç Hastalıkları Klinikleri Dergisi 1: 36-40. 

Bu çalışmada izole sıçan periton mast hücrelerinin 48/80 ile deg­

ranülasyonunun o tarihlerde yeni piyasaya çıkmış olan bir mast hücre sta­

bilizatörü ve histarnin H1 - reseptör blokörü ilaç olan ketotifen ile effektif şe­

kilde bloke edilmesi incelenmiştir. 

• Gölgeli A, Özesmi Ç & Özesmi M. (1992) Teofilin ve kafeinin izole sıçan 

diyafragmasına etkileri. Solunum 17: 1-16 

.Bu çalı~mada izole sıçan hemi-diyafram preparatında teofilin frenik sinir 

uyarılması sonucu olu~an kas kasılınalarma olan etkileri incelenmi~tir. Te­

ofilinin bu kasılmaları artırdığı ancak kafenin ise teofilinden farklı olarak 

dü~ük frekanslarda artı~, yüksek frekanslardaki uyarılarda inhibisyon yaptığı 

bildirilmiştir. 

• Belliba~ SE. (1996) The effect of human calcitonin gene- related peptide 

(CGRP) on eosinophil chemotoxis in the rat airway. Peptides 17: 563-564. 

Bu çalışmada eozinofillerin hava yolu epiteline olan olumsuz etkilerinde 

CGRP in katkısı, kontrol ve tedavi grubu olarak ayrılmı~ sıçanlara aerosol ~ek­

linde CGRP verilmek ve daha sonra elde edilen bronkoalveolar yıkama sı-
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vısındaki hücre kompozisyonları değerlendirmek suretiyle incelenmiş ve 

CGRP'nin eozinofil hücre oranını doza bağımlı olarak artırdığı bildirilmiştir. 

• Bakır M, Tükenmez F, Gürel A, Yeşildere T, Demir Y, Barlan IB & Ba­

şaran MM. (1997) Heat - killed BCG decreased serum IgE level in oval­

bumin-sensitized mice. journal of Allergı; and Clinical lmmuology 99: Abst­

ract no: 1770. 

Bu bildiride BCG immunizasyonunun IgE yapımına etkisi, bir günlük ye­

nidoğan fare yavrularına BCG uygulanmak ve 4. 6. ve 8. haftalarda bu hay­

vanlara ovalbumin verilmek suretiyle ince lenmiş ve işlem gören farelere IgE 

oluşumu cevaplarının baskılandığı gösterilmiştir. 

• Bağcı- Ceyhan B, Sungur M & Ataizi- Çelikel T. (1998) Effec t of inhaled 

cyclosporin A on the rat airway: histologic and bronchoalveolar lavage 

assessment Respiration 65: 71 - 78. 

Bu çalışmada immün sistemi baskılayıcı bir ilaç olan siklosporin A'nın as­

tımı da baskılayabileceği hipotezinden yola çıkmış ve ovalbumin ile du­

yarlaştırılmış sıçanların bronkoalveolar yıkama sıvılarıyla beraber akciğer his­

topatolojileri de incelenerek siklosporin A'nın ovalbüminin oluşturduğu 

olumsuz değişiklikleri engellediği bulunmuş tur. Dolayısı ile düşük doz sik­

losporiıl A inhalasyonunun terapötik değeriı1iıı olabileceği ileri sürülmüştür. 

• Başdemir D, Tükenmez F, Bahçeciler NN, Nuhoğlu Y, Bakır M, Barlan IB 

& Başaran MM. (1998) The effect of iııhaled budesonide and systemic 

steroids on bronchoalveolar lavage cell types and histopathology XXll. 

UluslararasıPediatriKongresi Özet Kitapçığı. Abstract No: P053. 

Bu bildiri özetinde ise sıçanlara ovalbumin duyarlılaştırılması yapılmış, 

kortikosteroid inhalasyonunun bronkoalveolar yıkama sıvısındaki hücre kom­

pozisyonuna etkileri incelenmiş ve astmatik sıçanlarda eosinofil, mononükleer 

ve epitel hücre oranlarının değişınediği halde polimorfonükleer hücreleriıı ora­

nının arttığı ancak kullamlan kortikosteroidlerin (deksametazonve budesonid) 

bunu azalttığı saptanmış dolayısıyla kısa süreli budenosid tedavisinin ast­

mada etkili olacağı sonucuna varılmıştır. 

Sonuç olarak, bu yazı çerçevesinde ülkemizde astma konusunda deney hay­

vanlarında yapılmış çalışmaların bazıları hakkında özet bilgiler sunmuş bu­

lunuyorum. Her ne kadar yazının girişinde de belirttiğim üzere burada yer 
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alan çalışmalar Türkiye'deki bütün araştırmaları kapsamasa d a, ülkemizin bu 

alanda gerçekleş tirdiği bilimsel araştırma aktivitesi maalesef arzu edilenin çok 

uzağındadır. 

ABSTRACT 

The aim of this article was to overview the finding~ of 19 ar ticles addressed 

from Turkey since 1952 which were based on the animal experiments that h ave 

investigated various aspects of the respiratory system . The scope of the studies 

contained in this manuscrip t has varied from the descrip tion af on in vitro trac­

heal smooth muscle preparation, effects of steroid drugs in experimental ast­

hmamodelsor calcitonin gene- related petide on bronchoalveolar lavage fluids 

to the studies dealing with the pathophysiological significance of the nove epit­

helium - derived smooth muscle relaxing factor, EpDRF. Although the number 

of articles overviewed in this article was presumed to be far from the real fi­

gure, the amount of research activity related to the respiratory system in Turkey 

was speculated to exist much lower than desired. 
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H.Ü.T.F. Göğüs Hastalıkları Anabilim Dalı, Erişkin Allerji Ünitesi. 

Bronş astması en sık rastlanan kronik hastalıklardan birisidir. Batı top­

lumlarmda yapılan epidemiyolojik araştırmalar prevalansmın giderek art­

makta olduğunu göstermektedir. Ancak bu trend dünyanın her yerinde böyle 

olmayıp, bazı ülkelerde de stabil seyretmektedir. Hastalık hakkında her geçen 

gün yeni bilgiler elde edilmesine, fizyopato lojisinin giderek daha iyi an­

laşılmas uıa, tedavi alanında büyük ilerlemeler sağlanmasına rağmen en azın­

dan bazı ülkelerde mortalitesinde azalma olmad ığı hatta ar ttığı bildirilmekte­

dir. Araştırıcıların bir kısmı astmanın prevalansuıda kesin bir a rtış olduğunu 

kabul ederken, bazıları da, daha çekimser ifadeler kullanmaktadır. Bu ko­

nudaki fikir ayrılığının bir çok sebebi bulunmakla birlikte hiç şüphesiz en 

önemlisi; astmanın kabul edilen ortak bir tanımının yeni yeni ortaya çık­

masıdır. Yakın zaman öneeye kadar hangi göğüs, pediatri, allerji veya dahiliye 

kitabı açılsa astmanın birazcık değişik bir tanımıyla karşılaşılmaktaydı. Bu 

farklılık belki günlük pratikte büyük bir sorun çıkarmamakta ama akademik 

düzeyde yapılan bir çok araştırma sonuçlarının güvenilirliğini etkilemekteydi. 

Aynı hastaya değişik merkezlerde "astma bronşiale, bronşial astım, astım, 

astım bronşit, spastik bronşit, kronik spastik bronşit, bronş astması, bron­

şi t, allerjik bronşit, bronşiolit, kronik bronşit, kronik obstrüktif bronşit, 

obstrüktif pnömopati vs" tanılarının konması işte bu nedenle olmaktaydı. 

Prevalanstaki artışı en güvenilir olarak söyleyen araştırmalar, 10-20 yıl gibi 

aralarla tamamen aynı metodu kullanarak, tekrarlananlardır. Genelde yapılan 

araştırmalar; anket, PEF ölçümleri ve izlemi, doktor muayenesi, bronş pro­

vokasyon testleri, deri testleri, hastane /sigorta ve Sağlık Bakanlığı kayıtları 

veya ölüm belgelerinin retrospektif / prospektif incelenmesine dayanmaktadır. 

Bronş astmasının prevalansı dünya üzerinde ülkeden ülkeye veya bir ül­

kenin bir bölgesinden diğer bölgesine farklılık göstermektedir. Görülme sıklığı 
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Eskimo'lar, Afrika'nın ilkel toplumları veya güneydoğu Asya'da %1'den dü­

şükken, Yeni Zelanda ve Avustralya'nın bazı bölgelerinde %10'un üzerine 

kadar çıkabilmektedir. Hastalık batı Avrupa ülkelerinde son 12 ay için or­

talama, %5-10 civarında bir periodik prevalans oranı göstermektedir (1,2). De­

ğişen yaşam koşulları, çevre ve hava kirliliği, çocukluk dönemindeki in­

feksiyonlar, giderek daha çok kapalı ortamlarda yaşanması, günlük yaşamda 

azalan egzersiz, sigara, diet alışkanlıklarındaki değişiklikler veya belki henüz 

tam olarak açıklanamamış genetik faktörler bu farklılıktan sorumlu tu­

tulmaktadır. 

Ülkemizde astma konusunda klinik alanda bir çok çalışr.ıa bulunmasına 

rağmen epidemiyoloji konusunda bu denli çok sayıda araştırma yoktur. Ya­

pılan araştırmalar genellikle 90'lı yılların ürünü olup tamayakını şehirlerde ve 

tek merkezli olarak yapılmıştır. Görüldüğü kadarıyla araştırmalar çocuklarda 

erişkinlere göre nisbeten daha kolay yapılmaktadır ve kişiler kendilerinden 

ziyade çocukları hakkında daha kolay bilgi verme eğilimindedir. Muhtemelen 

erişkinlerde bitirilip yayınlanan kadar, başlanıp da bitirilemeyen çalışma var­

dır. Her nedense erişkinler kendileri hakkında verecekleri bilgilerin, muh­

temelen kendilerine iş ya da sosyal yönden zararı dokunabileceğini dü­

şünmekte veya araştırma konusunu ciddiye almamaktadır. 1992'de Ankara'da 

tarafımızdan yapılan bir çalışmada, bir bankanın tüm çalışanlarına (yaklaşık 

2500 kişi ve en az tahsillisi lise mezunu olan) astma anketleri posta yoluyla da­

ğıtılmıştı. Ancak gerekli olan tüm çabaya karşın anketıerin %27'si top­

lanabilmişti. İlginç bir anekdot olarak; bu bankanın üst düzey yö­

neticilerinden birisi personelin ancak üçte birinin, karşılığında para alacağı 

"vergi iade formlarını" doldurduğunu, böyle "karşılıksız" bir anket çalışmasına 

ise katılımın daha düşük düzeyde olacağını tahmin etmiş ve tahmini ger­

çekleşmişti. 1997'de 4500 üyesi olan bir emekli derneğinde aynı türde yapılan 

bir diğer denemede, ilk aşamadaki yanıt oranı %12 olunca, ikinci kez gön­

derilmeden vazgeçilmişti . Buna karşın üniversiteye kayıt esnasında yeni kayıt 

olacak tüm öğrencilere anket formu dağıtılması, işyerine gidilerek yüz yüze 

görüşme, seçim esnasında seçmeniere anket doldurtması, evlerin kapı kapı do­

laşılması veya öğrencilere velileri için anketler verilmesi %80'in üzerinde ka­

tılım oranları sağlamaktadır. Muhtemelen vatandaşlarımızın genel sos­

yokültürel düzeyi, henüz mektupla gönderilen anketıere yanıt vermeye uygun 

değildir. 
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TERMİNOLOJİ 

Araştırmalarda sık kullanılan bazı epidemiyolojik deyimler gözd en ge­

çirilecek olursa; 

Şimdiki prevalans (current prevalance); araştırma esnasında toplumda bu­

lunan astmalı kişileri gösterir. Periodik prevalans (period prevalance); belirli 

bir zaman dilimi içersinde araştırılan toplumdaki astmalı kişil eri gösterir. Bu 

period genellikle "son 12 ay" olarak kullanılır. Yaşamboyu prevalans (cu­

mulative prevalance); taranan toplumda bütün yaşamı boyunca en az bir kez 

astma atağı geçirmiş kişileri kapsar. 

A) ÜLKEMiZDEKi ÇOCUKLUK DÖNEMİ ASTMA ARAŞTIRMALARI 

Ulusalliteratürdeki ilk bildiri 1966- 67 yıllarında H ace ttepe Üniversitesuıde 

yapılmış bir araştırmadır (3). Bu araştırmada mektupla has taneye davet ed i­

len 6-13 yaş arası 1163 çocuk muayene edilmiş ve sonuçta çocukların 

%18.1'irıde astmatik bronşit ve %2.2'sinde ise bronş astması bulunmuştur 

(şimdiki prevalans olarak) . Aradan geçen yaklaşık 30 yıl as tma tanıınlamasma 

bazı değişiklikler getirdiğinden bugünkü bilgilerimizle bu ara ştırmadaki 

astma ve astmatik bronşit tanılarının arasına net bir çizgi çekm ek ve gü­

nümüzdeki sonuçlarla kıyaslamak oldukça zor gibi görünmektedir. 1988 y ı­

lında Trabzon'da bir ilkokuldaki 7-13 yaş arası 431 çocukta yapılan bir araş­

tırmada ebeveynlere doldurtulan anket formu ve fizik muayene sonuçlan na 

göre; çocuklarda şimdiki prevalans %8.1 oranında saptanmış tır (4). 

1992'de yapılan diğer bir çalışmada ise Ankara Seyranbağlar ilkokulundaki 

1226 öğrencinin hepsine ebeveynleri tarafından doldurulmak üzere ayrıntılı bir 

anket formu dağıtılmış ve ailelerin 1036 'sı (%85'i) araştırmaya katılmayı kabul 

ederek formları doldurmuştur (5). Ankette ailelere çocuklarında "wheezing" ve 

"'doktor teşhisi olarak astma" olup olmadığı sorulmuştur. Araştırmaya katı lan 

çocukların %73.9'unun evinde en azından bir kişi sigara içmekte, %95.4'u be­

bekliklerinde değişen sürelerde emzirilmiş (ki bunların %61'i 6 aydan uzun 

süre emzirilmiştir), %20.5'inin ailesinde atopik hastalık ananuıezi, %7.9'unun 

evinde en az bir ev hayvanı vardı ve ancak %72.8'inin ailesi herhangi bir sosyal 

güvenlik şemsiyesine sahipti. Araştırmanın sonuçlarına göre; astmanın kü­

mülatif prevalansı 'Yo 17.4 ve şimdiki prevalansı% 8.3, wheezing'in kümülatif 
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prevalansı ise %23.3 ve şimdiki prevalansı da %11.9 olarak bulunmuştur. Araş­

tırmada; evde sigara içen ebeveyn olması, evde hayvan beslenmesi ve ailenin 

sosyal güvenliğinin olmaması durumlarının astma dışındaki diğer atopik has­

talıkları (rinit ve egzema) istatistiksel olarak belirgin etkilediği halde astmanın 

sadece "atopik aile anamı1ezi olanlarda" anlamlı olarak daha sık görüldüğü bu­

lunmuştur. Bu araştırmanm metodunu kullanarak 1994'te Edirne'de 7-12 yaş 

arası 5412 çocukta (%70.1'i şehir içinden ve %29.9'u kırsal kesimden) yapılan 

diğer bir araştırmada bronş astmasmın kümülatif prevalansı %16.4, şimdiki 

prevelansı %5.6 ve wheezing'in kümülatif prevalansı %18.9 ve şimdiki pre­

valansı da %5.8 olarak bildirilmiştir (6). Astma Edirne'de şehir içi veya kırsal 

bölgede prevalans farklılığı göstermemekte ancak erkeklerde kızlara göre daha 

sık rastlanrnaktaydı. Aynı metodla Eskişehir'de 6-12 yaş arası 6451 çocuğa da­

ğıtılan anket formunu ise 5225 çocuk ebeveynine doldurtarak (%81) geri ge­

tirmiştir (7). Burada bronş astmasınm kümülatif prevalansı %1.8, şimdiki pre­

valansı %1.4 ve wheezing'in kümülatif prevalansı %18.4 ve şimdiki prevalansı 

da %10.4 olarak bildirilmiştir. Bu araştırmada kümülatif ve şimdiki prevalans 

arasmda bulunan fark, muhtemelen astma tanısındaki sorunlardan kay­

naklanmaktadır. Ankara Seyranbağlar ilkokulundaki epidemiyolojik araştırma 

beş yıl sonra yani 1997'de aynı metodla tekrarlanmış ve astma prevalansında 

artış saptanmamıştır (8). Ancak prevalansı etkileyen risk faktörlerinde anlamlı 

farklılıklar vardır; evde hayvan besleme alışkanlığı son beş yılda üç misli ar­

tarken (%7.9'dan %22.9'a), ev içerisinde sigara içimi ülke düzeyinde sigara alış­

kanlığında azalma olmamasına rağmen, azalma trendi göstermektedir (evde si­

gara içilme oranı %64'e inmiş tir). Bu araştırmaların ayrıntılı bilgileri Tablo I' de 

verilmiştir. 

Ulusal Allerji ve İmmünoloji Derneğince 1992'de ortak bir metod kul­

lanılarak başlatılan bir dizi araştırmada 6-14 yaş arası çocuklarda kümülatif 

olarak astma prevalansı; Adana'da %12.9, Samsun'da %8.2, Bursa'da %7.8, An­

kara'da %6.9, İzmir'de %4.9, Ege bölgesinde %3.8, ve Eskişehir'de ise %5.5 ola­

rak bulunmuştur. (9-15). Astma dışı diğer allerji hastalıkları prevalansının da 

bakıldığı bu araştırma dizisi sonuçları Tablo II'de gösterilmiştir. 

International Study of Asthma and Allergies in Childhood (ISAAC) pro­

tokolü ile 1995-97 yıllarında gerçekleştirilen bir başka araştırma dizisinde dok­

tor teşhisiyle kümülatif astma prevalansı; Samsw1'da %14.5, Adana'da %2.8 ve 
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Tablo I. Ankara, Edirne ve Eski~ehir'de aynı metodla yapılan ara~tirma l arın sonuçları. 

ASTMA WHEEZiNG 

Şehir Yıl ~imd i ki kümülatif ~imd i ki kt.imülatif Kaynak 

Ankara 1992 8.3 17.4 11.9 23.3 Kalyoncu AF. (5) 

Ankara 1997 9.8 16.8 13.3 22.5 Selçuk ZT. (8) 

Edirne 1994 5.6 16.4 58 18.9 Selçuk ZT. (6) 

Eski~ehir 1995 1.4 1.8 10.4 18.4 Metinta~ S. (7) 

Risk evde hayva n Pasif Atapik ai le Bebeklik te 

faktörl eri beslemek sigara anamnezi emzirilme 

Ankara 1992 7.9 73.9 20.5 95.4 Kalyoncu AF. (5) 

Ankara 1997 22.9 64.0 23.0 93.1 Selçuk ZT. (8) 

Ed irne 1994 39 .6* 74.7 12.7 96.8 Selçuk ZT. (6) 

Eski~ehir 1995 16.7 68.8 20.1 72.0 Metinta~ S. (7) 

• Ev ve bahçede hayvan teması. 

Tablo Il. Ulusal Allerji ve immünoloji Derneğince yap ılan ara~tırma dizisi sonuç l a rı. 

Şehir Yıl n Y a~ Katı lım Kümülatif Kaynak 

aralığı oranı(%) astma oranı 
Adana 93-94 2652 6-14 88 12.9 Altınta~ D. (9) 
Ankara 91-92 3024 6-13 90.8 6.9 Saraçlar Y. (12) 

Bursa 93-94 3055 6-12 91 7.9 Sapan N. (ll) 

İzmir 92-93 351.2 6-13 97.5 4.9 Karaınan Ö. (13) 

Samsun 93-94 3118 6-14 89 8.2 Küçüködük Ş.(10) 

Eski~ehir 1995 3049 6-13 5.5 Özdemir N. (15 

Ege bölgesi 93-94 3646 10-17 100 3.8 Tanaç R. (14) 

12.6 (iki farklı yaş grubunda yapılan iki ayrı araştırma sonucuna göre), Sivas 'ta 

%9.7, Kuzey Kıbrıs Türk Cumhuriyeti'nde % 11.4, İstanbul'da %9.8 ve An­

kara'da 8.1'dir. (16-22). ISAAC protokolü ile gerçekleştirilen bu araştırmaların 

ayrıntılı sonuçlan Tablo Ili 'de verilmiş tir. Almanya'da Türk ve Alman ço­

cuklarını mukayese eden bir diğer araştırmada ise astma prevalansı; Al­

manlarda %8.6 iken Türklerde %6.4 olarak bulunmuştur (23). 

1996 yılında ülkemizde ISAAC protokolü ile yapılan en geniş kapsamlı çok 

merkezli çocukluk dönemi epidemiyoloji araştırmasında, 27 ilin kent ve kır­

salında son bir yıl içerisinde as tmaya %2.8 oranında rastlanmıştır (24) . Bu araş-
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Tablo III. "International Study of Asthma and Allergies in Childhood" protokolü ile 
ülkemizde gerçe kle~ tirilen araştırma dizisi sonuçları. 

Şehir Yıl n Ya ~ Katılım Kümülatif 

ara lı ğı ora nı astma oranı Kaynak 

İ stanbul 1995 2232 6-12 94.9 9.8 Öne~ Ü. (21) 

Ankara 1996 2784 7-14 88.3 8.1 Saraçlar Y. (22) 

Sivas 1996 569 6-13 9.7 Yıldırım M. (19) 

Adana 1996 3164 6-18 90.4 12.6 Bayram 1. (18) 

Adana 1997 4114 12-17 85.4 2.8 Kocaba~ A. (17) 

Samsun 1997 3090 6-14 85.7 14.5 Çakır M. (16) 

Kıbrıs 1997 2529 6-14 89.6 11.4 Sa raçlar Y. (20) 

tırmanın 50.000 çocuk üzerinde yapılması planlanmış ve neticede 46.813 ço­
cuğa ulaşılmıştır (katıl ım oranı %93.6). Astmanın kümülatif prevalansı %14.7 
ve "doktor teşhisi olarak astma prevalansı" ise %0.7'dir. Buna karşın çocukların 
'X,19.6's ı hayatlarının en az bir döneminde bronşit tanısı almış tı r. Astma ve 
wheezing prevalansını etkileyen en önemli risk faktörleri; kişisel ve ailesel 
atopi öyküsüdür. Görüldüğü kadarıyla astmalı çocukla rın önemli bir bölümü 
hala "brovşit" tanıs ı almaktadır. Ülkenin kıyı ve özellikle Karad eniz kıyısında 
oturmak riski arttırmaktadır. Bu sonuçlar ülkemizde çevresel faktörlerin de 
önemli bir rol oynadığını göstermektedir. Bu araştırmaya göre bulunan so­
nuçlar Tablo IV ve V'de verilmiştir. Astma prevalansı çocukluktan gençliğe 
doğru azalma trendi göstermektedir. 

Çocukluk yaş grubunda yapılan, biribirine benzeyen ancak birbirinden fark­
lı sonuçlanan değişik m etodlu iki ayrı araştırma ise İstanbul'da ger­
çekleş tirilmiş ve bu çalışmalarda as tma hastalığının şehirdeki hava kirliliği ile 
ilişkisi araştırılmıştır (25, 26). Bunların ilkinde 0-6 yaş arası 529 çocuğun ebe­
veynlerine bir anket formu doldurtulmuş ve çocuklar doktor tarafından mu­
ayene edilmiştir. Genelde çocuklarm %6.3'ü daha önceden astma tanısı al­
mışken, araştırma esnasında astmanın şimdiki prevalansı şehir içinde %21.9, 
şehir dışı semtlerinde ise %9.4 olarak bildirilmiştir (iki bölge arasmda is­
tatistiksel anlam veren belirgin farklılık vardır) (24) . Altı - 15 yaş arası 3578 ço­
cukta yapılan bir diğer araştırmada ise, astma hava kirliliği olan bölgede %12.5 
oranmda görülürken, diğer bölgede %14.3 oranında saptanmıştır (iki bölge 
arasmda fark yoktur) (26) . 

1996'da Edirne'de yapılan ve Ulusal Allerji ve İmmünoloji Derneğince kul­

lanılan m etoda benzer bir yöntemle gerçekleştirilen son bir başka araştırmada 
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Tablo IV. 1996'da 27 ilde yapılan çocukluk dönemi as tma epidemiyolojisi a ra~ t ı rması 

(no: 46.813) 

ŞEHİR YAŞAMBOYU PREVALANS 

KUZEY BÖLGESİ 
Bartın 

Zonguld ak 

Sam sun 

Rize 

BÖLGESEL 

BATI BÖLGESİ 

İstanbul 

Ba lı kesi r 

İzmir 

Deniz li 

Bursa 

BÖLGESEL 

ooGU-G.ooGU BÖLGESİ 

Ma raş 

U rfa 

Diyarbakır 

Erzu rum 

Gaziantep 

Sivas 

BÖLGESEL 

ORTA BÖLGE 

Ankara 
Kon ya 

Kütahya 

U~a k 

Kayseri 

Afyon 

BÖLGESEL 

GÜNEY BÖLGESİ 

Antalya 
Burdur 

İçe l 

H atay 

Muğla 

Adana 

BÖLGESEL 

24.1 

12.9 

20.6 

14.9 

li!A 

21.5 

9.4 

14.9 

13.1 

8.7 

17.2 

12.2 

10.7 

9.9 

9.1 

13.0 

10.4 

lJ.J2 

16.3 

13.3 

28.4 

7.9 

9.3 

12.9 

14.7 

17.4 

16.8 

10.9 

4.5 

5.5 

22.1 

ID 

SON 1 YILDAKi PREVALANS 

10.6 

4.5 

4.4 

2.3 

4.7 

5.2 

4.0 

2.5 

1.7 

0.7 

3.8 

3.8 

3.4 

2.7 

1.8 

0.8 

0.2 

ıA 

3.0 

1.8 

ı. o 
ı. o 
0.9 

0.8 

U! 

2.6 

2.6 

1.5 

0.9 

0.9 

0.8 
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Tablo V. 1996'da 27 ilde yapı l an çocukluk dönemi astma epidemiyolojisi 
araştırmasındaki risk faktörlerinin odds ratio'su ve %95 güven aralıkları. 

RİSK FAKTÖRLERİ YAŞAMBOYU PREVALANS SON 1 YILDAKi PREVALANS 

Ya~ 0.99 (0.99-0.99) 0.97 (0.96-0.98) 

Cinsiyet (erkek) 1.26 (1.19-1.34) 1.39 (1.23-1.58) 

;;ehirde ya~ama 1.14 (1.04-1.23) 1.06 (0.89-1.28) 

K ıy ı kesimde ya~ama 2.11 (1.85-2.42) 2.31 (1.72-3.12) 

Bölgesel farklılık 

Batı 1.08 (0.97-1.21) 1.26 (1.03-1.55) 

Akdeniz 1.23 (1.07-1.42) 1.50 (1.10-2.04) 

iç Anadolu 0.72 (0.65-0.80) 0.35 (0.26-0.46) 

Karadeniz 1.62 (1 .42-1.86) 1.10 (0.80-1.50) 

Evd e s iga ra içilmesi 1.19 (1.09-1.30) 1.24 (1.02-1.50) 

Ki~isel atopi 3. 78 (2.69-5.33) 8.52 (5.62-12.92) 

Ailese l atopi l .6fi ( ı .40-1.98) 1.85 ( 1.35-2.53) 

Sosyoekonomik durum 

Yüksek 0.99 (0.91-1.07) 0.85 (0.71-1.02) 

Orta 0.93 (0.86-101) 0.76 (0.64-0.90) 

da 6-12 yaş arası 1000 çocuk anket ile taranmış ve sonuç ta 85 astmalı çocuk bu­

lunmuştur (27). Evin tozluluk derecesi, çocuğun yatak odasındaki içi dol­

durulmuş oyuncaklar ve evin kalabalığı astma prevalansını etkileyen önemli 

faktörlerdir. "European Communi ty Respiratory Healthy Survey" metodu ile 

1995 yılında Trabzon'da taranan 6-14 yaş arasında 951 çocukta ise; sadece anket 

ile bulunan astma prevalansı %7.5, hekimin muayenesi sonrasmda %4.1'e in­

miştir (28). Astmanm kümülatif prevalansı %8.5'tir. Ailesel atopi ve evde pasif 

sigara içilmesi %64 oranmda olup, taranan çocuklarda deri prick testi ile 

%48.2'sinde ev tozu akan duyarlılığı bulunmuştur. 

B-ERİŞKİNDE ASTMA EPİDEMİYOLOJİSİ 

Erişkinde yapılan araştırmaların çoğu "European Comrnunity Respiratory 

Health Survey (ECRHS)" metoduyla yapılmıştır. Konuya gençlik dönerninden 

girilecek olursa, kişinin en sağ lıklı olduğu bu dönemle ilgili; Ankara, Kocaeli 

ve Eskişehir'de yapılan üç benzer araş tırmada üniversiteye kayıt esnasında öğ­

rencilere anke t formu dağıtılmış ve doldurmaları is tenmiştir (29-31). Sonuçtcı, 
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Tablo VI. Eri~kinlerde astma prevalansı. 

Yer Ara~tırma grubu n Son bir yı ld a Kaynak 

astma(%) No. 

Ankara Üniversite öğrencileri 4331 0.3 Kalyoncu A.F. (29) 

Eski~ehir Üniversite öğrencileri 1575 0.4 Özdemir N. (30) 

İstanbul Eri~ kinler 1875 1.4 Erkan F. (36) 

Gaziantep Eri~ kinler 2.1 Bozkurt N. (41) 

Trabzon Erişkinler 1506 2.3 Özlü T. (35) 

İzmir Erişkinler 2212 2.5 Erdinç M. (37) 

Ankara Seçmenler 1820 2.9 Saraçlar Y. (32) 

Kayseri Şehir merkezi 1384 2.9 Kart L. (39) 

Ankara Eri& kinler 1056 3.0 ÇelikG. (33) 

Afyon/Çay Fabrika ça lışa nl a rı 786 3.4 Kalyoncu A.F. (40) 

Adana Öğrenci velileri 7575 3.5 Kocaba~ A (34) 

Sivas Ev hanımları 1388 4.1 Gön lügür U. (42) 

Kayseri Kırsal kesim 1023 5.1 Gülmez i. (38) 

Kocaeli Üniversite öğrenci ler i 2000 7.6 Yıldı z F. (31) 

İsveç Türkgöçmen 205 6.4 Kalyoncu A.F. (44) 

Belçika Erkek göçmen 122 5.8 Vermeire P. (45) 

Hanım göçmen 144 145 Verıneire P. (45) 

wheezing ve nefes darlığı eşzamanlı olarak gençlerin %2.2'sinde, gece uy­

kudan nefes darlığı ile uyanma %1.2-1.4 ve son bir yıl içinde astma atağı ge­

çirme oranı ise %0.3-0.4 olarak bulunmuştur. Aynı sorular "1994 seçimleri" es­

nasında Ankara'da oy kullanan yaş ortalaması 34.5 olan 1820 kişiye 

sorulduğunda ise çok daha yüksek oranlarda anormallik tesbit edilmiştir (32). 

Eşzamanlı olarak wheezing ve nefes darlığı kişilerin 'Yo12.9'unda bulunurken, 

gece uykudan nefes darlığı ile uyanma %9.9 ve son bir yıl içinde astma atağı 

geçirme oranı ise %2.9'dur. Yine Ankara'da yapılan bir başka araştırmada 

ECRHS kurallarına uygun 1056 kişi iki aşamada taranmış ve anket sonucu ile 

şimdiki astma prevalansı %3 olarak bulunmuştur (33). Ancak ECRHS ikinci 

aşaması olan klinik değerlendirme sonrası bu oran %7'ye çıkmıştır. 

Adana'da 7575 öğrenci velisinde yapılan bir çalışmada; kümülatif astma 
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prevalansı %4.2, son 12 ay içerisinde astma atağı geçirme oranı %3.5 ve halen 

astma tedavisi alanların oranı ise %2.4 olarak bulunmuştur (34). Son 12 ay içe­

risinde astma atağı geçirme ve halen tedavi kullanma oranı Trabzon'da %2.2'dir 

(35). İstanbul'da Eyüp semtinde gerçekleştirilen bir çalışmada 1875 kişi ta­

ranmış ve burada; son 12 ay içerisinde nefes darlığı ile uyanma %19.2, whe­

ezing %6.8, astma atağı %0.9 ve tedavi kullanımı %0.9 oranındadır (36). 

ECRHS yönetimi ve ile Bornova'da yakın zamanda gerçekleştirilen bir diğer 

araştırmanın ön bilgilerine göre ise; son 12 ay içerisinde astma atağı ora­

nı %2.5 ve halen antiastma tedavi ala..'1ların oranı ise %2.8 olarak bulun-

muştur (37). 

Farklı metodlarla ülkenin çeşitli illerinde yapılan erişkinlere yönelik diğer 

as tma araş tırmalarmda ise; Kayseri kırsal kesimde %5.1 ve şehir merkezind e 

%2.9, Afyon / Çay'da bir fabrika çalışanlarmda %3.4, Gazian tep'te %2.1 ve 

Sivas' ta ev hanımlarmda %4.1 oranlarında bulunmuştur (38-42). 1984-1989 yıl­

l arı arasında İstanbul Karta! Devlet Hastanesi Göğüs Has talıkları ve Tü­

berküloz Kliniğine tüm ülkeden başvuran 54.250 hastanm 5.157'si (0/.ı9.5) ast­

ınalıdır (43) . Erişkinlerde yapılan bu araştırmalarm sonuçları ayrmtılı olarak 

Tablo VI'da verilmiştir. 

C-A VRUPA'DAKi TÜRK GÖÇMENLER 

İsveç'te Türk göçmenler arasmda yapılan bir araştırmada, en yüksek so­

nuçlar yüzyüze mülakat esnasmda elde edilmiş tir. Astmanın kümülatif pre­

valansı mektupla yanıtianan ankete göre 6.4% iken, bu oran anket sorularını 

doktorun yüzyüze sormasıyla 7.1 %'e ve mülakat ile 15.5%'e çıkmıştır (44). Bel­

çika'da yapılan bir diğer araştırmada ise 350 Türk göçmen arasında; astma pre­

valansı erkeklerde 5.8% iken hanrmlar arasmda 14.5% olarak bulunmuştur (45). 

Antwerp'deki Türk hanımlarında tespit edilen yüksek orandaki astma, onlarm 

çalışma koşulları ile ilgili gibi gözükmekte olup Avrupa'daki en yüksek ra­

kamdır. Muhtemelen hanımlarm çalışma koşullarının daha riskli olması (ge­

nellikle temizlik sektörü) burada rol oynamış olabilir. Konu gerçekten de önem­

li olup daha ayrıntılı çalışmalara gerek vardır. 
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D-MESLEK ASTMASI 

Burada elimi ze ulaşan veya tarafımızdan bulunan araş tırmalar özet­

lenecektir. Bu konudaki ilk çalışmada İstanbul'da modern bir ekmek fab­

rikasında 158 işçi taranmış tır (46). İ şç il er; grup I (un ile yoğun temas ı olanlar, 

70 kiş i) ve grup II (hiç un ile temas ı olmayanlar, 39 kişı) olarak iki gruba ay­

rılmış ve sonuçta sadece grup I'de 4 kişide (%5.7) mesleksel astma bu­

lunmuş tur. İşçi le rin ortalama yaşları 39.6 ve bu iş kolunda ortalama çalışma 

süreleri 7.5 yıldır. Deri prick tes tlerinde yaygın aeroallerjenlere karşı en az bir 

ade t pozitiflik oranı %16.5 (26 kişi) iken, oran buğday için %10.1 (16 kişi) ve 

çavdar unu için %10.8 (17 ki~ i) idi. 

İkinc i araştırmada Afyon alkaloidleri fabrikasında toz morfinle teması 

olan 43 kişi" Am erican Thoracic Socie ty (ATS)" anket formu, fizik muayene ve 

solunum fonksiyon testleri ile taranmış tır (47) . İş s onrası FEV1'de %20'den 

fazla kayıp gösteren ve toz morfin inhalasyonu ile dispne, öksürük, wheezing 

ve göğüs sı kışması öyküs Lı veren 5 (%11.6) ki şiye toz ırıorfinle spesifik pro­

vokasyon tes ti uygulanmış ve sonuçta olgu ların ikisinde erken, birinde dua! ve 

ikisinde de geç tip as tma reaksiyonu gözlenmiştir. Dua! reaksiyon gelişen olgu, 

kronik eski astma lı ydı. 

Üçüncü çalışmada yün halı dokunan bir fabrikada çalışan 197 i şçi 'Tieslek 

astması yönünden araş tırılmış ve 22 idari işç i kontrol grubu olarak a lınmış tır 

(48) . Önce anke t formu ve solunum fonksiyon testi uygulan an çalışmada 4 iş­

çide (%2) m eslek astmasına uyan h ikaye alınırken, kontrol grubunda şüphe li 

hikaye bulunmamış tır. Bu dört i şçide epikütan ve intradermal deri tes tleri ile 

asetilkolin kullanılarak nonspesifik bronş provokasyon tes ti yapılmış ve so­

nuçta bir i şçide (%0.5) bronş astması tanıs ı , bron ş aşırı yanıtı gösterilerek ko­

nulmuştur. 

Odun tozuna maruz kalan 163 mobilyan ve marangoz, önce anket formu ve 

solunum fonksiyon tes ti ile taranmış ve ça lı şm ad a 4 işçide (%2.5) meslek as t­

masına uyan hikaye almırken , kontrol grubund a şüpheli hikaye bu­

lw1mamış tır (49) . Bu dört kişiden birinde ase tilkolin il e bronş provokasyon 

testi pozitifken, diğer üçünde de reverzibl havayolu obs trüksiyon u sap­

tanmış tır. Bu d ör t kişide odun tozu ekst re leri il e yapılan deri prick tes tle ri de 

negatiftir. 
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Erzurum Atatürk Üniversitesi Halıcılık Eğitim Merkezinde yün tozuna 

maruz kalan 143 kız öğrencide de meslek astması ara~tırılmı~ ve 19 idari per­

sonel kontrol grubu olarak alınmı~tır (50). Anket formu ve solunum fonksiyon 

testleri ile ~üphelen ilen 8 ki~ide daha ayrıntılı tetkikler yapılmı ~tır. Re­

verzibilite ve deri p rick testleri ile PEF iziemi yap ılan bu ki~ilerden sadece üçü­

nün yün ile deri testi pozitif ve bu üç ki~iden de sadece birinde reverzibl hava 

yolu obstrüksiyonu bulunmu~tur (%0.7). 

İzmir'de yapılan altıncı ara~tırnıada Alsancak semtincieki 184 bayan ku­

aförü ATS anketi, solunum fonksiyon testleri ve PEF iziemiyle taranmı~tır (51). 

Ya~ ortalaması 25.2 + 10.7 olan kuaförlerin 'Yr,39'u 10 yılı a~an süredir bu m es­

lekte idi. Ara~tırmada 25 kişide (%13.6) mesleki astma bulunmuştu r. Mesleksel 

as tma ile atopi ve i ~ yoğunluğu arasında anlamlı bir ili~ki vardır. Der­

matophagoides pteronyssinus ve farinea, çimen poleni ve furıgus karışımı ile 

yapılan deri prick testleri ile atopi %5.4 oranmdaydı. 

Eskişehir'de yapılan bir diğer çalı~mada ise; oto ve mobilya boyacılarında 

meslek astması ara~tırılmı~ ve 190'ı mobilya, 122'si oto boyacısı olan 312 ki~ i 

tararımı~tır (52). Çalı~mada ATS arıketi ve solunum fonksiyon testleri uy­

gulanmı~tır. İkinci a~amada yakınmalan olan 52 ki~i bir aylık PEF izlemine 

a lınmıştır. Üçüncü a~amada PEF iziemi astma ile uyumlu 23 kişiye histarnin 

ile provokasyon testi yapılmı~tır. Sonuçta 30 çalışan (%9.6) mesleki astma ola­

rak kabul edilmi~. Bunların 17'si mobilya (%8.9) ve 13'ü o to boyacısıdır (%10.7). 

Denizli'de yapılan bir araştımıada da, ildeki 151 bayan kuaförü ATS anketi, 

solunum fonksiyon testleri ve PEF iziemiyle taranmıştır (53). Sonuçta yaş or­

talaması 23.6 +8.6 olan ve meslekteki çalışma süreleri or talama 126.4 +92.2 ay 

olan kuaförlerden, 9'unda CJı,6) mesleki astma bulunmuştur. Meslek astması ile 

ilgili çalı~ma l ar Tablo VII'de özetlenmiş tir. 
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Tablo VII. Ülkemizde yapılan mesleksel astma ara~tırmaları. 

Astma 

Araştırma grubu n prevalansı (% ) Kaynak 

Bayan kuaförü 184 13.6 Akpınar M. (51) 

Afyon alkaloidleri fabrikas ı 43 11.6 Ardıç S. (47) 

Oto ve mobilya boyacıları 312 9.6 Uçgun İ. (52) 

Bayan kuaförü 151 6.0 Fi!Jekçi F. (53) 

Fırın i~çileri ... 158 5.7 Kılıçaslan Z (46) 

Mobilyacı ve marangoz 163 2.5 Erdoğan S. (49) 

Halıcılık öğrencisi 143 0.7 Gö rgüner M. (50) 

Yün halı fabrikası işçisi 197 0.5 Güven K. (48) 
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EPIDEMIOLOGY OF BRONCHIAL ASTHMA IN TURKEY 

Bronchial asthma is one of the most prevalent chronic diseases in the world. 

Epidemiologic studies from many of the Western countries showed that the 

prevalence of the disease is increasing. This trend is not seen in every region, 

thus the occurrence of the disease may be stable in some other countries. Des­

pite the recent advances in the pathophysiology and the treatment of the di­

sease asthma mortality did not d_ecrease and even increased in some of the co­

untries. Some of the investigators argue that this increasing trend is real, while 

some othersexpress their suspicions about these findings. One of the main exp­

lanations for this discrepancy is the absence of an objective definition of asthma. 

Until the recent years it was not uncommon to find different definitions of ast-

hma in different textbooks related to chest diseases, paediatrics, allergy, or in­

ternal medicine. Although this difference was not causing practicallimitations, 

it was affecting the reliability of the findings of the investigations conducted to 

determine the status of asthma. This is the main reason why the same patient 

receives the diagnoses of "asthma bronchiale, bronchial asthma, asthma, asth­

matic bronchitis, spastic bronchitis, bronchitis, allergic bronchitis, bronchiolitis, 

chronic bronchitis. chronic obstructive bronchitis, obstructive pneumopathy" in 

different centres. 

The most reliable information about the increasing prevalence of asthma is 

provided from studies repeated by 10-20 year periods, using the same met­

hodology. Generally these studies use questionnaire, measurements and mo­

nitorisation of PEF, physical exam, bronchial provocation tests, skin testing, and 

retrospective or prospective examination of the health records, and mortality re­

cords. 

There are differences in the prevalence of asthma in different regions of the 

world, both between countries and between centres within countries. While the 

prevalence is less than 1% among Eskimos, some African countries, and so­

utheast Asia, it is more than 10% in New Zealand, and some parts of Australia. 

The periodic prevalence of asthma in the last 12 months was reported from 5% 

to 8% in West European countries (1,2). Factors implicated for the increasing 

prevalence of the disease include changes in the living conditions, en­

vironmental and air pollution, respiratory infections in the childhood, living in 
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closed poorly ventilated environment, less exercise in the daily life, cigarette 

smoking, and diet, and the less well understood genetic factors. 

Although there are many elinical studies of asthma in our country, there are 

not so many epidemiologic studies. Most of these studies are conducted in ci­

hes as single centred. lt seems that studies are conducted easier in children 

than in adults, and people are more willing to provide information about their 

children than about themselves. Some of the studies started in adults, might 

have been left uncompleted. Adults have some concern about priYate in­

formation they provide with the fear that this information might somehow 

harm their occupational or sociallives. As an example, we conducted a study 

in 1992 by sending mailed questionnaires to all the personnel of a bank (about 

2500 most of whom are high school gradutes), and cou ld only get about 27% of 

the questionnaires back, despite all our efforts. The bank manager told us a 

very interesting thing, when he said, "Only about a third of the personnel fill 

the tax repayment forms, which brings them some money. Thus participation 

rate in such a study for which they will not get money will be even lower". The 

response rate got him right. Inanother study conducted among 4500 members 

of an association of retired veterans response rate was 12% in the first trial and 

we gave up the second mailings. On the other hand higher participation rates 

in the range of 80%'s could be obtained by special efforts such as distribution of 

the questionnaires to new students during the registration, and to people du­

ring the elections, face to face interview with workers in a factory, house visi ts, 

asking the school children to get the questionnaires filled by their parents. lt 

seems that the socioculturallevel of our population is not appropriate enough 

for responding to the mailed questionnaires. 

TERMINOLOGY 

Some of the epidemiologic definitions used frequently ın the surveys are 

outlined below: 

Current prevalence: frequency of the disease (eg asthma) in the population 

during the survey; 

Periodic prevalence: frequency of the disease (eg asthma) in the population 

during a specific time period (usually 12 months) within the survey; 



Doç.Dr. A.Fua t K/\L YONC U 

Cumulative prevalence: frequency of the a t least one attack of the disease 

durin g the life time in the popula tion screened . 

CHILDHOOD STUDIES 

The first report in the national !eve! was from a study conducted in H a­

ce ttepe University in 1966-67 (3). In this study 1163 children aged 6-13 years 

were invited to hospital and physically exainined, which found asthmatic 

bronchitis in 18.1 %, and bronchial asthma in 2.2% (as the current prevalence). 

As the last 30 years have changed our concept of asthma, it is d ifficult to make a 

clear distiıı c tion between asthmatic bronchitis and bronch ial asthma as of this 

stud y and compare these findings with that of the recen t studies . Ina study of 

children aged 7-13 years conducted in Trabzon, questionnaires were completed 

by the parents and the current prevalence of asthma w as 8.1% (4). 

In a sch ool based study in Seyranbağları, Ankara conducted in 1992, a de­

tailed ques tionnaire w as d istributed to 1226 school-children to be completed by 

their parents, and fil! ed by 1036 (85%) (5). Parents were asked to report the pre­

sence of "wheezing" and "p hysician diagnosis of asthma" in their children . In 

the participa ted children, 73.9% had at least one person smoking at home, 

95.4% w ere breast fed for some duratioıı (61% w ere breast fed for at leas t 6 

months), 20.5% had a family h is tory of a topy, 7.9% had pet at h ome, and 72.8% 

had some kind of coverage for social security. Study findings indica ted the cu­

mulative and current prevalence of asthma as 17.4%, and 8.3%, respective ly; 

and the cumu lative and current prevalence of wheezing as 23.3%, and 11.9%, 

respectively. Risk fac tors for atopic d iseases other than asthma such as rhinitis 

and eczema included the presence of a parent smoking a t h om e, pet at h ome, 

and absence of a coverage for social security, while the only statistically sig­

nificant risk factor for asthma was family history of atopy. An other study using 

the same methodology was conducted in Edirne in 1994 in 5414 children aged 7 

to 12 (70.1 % from city, 29.9% from the rural parts) the respective figures were 

16.4% an d 5.6% for asthma, and 18.9%, and 5.8% for wheezing (6). Prevalence 

was not d ifferent in the city compared to the rural parts, and w as higher among 

boys than girls. In a study using the same methodology, conducted in children 

aged 6 to 12 years in Eski~ehir 5225 of the 6451 (85%) children brou ght the qu-
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estionnaires as completed by their parents (7). Respective figures were 1.8'1o, 

and 1.4% for asthma, and 18.4% and 10.4% for wheezing. The difference bet­

ween the cumulative and current prevalence of asthma in this study might be 

due to the problems in the diagnosis of asthma. A second survey in a school of 

Ankara Seyranbağları was conducted 5 years after the first one, in 1997, and 

could not find an increase in the prevalence of asthma (8). However differences 

existed in the factors affecting the prevalence of asthma such as a threefold inc­

rease in the pet holding (from 7.9% to 22.9%), and a decrease in the prevalence 

of anybody smoking at home (from 73.9% to 64%). The latter finding was in­

teresting, as the smoking rate was not decreasin.g a t the national Jevel during 

the same period. Findings from the aforementioned studies are summarised in 

Table 1. 

In a series of studies initiated in 1992 by National Allergy and Immunology 

Association using a standardised m ethodology, cumulative prevalence of as t­

hma among children aged 6 to 14 years was found as 12.9% in Adana, 8.2% in 

Samsun, 7.8% in Bursa, 6.9% in Ankara, 5.5% in Eskişehir, and 4.9% inIzmir (9-

14). Findings from these studies including those related to other alle rgic di­

sease are outlined in Table II. 

Other series of surveys used the protocol adopted from the International 

Study for Asthma and Allergiesin Childhood (ISAAC) between 1995 and 1997. 

The cumulative prevalence of physician diagnosis of asthma was 2.8% and 

12.6% (among two di.fferent age groups) in Adana, 14.5% in Samsun, 9.7% in 

Sivas, 11.4% in North Cyprus Turkish Republic, 9.8% in Istanbul, and 8.1% in 

Ankara (15-21). Table III summarises the findings from these studies . 

Ina study conducted in Germany the cumulative prevalence of asthma was 

8.6%, and 6.4% in German and Turkish children, respectively (22). 

The largest study using the' ISAAC protocol reached 46,813 ch ildren of the 

50,000 (93.6%) from 27 cities and rural regions of the country (23). Cumulative 

prevalence and physician diagnosis of asthma was 14.7% and 0.7%, res­

pectively. On the other hand 19.6% of the children received the diagnosis of 

bronchitis at one time during their lives. The main risk factors for the pre­

valence of asthma and wheezing were personal and family history of asthma. 

Living ina coastal region of the country especially the Black Sea region also ine-
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reased the prevalence. These findings suggest that environmental factors also 

part an important role in our country. Findings from these ştudies areshownin 

Table's IV, and V. Prevalence of asthma shows a decreasing trend from child­

hood to adolescence. 

Two studies conducted in Istanbul using different methodologies were in­

vestigating the relationship of asthma with the air pollution, and obtained dif­

ferent results (24, 25). In the first study parents of 529 children aged O to 6 years 

filled a questionnaire, and the children were physically examined. While 6.3% 

of the children had received the physician diagnosis of asthma, the current pre­

valence of asthma was 21.9% and 9.4% in the city centre, and at the outskirts of 

the city, respectively (the difference between these two regions was statistically 

significant) (24). In the other study among the 3758 children, prevalence of ast­

hma was 12.5%, and 14.3% in the polluted area and the unpolluted are, res­

pectiely (no statistical significance). 

Another study using a methodology similar to ISAAC protocol screened 

about 1,000 children aged 6 to 12 year (26), and found 85 asthmahes (0.85%) 

(26). Factors influencing the prevalence of asthma included house dust level, 

toys filled with some material. In 951 school children from Trabzon aged 6 to 

14 years in 1995 the European Community Respiratory Health Survey was used 

to screen these children. Prevalence of asthma, phsician diagnosis of asthma, 

and cumulative prevalence of asthma were 7.5%, 4.1 %, and 8.5% respectively 

(27). Atopic family history and having somebody smoking at home was re­

ported by 64%, and skin reactivity to house dust mites was found in 48.2%. 

EPIDEMIOLOGY OF ASTHMA IN ADULTS 

Most of the studies conducted in the adult populations used the methods of 

European Community Respiratory Health Survey. In the surveys from Ankara, 

Kocaeli and Eskişehir questionnaires were distributed to students during the 

registry (28-30). Wheezing associated with shortness of breath, being woken up 

with shortness of breath, and asthma attack in the last 12 months were reported 

by 2.2%, 1.2-2.4%, 0.3-0.4% of the students, respectively. The respective pre­

valence rates were 9.9%, 12.9%, 2.9%, in 1994, when the same questionnaire was 
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applied to 1820 electorate, with the mean age of 34.5 (31). In another study in 

Ankara 1056 subjects were screened in a two staged study according to the 

ECRHS protocol, the prevalence of current asthma wa~ found 3% in the first 

stage, and increased to 7% in the s2cond stage after the elinical exaınination 

(32). 

In Adana in a study of 7575 parents of school-children, the life long cu­

mulative prevalence of asthma, the prevalence of asthma attack in the last 12 

months, and the prevalence of current use of asthma medicine were 4.2%, 3.5%, 

and 2.4%, respectively (33). The prevalence of asthma attack, and use of me­

dicine for asthma in the last 12 months, wa s 2.2% in arıother study in Trabzon 

(34). Ina survey of 1875 i.nhabitants of Eyüp district in Istanbul, the prevalence 

rates of being woken up with shortness of breath, wheeezing, asthma attack, 

and receiving astıuna attack were 19.2%, 6.8%, 0.9%, and 0.9%, respectively (35). 

According to the prelirninary findiı1gs of arıother study in Bornova the pre­

valence rates of asthma attack in the last 12 months, and receiving asthma me­

dicine were 2.5%, 2.8%, respectively (36) . 

Prevalence ra tes of asthma were found as 5.1% in rural parts of Kayseri, and 

2.9% iı1 city part of Kayseri, 3.4% in factory workers in Afyon, Çay, 2.1 % in Ga­

ziantep, and 4.1 % in housewives in Sivas, in different studies using different 

methodologies (37-41). Of the 54,250 patients admitted to the Clinics of Karta] 

Hospital Department of Chest Diseases and Tuberculosis, 5175 (9.5%) were ast­

hmatic (42). TableVI shows the results of these studies conducted in adults. 

TURKISH IMMIGRANTS IN EUROPE 

In a study among Turkish irnmigrants in Sweden, the cumulative prevalence 

of asthma w as 6.4% by maiı survey, and 7.1% by physician administered qu­

estionnaire, and 15.5% by interview (43). In another study in 350 Turkish irn­

migrants in Belgium prevalence of asthma was 5.8% iı1 men, and 14.5% in 

women (44). The prevalence in Turkish women in Antwerp was the highest in 

Europe. The working conditions of women, most of whom were deaning wor­

kers might have played a role in this high rate. This hypothesis should be tes­

ted by further studies. 
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OCCUPATIONAL ASTHMA 

This seetion will surnmarise studies that we could find until this time. In the 

first documented occupational study in Turkey, 158 workers from a modern ba­

kery in Istanbul were screened (45). Workers were categorised into group with 

heavy exposure to flour dust (70 workers), and group with no exposure to flour 

dust (39 workers), and occupational asthma was found only in 4 workers (5.7%) 

in the group with heavy exposure (45). The mean age of the workers was 39.6 

years, and the mean duration of employment was 7.5 years. Skin prick testing 

detected positive reaction to at least one of the comrnon aeroallergens in 16.5% 

(26 workers), and to wheat antigen in 10.1% (16 workers), and to rye antigen in 

10.8% (17 workers). 

In a study of 43 workers in an alkaloid processing factory exposed to morp­

hin dust questionnaire adopted from ATS, physical examination and pul­

monary function testing were used (46). Five workers who hadapost-shift dec­

line of more than 20% in FEVl and gave a history of dyspnea, cou~h, chest 

tightness, and wheezing on exposure to morphin dust were administered spe­

cific provocation test with morphin dust inhalation. Acute, dual, and Iate re­

actions were documented in 2, 1, and 2 of these 5 workers. The worker who 

had a dual reaction had chronic asthma. 

In another study of 197 workers in the carpet industry and 22 derical wor­

kers (control group) only 4 workers in the carpet industry gave a history com­

patible with occupational asthma (47). Further investigation of these 4 workers 

with acetylcholine skin testing, bronchial challenge test established the di- · 

agnosis of bronchial asthma. 

Furniture workers, and carpenters (163 workers) were studied by using qu­

estionnaire and pulmonary function test. Only 4 workers in the exposure group 

gave a history suggestive of occupational asthma (48). Of these 4workers had 

positive airway challenge testing with acetylcholine, and the remaining three 

had reversible air flow obstruction. Skin reaction with the extracts of wood 

dust was negative in these 4 workers. 

Student girls from the and 19 derical staff were investigated in anther study 

(49). Eight workers suspected were further investigated with questionnaire 

data and pulmonary function test. Only 3 workers had positive skin reaction to 
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wool dust, and only one of these three workers had reversible airflow obs­

truction (0.7%). 

In !zmir, Alsancak 184 hairdressers w ere administered ATS questionnaire, 

puiıponary function testing, and PEF monitoring (50). The mean age w as 25.2 ± 
10.7 years, and 39% of the hairdressers had been in that occupation for more 

than 10 years. Occupational asthma was found in 13.6% (25 workers) and the 

prevalence of atopy with skin prick testing using Dermatophagoides Pte­

ronyssinus, farinae, grass polen, and fıınguswas 5.4%. 

In a study of painting workers (190 furniture, ı22 automobile) (ı52) with 

ATS questionnaire and pulmonary function testing (Sı). In the second stage of 

the study PEF morıitoring was applied for a duration of one month, and in the 

third stage of the study 23 subjects with PEF monitoring compatible with ast­

hma had airway challenge test. As a result 30 workers (9.6°/,.,) had occupational 

asthma. There were ı7 furniture (8.9%), and ı3 autoworkers (ı0 . 7%) with oc­

cupational asthma. 

In a study in Denizli ısı hairdressers were administered ATS questionnaire, 

pulmonary function testing, and PEF monitoring (52). The mean age was 23.6 ± 
8.6 years, and the mean duration of work was ı26 .4 ± 92.2 months. Oc­

cupational asthma was found in 6% (9 hairdressers). Findings from studies on 

occupational asthma are summarised in Table VIII. 
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Table I. Findings of studies conducted in Ankara, Edirne, and Eski~ehir with the same 
methodologies. 

-
Preva lence of Asthma Preva lence of Wheezing 

City Year Current Cumulative Current Cumulative Source 

Ankara 1992 8.3 17.4 11.9 23.3 5 

Ankara 1997 9.8 16.8 . 13.3 22.5 8 

Edirne 1994 5.6 16.4 5.8 18.9 6 

Eski~ehir 1995 1.4 1.8 10.4 18.4 7 

Risk Pet at home Passive Family history Breast 

factors s ınaking of atopy feeding 

Ankara 1992 7.9 73.9 20.5 95.4 5 

Ankara 1997 22.9 64.0 23.0 93.1 8 

Edirne 1994 39.6* 74.7 12.7 96.8 6 

Eski~ehir 1995 16.7 68.8 20.1 72.0 7 

* Animal contart (indoor and outdoor) 

Table Il. Study find ings of the investigations performed under the supervision of the 
Nationa l Associa tion of Allergy and lmmunology. 

City Year n Age Respan se Cumulative 

ran ge rate (%) Prevalance of 
asthma Source 

Adana 93-94 2652 6-14 88 12.9 9 
Ankara 91-92 3024 6-13 90.8 6.9 12 

Bursa 93-94 3055 6-12 91 7.9 11 

İzmir 92-93 3512 6-13 97.5 4.9 13 
Samsun 93-94 3118 6-14 89 8.2 10 

Eski~ehir 1995 3049 6-13 5.5 15 
Agean region 93-94 3646 10-17 100 3.8 14 
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Table III. Study findings of the investigations that used the protocol of the International 
Study for asthma and Allergies in Childhood (ISAAC). 

City Year n Age Response Cumulative 

ran ge rate (%) Prevalence of 

asthma Source 
~-

Istanbul 1995 2232 6-12 94.9 9.8 21 

Ankara 1996 2784 7-14 88.3 8.1 22 

Sivas 1996 569 6-13 9.7 19 

Adana 1996 3164 6-18 90.4 12.6 18 

Adana 1997 4114 12-17 85.4 2.8 17 

Sarnsqn 1997 3090 6-14 85.7 14.5 16 

N.Cyprus 1997 2529 6-14 89.6 11.4 20 
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Table IV. Findings of the epidemiologic study of childhood asthma conducted in 1996 
in 27 cities. 

City Life time prevalance of asthma 

NORTHERN REGION 

Bartın 24.1 

Zonguldak 12.9 

Samsun 20.6 

Rize 14.9 

REGION AL lM 

WESTERN REGION 

İstanbul 21.5 

Balıkesir 9.4 

İzmir 14.9 

Denizli 13.1 

Bursa 8.7 

REGIONAL 17.2 

EASTERN/SOUTH-EASTERN REGION 

Mara~ 12.2 

Urfa 10.7 

Diyarbakır 9.9 

Erzurum 

Gaziantep 

Sivas 

REGION AL 

9.1 

13.0 

10.4 

l1.Q 

CENTRAL ANATOLIAN REGION 

Ankara 16.3 

Konya 13.3 

Kütahya 28.4 

U~ak 7.9 

Kayseri 9.3 

Af~oh 12.9 

REGIONAL ll2 

SOUTHERN REGION 

Antalya 17.4 

Burdur 16.8 

İçel 10.9 

Hatay 4.5 

Muğla 5.5 

Adana 22.1 

REGION AL li..2 

Current prevalance of asthma 

10.6 

4.5 

4.4 

2.3 

4.7 

5.2 

4.0 

2.5 

1.7 

0.7 

3.8 

3.8 

3.4 

2.7 

1.8 

0.8 

0.2 

2.4 

3.0 

1.8 

1.0 

1.0 

0.9 

0.8 

w 

2.6 

2.6 

1.5 

0.9 

0.9 

0.8 

u 
-
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Table V. Association between as thma and the risk factors of as thma obtained from the 
ep idemiologic study of childhood as thma conducted in 1996 in 27 cities. 

Risk factors Life time prevalance Current prevalance 
OR (95%CI) OR (9.5%CI) 

Age 0.99 (0.99-0.99) 0.97 (0.96-0.98) 

Gender (male) 1.26 (1.19-1.34) 1.39 (1.23-1.58) 

Living in the city 1.14 (1.04-1.23) 1.06 (0.89-1.28) 

Living in the coastal region 2.11 (1.85-2.42) 2.31 (1.72-3.1 2) 

Different regions 

West 1.08 (0 .97-1.21) 1.26 (1.03-1.55) 

Med iterranean 1.23 (1 .07-1.42) 1.50 (1.10-2.04) 

Centra l Anatolia 0.72 (0.65-0.80) 0.35 (0.26-0.46) 

Black Sea 1.62 (1.42-1.86) 1.10 (0.80-1.50) 

Pass ive Smoking at home 1.19 (1.09-1.30) 1.24 (1.02-1.50) 

Personal atopy 3.78 (2.69-5.33) 8.52 (5.62-12.92) 

Fami ly history of atopy 1.66 (1.40-1.98) 1.85 (1.35-2.53) 

Socioeconomic status 

H igh 0.99 (0.91-1.07) 0.85 (0.71-1.02) 

Midd le 0.93 (0.86-1.01) 0.76 (0.64-0.90) 
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Table VI. Prevalance of asthma in adults 

Site of the Study population n Prevalence of Asthma 

study in the last 12 nıonths (%) Source 

Ankara University students 4331 0.3 29 

Esk i ~ehir University students 1575 0.4 30 

İstanbul Adults 1875 1.4 36 

Gaziantep Adults 2.1 41 

Trabzon Adults 1506 2.3 35 

lzmir Adults 2212 2.5 37 

Ankara Electorate 1820 2.9 32 

Kayse ri Downtown 1384 2.9 39 

Ankara Adults 1056 3.0 33 

Afyon / Çay Factory staff 786 3.4 40 

Adana Parcnts of school children 7575 3.5 34 

Sivas Housewives 1388 4.1 42 

Kayseri Rural area 1023 5.1 38 

Kocaeli University students 2000 7.6 31 

İsveç Turkish immigrant 205 6.4 44 

Belçika Ma le immigrant 122 5.8 45 

Female immigrant 144 14.5 45 

Table VII. Stud ies of occupational asthma in Turkey. 

Prevalence o f 

Study population n Asthma(%) Source 

Hairdresser 184 13.6 51 

Opiate a lkaloid processing 43 11.6 47 

Au tomobil e and furniture painters 312 9.6 52 

Hairdresser 151 6.0 53 

Bakery workers 158 5.7 46 

Carpenter and furniture making 163 2.5 49 

Carpet appren tice 143 0.7 50 

Carpet mamıfacture worker 197 0.5 48 
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Etyoloji ve Patogenez 

Prof.Dr.Haluk TÜRKTAŞ 

Gazi Üniversitesi Tıp Fakültesi G~ğüs Hastalıkları <\:nabilim Dalı 

Ülkemizde astma etyolojisi ve patogenezi konusunda y:ıpılan çalı~malar ko­

nunun bütünlüğünü sağlamak amacıyla a~ağıda belirtilen ana ba~lıklar al­

tında irdelenmi~tir. 

I- Hava yolu inflamasyonu 

Th2 yönünde farklıla~ma 

II- Risk Faktörleri 

A) Genetik faktörler 

Atopi 

HLA kompleksi 

T hücre reseptörü 

Sitokinler 

İnterferon gamma 

Yüksek afiniteli IgE reseptörü 

B) Çevresel faktörler 

a) Atopi ve astma riskini arttıran çevresel faktörler 

Allerjenler 

Viral enfeksiyonlar 

Sigara ve hava kirliliği 

Mesleksel faktörler 

b) Atopi ve astma riskini azaltan Çevresel faktörler 

Çocukluk çağı enfeksiyonları 

Parazit enfestasyonları 

III- Effektör hücreler (Eozinofil, Mast Hücresi) ve mediatörleri 
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IV- Tetik çeken faktörler 

Allerjenler 

Solunum yolu enfeksiyonları 

İlaçlar ve katkı maddeleri 

Gastroözefageal reflu 

Meteorolojik faktörler, hava kirliliği ve sigara 

Egzersiz 

Emosyonel faktörler 

1- HAVA YOLU İNFLAMASYONU 

Daha önceki yıllarda bron~ial astma hava yolu düz kasının bir hastalığı ola­

rak kabul edilirken, 1980 li yıllardan sonra çok sayıda yapılan bron~ biyopsi ça­

lı~malarında asemptomatik hafif astmalı hastalarda bile hava yollarında kronik 

inflamasyonun varlığının gösterilmesinden sonra, astma hava yollarının kronik 

inflamatuar bir hastalığı olarak kabul edilmi~tir. Astmada hava yolu inf­

lamasyanun saptanması direk ve indirek yöntemlerle yapılabilir. Bronkoskopi 

ile doğrudan bronş mukozasından alınan biyopsi ve lavaj örnekleri inf­

lamasyanun varlığı ve derecesi hakkı.ıt.da önemli bilgiler verir . Periferik kan ve 

balgam incelemeleri, klinik ve solunum fonksiyon testlerinin izlenmesi ise inf­

lamasyon hakkında indirek bilgiler verir. 

Çokuğra~ H. ve arkadaşları [1] astmalı çocuklarda yaptıkları çalışmada 

bronkoskopik bronş biyopsilerini elektron mikroskopla incelemişler ve bronş 

mukozasında lenfositler, mast hücreleri, trombositler ve fibroblastların arttığını 

göstermişlerdir. Epitel yıkımı ve subepitelyal fibrozisin hastaların %50 sinde 

gözlendiğini, subepitelyal fibrozis ile hastalık süresi arasında bir ilişki bu­

lunamadığını bildirmişlerdir. Diğer yapılan elektron mikroskopik bir ça­

lı~mada da [2] benzer bulgular elde edilmiştir. 

Bavbek S. ve arkadaşları [3] allerji.k rinit ve bronş hiperreaktivitesi olan has­

talarda hava yolu inflamasyonunu araştırmak amacıyla yaptıkları çalışmada 

ışık mikroskopisi ile bronş mukozasında epitel yıkımı dışında diğer inf­

lamatuar parametreler açısından kontrol grubuna göre bir farklılık bu­

lamamışlardır . 
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Astmalı hastalarda epitel harabiyeti sonucu epitelyal permeabilite art­

maktadır . Tc99m-DTPA kullanılarak yapılan iki çalışmadan ilkinde astmalı ço­

cuklarda epitelyal permeabilite kontrol grubuna göre anlamlı yüksek bu­

lunmuş [4] , ikinci çalışmada ise astmalı erişkinlerde permeabilite artışının 

hastalığın ağırlığı ile korelasyon gösterdiği saptanmıştır [5]. 

inhaler steroidlerm hava yolu inflamasyonuna olan etkilerini araştıran ça­

lışmalarda, kısa süreli (3 ve 4 ay) inhaler steroid tedavisi sonrası bronş mu­

kazasında inflamatuar hücre sayısında ve bazal membran kalınlığında anlamlı 

azalmaların olduğu gösterilmiştir [ 6,7] . 

Bu bulgular astmalı hastaların bronş mukozasında mast hücreleri, eo­

zinofiller ve lenfositler başta olmak üzere değişik inflamatuar hücrelerin bi­

riktiğini gös termektedir. Kronik inflamasyon sonucu oluşan epitel yıkımı, su­

bepitelyal fibrozis gibi yapısal değişkhkler de yapılan çalışmalarda 

gösterilebilmiştir. 

Harmancı E. ve arkadaşları [8] bronkoskopi ve bronkoalveoler lavajın ast­

mada güvenilirliliğini göstermek amacıyla yaptıkları bir çalışmada lavaj son­

rası FEV1 de %17 lik, Pa02 de ise 24.3 mmHg lik bir düşüş saptamışlar ve ast­

malı hastada bronkoskopinin riskli olabileceğini, bu hastaların bronkoskopi 

esnasında ve sonrasında yakın izlenmeleri gerektiğini vurgulamışlardır . Ast­

malı hastalarda bronkoskopinin invaziv ve riskli bir yöntem olması nedeniyle 

ülkemizde lavaj ve biyopsi çalışmalarının sayısı oldukça azdır .Yukarıda sözü 

edilen biyopsi incelemeleri dışında astmada hava yolu inflamasyonunu araş­

tıran çalışmaların çoğu periferik kan örneklerinde yapılmıştır . 

İlk çalışmalarda Saraçlar Y. ve arkadaşları [9,10,11] astmalı çocuklarda ve 

atopiklerde periferik kan T lenfosit sayılarını düşük bulmuşlardır. Daha son­

raki yıllarda astmalı hastaların kanında lenfosit alt gruplarının kontrollerden 

farklı olmadığını gösteren çalışmaların [12] yanısıra lenfosit sayısı ve ak­

tivasyonlarının arttığını, özellikle artışların CD+ lenfpsitlerde olduğunu gös­

teren çalışmalar da yapılmıştır [13,14,15,16,17,18],. Özkuyucu F. [19], Kaşkır 

N . ve arkadaşları [20] astmalı hastalarda CD8+ lenfasitleri kontrol grubuna 

göre daha düşük bulmuşlardır. Atopik ve non atopik astmalı hastalar lenfosit 

aktivasyonları ve alt grupları açısından karşılaştırıldığında Kocabaş ve ar­

kadaşları [18] belirgin bir fark gösteremezken Kaşkır N. [20], Harmancı E. ve 
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arkadaşları [21] atopik astmalılarda serumda CD4+ hücreleri ve aktive lerı ­

fositleri daha düşük, Gemicioğlu B. ve arkadaşları [13] ise nonatopiklerde ak­

tive memory T hücrelerini daha düşük bulmuşlardır. Hastalığın ağırlığına 

göre değerlendirildiğinde; ağır astmalılarda hafiflere göre aktive lenfositlerin 

daha belirgin yükseldiği gösterilmiştir [18]. Steroide dirençli ağır astmalılarda 

CD4+, CD8+ ve total aktive lenfasitler hafif-orta ağırlıktaki astmalılara göre an­

lamlı yüksek bulunmuştur [16] . Akut astma atağında ise CD4+ lenfasitler ve 

aktive T lenfasitler stabil döneme göre daha yüksek saptanırken, CD8+ hüc­

relerin azaldığı gözlenmiştir [22,23] . Tedavinin kan lenfositlerine olan etkilerini 

araştıran çalışmalar da yapılmış, iki aylık budesonid tedavisinin periferik 

kanda T lenfasitleri baskıladığı gösterilmiştir [24] . Diğer bir çalışmada altı 

aylık flutikazon tedavisinden sonra periferik kanda total T lenfositlerde, bron­

koalveoler lavajda da B lenfasitlerde artış olduğu saptanmıştır [25]. İki aylık 

oral teofilin tedavisinden sonra periferik kanda CD4+ lenfositlerin arttığı ve 

CD25 lerin azaldığı gösterilmiş ve astmada teofilinin immünmodülatör ro­

lünün olabileceği öne sürülmüştür [26] . Altı aylık allerjen spesifik iın ­

münoterapi sonrası hastaların periferik kanlarında aktive T lenfasitlerde an­

lamlı düşüşlerin olduğunu gösteren bir çalışma vardır [27] . Harmarıcı ve 

arkadaşları [28] astmalı hastalarda histaminle yapılan bronkoprovokasyon son­

rası periferik kanda CD8+ lenfositlerin arttığını göstermişlerdir. 

Bronkoalveoler lavaj örneklerinde yapılan çok az sayıdaki çalışmalarda ak­

tive lenfositler, nötrofil ve eozinofillerde art!Ş, CD8+ lenfasitlerde d üşü~ ol­

duğu gözlenmiştir [29-31] . 

Ülkemizde yapılan bu çalışmaların bir çoğunun ortak bulgusu astmalı has­

taların periferik kan örneklerinde aktive lenfositlerin ve CD4+ T lenfositlerin 

artmış bulunmasıdır . Bu sonuçlar yurtdışında yapılan çalışmalarla uyum­

luluk göstermektedir. 

Th2 Yönünde Farklılaşma 

Bronş mukozasında sayı ve aktiviteleri artmış olan CD4+ lenfasitler su­

nulan antijenin yapısı, antijen sunan hücrenin özelliği ve mikroortamdaki si­

tokin yoğunluğuna göre farklı spektrumda sitokin üreten ve farklı immün ya-
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nıtın gelişmesine neden olan iki ayrı alt gruba diferansiye olur. Bunlar Thl ve 

Th2 lenfositlerdir (Şekil I). Lenfositlerin farklılaşmasında çevresel ve genetik 

faktörler rol oynar. Mikroortamda IL-12 yoğun olarak bulunuyarsa bu fark­

lılaşma Th1 lehine olurken, IL-4 yoğunluğu fazla ise Th2 yönünde olmaktadır. 

Her iki hücrede sentez edilen sitokinler birbirlerini de etkilemektedir. Th1 kay­

naklı IFNy Th2 lenfasitleri baskılarken, Th2 kaynaklı IL-10 ise Th1 leri bas­

kılarlar. Bu dengenin lenfosit alt gruplarından birinin lehine değişmesi o len­

fasit alt grubuna özgün immün yanıtın oluşmasına neden olur. 

Th1 lenfasitlerde Th2 lerde sentez edilmeyen IL-2, IFNy ve TNF~ gibi si­

tokinler sentez edilir. Th1 lenfasitler geç tip hipersensitivite reaksiyonu ve hüc­

resel immüniteden sorumludur. Th2lenfositlerde IL-4, IL-5, IL-6, IL-10 ve IL-13 

sentezlenir. IL-3 ve GMCSF ise her iki hücrede de yapılır. Bunlardan IL-4 ve IL-

13 B lenfasitlerde IgE sentezini arttırırlar, dolayısıyla atopiden sorumlu si­

tokinlerdir. IL-5, IL-3 ve GMCSF ise eozinofillerin proliferasyonunu, ma­

türasyonunu, kemotaksisi ve aktivasyonununda önemli rol oynayan si­

tokinlerdir. Th2 lenfasitler de atopi ve hava yollarının allerjik inflamasyonun­

dan sorumlu hücrelerdir. 

CD4+ lenfositlerin alt gruplarının yapısal olarak belirlenmesi mümkün ol­

mazken bu lenfositlerin salgıladıkları sitokinlerin saptanması, ya da bu si­

tokinlerin sentezini kodlayan mRNA ların gösterilmesi yoluyla diferansiasyon 

hakkında bilgi elde edilebilir. 

Periferik kanda sitokin profiline bakılarak astmalı hastalarda CD4+ len­

fositlerin Th2 olarak diferansiye olduğunu gösteren çalışmalar ülkemizde de 

yapılmıştır. Kütükçüler N . ve arkadaşları [32] astmalı çocuklarda plazma IL-3 

ve IL-4 konsantrasyonunu kontrol grubuna göre yüksek bulmuştur. Akçakaya 

N .[33], Sözer V. ve arkadaşları [34] atopik astmalı çocukların periferik kan ör­

neklerinde IL-4, IL-4 reseptör aktivitesi ve IgE düzeylerinin kontrol grubuna 

göre yüksek olduğunu göstermişler ve IgE yüksekliğinden artmış IL-4 ün so­

rumlu olabileceğini belirtmişlerdir . Tigin C. ve arkadaşları [35] astmalı has­

talarda soluble IL-2 reseptörleri, IL-5 ve GM-CSF düzeylerini yüksek bul­

muşlar, ağır astmalı hastalarda hafif-orta ağırlıkdaki hastalara göre daha da 

yüksek olduğunu göstermişlerdir. Sistemik steroid tedavisi sonrası her üç si­

tokin düzeyinde de anlamlı düşüşlerin olduğunu bildirmişlerdir. Kocabaş A. 
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Şekil I: CD4+ lenfosit alt grupları 

CD4+ Lenfosltler 

Th1 

Geç tip 
Hlpersensltlvlte 

IL-12 

-
IL- 2 ~ 
IFN-y IL-3 
TNF-p GMCSF 

IL· 4 
IL- 5 
IL- 6 
IL-10 

Epitel 

Ma st 
hücresl 

Allerjik 
Inflamasyon 

IL- 13 '---------ı 

ve arkada~ları [36,37] TNFa, IL-la ve IL-6 düzeylerinin kontrol grubuna göre 

farklı olmadığını, ancakastmalı hastalarda IL-8'in daha yüksek olduğunu bul­

mu~lar, atopik ve nonatapik astmalılar arasında ise her dört sitokin düzeyleri 

açısından bir fark saptamamı~lardır. Ceyhan B. ve arkada~ları [38] serum IL-2 

düzeyi ile bron~ hiperreaktivitesi arasında ve balgam IL-2 düzeyi ile bal­

gamdaki lenfosit sayıları arasında doğru bir korelasyonun olduğunu gös­

termi~lerdir. 

Natural Killer (NK) hücreler IFNy sentezteyerek Th2 leri baskılar, do­

layısıyla atopinin ortaya çıkmasında NK hücre fonksiyon bozukluğu ola­

bileceği varsayılmaktadır. Astmada NK hücre fonksiyonlarını ara~tıran bir ça­

lı~mada atopik astmalılarda, nonatapik kontrollere göre periferik kan NK 

hücre aktivitesinin belirgin azaldığı gösterilmi~tir [39] . 
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Bu bulgular astmalı hastalarda CD4+ T lenfositlerin Th2 yönünde di­

feransiye olduğunu göstermektedir. 

II- RİSK FAKTÖRLERİ 

Astmalı hastalarda CD4+ lenfositlerin Th2'ye farklılaşmasında genetik ve 

çevresel faktörler rol oynamaktadır . (Şekil II) 

Şekil Il: Astma gelişmesinde rol oynayan risk faktörleri 

Bebeklik enfeksiyonları 
(Tbc., Kabakul ak) 

IL-12 1 
Thl 

Geç tip hipersensitivite 

ÇEVRESELFAKTÖRLER 

Parazit enfestasyonu 

GENETİK FAKTÖRLER 
(Atopi) 

A) Genetik Faktörler (Atopi) 

Alleıjenler 

Viral enfeksiyonlar 
Sigara ve hava kirliligi 
Mesleksel nedenler 

1 IlA 

Th2 

Atopi ve Astma 

Astma kalıtsal özelliği olan bir hastalıktır. Anne veya babadan birisi astmalı 

ise doğacak bebekte astma riski üç kat artarken, arıne ve babanın her ikisi de 

astmalı ise risk 6-7 kata çıkmaktadır. Çokuğraş H. ve arkadaşları [40] yeni do­

ğanın kordon kanında IgE değerlerini ölçerek bunun arıne IgE'si ve annede al­

lerji öyküsü ile ilişkisini araştırmışlar ve allerji öyküsü olan arınelerin be­

beklerinde kord IgE düzeyini anlamlı derecede yüksek bulmuşlar. Baran ve 
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arkada~ları da [41] benzer ~ekilde 101 yeni doğanın %12.8 inde kord kanında 

IgE'yi yüksek saptamı~lar, kord kanı IgE düzeyi ile anne ve babanın sigara iç­

mesi, doğum ayı ve annede allerji öyküsü arasında pozitif bir ili~ki bul­

mu~lardır. Her iki çalı~manın sonuçları kahtırnın yanı sıra fötusun intrauterin 

dönemde bile annenin duyarlı olduğu allerjenlerle kar~ıla~mı~ olabileceğini 

göstermektedir. Gemicioğlu B. ve arkada~ları [42] astmalı hastaların allerjik 

veya astmatik olmayan çocuklarında periferik kan lenfasit popülasyonuna bak­

mı~lar. Annesi, ya da babası astmalı olan çocuklarda, ailede astma öyküsü ol­

mayan çocuklara göre lenfasitlerde artı~ olduğu ve lenfositlerin aktivasyon kri­

terleri ta~ıdıkları gösterilmi~tir. 

Astma nedeniyle polikliniklere ba~vuran hastalar incelendiğinde bunların 

çoğunda ailede astma ve/veya atopi öyküsünün varlığı diklcat çekmektedir 

[43-49} . 

Bu bulgular astma geli~mesinde genetik faktörlerin önemini gös-

termektedir. Yapılan çalı~malar hastalığın genetik geçi~inin basit Mendelian 

tipte olmadığını, birden fazla genin rol oynadığını göstermektedir. Astmanın 

ortaya çıkmasında rolü olduğu dü~ünülen en az be~ farklı kromozom vardır. 

Bunlar 5, 6, ll, 12 ve 14. kromozomlardır. Bu kromozomlardaki polimorfizm 

atopi ve inflamasyonun deği~ik kademelerinde rol oynamaktadır. 

immün yanıtın olu~ması Şekil-1 de özetlenmi~tir. Hava yolu inf­

lamasyonunu olu~turacak spesifik immün yanıtın hemen her kadernesi genetik 

kontrol altındadır. İnflamasyonda rol oynadığı düşünülen genetik faktörler 

a~ağıda belirtilmi~tir. Ülkemizde astmada risk faktörlerini ara~tırmak ama­

cıyla yapılmı~ genetik çalı~malar bulamadık, ancak astmada rol oynadığı dü­

~ünülen kromozomlardaki polimorfizmi yansıtan periferik kan bulgularını 

ara~tıran az sayıda da olsa çalışmaların varlığını gördük ve bu çalışmaları 

a~ağıda özetledik. 

HLA kompleksi (Kromozom 6): İnhalasyon yolu ile alınan antijene kaqı 

olu~acak immün yanıt antijenin dendritik hücreler tarafından fagosite edilip 

MHC Class II doku uyum antijeni aracılığı ile CD4+ lenfositlere tanıtılması ile 

ba~lar. HLA MHC Class II molekülünün yapısındaki farklılıklar antijeni bağ­

lamada, lenfositlere sunmada ve farklı spektrumda immün yanıtların ortaya 

çıkmasında rol oynar. Kalpaklıoğlu F. ve arkada~ları [50] atopik astmalı has-
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talarda HLA-DRB1 ve HLA-DQB1 allellerini kontrol grubuna göre belirgin yük­

sek bulmuşlardır. Kunt Uzaslan E. ve arkadaşları [51] atopik astma ile HLA-B8 

ve HLA-B49 doku grupları arasında pozitif, HLA-Bw22 ve HLA-DQw doku 

grupları arasında ise negatif bir ilişkinin olduğunu göstermişlerdir. 

T hücre reseptörü (Kromozom 14): Dendritik hücreler tarafından MHC 

Class II molekülleri aracılığı ile sunulan antijen, T lenfasitler üzerinde bulunan 

T-hücre reseptörleri (TCR) tarafından tanınırlar. T hücre reseptörlerinde gö­

rülen polimorfizm oluşacak immün yanıtın profilini tayin eder. Ülkemizde bu 

konuda yapılmış bir çalışmaya rastlamadık 

Sitokin genleri (Kromozom 5): Astma ve atopide rol oynayan IL-3, IL-4, IL­

S, IL-10 ve IL-13 gibi sitokinler 5. kromozomda bulunan gen kümesi tarafından 

kodlanmaktadır. Bu kromozomda oluşabilecek değişiklikler atopi ve inf­

lamasyondan sorumlu sitokinlerin aşırı yapılmasına neden olabilir. Astmalı 

hastaların periferik kan örneklerinde bu grup sitokinlerin arttığını gös teren ça­

lışmalar vardır [32,33,34,35]. 

Gamma interferon (Kromozom 12): IFNy Th1 lenfasitlerde yapılan ve Th2 

lenfasitleri baskılayan, dolayısıyla atopi ve astmanın ortaya çıkmasını önleyen 

bir sitokindir. IFNy sentezinin azalmasının atopinin ortaya çıkmasında rolü ola­

bileceği öne sürülmektedir. Kalpaklıoğlu F. ve arkadaşları [52] atopik anne­

babası olan çocukların periferik kanlarından elde e ttikleri lenfasitleri invitro or­

tamda uyarmışlar ve bu lenfositlerin IFNy ve TNFa sentez edebilme ye­

teneklerine bakmışlar. Takiplerinde klinik olarak atopi ortaya çıkan çocukların 

lenfasitlerinin IFNy ve TNFa sentez edemediklerini göstermişler ve allerjik ai­

leden gelen çocuklarda bu incelemenin atopi riski için bir gösterge olabileceğini 

vurgulamışlardır. Sin B. ve arkadaşları [53] ise atopik astmalı ve nonatapik 

kontrol grup arasında periferik kan IL-4 ve IFNy düzeyleri açısından bir fark 

bulamamıştır. İnterferonun Th2 lenfasitleri baskılayıp IL-4 ve IgE sentezinde 

azalmaya neden olup olmadığını araştırmak amacıyla Başaran M. ve ar­

kadaşlarının [54] yaptıkları bir çalışmada, astmalı çocuklara dört hafta süre ile 

rekombinan interferona2 tedavisi verilmiş, tedavi öncesi ve sonrası periferik 

kan IL-4, IgE ve Fct:RII/CD23 (Soluble düşük afiniteli IgE reseptörü) dü­

zeylerine bakılmış. Tedavi öncesi ve sonrası her üç parametrede de belirgin bir 

farkın olmadığı gözlenmiştir. 
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Yüksek afiniteli IgE reseptörü (Kromozom ll): Th2 lenfasitlerde yapılan 

IL-4 ve IL-13 gibi sitokinler normalde IgG ve IgM sentez eden B lenfasitleri IgE 

sentezlerneye yönlendirirler. Böylece artmış olan IgE inflamatuar hücre yü­

zeyinde bulunan IgE reseptörlerine (FccR) bağlanır. IgE reseptörlerinin IgE sen­

tezinin regülasyonunda ve aBerjik inflamatuar yanıtın ortaya çıkmasında 

önemli rolleri vardır. Öneş Ü. ve arkadaşları [55] atopik astmalı çocukların se­

rumlarında IgE ve soluble Fcıc:RII/CD23 konsantrasyonlarını kontrol grubuna 

ve nonatapik astmalı çocuklara göre anlamlı yüksek bulmuşlardır . Türktaş İ. 

ve arkadaşları [56] da atopik astmalı çocuklarda serum soluble FccRII/CD23 

düzeylerini kontrol grubuna göre yüksek saptamışlar, üç aylık inhaler steroid 

tedavisi sonrası sCD23 düzeylerinde belirgin düşüş olduğunu görmüşledir. 

Bu çalışmada serum IgE düzeyi ile sCD23 arasında bir ilişki bulunamamıştır . 

Gürbüz E. ve arkadaşları [187] astmalı hastalarda ve parazit enfestasyonu olan 

çocuklarda sCD23 düzeylerini yüksek bulmuşlardır . 

Yukarıda sözü edilen genetik faktörlerin kontrolü altında atopi ve astma or­

taya çıkmaktadır . Astma gelişmesinde bilinen en önemli risk faktörü atopidir. 

Atopik kişilerde astma riski nonatopiklere göre 10-20 kat daha fazladır. Ül­

kemizde de astmalı hastalarda atopi oranını araştıran çok sayıda çalışma ya­

pılmıştır (Tablo I) [57-84] . 

Tablo I' de belirtilen oranlar incelendiğinde sağlıklı çocuklarda yapılan ta­

ramalarda atopi oranı Ankara'da %13.7 ve %20.2 bulunurken [58,59], bu oran 

İzmir'de %46 [75], Trabzon'da %48.2 [84] olarak bulunmuştur. Değişik ne­

denlerle polikliniklere başvuran hastalar arasında atopi oranı Ankara'da %10.6 

[57], Adana'da süt çocuklarında %50 [78] bulunmuştur . Astmalı ve/veya ri­

nitli hastalarda ise atopi oranı Ankara'da %19.1 ile %81 [60-63,124,126], İs­

tanbul'da %29 ile %83 [64-74], İzmir'de %64 ile %88.1 [76,77] arasında değiştiği 

görülmektedir. Bu oran Adana'da %71.7 [79], Diyarbakır'da %53 [80], Elazığ'da 

%36.'7 [81j, Erzurum'da %52.2 [82] ve Isparta'da %57 [83] olarak saptanmıştır . 

Uçgun İ. ve arkadaşları da [85] mesleksel astmada atopinin önemli bir risk fak­

törü olduğunu göstermişlerdir . 

Tüm bu sonuçlar astmalı hastalarda sağlıklı kişilere göre atopinin oldukça 

sık görüldüğünü, dolayısıyla astma gelişimi için atopinin önemli kalıtsal bir 

risk faktörü olduğunu göstermektedir. 
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Tablo 1: Ülkemizde astmalı hastalarda atopi oranını ara~tıran ça lı~ma l ar 

Yıl Bölge Sayı Yaş Grubu Özellik Atopi Oranı Kaynak 
(%) 

1961 Ankara 1096 Çocuk Polk. Hastası 10.6 Özkaragöz K (57) 

1969 " 1163 Çocuk Sağlıklı 20.2 Özkaragöz K (58) 

1976 " 922 Çocuk Sağlıklı 13.7 Dönmez İ. (59) 

1989 " 73 Eri~kin Alleıji Semp. 19.1 Kınıklı G. (60) 

1995 " 891 Eri şkin Astma 51.4 Mungan D. (61) 

1997 " 144 Erişkin Astma/ Rinit 81.0 Mungan D. (62) 

1995 Türkiye 1149 E ri ş kin Astma 42.0 Kalyoncu F. (121) 

1997 Ankara 1560 Erişkin Astma 28.9 Kalyoncu F. (123) 

1998 " 214 E ri ş kin Astma/ Rinit 51.8 Kalp a klıoğlu F. (63) 

1991 İstanbul 1189 Çocuk Astma 66.6 Çokuğraş H. (64) 

1991 " 133 Erişkin Astma 58.0 Yaman M. (65) 

1991 382 Erişkin Astma 49.0 Erkan F. (66) 

1993 " 4464 E ri şk i n Astma / Rinit 29.0 Akkaya E. (67) 

1994 " 1572 Eri şkin Astma 46.5 EreJel M. (68) 

1994 ., 113 Eriş kin Astma 76.0 Öztürk U. (69) 

1995 " 128 Çocuk Astma/ Rinit 76.0 Yılmaz A. (70} 

1995 " 200 Çqcuk / Erşk Astma / Rini t 83.0 Sevim T. (71) 

1995 " 247 Çocuk Astına/Rinit 74.0 Tükenmez F. (72) 

1996 " 85 Eri şkin Astma 80.0 Kadakal F. (73) 

1996 " 72 Erişkin Astma 75.0 Kaşkır N. (74) 

1997 İzmir 277 ıs- 2s Sağlıklı 46.0 SinA. (75) 

1997 " 495 Astma 88.1 SinA. (76) 

1996 " 127 Erişkin Astma / Rinit 64.0 Çımrın A. (77) 

1998 Adana 56 SütÇocuğu Polk. Hastası 50.0 Bingöl G. (78) 

1996 " 106 Eri şkin Astma/Rinit 71.7 Kocabaş A. (79) 

1996 Diyarbakır 60 Erişkin Astma/Rinit 53.0 Işık R. (80) 

1998 Elazığ 335 Erişkin Polk. Hastası 36.7 Aral M. (81) 

1996 Erzurum 90 Erişkin Astma 52.2 Girgiç M. (82) 

1995 Isparta 122 Er i şkin Astma / Rinit 57.0 Akkaya A. (83) 

1998 Trabzon 951 Çocuk Sağlıklı 48.2 Baki A. (84) 
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B) Çevresel Faktörler 

Astma için atopi önemli bir risk faktörü olmakla birlikte her atopik bünyesi 

olan ki~ide astma ortaya çıkmamaktadır. Genotipi astma ile uyumlu olan ki­

~ilerde fenotipin belirlenmesinde, yani astmanın ortaya çıkmasında çevresel 

faktörler de çok önemli rol oynarlar . 

Ortamda bulunan allerjenlerle yoğun olarak kar~ıla~ma, çocukluk çağında 

geçirilen v iral solunum yolu enfeksiyonları, hava kirliliği ve sigara maruziyeti 

ve mesleksel uyarılar gibi çevresel faktörler CD4+ lenfositlerin Th2 yönünde 

farklıla~masını sağlayarak atopi ve astmanın ortaya çıkınasında rol oynarlar. 

Parazit enfestasyonları ise Th2 lenfasit yanıtının olu~ınasına neden olmakla 

birlikte astmada koruyucu rol oynadığı varsayılmaktadır. Son yıllarda yapılan 

çalı ~malar çocukluk çağmda geçirilen tüberküloz, kabakulak gibi en­

feksiyonların IL-12 sentezini arttırarak Thl yönünde farklıla~maya neden ol­

dukları, dolayısıyla atopinin ortaya çıkmasını önledikleri ve atopiye kar~ı ko­

ruyucu rol oynadığmı dü~ünd ürtmektedir. 

a) Atopi ve Astma Riskini Arttıran Çevresel Faktörler 

Allerjenler 

Genetik yatkınlığı olan bebeklerde ya~amın ilk yıllarında allerjenlerle 

yoğun olarak kar~ıla~ma bilinen en önemli çevresel risk faktörüdür. İç or­

tamdan kaynaklanan allerjenler ev tozu akarlan, evde beslenen kedi, köpek gibi 

hayvanlar, hamam böceği ve mantar sporlarıdır. Dı~ ortamda ise en sık bu­

lunan allerjenler polenler ve mantar sporlarıdır. Ülkemizde çevresel allerjen 

maruziyeti ve kar~ıla~ılan allerjen türlerini ara~tıran çok sayıda çalı~ma ya­

pılmı~tır. 

Ya~adığırnız ortamda hangi allerjenlerin yoğun olarak bulunduğunu sap­

tamak amacıyla ev tozu örneklerinde akar, atmosfer havasında polen ve mantar 

sporlarının konsantrasyonunu ara~tıran çalı~malar vardır. Türkiye'de ev toz­

larında akarların varlığı yirmi yıl önce Gürbüz L. ve arkada~ları [86,87] ta­

rafından gösterilmi~tir. Daha sonraki yıllarda yapılan çalı~malarda astmalı 

hastaların ev tozlarında deği~ik oranlarda akarların varlığı saptanmı~tır 

(Tablo-II). 
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Tablo Il: Ülkemizde ev toz l a rınd a akar yoğunluğunu ara~tıran ça lı~ma lar 

Yıl Bölge Toz örneği Akar saptanan 
alınan ev sayısı evlerin oranı (%) Kaynak 

1981 Ankara 41 48.7 Mısırlıgil Z. (88) 

1993 Ankara 64 39.0 Acıcan T. (89) 

1993 Ankara 164 29 .0 Acıcan T. (90) 

1997 Deği&ik Bölgeler 133 24.0 Kalpaklıoğlu F. (91) 

1998 Ankara 95 19.0 Kalyoncu F. (92) 

1988 Antalya 40 85.0 Bağcı H. (93) 

1990 istanbul Akar saptanm ı~ Bensel S. (94) 

Bölgeler göz önüne alınarak tabloda belirtilen rakamlar incelenirse ev toz­

larında akar yoğunluğunun sahil bölgelerinde daha yüksek (Karadeniz'de %46 

[91], Antalya'da %85 [93]), İç Anadolu'da daha dü~ük olduğu [88-92], Güney 

Doğu Anadolu 'da [91] hemen hiç görülmediği dikkati çekmektedir. 

Ülkemizde atmosfer havasında polen konsantrasyonunu ve cinsini ara~tıran 

Özkaragöz K. ve arkada~ları [96] tarafından Ankara'da gerçekle~tirilmi~ olan 

bir çalı~mada allerj ik özelliği olan bitkilerd en grass grubundan Cynodon dac t­

ylon, weed grubundan Artemisia, ağaçlardan Populus en sık rastlanan bitkiler 

olarak bildirilmi~, bu bitkilerin atmosferde polenlerinin bulunduğu aylar be­

lirtilmi~tir . İnceoğlu Ö. ve arkada~ları [97] Ankara havasında polen kon­

santrasyonunu ara~tırdıkları çalı~mada en sık rastlanan pelenin ağaç polenleri 

olduğunu ve Mart-Mayıs aylarında pik yaptığını, ikinci sırada ot polenlerinin 

bulunduğunu ve Haziran-Ağustos aylarında pik yaptığını gösternü~lerdir. 

Ankara' da 1995' de gerçekle~ ti rilen son iki çalı~mada Beytepe kampüsü at­

mosferinde ağaç taksonlarından Betula, Cupraseceae/Toxaceae, Soph ora, Qu­

ercus, Pinus, Populus ve Salix toplam pelenierin %92.9 nu olu~tururken, ot po­

lenlerinden Poaceae, Artemisia, Plantago, Apiaceae, Carex ve Rumex polenleri 

en önemli grubu olu~turmu~lardır [98,99] . Diğer bölgelerin polen takvimleri ile 

ilgili çalı~malar azdır. İstanbul, İzmir, Bursa, Antalya, Samsun, Isparta, Er­

zurum'da da polen haritalarını gösteren çalı~malar yapılmı~tır [100-106]. Çe­

~itli iklim özellikleri nedeniyle zengin bir bitki örtüsünesahip olan ülkemiz için 
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tüm il ve ilçeleri, kent içi ve dışı alanları kapsayan polen çalışmaları ve polen 

haritalarına ihtiyaç olduğu çok açıktır. 

Mantar sporları ile ilgili olarak az sayıda çalışma mevcuttur. Ankara'da at­

mosfer havasındaki allerjenik mantar sporları, bunların hem semtlere, hem de 

sabah-akşam ve mevsimlere göre dağılımları incelenmiştir. Akşam saatlerinde 

Penicillium, Mycelia sterilia gibi küf mantarlarının, sabah saatlerinde ise Cla­

doporium, Altemeria, Aspergillus ve Monilia'nın Ankara havasında florayı 

oluşturduğu, bu mantarlardan Aspergillus ve Penicillium'un kışın ve ilk­

baharda, Altemeria'nın sonbaharda sık görüldüğü bildirilmiştir [107-110]. 

Samsun'un Çarşamba ilçesinde [lll], İzmir [112] ve Isparta 'da [113] havanın 

fungal florasını araştıran çalışmalarda da Cladoporium, Altemeria ve Pe­

nicillium en sık rastlanan mantar sporları olarak saptanmıştır. 

Bu bulgular ülkemizde de ev içerisinde yoğun olarak karşılaşılan ae­

roallerjenlerin akarlar, dış ortamda ise polenler ve mantar sporları olduğunu 

göstermektedir. Yukarıda belirtilen çevresel allerjenlerle karşılaşma sonucu 

toplumumuzda en sık duyarlanmaya neden olan allerjenleri araştıran çok sa­

yıda çalışma yapılmıştır. Astmalı hastalarda cilt tes tleri, ya da spesifik IgE dü­

zeyleri bakılarak hastaların en sık duyarlandığı allerjenleri saptayan çalışmalar 

Tablo-III de özetlenmiştir [61-69,71,77,80,83,114-140]. 

En sık duyarlanmaya yol açan antijenlerin değerlendirildiği çalışmalarda 

astmalı hastalarda ev tozu akarlarına duyarlanmanın fazla olduğu dikkati çek­

mektedir. Tablo III te özetlenen çalışmaların hemen tamamında akar du­

yarlılığı ilk sırada yer almaktadır. Ev tozu akarlarına olan duyarlılık oranları iç 

kesimler ile sahil bölgeleri arasında farklılıklar göstermektedir. Nem oranının 

düşük, kara ikliminin hüküm sürdüğü iç bölgelerden Ankara'da akar du­

yarlılığı %19 ile %68 arasmda değişmekle birlikte çalışmaların çoğunda %50 

civarında bulunmuştur [61-63,114-123] . Bu oranlarm Isparta'da %45 [83], Di­

yarbakır'da %28.1 [80], Sivas'ta %28.8 [135] olduğu görülmüştür. Nem ora­

nının yüksek olduğu deniz kenarındaki şehirlere bal<ıldığında; İstanbul'da ast­

malı hastalarda akar duyalılığının %64 ile %97.8 arasında değiştiği, 

çalışmaların çoğunda bu oranın %75'in üzerinde olduğu görülmektedir 

[64,69,71,128-131] . Diğer sahil şehirlerinden Trabzon'da %94 [139], İzmir'de 

%68, %77.8, %96 [77,133,134] dır . 
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Tablo III: Ülkemizde atopik astmalı hastaların en sık duyarlandığı allerjenler 

Yıl Bölge Hasta Yaş Grubu En sık görülen allerjen Kaynak 

Sayısı pozitifliği (% ) 

1967 Ankara 130 Çocuk Ev tozu: 66.0 Özkaragöz K. (114) 

Polen: 53.0 

Mantar: 46.9 

1981 215 Erişkin En sık ev tozu Gürbüz L. (115) 

1991 72 Er i şkin Akar: 68.0 Sevgi E. (116) 

Çim poleni: 54.0 

Ağaç poleni: 41.0 

1992 222 Erişkin Akar: 55.9 __;ürbüz L. (117) 

Ot:43.7 

Mantar: 37.8 

1993 82 Erişkin Akar: 65.0 Acıcan T. (118) 

1996 388 Erişkin Akar: 49.0 Acıcan T. (119) 

1997 115 Erişkin Akar: 41.7 Kalpaklıoğlu F. (120) 

Polen: 35.0 

Hamam Böceği: 23.5 

1995 Türkiye 1149 Erişkin Akar: 30.8 

Polen: 17.9 

Hamaın Böceği: 11.3 Kalyoncu F. (121) 

1997 Ankara 1560 Erişkin Akar: 26.7 Kalyoncu F. (123) 

Polen:11.9 

Mantar: 4.2 

1997 891 Erişkin Polen: 42.7 Mungan D. (61) 

Akar: 41.0 

Ev hayvanları: 18.5 

1997 118 Erişkin Akar: 48.0 Mungan D. (62) 

Hamam Böceği: 37.5 

Mantar: 22 

1998 214 Erişkin Polen: 39.0 Kalpaklıoğlu F. (63) 

Akar: 19.0 

Hamam Böceği: 14.0 

1969 İstanbul 3009 Ev tozu: 14.8 Tekiii N. (124) 

1986 18 Akar: 83.0 Polufı:!iin A. (125) 
1987 1114 Erişkin En sık akar Çarnsan G. (126) 

1995 132 Erişkin Akar:97.8 Akkaya E. (127) 

Hamam Böceği: 36.8 
1995 200 Erişkin En sık akar Erdenen F. (128) 

1996 609 Erişkin Akar: 89.0 Erka~F. (1_29) 
1997 126 Erişkin Akar: 64.0 TorM. (130) 

Hamam Böceği. 35.7 
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Yıl 

1998 

1991 

1994 

1995 

1989 

1994 

1996 

1997 

1990 

1997 

1998 

1996 

1997 

Bölge 

İzmir 

Sivas 

Bursa 

Hasta 
Sayısı 

161 

1189 

200 

113 

140 

130 

127 

lll 

92 

Bursa 112 

Trabzon 198 

Diyarbakır 60 

Isparta 122 

.. 

Tablo lll'ün devamı 

Yaş Grubu En sık görülen allerjen Kaynak 
pozitifliği (% ) 

Çocuk Akar: 73.3 Öneş Ü. (131) 

Polen: 50.9 

Çocuk 

Eri şkin 

Erişkin 

Çocuk 

Çocuk 

Erişkin 

Eri ~ kin 

Çocuk 

Eri ~ kin 

Çocuk 

Eri ~ kin 

Erişkin 

Mantar: 23.0 

Akar: 65.5 

Ev hayvanı: 14.8 

Akar: 79.5 

Akar: 88.3 

Polen 18.6 

Polen: 87.1 

Ev tozu: 77.8 

Mantar: 75.0 

Akar: 96.0 

Polen: 53.8 

Mantar: 36.4 

Akar: 68.0 

Akar: 28.8 

Akar: 72.8 

Kümes Hayvanı: 47.8 

Polen: 38.0 

Akar: 54.9 

Akar: 94.0 

Ot: 32.0 

Polen: 78.1 

Akar: 28.1 

Mantar: 12.5 

Akar: 45.0 

Polen:43.4 

Çokuğra ~ H. (64) 

Öztürk U. (69) 

Sevim T. (71) 

Tanaç R. (133) 

Atabey İ. (1 34) 

Çımrın A. (77) 

Seyfikli Z. (135) 

Sapan N. (137) 

Yüksel E.G. (138) 

Baki A. (139) 

I ~ ık R. (80) 

Akkaya A. (83) 

Ev tozu akarlarına duyarlılık oranları bölgelere göre incelenecek olursa ev 

tozlarında akar yoğunluğunu ara~tıran çalı~malar ile uyumlu olduğu gö­

rülmektedir. Ev tozunda akar yoğunluğunun yüksek olduğu sahil bölgelerinde 

akar duyarlılığı da yüksek bulunurken, akar yoğunluğunun dü~ük olduğu iç 

bölgelerde ise dü~ük bulunmaktadır. Ev tozlarında hemen hiç akar sap­

tanamayan Güney Doğu Anadolu bölgesinde akar duyarlılığı da ülkemizin en 

dü~ük oranlarında (%28.1) saptanmaktadır [80]. 

Ülkemizde duyarlanmanın ikinci sıklıkta görüldüğü allerjen grubu po­

lenlerdir. Hastanın ya~adığı bölgedeki bitki örtüsüne göre duyarlandığı po-
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lenler de farklılık göstermektedir. Örneğin; Parietaria türü bitkilerin sık bu­

lunduğu Ege bölgesinde polen duyarlılığı olan hastaların %42.4'de parietaria 

duyarlılığı saptanmıştır [141]. Ayçiçeği poleni ile yakın teması olan astmalı 

hastalarda bu allerjene karşı duyarlanma yüksek bulunmuştur [132] . 

Ülkemizde yaygın olduğu bilinen çavdar bitkisine karşı duyarlanma %29.4 

olarak gösterilmiştir [122] . Duyarlanmanın daha az görüldüğü diğer bir al­

lerjen türü de ev içi ve dış ortamdan kaynaklanan mantar sporlarıdır. Bun­

lardan Aspergillus, Tricophyton, Mucor, Penicillium ve Candida duyarlılığı en 
sık görülenleridir [117,136,142] . 

Son yıllarda yapılan araştırmalar hamam böceği duyarlılığının da oldukça 
yüksek oranlarda olduğunu gös termektedir [62,63,65,120,121,127,130]. Özellikle 

akar duyarlanması olan hastalarda hamam böceği duyarlılığı daha yüksek 
oranlarda görülmektedir. Perennial semptomları olan ve tedaviye dirençli ol­

gularda hamam böceği antijenleriyle tanısal testierin yapılması önerilmektedir. 

Az sayıda yapılan çalışmalarda risk grubu kişilerde (ameliyathane per­
soneli) lateks duyarlılığı %5.3 ile %57, atopik hastalarda ise %10 ile %21.5 ara­

sında değiştiği saptanmıştır [143-146] . 

Viral Solunum Yolu Enfeksiyonları 

Çocukluk çağında geçirilen viral solunum yolu enfeksiyonlarının bebeğin 

allerjenlere karşı duyarlanmasını kolaylaştırdığı, dolayısıyla as tma ge­

lişmesinde bir risk faktörü olabileceği öne sürülmektedir. Ülkemizde bu ko­

nuyu araştıran çalışma sayısı çok azdır. Karadağ B. ve arkadaşları (147] be­
beklikte geçirilen bronşiolit ile rekürren wheezing arasında bir ilişki 

gösterememişlerdir . 

Sigara ve Hava Kirliliği 

Evlerinde sigara içilen çocuklarm idradarmda kotinin düzeyleri anlamlı de­

recede yüksek bulunmuş ve sigara balkoncia bile içiise sigara içilen evlerde ço­

cukların yoğun olarak sigara dumanma maruz kaldıkları gösterilmiştir [148] . 

Serum kotinin düzeyleri incelenerek anne babanın her ikisininde sigara içtiği 

evlerde çocuklarm sigara dumanma maruz kalmalarının daha belirgin olduğu 

saptanmış tır (149]. Evlerinde sigara içilen çocuklarm solunum fonksiyon pa­

rametrelerinin (% FEF25-75) içilmeyenlere göre daha düşük [150,151], reaktif 

hava yolu bulgularının daha yüksek olduğu [152] bulunmuştur. Pasif sigara 
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maruziyeti olan çocukların serum IgE düzeylerinin kontrol grubuna göre farklı 

olmadığı, ancak eozinofil sayısının daha yüksek bulunduğu belirtilmektedir 

[153,154] . Baran ve arkadaşları da [41] 101 yeni doğan bebeğin %12.8 de kord 

kanında IgE'yi yüksek bulmuşlar, kord kanı IgE düzeyi ile anne ve babanın si­

gara içmesi, doğum ayı ve annede allerji öyküsü arasında pozitif bir ilişki sap­

tamışlardır. Bu bulgu intrauterin dönemde bile sigaraya maruz kalınmasının 

fetusta atopi ve astma yönünde risk oluşturduğunu göstermektedir. Diğer ça­

lışmalarda ise erişkin hastalarda sigara içenlerin serumlarında IgE düzeyleri 

yüksek bulunmuştur [155,156] . 

Hava kirliliğini araştıran çalışmalardan Bursa'da yapılanda hava kirliliği 

olan bölgeler ile havanın temiz olduğu bölgelerde yaşayan çocuklar arasında 

astma prevalansı açısından bir fark bulunamamış tır [157]. İzmit'te ise reaktif 

hava yolu hastalığı oranı hava kirliliğinin yoğun olduğu bölgelerde yaşayan 

çocuklarda anlamlı derecede yüksek bulunmuştur [152]. 

Ev içi ortamının özelliklerini inceleyen çalışmalarda evde soba kullanılması 

ve evin rutubetli olması ile as tma görülme sıklığı arasında bir ilişki sap­

tanmıştır [158-160]. 

Tüm bu bulgular sigara ve h ava kirliliğinin astmanın gelişmesinde bir risk 

faktörü olabileceği görüşünü desteklemektedir. 

Mesleksel Faktörler 

Erişkinlerde diğer bir çevresel risk faktörü de iş yeri ortamı havasında bu­

lunan bazı biyolojik ve kimyasal duyarlayıcılardır. Odun tozuna maruz kalan 

kişilerde, kuaförler6e, oto ve mobilya boyacılarında, deterjan sanayinde ça­

lışanlarda ve kaynakçılarda astmanın daha sık görülmesi mesleksel faktörlerin 

astma patogenezinde önemli olabileceğini göstermektedir [85,161-164] . 

b) Atopi ve Astma Riskini Azaltan Çevresel Faktörler 

Yukarıda anlatılan atopi ve astmanın ortaya çıkmasında rol oynayan çev­

resel risk faktörlerinin yanısıra atopinin oluşmasını önleyen bazı çevresel fak­

törlerin varlığı da kabul edilmektedir. Bunlar; çocukluk çağında geçirilen en ­

feksiyonlar ve parazit enfestasyonlarıdır . 

Çocukluk Çağı Enfeksiyonları 

Bebeklikte geçirilen tüberküloz, kabakulak gibi enfeksiyonların lenfasitlerde 
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Th1 yönünde farklılaflmaya neden olup Th2 cevabı baskıladığı, böylece atopi 

ve astmanın ortaya çıkmasını önlediği varsayılmaktadır. Bu konuda yapılan 

çalıfimalardan ilkinde Barlan 1. ve arkadafilan PPD si negatif olan atopik ço­

cuklarda BCG afiısı öncesi ve sonrasında periferik kan mononükleer hücrelerini 

PPD ve Dermatofagoides pll ile uyararak IgE sentezine bakmıfilar. Bir Th1 uya­

ranı olan BCG afiısmdan sonra periferik kan mononükleer hücrelerinin hem 

PPD, hem de Der pll ile uyarılmasından sonra IgE sentezinde azalma ol­

duğunu göstermifiler, bunu da BCG'nin Th2'yi baskılamasma bağlamıfilardır. 

Bu bulgu tüberküloz enfeksiyonunun atopi geliflmesine karfiı koruyucu ol­

duğu görüfiünü desteklemektedir [165]. PPD( +) ve PPD(-) olan çocuklar ara­

smda atopi prevalansı açısından bir fark bulunamaması [166] ve tüberkülozlu 

erifikin hastalar ile tüberkülozu olmayanlar arasmda serum IgE düzeylerinin 

farklı olmaması [167] ise bu görÜfie karşı bulgulardır . 

Parazit Enfestasyonları 

Parazit enfestasyonlarmm Th2 yanıtını arttırmasına karşın astmadan ko­

ruduğu varsayılmaktadır . Paradoks gibi görünen bu teori iki şekilde açık­

lanmaktadır; Parazit enfestasyonlan poliklonal IgE artıfiına neden olmakta, bu 

da spesifik IgE yanıtının ortaya çıkmasını önlemektedir, ya da seyrek geçirilen 

parazit enfestasyonları IgE sentezini artırınakla birlikte sık geçirilen en­

festasyonlar IgE sentezini baskılamaktadır. Ülkemizde de parazitlerin ast­

madaki rolünü arafltıran çalıflmalar yapılmıfitır. Memik F. ve arkadafilan pa­

razit enfestasyonunun çok sık görüldüğü Doğu Anadolu bölgesinde astma 

prevalansmm oldukça düfiük olmasını parazit enfestasyonlarmın astmaya 

neden olmadığı şeklinde yorumlamıfilardır [168] . Helicobacter Pylori ile en­

fekte olan ve olmayanlar arasmda serum IgE ve astma açısından bir fark bu­

lunamamıştır [169] . Kayhan B. ve arkadaşları ise astmalı hastalarda intestinal 

parazit insidansmı, özellikle Ascaris lumbricoides enfestasyonlarmı kontrol 

grubuna göre yüksek bulmufilar ve parazit enfestasyonlarınm astmanın ortaya 

çıkmasmda rolü olabileceğini öne sürmüşlerdir [170]. 

Nedeni açıklanamamakla birlikte FMF'li hastalarda astmanın hemen hiç gö­

rülmediği bildirilmiştir [171]. 
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III- EFFEKTÖR HÜCRELER (EOZİNOFİL, MAST HÜCRESİ) VE 

MEDİA TÖRLERİ 

Yukarıda ayrıntılı olarak anlatılan genetik ve çevresel risk faktörlerinin e t­

kisi altında astmalı hastaların bronş mukozasında CD4+ lenfasitler Th2 yö­

nünde farklılaşırlar. Mast hücresi ve Th2 kaynaklı IL-5, IL-3 ve GMCSF eo­

zinofillerin diferansiasyonu, proliferasyonu ve kemotaksisini arttırarak 

eozinofilik inflamasyona neden olurlar. Bronş mukozasında inflamasyonun 

oluşabilmesi için öncelikle inflamatuar hücrelerin bronş kapiller endotelinde 

tutulması, mukozaya geçmesi ve aktive olması gerekmektedir. Tüm bu olaylar 

adezyon molekülle ri aracılığı ile gerçekleşir. Astmalı hastaların bronş mukoza 

biyopsilerinde adezyon m olekülü ekspresyonunun arttığı, endotelden dökülen 

soluble adezyon moleküllerin serumda saptanabildiği bilinmektedir. Astmada 

adezyon moleküllerinin rolüııü araştırmak için yapılan çalışmalarda serum so­

luble intersellüler adezyon m olekülü-1 (siCAM-1)'in kontrol grubuna göre yük­

sek olduğu, inhaler steroid ted avisinden sonra düştüğü gösterilmiştir [172] . 

Diğer bir çalışmada astmalı hastalarda siCAM-ı normal bulunurken , sE­

selektin düzeyinin arttığı bildirilmiştir [ı73] . siCAM-ı ve sE-selektin dü­

zeyinin kontrol gruplarına göre farklı olmadığını gösteren çalışmalar da vardır 

[ı74,ı75] . Soluble vasküler hücre adezyon molekülü (sVCAM) düzeyinin ast­

malı hastalarda yüksek olmamakla birlikte sVCAM düzeyi ile astmanın ağırlığı 

arasında bir ilişkinin olduğu gösterilmiştir [ı76]. 

Adezyon molekülleri aracılığı ile bronş mukozasına başta eozinofiller 

olmak üzere değişik inflamatuar hücreler birikir ve aktive olurlar [177-ı8ı] . 

Astmada eozinofillerin rolleri oldukça iyi bilinmekle birlikte nötrofillerin rolü 

net değildir. Nötrofil aktivasyonu ve kemotaksisinin arttığını gösteren yayınlar 

vardır [ı82], ancak kemotaksisin kontrol gruplarından farklı olmadığı da gös­

terilmiştir [ı83] . Oluşan hava yolu inflamasyonun bir göstergesi olabileceği 

düşünülerek serumda bazı biyokimyasal belirteçler bakılmış, bunların astma 

için spesifik olamayacağı belirtilmiştir [ı84-ı86] . 

Bronş mukozasında oluşan inflamasyonda Th2 lenfositler inflamasyonu 

yönlendiren orkestra şefleridir, mast hücresi ve eozinofiller ise effektör hüc­

relerdir (Şekil III). 
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Şekil III: Hava yolu inflamasyonunda effektör hücreler 

Eozinofıl 

ECP 
MBP 
Oksidanlar 
Nitrik Oksiı 
Lökotrienler 

o 0 
0 ° Büyüme faktör 

o o. 
1~3 0° 0 o 

7 
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. ·: ~ ~·=========~~ 
Ması ı Histarnin 

Hücresi / Triptaz 
1 Lökotrienler 

"-.... lgE / Prostaglandinler 

Th2 Lenfasıt IlA~~. / 
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B Lenfasit 

YAPISAL DE(;fŞİKLiKLER 
Subepitelyal fibrozis 
Düz kas hipenrofisi 
Goblet hücre hiperplazisi 
Revaskülaıizasyon 

Epitel yıkımı 

AKUT iNFLAMA TUAR 
ATAKLAR 

Bronkospazm 
Vazodilatasyoıı 

Permeabilite artışı 
Ödem 
Müküs sekresyonu 

Th2 lenfosit kaynaklı sitokinlerden IL-4 ve IL-13 B-lenfositlerde IgE sentezini 

sağlarlar. IL-3 ve SCF (Stern Cell Faktör) aracılığı ile mukozada prolifere olup 

matürasyon larını tamamlayan mast hücreleri IgE aracılığı ile, ya da diğer bazı 

nonimmünolojik mekanizmalar ile degranüle olurlar. Böylece mast hüc­

relerinde daha önce sentezlenip depolanan histamin, triptaz gibi mediatörler 

açığa çıkarken, lökotrienler ve prostaglandinler gibi yeni mediatör sentezleri de 

olur . Mast hücre kaynaklı bu mediatörler bronş düz kasında kasılma, müküs 

sekresyonu, vazodilatasyon ve ödem oluşturarak astmadaki akut inflamatuar 

atakların ortaya çıkmasına neden olurlar. 

Th2 lenfosit ve mast hücre kaynaklı IL-S, IL-13 ve GMCSF gibi sitokinler ise 

kemik iliğinde eozinofillerin diferansiasyonunu, sistemik dolaşıma geç­

melerini, bronş mukozasına göçlerini ve aktivasyonlarını sağlayarak kronik eo­

zinofilik inflamasyonun ortaya çıkmasına neden olurlar. Aktive olmuş eo­

zinofillerde ECP (Eozinofil Katyonik Protein), MBP (Major Basic Protein), 

oksidanlar, n itrik oksit, lökotrienler ve büyüme faktörleri gibi çok değişik 

enzim ve mediatörler yapılır. Bunlar bronş mukozasında görülen epitel yıkımı, 
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düz kas hipertrofisi, goblet hücre hiperplazisi ve subepitelyal fibrozis ile ka­

rakterize kalıcı yapısal değişikliklerden sorumludur. 

Astmada hava yolu inflamasyonunun monitorizasyonu amacıyla yukarıda 

sözü edilen eozinofil ve mast hücre kaynaklı mediatörlerin serum düzeylerini 

inceleyen çok sayıda araştırma yapılmıştır. Bunlardan en sık çalışılanı eo­

zinofilik inflamasyonun ve eozinofil aktivasyonunun bir göstergesi olan ECP 

dir. Astmalı hastalarda balgam ve serumda ECP düzeyleri kontrol gruplarına 

göre yüksek bulunmuştur [188-200]. Bir çok çalışmada periferik kan eozinofil 

sayısı ile serum ECP düzeyleri arasında bir korelasyonun olduğu gösterilmiştir 

[188-190] . İnhaler steroid tedavisinin serum ECP düzeylerinde düşüşe neden 

olduğu [188,191], antiinflamatuar özelliği olmayan salmeterol gibi bron­

kodilatör ilaçların ise solunum fonksiyon parametrelerini düzeltmesine karşın 

serum ECP düzeyine etkisi olmadığı saptanmıştır [192]. Çocuklarda astma ile 

kronik bronşit ayıncı tanısında serum ECP düzeyinin yardımcı olabileceğini 

[193], anca..l( erişkiı< hastalarda ne serum, ne de balgam ECP düzeylerinin astma 

ve KOAH ayıncı tanısında önemli olmadığını gösteren çalışmalar vardır 

[194,195]. İnflamasyonun daha yoğun olduğu orta-ağır astmalı hastalarda ha­

fiflere göre serum ECP düzeyi daha yüksek bulunmuştur [196,197]. Egzersizle 

astma semptomu ortaya çıkan hastalarda serum ECP düzeyinin daha yüksek 

olduğu, ancak bunun egzersiz astmasını önceden saptayabilen bir kriter ola­

mayacağı belirtilmiştir [198]. 

İnflamatuar hücrelerden açığa çıkan ve doku yıkıınına neden olan diğer bir 

mediatör oksijen radikalleridir. Astmada kronik inflamasyon nedeniyle ya­

pımının artması, ya da antiaksidan savunma mekanizmalarında oluşan bo­

zukluklar sonucu serbest oksijen radikalleri artar. Bunlar bronş epiteli için po­

tent toksik maddelerdir, epitel yıkımı, permeabilite artışı ve ödeme neden 

olurlar. Astmalı hastaların serumunda lipid peroksidasyon ürünleri kontrol 

gruplarına göre yüksek bulunurken [201], antiaksidan vitaminler ve superoksid 

dizmutaz, katalaz, glutatyon peroksidaz gibi antiaksidan enzimierin düzeyleri 

ise belirgin düşük bulunmuştur [201,202,203] . İnflamatuar hücrelerde nitrik 

oksit sentaz enzimi aracılığı ile yapılan nitrik oksit (NO)'de mukozada oluşan 

bir çok yapısal değişikliklerden sorumludur. Astmalı hastalarda bron­

koalveoler lavajda ve idrarda nitrit ve nitrat gibi NO metabolitlerinin arttığı 
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gösterilmi~tir [204,205]. Bron~ mukozasında yapımı artan NO ekspirasyon ha­

vası ile atılır. Astmalı hastalarda özellikle akut ataklarda ekspirasyon ha­

vasında NO düzeylerinin arttığı, antiinflamatuar tedavi ile belirgin dü~ü~ ol­

duğunun gösterilmesi ekspirasyon havasında NO ölçümlerinin hava yolu 

inflamasyonunun izlenmesinde önemli bir kriter olabileceğini göstermektedir 

[206,207]. 

Son yıllarda astma patogenezinde önemli rollerinin olduğu kanıtlanan diğer 

bir grup mediatör lökotrienlerdir. Eozinofiller ba~ta olmak üzere deği~ik inf­

lamatuar hücrelerde 5-lipoksijenaz enzimi aracılığı ile ara~idonik asitten sentez 

edilirler. Bunlardan sisteinil lökotrienler (LTC4, D4, E4) bron~ düz kas ka­

sılması, vazodilatasyon, ödem ve eozinofilik inflamasyondan sorumludur. Ül­

kemizde astmada lökotrienlerin rolünü ara~tıran ilk çalı~ma Bayındır Ü. ve ar­

kada~ları tarafından yapılmı~, astmalı hastalarda bronkoalveoler lavaj ve 

serumda ara~idonik asit düzeyleri kontrol grubuna göre dü~ük bulunmu~, bu 

da astmalılarda ara~idonik asit metabolizmasının hızlanmı~ olmasına bağ­

lanmı~tır [208]. Astmalı çocuklarda plazma LTB4, C4, D4, E4 düzeylerinin 

yüksek olduğu, atak sırasında ise bunların daha da yükseldiği, üç aylık inhaler 

nedokromil tedavisinden sonra ise plazma lökotrien değerlerinin dü~tüğü göz­

lenmi~tir [209,210]. İn vitro yapılan çalı~malarda astmalı çocukların periferik 

kan lökositleri allerjen, ya da PAF ile uyarılmı~ ve bunların kontrollere göre 

daha fazla miktarda lökotrien sentez ettikleri gözlenmi~, üç aylık inhaler ne­

dokromil tedavisinden sonra lökositlerde lökotrien sentezinin azaldığı sap­

tanmı~tır [211-213]. Her ne kadar yukarıda sözü edilen lipid mediatörlerin sen­

tezlerinde bir rolleri olmasa da astmalı hastalarda periferik kan lipid profilini 

ara~tıran çalı~malar da yapılmı~tır [214-217] . 

Akut astma ataklarında mast hücre kaynaklı mediatörler önemlidir. Ki~inin 

duyarlı olduğu antijen ile kar~ıla~ması ve viral enfeksiyonlar gibi tetik çekici 

faktörlerin mast hücrelerinden histarnin salınımını arttırdığı saptanmı~tır 

[218,219,272]. 

Astmalı hastalarda saptanan histolojik bulgular; subepitelyal fibrozis, bron~ 

düz kas hipertrofisi, goblet hücre hiperplazisi ile karakterize kalıcı yapısal de­

ği~ikliklerdir. Olu~an bu deği~ikliklerden inflamatuar hücrelerden salınan bü­

yüme faktörleri sorumludur. Bu konuda yapılan iki çalı~mada astmalı has-
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taların balgam ve seromunda transforming growth factor beta-1 (TGF-bl) ve 

triptaz düzeyleri kontrol grubuna göre farklı bulunmamıştır [194,220], ancak 

serum ve balgam TGF-b1 düzeyi ile bronş hiperreaktivitesi arasında bir ko­

relasyonun varlığı gösterilmiştir [220] . 

IV- TETİK ÇEKEN FAKTÖRLER 

Genetik ve çevresel risk faktörlerinin etkisi ile oluşan Th2 yönündeki fark­

lılaşmanın hava yolu inflamasyonunu başlattığı kabul edilmektedir. Th2 len­

fosi tlerin kontrolü altında bronş mukozasına eozinofillerin birikmesi ile kronik 

hava yolu inflamasyonu yerleşir. Kronik inflamasyon ve buna bağlı oluşan ya­

pısal değişiklikler hava yolu duyarlılığının artmasına neden olur (Şekil IV). 

Şekil IV: Hastalığın seyri ve tetik çeken faktörler 

Risk Hastahltın 
Faktörleri=:::::::- Başlaması 

Genetik Yatkınlık 

~ Th2 yönünde 

~ farklılaşma 

Çevresel Faktörler 

Duyarlılığı artmış olan ha va yolları dışarıdan gelecek spesifik ve nons­

pesifik uyarılar ile kolayca daralır ve mukozacia aku t inflamatuar değişiklikler 
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oluşur. Akut inflamatuar ataklardan özellikle mast hücre kaynaklı mediatörler 

sorumludur. İşte, akut inflamatuar ataklara neden olan bu spesifik ve nons­

pesifik uyanlara "tetik çeken faktörler" denir. Bunlar aşağıda özetlenmiştir. 

Allerjenler: Astmalı ve allerjik rinitli hastalarda kişinin duyarlı olduğu al­

lerjenle karşılaşması semptomların artmasına neden olur. Polen duyarlılığı 

olan hastalarda polen mevsiminde semptomların ve cilt testi pozitifliğinin art­

tığını gösteren çalışmalar vardır [221,222] . İzmir'de atmosfer havası küf yo­

ğunluğunun arttığı aylarda astmalı hastaların hastane başvurularının da art­

tığı saptanmıştır [112] . 

Solunum yolu enfeksiyonları: Astmalı hastalarda semptomlardaki akut ar­

tışların en önemli nedenlerinden birisi solunum yollarının viral en­

feksiyonlarıdır. Nursoy MA ve arkadaşlarının [223] yaptıkları çalışmada akut 

astma atağı ile başvuran 17 çocuk hastanın %35.2 sinde nazofarengeal yıkama 

sıvısında Respiratuar Sinsityal Virus, İnfluenza veya Adenovirus antijenleri po­

zitif bulunmuştur . 

Akut ataklarda viral enfeksiyonların etkisi iyi bilinmekle birlikte bakteriyel 

enfeksiyonların rolü tartışmalıdır. Astmalı hastalarda boğaz bakteriyel flo­

rasını inceleyen araştırmalarda kontrol grubuna göre Beta Hemolitik Strep­

tokok ve Hemofilus İnfluenza kolonizasyonu daha yüksek oranlarda bu­

lunmuş, ancak bunun klinik önemi olup olmadığı yorumlanamamıştır [224-

226]. Son yıllarda Chlamydia Pneumonia enfeksiyonunun akut astma atağına 

neden olabileceğini gös teren yayınlar vardır . Bu konuda yapılan iki çalışmada 

aku t astma atağı ile başvuran çocuklarda serum C. Pneumonia antikorları ve 

boğaz sürüntü örnekleri incelenmiş, Chlamydia enfeksiyonu kontrol grubuna 

göre anlamlı yüksek bulunmuş ve Chlamydia enfeksiyonlarının akut astma 

atağına neden olabileceği vurgulanmıştır [227,228]. Astmadaki rolü tartışılan 

diğer bir enfeksiyon grubu sinüzitlerdir. Astmalı hastalarda sinüzitİn astması 

olmayanlara göre daha sık görüldüğü, bunun astmanın kontrolünü güç­

leştirdiği, sinüziti tedavi edilen hastalarda astmanın tedaviye daha iyi yanıt 

verdiğini gösteren çalışmalar vardır [229-232] . 

Astmalı hastalarda IgA ve IgG alt gruplarında eksiklikler olabileceği, an­

tikorlardaki bu eksiklikler nedeniyle allerjenlerin ortamdan uzaklaştırılama­

ması son ucu allerjik inflamasyonun oluşabileceği varsayılmaktadır, ancak bu 
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hipotez günümüzde kanıtlanmamı~tır. Ayrıca, antikorlarda saptanan bu ek­

sikliklerin astmalı hastalarda solunum yolu enfeksiyonlarının sık gö­

rülmesinden sorumlu olduğu kabul edilmektedir. Ülkemizde yapılan ça­

lı~malarda da bazı astmalı hastalarda serum IgA2, IgG1, IgG3 ve balgam IgA 

düzeyleri kontrol gruplarına göre dü~ük bulunmu~tur [233-236]. 

ilaçlar: Astma atağına neden olabilen ilaçların ba~ında beta blokörler ve 

nonsteroid antiinflamatuarlar gelmektedir. Anjiotensin konverting enzim in­

hibitörlerinin öksürüğe neden olmakla birlikte astma atağına yol açıp aç­

madıkları kesin bilinmemektedir. Ülkemizde yapılan çalı~malarda da astmalı 

hastalarda aspirin duyarlılığı kontrol grubuna göre anlamlı derecede yüksek 

bulunmu~tur [231,237-244]. 

Astmalı hastalarda besin ve katkı maddeleri duyarlığı da görülmekle bir­

likte çok dü~ük oranlarda rapor edilmektedir [245-247]. Analjezik intoleransı 

olan hastalarda gıda allerjilerinin daha sık görüldüğü bildirilmi~tir [237,271]. 

Gastroözefageal Reflu: Astmalı hastalarda gastroözefageal reflumın kontrol 

gruplarına göre daha sık görüldüğü bilinmektedir. Özefagusa geri kaçan mide 

asit içeriğinin mikroaspirasyonu, ya da refleks bronkokonstriksiyon sonucu 

hava yollannın daraldığı bunun da astmanın kontrolünü güçle~tirdiği kabul 

edilmektedir. Klinik bulgular, endoskopi veya pH monitorizasyonu ile yapılan 

çalı~malarda astmalı hastalarda gastroözefageal reflu %24 ile %86 arasında de­

ği~en oranlarda bulunmu~tur [221,231,248-251]. Gastroözefageal reflunun te­

davisinden sonra astma semptomlarının belirgin derecede gerilediği sap­

tanmı~tır [25,251] . 

Meteorolojik Faktörler, Hava Kirliliği ve Sigara: Meteorolojik faktörlerin 

astmayı etkilediği, hava kirliliğinin yoğun olduğu dönemlerde astma epi­

demilerinin ortaya çıktığı bir çok çalı~mada gösterilmi~tir. Ülkemizde de de­

ği~ik bölgelerde yapılan çalı~malarda, astmalı hastaların semptomlarının sisli, 

nemli ve soğuk havalarda arttığı, sıcak havalarda ise azaldığı saptanmı~tır 

[252-255]. Dağlı E. ve arkada~larının yaptıkları bir çalı~mada İstanbul'da hava 

kirliliğinin yoğun olduğu aylarda astmalı hastaların hastane ba~vurularının 

arttığı gözlenmi~tir [256]. Sigara dumanı maruziyetinin astma ataklarında 

önemli rolü olmadığını gösteren çalı~maların yanı sıra [257,258] sigara ile kar­

~ıla~an ki~ilerde hastane ba~vurularının ve ilaç ihtiyaçlarının arttığını gös­

teren çalı~malar da vardır [259]. 
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Egzersiz: Özellikle soğuk ve kuru havada yapılan ağır egzersiz sonrası so­

lunum yollarından ısı ve sıvı kaybı sonucu astmalı hastalarda bron­

kokonstriksiyon oluşabilmektedir. Yapılan çalışmalarda astı:nalı hastalarda de­

ğişik oranlarda egzersiz sonrası hava yolu obstrüksiyonu saptanmış tır 

[231,260,261]. 

Hormonal Faktörler: Gebelik ve menstruasyon sırasında oluşan hormonal 

değişiklikler astma semptomlarını arttırabilir [262,263] . Egzersiz sırasında 

plazma epinefrin düzeylerinin arttığı [264], noktümal astmalı hastalarda serum 

kortizol düzeyinin kontrol grubuna göre farklı olmadığı bulunmuştur [265] . 

Astmalı hastalarda serbest T4 düzeyi yüksekliğinin astmayı tetikleyen bir fak­

tör olabileceği öne sürülmüştür [266]. 

Emosyonel Faktörler: Astn•alı hastalarda altta yatan kronik hastalık ne­

deniyle anksiyete ve depresyon gibi psişik bozukluklar sık görülmektedir 

[267,268]. Ayrıca emosyonel faktörlerin astma semptomlarını arttırabileceği, bu 

nedenle astma tedavisi yanı sıra bu hastalara eğitim ve psikolojik desteğin ve­

rilmesi gerektiği vurgulanmaktadır [269,270] . 

Kronik hava yolu inflamasyonu ve buna bağlı bronş hiperreaktivitesi ge­

lişen astmalı hastada tetik çeken faktörlerle hava yolu obstrüksiyonu ve klinik 

bulgular ortaya çıkar . Ülkemizde astma kliniği ile ilgili çalışınlar da daha son­

raki bölümde özetlenmiştir . 
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ETIOLOGY AND PATHOGENESIS OF ASTHMA 

Asthma is a chronic inflammatory disease of the airways. By bronchial bi­

opsy specimens, this inflammation has shown to be composed of lymphocytes, 

mast cells, eosinophils, platele ts and fibroblasts. In most of the patients there is 

an epithelial damage and subepithelial fibrosis [1 ,2]. Epithelial damage causes 

an increase in epithelial permeability, which can be shown by Tc 99m-DTPA 

[4,5]. Inhaler corticosteroid therapy reduce the inflammatory cells in bronchial 

mucosa and partially reverse the thickening of the basernent rnernbrane [6,7]. 

Because of the risks of bronchoscopy in asthmabes [8] there w ere few studies 

that analyse bronchiallavage and biopsies [1,2, 29-31]. Most of the studies were 

done on peripheral blood samples. There were conflicting results about blood 

lymphocyte profile but the common findings of t...~e studies performed were the 

increase of activeıted lymphocytes and CD4-r T cells in asthmabes (13-32] . 

CD4+ helper T-cell population differentiate as Th1 and Th2 cells under the 

effec ts of genetic and environmental fac tors. Th1 cells secrete IL2, tumor nec­

rosis factor ~ (TNF b), interferon y (IFN y) and are primarily involved in cell me­

diated immunity, as well as delayed type hypersensitivity reactions. The Th2 

cells in contrast produce IL4, lLS, ILlO, IL13 and thus are responsible for lg E 

mediated allergic reac tions and eosinophilic inflamrnation. Both subclasses of T 

cells produce GM-CSF and IL3. lLS, IL3 and GM-CSF contribute to eosinophil 

proliferation, maturation, chemotaxis and activation. Th2 lymphocytes are res­

ponsible for atopy and allergic inflammation of the airways. There were many 

studies that show the differentiation of CD4+ lymphocytes as Th2, by in­

vestigating the peripheral blood cytokin profile in asthmatic patients [32-37]. 

It has long been known that asthma and atopy run in families so genetic fac­

tors are important for asthma [50-56]. The risk of asthmatic parents having a 

child with asthma is six to seven fold higher than the normals. Atopy is the 

strongest risk factor for the development of asthma, increasing the risk by 10-20 

fold compared with those who are non-atopic. Studies have shown that ma­

jority of asthmabes have a family history of asthma or atopy [43-49] and most of 

the patients with asthma were atopic [61-83] . 

Although asthma-spesific genes are important, it is en vironmental factors 

that appear to further select the asthma phenotype. Inhaled allergens, viral res-
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piratory infections during childhood, airpollution, smoke exposure, oc­

cupational sensitizers may cause the differantiation of CD4+ lymphocytes as 

Th2, thus contribute to development of asthma [86-164]. 

There is some evidence that measles and tuberculosis infections in the first 

year of the life may protect against asthma. Frequent infections in early infancy 

causing high IL12, IL18 and IFN y production would lead to supression of Th2 

responses and unfavourable circumstances for allergen sensitisation. [165-167]. 

Parasitic infections are also thought to be a preventive factor for asthma. Alt­

hough they increase the Th2 response, these infections may prevent the specific 

IgE response by increasing polyclonal IgE [168-170]. 

Under the effects of all these genetic and environmental factors, CD4+ 

lymphocytes differantiate as Th2 in the bronchial mucosa of asthmatics. Th2 

and mast cell derived cytokines lead chronic eosinophilic inflammation. For this 

inflammation the inflaınmatory cells must adhere to the postcapiller venules 

and migrate into subendothelial tissue. This process of cellular adhesion and se­

lective diapedesis involve adhesion molecules [171-176] . With the role of ad­

hesion molecules, different inflammatory cells, mainly eosinophils accumulate 

and activate in the bronchial mucosa [177-181]. Many mediators and enzymes; 

such as Eosinophil cationic protein (ECP), Major basic protein (MBP), oxidants, 

nitric oxide, leukotriens and growth factors are secreted from activated eo­

sinophils. These cytokins are responsible for the epithelial destruction, smooth 

muscle hypertrophy, goblet cell hyperplasia and subepithelial fibrosis which 

are the characteristic patologic findings of asthma. So many studies have been 

conducted investigating the serum levels of cell derived mediators for mo­

nitoring the airway inflammation in asthma [188-220]. 

Chronic inflammation and structural changes in asthma cause airway hyper­

reactivity. Triggers are the risk factors that cause asthma exacerbations by in­

ducing inflammation or provoking acute bronchoconstriction. Allergens 

[112,221,222], respiratory infections [223-232], some groups of drugs [237-244], 

gastroesophageal reflux [221,231, 248-251], weather changes, air pollution and 

cigarette smoke [252-259], exercise [231,260,261], hormonal [262-266] and emo­

tional factors [267-270] were the main trigger factors in asthma. 
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Doç.Dr.Sevim BA VBEK 

A.Ü.T.F. Göğüs Hastaiıkla rı ve Tüberküloz ABD, Alierjik Has ta lıkl a r Bilim Dalı. 

A-TANI YÖNTEMLERİ 

Anamnez ve Fizik Muayene 

Astma tanısında öykü, tanıyı koymada en önemli yöntem olma özelliğini 

korumaktadır. Ancak bu noktanın pek ilgi çekici bir çalışma alanı olmadı ğ ı ve 

sadece '2 çalı şmanın bunu irdelediği görülmüş tür. Bunlardan b irinde anamı1ez 

bulguları ile atopik özellikler uyum gösterirken (1), diğerinde anamrıez ile tcı­

nıy cı ula şma oranı %53'de kalmış ve tanıda anamnezin diğer objektif pa­

rametrelerle değerlendirilmes i gerektiği bildirilmiş tir (2). 

Solunum Fonksiyon Testleri (SFT) 

Tanısal amaçla sık kullanılan reversibilite parametresinin ülkemizde yapılan 

çalışınalarda da aynı sıklıkla yer aldığı dikkatimizi çekti. Bronkodilatör cevabı 

en iyi değerlendiren test olarak kabul edilen reversibilite tcıyininde FEVl ' de 

%12'lik veya 200ınl'lik artış ile PEF' te %12'lik artış arasında fark olmadığını 

gösterenler olduğu gibi (3), esas olarak FEVl parametresinin kullanılınasını 

ancak bazı hasta grupları için FVC, PEFR ve MMFR'ında önemli olacağı gö­

rüşünü bildiren çalışmalar olmuştur (4, 5). Ancak FEVl üzerinde spontan de­

ğişimler olabileceğini ve değerlendirmelerin kesin bir eşik değere göre değil 

her hasta için bireysel olarak değerlendirilmesi de önerilmektedir (6). Bir başka 

çalışmada da erken reversibilite değerlendiriminde en uygun olanın o toplum 

için hesaplanan beklenen değerlerin kullanımının olduğu iddia edilmiştir (7). 

Reversibilite tayininin astma ve kronik obstrüktif akciğer hastalıklarının 

(KOAH) ayıncı tanısındaki yerini irdeleyen bildirilerde hafif as tma ve 

KOAH'da farklılık olmayıp (8, 9), astmalı grupta yüksek oranda olmasına rağ­

men KOAH olgularında da belli bir oranda reversibilite olduğu (10), re­

versibilite testinin tek başına bir kriter olmadığı tesbit edilmiş tir (ll). Ast-
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malılarda reversibilite ağır ve orta astmalılarda hafif astmalılara göre daha yük­

sek oranda olmakta (12) ve ağır astmalılarda oral prednizon tedavisi re­

versibilite ve diğer SFT parametrelerinde düzelmelere yol açmaktadır (13). Eks­

pirasyonda uygulanan pozitif basıncın, inhalasyon yoluyla alınan ilaçlara 

bronkodilatasyon yanıtında artışa neden olabileceği gösterilmiştir (14). 

Bronş astmasında karbonmonoksi t (CO) difüzyon kapasitesinin normal ola­

bileceği ve hatta artabileceği bilinmektedir. Hafif ve stabil astmalılarda "single 

breath" (SB) yöntemi ile difüzyon kapasitesinin (DLCO) ve alveoler volume 

oranının (DLCO / VA) sağlıklı kişilerden farklı olmadığı bulunmuştur (15, 16). 

Bir başka çalışmada ise "intrabreath" (IB) yöntemi ile transfer faktör, SB yön­

temine göre anlamlı olarak düşük ölçülmüş (17), ancak bu ölçümün akciğer 

volümleri ve ekspirasyon akım hızları ile güçlü bir korelasyon göstermediği gö­

rülmüştür (18). 

Astmalı hastaların %56'sında büyük hava yolları, %44'ünde küçük hava yol­

l arı obstrüksiyonu saptanmıştır . Düzenli tedavi gören ve antiinflamatuvar ilaç 

alanlarda obstrüksiyon büyük hava yollarında iken, sigara içen ve 20 yılı aşkın 

bir zamandır astma ve sık solunum yolu infeksiyonu öyküsü olan olgularda da 

küçük hava yollarında obstrüksiyon olduğu ve hatta bunun KOAH grubu has­

talardaki gib i irreversibl olacağı sonucuna varan bir çalışma yayınlanmış tır 

(19). 

Astmalılarda akım volüm eğrisi ile ilgili çalışmada Vmax 50 değerinin re­

misy ondaki astma olgularının takibinde önemli olduğu bildirilirken (20), mak­

simum inspiratuvar ve ekspiratuvar basınçların izlendiği çalışmada ise so­

lunum yetmezliğinin sadece hipoksinin olduğu dönemde ortaya çıktığı 

sonucuna varılmıştır (21). 

Astmalı hastaların hastane dış ı tarama ve takiplerinde peak flow metre kul­

lanımında hastaların sosyokültürel düzeylerinin dikkate alınması öne­

rilme ktedir (22). 

Bıronkoprovokasyon Testi 

Bıronş astması kronik inflamasyon zemininde ataklar halinde ortaya çıkan 

bron~ obstrüksiyonu ile seyreden bir hastalıktır. Kliniğe başvurularında nor-

91 



Tanı ve Tedavi 

mal dinleme bulguları ve SFT olan hastalarda bronş aşırı duyarlığı (BAD) sap­

tanması ve test sırasında pozitif cevap veren olgularda reversibilitenin gös­

terilmesi astma tanısı için gereklidir. Astma tanısında bronş provokasyon tes­

tinin reversibiliteye göre daha önemli olduğunu gösteren bulgular İstanbul Tıp 

Fakültesi Göğüs Hastalıkları ABD tarafından yapılan bir çalışmada ortaya kon­

muştur (23). Ancak BAD, astmanın temel özelliklerinden biri olmakla birlikte 

astma dışı bazı hastalıklarda da görülebilmektedir. Çeşitli merkezlerden ya­

pılan çalışmalarda BAD en yüksek oranda astmalı hastalarda görülmüş, b-.ınu 

astmalı+allerjik rinitli'li hastalar ve rinitli hastalar izlemiştir. Kronik sinüzitli 

veya kuru öksürüğü olan olgularda ve hatta Behçet Hastalığında hastalığın 

kronik!iğiyle ilgili olarak BAD'nın görülebileceği bildirilmiştir (24-26) . 

Bronş aşırı duyarlığının varlığı ve derecesini değerlendirmede en uygun 

provokasyon yönteminin hangisi olduğu konusunda henüz fikir birliği oluş­

mamıştır. Metakolin, histamin, ve egzersiz uyarılarıyla yapılan bir de­

ğerlendirmede histarnin ve metakolin arasında en fazla olmak üzere bu üç 

metod arasında korelasyon olduğu gösterilmiştir (27). Metakolin pro­

vokasyonu ile egzersiz provokasyonu (28) veya distile su provokasyonu ara­

sında korelasyon olduğunu gösteren çalışmalar yayınlanmıştır (29). Bir başka 

çalışmada BAD'nı gösterınede metakolin provakasyonunun standardize ve 

önemli tanısal bir yöntem olduğu vurgulanmıştır (30). 

Bronş aşırı duyarlılığı müsbet olgularda obstrüksiyonun yerinin küçük 

hava yollarında olduğu ortaya konmuştur (31). 

Bronş provokasyon testinin klinik öneminin tartışıldığı çalışmalarda int­

rensek astmada %91, ekstrensek astmada %100 oranında pozitif asetil kolin du­

yarlığı saptanmış (32), ve bir çalışmacı grubu da teste negatif cevap veren ol­

gularda koruyucu tedavinin kesildiğinden söz etmiştir (33). Diğer iki 

çalışmada da provokasyon testinin sadece astmanın varlığını göstermekle kal­

mayıp hastalığın ciddiyeti ile de kuvvetli korelasyon gösterdiği, bu nedenle 

hasta takibinde yararlı olacağı iddia edilmiştir (34, 35). Histarnin pro­

vokasyonunun klinik ciddiyetle ilişkili buna karşın atopi, serum total IgE ve 

eozinofil sayısı ile ilişkisiz bulunmuştur (36). 

Bronş provokasyonu özellikle allerjenle yapıldığında erken ve geç astmatik 

cevaplara yol açabilir. Buna alternatif olarak allerjenle nazal provokasyonun 

basit, güvenilir ve geçerli bir yöntem olacağı savunulmuştur (37). 
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Bron~ a~ırı duyarlığı tedavisinde 1980 yılında yayınlanan bir yazıda beta-

2-agonistlerin ilk seçenek olmasından söz edilirken (38), 1994 yılında bir kongre 

bildirisinde uzun süreli takipte inhale steroidle birlikte inhale beta-2-agonist 

kullanan astmalılarda bron~ duyarlığı azalırken, sadece beta-2-agonist kul­

lananlarda arttığı saptanmı~tır (39). Nebülize heparinin erken tipte deri testi 

cevabını baskılamasına kar~ın BAD duyarlığı üzerinde etkisi gözlenmemi~tir 

(40). 

Balgam İncelernesi 

Astmalı hastalarda balgam sitolojisinin 1980'li yıllarda ve 1990'lı yılların ba­

~ında ilgi çekici bir çalı~ma alanı olduğunu görüyoruz. Bu çalı~maların il­

kinde genel olarak astmada sitolojik bulgulardan söz edilirken (41), bir di­

ğerinde astmanın kronik bron~itten ayrımmda (42) ve kriz ile remisyon 

dönemlerinde balgam sitolojisi özellikleri tartı~ılmı~tır (43). Çocuk ast­

malılarda ataklar sırası:ıda ve atak dı~ı dönemde mukosilier fonksiyonların 

nazal kazıntıda faz kontrast mikroskopta incelenmesinde, silier fonksiyonlar 

atak dı~ı dönemde normal, ataklarda bozuk olarak bulunmu~tur (44). 

Radyoloji 

Astmada akciğer filmi genelde normaldir ancak akut ataklar sırasında ak­

ciğer alanlarında saydamlıkta artma, segmental veya subsegmental infiltratlar, 

atelektaziler olabilir. Astmanın ba~langıç değerlendirmelerinde çekilen akciğer 

filmleri genelde gelecekte görülmesi olası komplikasyonları değerlendirmek 

için temel te~kil edici olarak kullanılır. Sinüs filmleri ise astma ataklarını te­

tikleyen üst solunum yoluna ait patolojileri değerlendirmede kullanılır. Si­

nüslerdeki mukoza! kalınla~malar, polipler, kistler dikkatle incelenmelidir. 

Astmada düz akciğer filmi değerlendirimi hakkında bir yazıya ula~abildik 

(45). Bu çalı~mada 18 astmalı hastada atak sırasında görülen saydamlıkta ar­

tı~m atak dı~ında da azalarak devam ettiği ve bu bulgunun asempomatik dö­

nemde süregelen fonksiyonel bozukluğa sekonder ortaya çıkan hava hapsi ile 

ilgili olduğu kanısına varılmı~tır. 

Yüksek rezolüsyonlu bilgisayarlı tomografinin (HRBT) astmalı hastalarda 

93 



Tanı ve Tedavi 

kullanımı ile ilgili 2 çalıqmada ise ağır ve orta qiddetli astmalılarda veya te­

daviyle beklenen oranda düzelme göstermeyen astmalılarda kalıcı havayolu 

değiqikliklerine sekonder amfizem, bronş duvarı kalınlaşmas ı, atelektazi ve 

bronşektazi gibi patolojik değişikliklerin gösterilmesinde HRBT 'nin düz ak­

c iğer filmine belirgin üstünlüğe sahip olduğu gösterilmi~tir (46, 47). Ayrıca ast­

malı hastalarda aynı grubun 2 çalı~masında bronşektazi ve hava hapsi gibi 

bazı bulguların reversibiliteyle ilgili olarak önemli ölçüde farklılıklar gös­

terdiği ve BT'de bronşektazi tanıs ı koyduran mevcut bulguların astmalılarda 

yanıltıcı olabileceği ve bronkodilatör inhalasyonu sonrasında derin eks­

piryumda kesitler alınmasının daha uygun olacağını ortaya koymuştur (48, 

49). Astmalı hastalarda BT bulgularının yorumlandığı son çalı~mada 23 ast­

malı olgudan sadece 6'sında BT bulguları normal bulunmu~, olguların ka­

lanında diğer çalışmalarda da sözü edilen patolojiler bulunmuş ve bu pa­

tolojilerin SFT, serum ECP, balgam eozin ofil ile ilişkisi kurulamamıştır (50). 

Anamnez, fizik muayene ve cilt testleri ile astma+allerj ik rinit tanıs ı a lmış 

olgularda üst solunum yolları değerlendiriminde %49 oranında kronik mak­

siller sinüzit varlığı saptanmış tır (51). Astmalılarda paranasal sinüs to­

mografisinin (PST) sinüzitleri tesbitteki rolünü değerlendiren tek bir kongre bil ­

dirisinde ise direk sinüs grafileri, klinik ve fizik muayene bulguları normal olsa 

da PST'nin yaygın sinüs hastalığını ortaya koymad a faydalı olacağı kanısına 

varılmıştır (52). İy i alınmış bir öykü ve fizik muayene astma için hem tanı koy­

durucu hem de tedaviyi yönlendiricidir . Düz akciğer filmlerinin bile başlangıç 

değerlendirme için gerekmediği, sadece daha sonra gelişme ihtimali olan 

komplikasyonların takibinde anlamlı olacağı bilinmektedir. Bu nedenle BT gibi 

pahalı yöntemlerin sadece araştırma amaçlı olarak kullanılması öne­

rilmektedir . 

Allerji Testleri 

Bronş astması tanısında serum IgE, allerji deri tes ti ve radioallergosorbent 

tes tin birlikte kullanımının çok fazla tekrarlanan ça lışmaları oluşturduğunu 

gördük. Farklı merkezlerden 1985'den itibaren bu konuda kongre bildirileri 

veya makaleler tarzında yazılmış pek çok yazı ile kar~ılaş tık . 1985 ve 1989 yıl­

larında aynı çalışmacı grubu ev tozu duyarlı hastalarda spesifik IgE ve bazofil 

degranülasyon testi ile allerjik astmanın ayıncı tanısında IgE'nin değerini ça­

lışmışlar ve kronik bron~itli ve sağlıklı kontrol grubuna göre bronş astmas ı 
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olan grupta IgE sonuçlarını yüksek elde etmişlerdir (53, 54). Bu çalışmalara 

ı99ı yılından başlayıp ı997'e kadar uzanan zaman diliminde Atatürk Göğüs 

Hastalıkları ve Göğüs Cerrahisi Merkezi 2 (55, 56), Uludağ Üniversitesi Tıp Fa­

kültesi 4 (57-60), SSK Süreyyapaşa Göğüs Hastalıkları ve Göğüs Cerrahisi Mer­

kezi 3 (6ı-63), Gazi Üniversitesi Tıp Fakültesi ı (64), Dokuz Eylül Üniversitesi 

Tıp Fakültesi Göğüs Hastalıkları (65), Karadeniz Üniversitesi Tıp Fakültesi 

Çocuk Sağlığı ve Hastalıkları ı (66), Ankara Üniversitesi Tıp Fakültesi Allerjik 

hastalıklar Bilim Dalı ı (67), Cerrahpaşa Tıp Fakültesi Göğüs Hastalıkları 2 (68, 

69), Heybeliada Göğüs Hastalıkları ve Göğüs Cerrahisi Merkezi ı (70), Sü­

leyman Demirel Üniversitesi Tıp Fakültesi ı (7ı ) ve Başkent Üniversitesi Gögüs 

Hastalıklarından yapılan ı (72) çalışma ile katılmış tır . Tüm çalışmaların ortak 

bulgusu çocuk ashnalılarda dahil olmak üzere ev tozuna duyarlığın ilk s ırada 

geldiği , deri tes ti ve total IgE ve sigE, total IgE ile kan eozinofil sayısı arasında 

anlamlı i lişkiler olduğu, histaminle oluşan papül çapından d ah a büyük papül 

çapları ile total ve slgE arasında, 3 ının ' lik papül çapına göre dal1a anlamlı i liş­

kiler olduğu, en yüksek to tal IgE'nin astma grubunda olduğu, sigaranın deri 

tes ti, slgE ve per iferik-nazal eozinofili üzerine e tkisinin olmadığı, sonuç olarak 

allerjik has talıkların tanı ve ted avisinde dikkatli fizik muayene ve anamnez ile 

iyi bir klinik ayrımın ve p ozitif deri tes t varlığının yeterli olduğu, total IgE, 

sigE ve total eozinofilinin yardımc ı yöntemler olduğu kanısına varılmış tır ki 

bunlar da za ten klasik bilgiler olup literatüre ek bir katkısı olmamıştır . 

Son yıllarda serumda genel inhaler allerjenlere karşı slgE'nin varlığını gös­

teren Phadiatop ile yapılan çalışmalardan birinde bu testin total IgE ile kar­

şıla ştırıldığınd a daha yüksek sensitivite ve spesifite gösterdiği ve atopi ta­

ramasında kullanılabileceği iddia edilirken (73) diğer çalışmada sensitivitesi 

total IgE'den daha düşük bulunmuştur (74). Çocuk hastalarda da atopi ta­

ramasında Alatop yönteminin deri testleri ile birlikte kullanıldığında tek ba­

şına kullanımiara göre daha güvenilir sonuçlar vereceği bildirilmiştir (75). 

Ancak hem pahalı hemd e gelişmi ş laboratuvar koşulları isteyen bu yöntemin 

rutin kullanımdan çok epidemiyolojik araştırmalarda kullanımı öne­

rilmektedir. 

Diğer İncelemeler 

Elektrokardiyografi (EKG) bulguları kamplikasyon gelişmemiş astmada 
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normal olmakla birlikte akut ciddi ataklarda veya kronik astmada pulmoner 

hipertansiyonu düşürı.dürecek EKG değişiklikleri olabilir. Astmada EKG bul­

gularının değerlendirildiği tek bir çalışmada sinüs takikardisi ve QT in­

tervalinde uzamanın astma ciddiyeti ile paralellik gösterdiği bulunmuştur (76). 

Astmalı çocuklarda elektroensefalografi (EEG) bulguları 25 olguda de­

ğerlendirilmiş ve normal çocuklarda %3.5 olarak bildirilen EEG anomalileri ça­

lışma grubunda %60 oranında saptanmıştır (77). 

Astmada oldukça az kullanılan kan testlerinden kan histarnin düzeyi ast­

malılarda hem kriz hem deremisyon döneminde kontrol grubuna göre anlamlı 

yüksek ve krizlerde de bu düzeyin anlamlı olarak arttığ ı gösterilmiştir (78). Po­

zitif metakolin bronş provokasyonunu izleyen serum his tarnin düzeyindeki 

artış ise serum his tarnin düzeyinin bronş aşırı duyarlığı (BAD) için duyarlı bir 

index olabileceğinin düşünülmesine yol açmıştır (79). 

Bir başka çalışmada serum angiatensin konverting en zim düzeyi as t­

malılarda kontrole göre anlamlı yüksek bulunarak tanısal önemi olma şan­

sından bahsedilmiş tir (80). 

Astmada akut faz reaktanlarının değerlendirildiği çalışmada astmalı ve 

kronik bronşitli olgular arasında fark bulunmamıştır (81). Serum eozinofil ka t­

yonik proteinin bir inflamasyon göstergesi olarak kronik astma tedavisine yak­

laşımda ve tedavinin izlenmesinde rolü olabileceği üzerinde duran 2 ça­

lışmada kongre bildirisi olarak sunulmuştur (82, 83). 

Bronş astmasında serum immunglobulin düzeylerinden bahseden 2 kongre 

bildirisi bulundu. Bunlardan birinde sonuçlar hakkında bilgi verilmezken (84) 

diğerinde serum IgG normal, IgM ve IgA yüksek, bronkoalveolar lavajda hem 

IgM hem IgA yüksek bulunmuştur (85). 

Astmada yine kan testlerinde serum kortizol düzeylerinin sirkadiyen d e­

ğişimi; nokturnal astması olan ve olmayan olgularda kontrol grubu ile kar­

şılaş tırılmış ve" 1m kortizol düzeyi ve 24 saatlik idrarda kortizol atılımı yö­

nünden fark saptanmamıştır (86). 

Astmalı hastalarda eritrosit süperoksit dismutaz ve plazma malondialdehit 

düzeyi (87) tümör nekroz faktör-alfa ve interferon-gamma düzeyi gibi (88) has­

talık patogenezine yönelik ve donanımlı laboratuvar koşulları gerektiren ça­

lışmaların ise az sayıda yapıldığı dikkati çekmiştir. 
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Yapılan çalıqmalar ülkemizde astmalı hastalarda duyarlanmaya yol açan 

önemli allerjenin pek çok ülkede olduğu gibi ev tozu akan olduğunu ortaya ç ı­

karmış tır. Bu konudaki çalışmalar yaklaşık 20 yıl öncesine dayanmaktadır. 

Türkiye ev tozlarında akarların varlığı ilk kez L. Gürbüz ve ark. tarafından 1979 

yılında gösterilmiştir (89, 90). Bunu 1981 ' de Ankara'da as tınalı has taların ev 

tozlarında gerçekleştirilen tez çalışınası izl emiştir . Bu çalışmada has taların ev 

toz larında %48.78 oranında akar olduğu flotasyon yöntemi ile gös te rilmiş ve 

ev tozlarında akar olanlarda lökosit histarnin salınım testi arasında yakın ilgi 

bulunmuştur (91). Daha sonrası y ıllarda bu ça lışınalar old ukça yavaş iler­

lemiq ve 1988 yılından qu ana kadar gerçekleqtirilen çalıqınalarda en yaygın 

akar türünün pyroglyhid akarlar (D. pteronyssinus ve D. farinea ) olduğu gö­

rülmüq, bunu depo akarları izlemiqtir (92-97). 

Ülkemiz için de çok önemli allerjen kaynağı olan ev tozu akarlarının gram 

toz içindeki miktarlarını ölçecek laboratuvar yön temleri geliştirilmiq ve araq­

tırma amaçlı kullanıma girmiqtir (98, 99). Türk ev tozlannda yapılan tek bir ça­

lıqmada flotasyon yöntemi ile akarlar sayılınıq, ELISA ile Der p 1 ve Der f 1 dü­

zeyleri ve Acarex- test ile quanin miktarları ölçülmüq ve gelişmiş laboratuvar 

koşullarının olmadığı koşullarda flotasyon yönteminin kullanılabilirliği vur­

gulanmıqtır (100). 

Meslek Astmasında (MA) Tanı Yöntemleri 

Bu baqlık altınd a sadece bazı iq kollarında çalıqan işçilerde görülen SFT 

ve /veya klinik bulgularının değerlendirildiği ve genelde az sayıda denekle ya­

pılmıq çalıqmalar bulunabildi. Bunlardan ilki Erkan F ve ark. tarafından 56 fı­

rınc ı astması tanısı almıq hastada; anamnez, cilt testleri, RAST sonuçları ve 

spesifik bronş provokasyonu yapılarak gerçekleştirilmiş ve tanıda spesifik 

provokasyon testinin önemi üzerinde durulınuqtur (101). Bunu 1990 yılında 

Afyon Alkaloid Fabrikasında çalışan ve toz morfinle teması olan 43 kişi üze­

rinde yapılan çalıqına izlemiştir (102). Amerikan Göğüs Derneğinin sorgulama 

formu, iq öncesi-sonrası SFT ve fizik muayene yapılarak, iş sonrası FEV1 de 

%20' den fazla düqıne gösteren ve toz ınaruziyeti ile solunum semptomları or­

taya çıkan 5 olguya toz ınorfin ile spesifik bronş provokasyonu yapılmıq, ol­

guların ikisinde akut, daha önceden astma olduğu bilinen birinde bifazik, iki-
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sinde de geç astma krizi ortaya çıkmı~tır. Aynı çalışmacı grubunun aynı fab­

rikada yaptığı bir diğer çalışmada kimyasal maddelere maruz kalan 240 işç i 

üzerinde BAD araştırılmıştır. Büro çalışanlarının kontrol grubu olarak kul­

lanıldığı bu çalı~mada kimyasal maddelere maruz kalan işçilerde BAD oranı 

anlamlı yüksek bulunmuştur (103). 

1992 yılında Erciyes Üniversitesi Tıp Fakültesi tarafından gerçekleştirilen 

kontrol grup lu bir diğer çalışmada yün halı dokunan bir fabrikada çalı~an 197 

i şçide anket formu, SFT, koyun yünü ile cilt tes ti ve MA şüphesi olanlara asetil 

kolinle nonspesifik bronş provokasyonu uygulanarak MA prevalansı araş­

tırılınıştır (1 04) . Aynı bölümün bir diğer çalışmasında odun tozuna maruz 

kalan 163 mobilya i şç isinden 4'ne bronş provokasyon tes ti, astma semptomları 

ve SFT'deki reversibi obstrüksiyonlar ile MA tanısı konmuştur (105). Aynı i ~ 

kolunda çalışan ancak sprey boya kuUanımıyla yakınmaları ortaya çıkan 2 

olgu da Mobilyacı Astması tanısıyla İzmir Dokuz Eylül Tıp Fakültesi ta­

rafından yayınlanmış tır (106). 

Meslek astmasıyla ilgili bir başka çalışma da SSK Süreyyapaşa Göğüs Has­

talıkları ve Kalp Damar Hastalıkları Eğitim Hastanesinden bildirilmiştir. Bu­

rada MA öyküsü olan 9 hastaelan 4'üne fi zik muayene, i ş ortamında ve ortam 

dı~ında düzeni PEF takipleri, SFT, reversibilite ve prick tes tler ile MA tanıs ı ko­

narak özellikle günlük PEF takiplerinin tanıdaki önemi vurgulanmı~tır (107) . 

Aynı yıl formalclehide bağlı bir MA olgusu sunulınu~ tur. Patoloji anabilim da­

lında asistan olarak çalı~an olgunun tanıs ı PEF takipleri ile konmuştur (108). 

Son olarak 1998 yılında aynı meslek grubunda aynı ekibin yap tığı 3 çalı~ma 

yayınlanmı~tır. Bu ça lı~malarda Eski~ehir merkezinde 312 Oto boya ve m o­

bilyacısına Amerikan Göğüs Derneğinden modifiye eelilen anket soruları, SFT, 

PEF takipleri, nonspesifik bronş provokasyon tes tleri yapılarak sonuçlar kont­

rol grubu ile kar~ılaştırılmış tır . Sonuçta anketıerin MA tanısında 'Yo90 sensitiC 

%34 spesifik olduğu, çalı~ma grubunda SFT değerlerindeki dü~melerin ça­

lışma süresine paralellik gösterdiği, sigara ah~kanlığının MA sıklığını anlamlı 

oranda artırdığı görülmü~ diğer çalışmalara benzer şekilde PEF takiplerinin 

tanıdaki önemi tekrar vurgulanmıştır (109-111). 

Tanı koymanın oldukça zor olduğu bir hastalık grubuna bir de ülkemiz ko­

şullarının getirdiği engeller eklendiğinde çok az sayıda mesleksel astma ça-
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lı~maları yapılabilmekte ve yayınlanmaktadır. Yayınlanmı~ çalı~malara ba­

kıldığında genelde az sayıda olgu üzerinde çalı~ıldığı, hemen hiçbirinde stan­

dardizasyon olmadığı, bazılarında kontrol grubu kullanılmadığı, ortamdaki 

kimyasal madde konsantrasyonunun çok az çalı~mada ölçülebildiği, bazı ol­

gular için anlamlı olabilecek immunolojik değerlendirmelerin yine çok az ol­

guda yapılabilmi~ olduğu dikkati çekmektedir. Bütün bu noktalar göz önüne 

alındığında ülkemiz için uygun yöntemlerin kulllanıldığı , güvenilir mesleki 

astma çalı~malarına gereksinim olduğu çok açıktır . 

B-TEDAVi 

1-Beta-2 agonistler. 

a- Kısa etkili beta-2 agonistler 

Terbütalin: Astmada kullanılan bronkodilatör ilaç la rın en önemlisini beta-

2-agonist ilaçlar olu~turmaktadır. Beta-2 agonistlerin as tmad a kullanımıyla il­

gili yazılardan ilk bulunabileni 1983 yılına ait terbütalinle ilgili bir çalı~maydı. 

Bu çalı~mada deri altı terbütalin sülfat uygulamasının hemodinamik ve ven­

tilatu var parametrelere etkileri değerlendirilmi~tir (11 2). Diğer bir çalışmada 

ise aerosol terbütalinin hem büyük hem de küçük havayolu obstrüksiyonu üze­

rinde e tkili olduğu ileri sürülmü~tür (113). Astma atağı s ırasında inhale veya 

subkutan uygulanan terbütalin, bozulmu~ mukosilier mekanizmaların dü­

zelmesinde yararlı bultınmu~tur (114). Terbütalinle ilgili son çalı~mada da ast­

mada atak sırasında oral beta-2 agonist ve parenteral steroidin birlikte kul­

lanılmasının serum potasyum düzeyini e tkilemediği kanısına varılmı~ tır 

(115). 

Salbutamol: Bir diğer beta-2 agonist olan salbutamolün özellikle akut astma 

atağında etkisi çalı~ılmı~tır . Bunlardan birinde magnezyum sülfat ile kar­

şıla~tırmada daha etkili bulunurken (116) aynı ekibin bir ba~ka çalı~masında 

nebülizasyonla kuılanılan salbutamol, ölçülü doz inhaler veya spacer ile kul­

lanıma göre çok daha ba~arılı bulunmu~tur (117). Benzer bir çalı~mada ise 

atak sırasında ölçülü doz inhaler ve nebülizatör uygulamasının aynı oranda et­

kili olduğu gösterilmi~ tir (118). Akut atakta nebülize salbutamolün serum po-
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tasyum düzeyinde önemli dü~meye yol açtığı ve bu nedenle ya~lı ve önceden 

kalp hastalığı olan bireylerde ritm bozuklukları yaratma bakımından dikkatli 

olunması önerilmi~tir (119). 

Salbutamolun atak dı~ı astmalılarda aerosol ve toz formunun uy-

gulamasının benzer oranda etkili olduğu (120, 121) ve inhalasyonun ağız içine 

yada ağıza 5 cm uzaktan yapılmasının bronkodilatör yanıtta anlamlı bir farka 

neden olmadığı saptanmı~tır (122). Kontrollü salınan salbutamol tabietierin 

eri~kin astma grubu için yan etkisinin azlığı, kullanım kolaylığı ve sernp­

tomatik rahatlama sağlaması bakımından tercih edilebileceği sonucun a va­

rılmı~tır (123). 

b- Uzun etkili beta-2 agonistler: Son yıllarda kullanıma giren daha güçlü 

ve u zun etkili beta-2 agonistlerin bronkodilatör etkisinin yanısıra allerjene ve 

çe~itli etkeniere maruz kaldıktan sonra olu~an geç astmatik yanıtta etkili 

olmak yoluyla antiinflamatuvar rolü olduğu ileri sürülmü~ tür. Bu grup ilaç­

lardan salmeterol eri~kin a stmalı hastalarda denenmiş, semptomatik ve SFT 

parametrele rinde düze tmeler yaptığı ifade edilmiştir (124-126). Çocuk ast­

malılarda da benzer sonuçlar alınmı~ (127, 128) ve herhangi bir kardiyak so­

runa yol a çmadığı bildirilmi~tir (129). Ayrıca metakolinin uyardığı bronş obs­

trüksiyonu üzerinde akut bronkodilatör etkisi olduğu gösterilmi~tir (130). 

Diğer bir uzun etkili beta-2 agonist formaterol de hem çocuk hem de erişkin 

astmalı hasta grupları üzerinde çalışılmış, akut bronkodila tör etkisinin sa l­

butarnal kadar hızlı başladı ğı, orta dereceli astmalılarda SFT'de düzetme yap­

tığı, gece ve gündüz semptomlarında salbutamolden daha üstün olduğu ortaya 

çıkmıştır (131-135). 

2-Metilksantinler: Metilksantinler beta-2 agonistlerden sonra ikinci sıklıkta 

kullanılan ilaçlardır. Bir metil ksantin türevi olan teofilinin bronkodilatör et­

kisine ait tartışmalar sürmektedir. Bulunabilen ilk çalışmada teofilin in­

füzyonunun oral salbutamolle kombinasyonunun büyük ve küçük hava yolu 

obstrüksiyonu üzerinde etkili olduğu gösterilmiştir (136). Bir yıl sonra yapılan 

çalışmada rektal teofilin uygulamasının bronkodilatasyon açısından pla­

sebodan farklı olmadığı görülmüştür (137) . On-onbeş gün süreyle oral teofilin 

uygulamasının nonastmatik ancak BAD olan olgularda semptom skoru ve 

FEV1'de %20 düşme yapan doz (PD20) değerlerinde anlamlı düzeltmeler yap­

tığını gösteren çalı~malar yayınlanmıştır (138, 139). Daha sonraki yıllarda kul­

lanıma giren oral yavaş salınımlı teofilinlerin kronik astma tedavisinde uzun 
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etkili beta-2 agonistlere eşit düzeyde etkisinin olduğu gösterilmiştir (140). 

Yavaş salınımlı teofilinlerin astmalı çocuklarda total kolesterol, LDL-C ve 

apoprotein düzeylerinde anlamlı artışlara yol açtığı bildirilmiştir (141). Yavaş 

salınır:Llı teofilinlerin 46 hafif astmalı çocukta 4 haftalık uygulama sonrası 

serum eritrapoetin düzeyinde belirgin azalma, ferritin düzeyinde belirgin 

artma yaptığı gösterilerek uzun süreli teofilin uygulamasında bu noktaların 

göz önünde tutulması önerilmiştir (142). Teofilinin etki mekanizması ba­

kımından ilginç gelişmeler yaşanmaktadır. Son olarak antiinflamatuvar ve im­

mınwmodülator etkileri gündeme gelmiştir (143). Bu açıdan yapılan ça­

lışmalardan birinde teofilin periferik kan T lenfosit aktivasyon belirleyicileri 

üzerinde etkili olurken (144), diğerinde lenfosit subgrupları üzerinde anlamlı 

bir etkisi bulunamamıştır (145) . 

Astma atağında teofilinin yeri konusundaki çalışmaların tümünde nebülize 

salbutamol ve sistemik steroidden oluşan standard atak tedavisi sırasında ve­

rilen teofilinin ek bir iyileşme sağlamadığı ve de istenmeyen yan etkilere 

neden olduğu son ucu ortaya çıkmıştır (146-148). Aynı şekilde çocuklarda atak 

tedavisinde terbütalin sülfat inlıalasyonu, bolus aminofilin tedavisine üstün bu­

lunmuştur (149). 

3-Antikolinerjikler: Antikolinerjik ilaçların kolinerjik tonu azaltarak bron­

kodilatasyon yaptıkları bilinmektedir. Bunlardan ilki olan atropin sülfatın 

2mg'lık inhalasyonunun reversibi bronş obstrüksiyonu olan olguların bir bö­

lümünde bronkodilatör etkisinin olabileceği gözlenmiştir (150). Ipratropium 

bromide'in astmada kullanımıyla ilgili çok az sayıda çalışma mevcuttur. Bun­

lardan 1989 yılına ait olanda ipratropium bromide'in salbutamole yakın d;i­

zeyde kümülatif bronkodilatasyon sağladığı ve beta-2 agonistle birlikte kul­

lanımının bronkodilatasyon süresini uzattığı ve ek bronkodilatasyona neden 

olduğu belirlenmiştir (151). Daha sonraki yıllarda bu sonucu destekleyen ça­

lışmalar o.lduğu gibi (152-154), bronkodilatör etkisinin salbutamolden az ol­

duğu ve kombine kullanımda da ilave bir bronkodilatasyona neden olmadığını 

bulan çalışmalar yayınlanmıştır (155, 156). 

4-Antiinflamatuvar ilaçlar 

a-lnhale steroidler: Hava yollarının kronik inflamatuvar bir hastalığı olan 

astmada antiinflamatuvar ilaçlar, ilaç tedavisinin ilk basamağıdırlar. Gü-
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nümüzde bilinen en eski antiinflamatuvar ilaçlar inhaler steroidlerdir. Steroid 

tedavisinin semptom skorlarında belirgin düzelme yaptığı, günlük PEF de­

ği~kenliğini azalttığı, BAD'nı azalttığı, SFT'de düzelme yaptığı, bron­

koalveolar lavaj sıvısında eozinofil sayısını normale çevirdiğ i , deri testi, total 

IgE ve slgE düzeylerinde anlamlı bir deği~ikliğe yol açmadığı gös terilmi~ tir 

(157-160) . Ataklar sırasında erken ba~lanan steroidlerin hastaların çoğunda 

SFT'lerin normale dönmesi, çocukluk ya~ grubunda erken dönemde steroid alı­

mının remisyonlarda önemli olduğu vurgulanmı~ tır (161, 162). 

Ülkemizde steroidlerin astma ted avisindeki yeri konusunda bu genel ve­

riler yanında halen aktif kullanımda olan irı.hale steroid (IS) preparatlanyle il­

gili çalı~malar daha çok sayıdadır. Bulunabilen ilk çalı~ma 1987 yılında ya­

pılmı~ ve burad a damar yolu ile alınan metilprednizolon ve tek seferlik 150~g 

beklometazon dipropionat (BDP) ve SFT değerlerinde anlamlı bir deği~iklik 

yapmamı~ken, 10-20 gün süreyle verilen 300~g BDP'nın SFT değerlerinde 

önemli bir düzelm e yaptığı fa rk edilmi~tir (163). Dah a sonra 1990'lı yılların ba­

~ında BDP'na yoğun ilgi gösterildiğini görüyoruz (164-1 75). Bu ça lı~ma ları 

1996'da yapılan bir (176), 1998'de yapılan 2 çalı~ma (177, 178) i zlemi~ ve bun­

larda BDP'nin semptomatik yararı , SFT ve BAD ve lenfasit aktivasyon be­

lirleyicileri üzerind eki e tkileri tartı~ılmı~ tır . 

Diğer inJı.ale steroid budesonidle (BUD) ilgili ilk yazı olarak 1992'de ya­

yınlanan bir kongre bildirisi elde edilebildi (179). Bu çalı~mayı 1995'de BUD ve 

BDP'ın kar~ıla~ tırıldığı çalı ~ma izlemi~ ve burada her iki ilaç ta semptomatik 

düzelme sağlarken, BUD ek olarak metakolin provokasyon dozunda anlamlı 

düzelmeye neden olmu~tur (180). Budesonid tedavisi ayrıca T lenfosit ak­

tivasyon belirleyicileri üzerinde anlamlı dü~me yapmı~tır (181). Aynı yıl ya­

yınlanan bir çalı~mada da çocuk astmalllarda BUD kullanımının serum ECP ve 

dü~ük aHiniteli IgE reseptörü üzerinde azalma yaptığı ve bu azalmanın semp­

tom skoru ile ilaç ihtiyacının azalmas ı ile korele olduğu görülmü~tür (182). 

Astmalı çocuklarda BUD kullanımının semptom skoru, bronkodilatör ih­

tiyacında azalma, FEV1 ve PC20' de düzelme ve total akciğer kapasitesinde 

azalma yaptığı saptanmı~tır (183, 184). Budesonid inhaler kullanımına uyum 

problemi olanlarda turbohaler ve nebuhaler formlarınında etkili olduğu bil­

dirilmi~tir (185, 186). 

Flutikazon propionat (FP) diğer inhale steroidlerden daha güçlü an-
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tiinflamatuvar etkisi olan yeni bir inhale steroiddir. İlk çalışma 1996 yılına aittir 

ve burda günlük 500ııg FP ile 1000ııg BDP karşılaştırılmış ve her iki ilaç SFT 

ve beta-2 agonist kullanma gereksinimi bakımından farklı bulunmamıştır 

(187). Flutikazon propionatın BUD ile karşılaştırılmalı çalışmasında da FP'ın 

BUD ile eşdeğer klinik ve SFT değerlerinde düzelme sağladığını gösterenler 

olduğu gibi (188, 189), lP'nin çocukluk ashnasında BUD ve BDP'nm tam olarak 

iki katı etkinlikte olmayabileceğini iddia edenler olmuştur (190). Son yıllara ait 

çalışmalarda da FP hem çocukluk yaş grubu (191), hem de erişkin yaş grubu 

astmalılarda (192, 193) klinik, FEV1 ve BAD düzeyinde iyileşme yaptığı, bu dü­

zelmenin lenfosit aktivasyonu ve NK hücrelerde azalma ile birlikte olduğu 

(194) saptanmıştır. 

inhale steroidler, astma tedavisinde ilk seçenek olarak yoğun biçimde kul­

lanıldığından beri bu ilaçlarla ilgili yan etkiler de yoğun biçimde çalışılmıştır . 

Bmılardan biri kemik metabolizması üzerine olan etkileridir. Çalışmalardan ço­

ğunda astmalı çocuklarda IS kullanımının osteopeni ve osteoporoz riski ta­

şımadığı, kemik dansitesi üzerinde olumsuz bir e tkisi olmadığı gösterilmekle 

birlikte (195-197) kemik dansitesinin uzun süreli kullanımda olumsuz et­

kilenebileceği, uzun süreli kullanımla ilgili verilerimiz ortaya çıkana kadar 

kemik dansitometreleri ile çocuklarm takip edilmesi önerilmektedir (196-198) . 

Erişkin astmalılarda IS veya düşük doz sistemik steroidin 3-6 ay gibi kısa sü­

reli kullanımlarmda kemik dansitesi üzerinde olumsuz etkisi bulunmamışken 

(199) daha düşük doz metilprednizolon uzun süre kullanan hastalarda anlamlı 

düzeyde kemik mineral kaybına neden olmuştur (200). Bir başka çalışmada ise 

astmalıkadın hastalarda uzun süre (5.7+6 yıl) inhale steroid kullanımı özellikle 

lumbal bölgede ağırlıklı olmak üzere kemik mineral dansitesinde azalmaya yol 

açmıştır (201). İlk 2 çalışmada hastalarm ortalama ilaç kullanım süreleri bil­

dirilmediği için çalışmalar arasmda bir karşılaştırma yapmak güçleşmektedir. 

inhale steroidlerin kemik ve lipid metabolizmasma etkileri konusunda ya­

pılmış 4 çalışmada yüksek doz BUD tedavisi uzun süreli kullanımda lipid me­

tabolizması üzerinde minör etkili (202) bulunurken bir diğer çalışmada inhale 

BUD'in lipid metabolizması üzerinde olumsuz bir etkisi olmadığı kanısına va­

rılmıştır (203). İki çalışmada da kemik metabolizması üzerinde herhangibir et­

kisinin olmadığı gözlenmiştir (204, 205). Çocuklarda yapılan bir çalışmada da 

IS'lerin uzun süre ve yüksek doz kullanımda kemik metabolizması üzerinde 
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yan etki yaratma potansiyelinden söz edilmi~tir (206). Çocuk astmalılarda IS te­

davisi adrenal fonksiyonlar ve büyüme üzerinde olumsuz bir etkiye yol aç­

mamı~tır (207-209). 

Günlük 0.5-1mg/kg/ gün olarak alınan sistemik steroid cilt testlerini et­

kileyici bulunmu~ ancak 2 ay süreli 800mg/ gün BDP kullanımı ile aynı so­

nuçlar elde edilmemi~tir (210). Ancak ortalama 2.6 yıldır IS alan hastalarda cilt­

te stria olu~umuna dikkat çekilmi~tir (211). 

inhale steroidlere bağlı çe~itli psikiyatrik semptomlar aç ı sından BDP'nin 

yol açtığı bir akut psikotik reaksiyon kongre bildirisi olarak sunulmu~tur (212). 

Ancak aynı çalı~macılar 15 astmalı hastada 8 haftalık BUD tedavisi sonrası 

önemli bir psikiyatrik yan e tki gözlemediklerini bildirmi~ lerdir (213). 

Uzun süre orta dozluk bir sistemik steroid uygulamasının astmalılarda ins­

piratuvar kas gücünü olumsuz etKıiediği ancak yüksek doz sistemik steroidin 

böyle bir e tkisinin olmadığı gosterıımı~tir (214). 

inhaler BDP kullanım ı Sll u;:,li.lud .lhıöcr tüberkülozu tanıs ı almı~ bir olgu 

sunulmakla birlikte (215), PPD+ çocuklarda inhale steroidin güvenle kul­

lanılabileceğinden söz edilmektedir (216). Ayrıca IS kullanmakta olan ço­

cuklarda su çiçeği seyrinin tedavi olmayan gruptan farklı olmadığı bil­

dirilmi~tir (217). 

Astmalı çocuklarda steroid ve beta-2 agonistlerin inhalasyon yoluyla ve­

rilmesinin tükürük ve plak Ph'sını dü~ürdüğü görülmü~ ve inhalasyon te­

davilerini takiben ~ekersiz sakız çiğnenmesi ve di~lerin fırçalanması öne­

rilmi~tir (218). 

inhale steroidleri kullanan bron~ astmalı hastalarda katarakl ve glokom olu­

~umunda artma lehine bir bulguya rastlanmamı~tır (219, 220) . Steroid yan etki 

çalı~maları Tablo-1' de verilmi~tir. 

Steroid bağımlı ve ciddi astrnalı hastalarda metotraksat (221, 222), sİk­

losporin-A (223, 224), oral altın (225) ve intravenöz immünglobulin (IVIG) (226) 

kullanımıyla ilgili çalı~malarda bu ilaçların steroid bağımlı hastalarda al­

ternatif tedaviler olarak önerilebileceği bildirilmi ~tir . 

b-Kromonlar: Bron~ astmasında antiinflamatuvar olarak disodyum kro­

moglikat (DSCG) kullanımıyla ilk kez 1986 yılında kar~ıla~ıyoruz. Bron~ ast-
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Tablo 1: Steroid yan etki sonuçları 

Çalışma konuları 

Kemik dansitometresi 

Kemik metabolizması 

Adrenal fonksiyonu 

Enfeksiyon 

Cilt bulguları 

Psikiyatrik bulgular 

Göz bulguları 

Kas gücü 

Doç. Dr .Sevim BA VBEK 

Çalışma sayısı 

n: 

7 

5 

3 

3 

2 

2 

2 

1 

malı 30 hastada DSCG ve ketotifenin karşılaştmldığı bu çalışmada 2 ay süreli 

izlem sonunda olguların yarısında kısmi yararlanma gözlenmiştir (227). Ben­

zer bir çalışma oral DSCG ile yapılmış ve 40 mg/ günlük oral DSCG, BAD'nı 

azaltmada 2mg/ gün ketotifenden etkili bulunmuştur (228). Son olarak yapılan 

bir çalışmada DSCG, distile suyun uyardığı bronş spazmını önleyici bu­

lunmuştur (229). 

Daha sonraki yıllarda kullanıma giren nedokromil sodyum (NED) hafif-ort a 

şiddetli erişkin astınalı olguların %60'ında objektif ve subjektif düzelıne sağ­

lamıştır (230). Çocuk astma grubunda da yüksek dozlarda daha etkin olduğu 

bildirilmiştir (231). Nedokromil sodyumun DSCG ile benzer etkide olduğu 

(232, 233) ve IS ile karşılaştırıldığı çalışınada da her iki ilacın hem BAD hem 

de seınptoınlarda düzelme yaptığı gözlenmiştir (159). 

Astmada profilaktik amaçla kullanılan ketotifenle ilgili olarak da hastalarda 

semptomlarda azalma ve SFT'de düzelıne gibi olumlu etkiler bildiren ça­

lışmaların yanında (234-236) plasebo kontrollü iki çalışınada BAD, SFT ve kan 

gazlan üzerinde etki li olmadığı ifade edilmiş tir (237-238). 
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5-İmmünoterapi 

a-Erişkinlerde immunoterapi: Bu başlık altında sadece astmalı veya bir­

likte allerjik riniti olan olgularda yapılan immünoterapi (IT) çalışmaları an­

latılacaktır. İlk çalışma 1967 yılında N. Tekül tarafından bir Fransız d ergisinde 

yayınlanmıştır (239). Allerjen IT'ye ek olarak bakteri aşılarının da kullanıldığı 

bu çalışmada iyi sonuçlar sadece allerjen IT yapılan grupta alınmıştır . Bakteri 

aşıları ile ilgili bir başka çalışma 1990' da kongre bildirisi olarak sunulmuş ve 

iyi seçilmiş intrensek astmalı olgularda otovaksen tedavinin yararlı olacağı bil­

dirilmiştir (240). Ancak Dünya Sağlık Örgütü 1993' te, plasebo kontrollü ça­

lışmalarda bakteri aşılarının etkili olmadığını bildirerek kullanımını öner·· 

memiştir (241). Sonraki yıllara ait çalışmalar ise 1988 yılından itibaren "allerjen 

IT sonuçları" olarak yayınlanmaya başlamıştır . Plasebo veya plasebosuz kont­

rol grubu olmaksızın erişkin astmalılard a yapılan bu ça lışmalarda ağırlıklı 

olarak klinik yanıt ve yaygın kullanılan immunolojik değe rlendirmeler temel 

alınınıştır (242-251) . 

Erişkin as tınalılarda plasebo kontrollü yapılmış 2 çalışma bulabiidik Bun­

lardan birinde klinik cevaba ek olarak, naturel killer (NK) hücre aktivitesi ve 

IFN-y düzeyi gibi allerjen IT'nin işleyişi üzerinde e tkili olması muhtemel gün­

cel bazı immunolojik değişiklikler 31 allerjik rinitli ve astmalı hastada değer­

lendirilmiş, polen veya ev tozu akan ile IT alanlarda belirgin klinik düzelmeye 

karşın, sadece çayır poleni ile IT alan hastalarda total, slgE ve IFI'-J-y'da de­

ğişiklik olmaksızın NK hücre aktivitesinde azalma gözlenmiştir (252). 

Diğer plasebo kontrollü çalışma ise sublingual IT (SLIT) uygulamasıyla ger­

çekleştirilmiştir. Klasik subkutan IT ile görülebilecek yan etkileri azaltmaya yö­

nelik nazal, bronşial, oral ve sublingual yol gibi lokal IT uygulamaları gün­

demdedir. Bu çalışmada ev tozu akan duyarlı astmalı+allerjik rinitli hastalarda 

aynı zamanda SUT ile klasik subkutan IT sonuçlan karşılaştırılmış ve 1 yıl so­

nunda SLIT ile özellikle allerjik rinitli hastalarda subkutan IT alan gruba yakın 

klinik cevap alındığı görülmüştür (253) . Henüz etki mekanizması tam olarak 

ortaya konmamış lokal IT uygulamalan araştırma amaçlı çalışmalarda kul­

lanılmaktadır. Lokal IT uygulamaları ile ilgili pek çok soruya açıklık getirecek 

ileri çalışınalara ihtiyaç vardır. 

b-Çocuklarda İmmunoterapi: Bulabildiğimiz ilk yayın 1983 yılına aitti ve 
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oral IT uygulaması ile ilgiliydi (254). Bunu izleyen ve kontrol grubu kul­

lanılmaksızın yapılan 4 klasik subkütan IT çalı~masında klinik ve immunolojik 

yanıt izlenmi~tir (255-258). 

Kontrol grubu olan ancak plasebo kontrolü olmayan bir ba~ka çalı~mada 

ise 13 ev tozu akarına duyarlı astmalı+allerjik rinitli çocuk olguda daha önceki 

IT çalı~malarında kullanılan klinik ve immunolojik parametrelere ek olarak pe­

rifer kan lökositlerinden sis teinil lökotrien salınımı değerlendirilmi~, ı2 aylık 

IT sonrasında klinik düzelmelere ek olarak bir grup hastada perifer kan lö­

kositlerinden lökotrien salınımında azalma gözlenmi~ tir (259) . 

Der p ı duyarlı astmalı çocuklarda IT uygulamaları hakkında aynı merkez 

tarafından ı997'de iki kongre bildirisi sunulmu~tur. Her ikiside plasebo kont­

rollü olan bu çalı~malardan birinde aliminyum ve kalsiyumlu aköz a~ılar kar­

şılaştırılırken (260), di ğer çalı~mada hızlı IT konvansiyonel yön temle kar­

şılaştırılmı~ (26ı) . Semptom skoru, in vivo allerjen provokasyon testi ve in 

vitro immunolojik parametrelerle değerlendirilen çalı~malarda modifiye al­

lerjenlerle aköz eks trakUar arasında belirgin fark olmadığı ancak hızlı IT 'nin 

çocuk ya~ grubunda kullanımının sınırlı olduğtı belirtilmiştir. Aynı merkezin 

ı998 yılındaki bir kongre bildirisinde de IT'nin yıllık ilaç tüketimi üzerinde 

önemli azalma yaptığı ve özellikle rinitli olgularda yaşam kalitesini olumlu et­

kilediğine dikkat çekilmiştir (262). 

Çoc kta IT ile ilgili son çalışmada plasebo kontrollü SLIT'nin çayır veya 

ağaç p olen duyarlı astrnalı+ allerjik rinitti 13 çocukcia ı yıl sonra semptom 

skoru ve ilaç tüketimine ek olarak idrar lökotrien B4 (LTB4) ve LTE4 üzerine et­

kisi incelenmi~ ve sadece AR'li hastalarda hem semptom skorunun hem de 

idrar LTE4 ve LTB4' ün belirgin azaldığı görülmü~tür (263) 

İmmünoterapi ve inhaler steroid etkinliğinin kar~ıla~tırıldığı tek bir ça­

lı~mada hafif şiddette astmalı çocuklarda profilakhk dü~ük doz inhaler ste­

roidin e tkinliğinin IT' den daha üstün olduğu bildirilmiştir (264). 

Eri~. in ve çocuk astmalılarda IT sonuçları Tablo-2' gösterilmi~tir. 

c-Yan Etkiler: Spesifik IT'ye bağlı lokal veya sistemik yan etkiler göz­

leneceği bilinmektedir. Ülkemizde IT yapılan merkezlerin çok azından yan et­

kilerlle ilgili bilgiler yayınlanmı~tır. Bunlardan ilkinde 162 hastaya 6530 en-
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Tablo 2: Erişkin ve çocuk astmahlarda immünoterapi sonuçları 
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Olgun: Yaş: Plasebo n : Süre Allerjen Yöntem Ekstra tk ~em 
ıs - Yok 6-18 ay - Konvansiyonel Alum Klini k- lmm(inolojik 

24 ı8-45 Yok 2 yıl Ev tozu Konvansiyonel Aköz ı Klinik - lmmünolojik 

83 - Yok 3 y ıl Akar-polen - - i Klinik 

26 Çocuk Yok 6,12, 24 ay 

Akar-Polen ı Konvansiyonel ı Aköz 

ı Klinik 

68 - Yok 4-5 yıl ı Klinik- l ınınunolojik 

ı Mantar 1 
ı 

ı67 4-48 Yok 3-6 yıl Akar-Polen ı Konvansiyone l Aköz Klinik- l mınunnlojil-
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30 38.8±8.7 Yok 3 yıl Cl usered Kalsiyum adsorbe 
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Akar-Polen 
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Akar 
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jeksiyon sonrasında 20'si sistemik reaksiyon olmak üzere ıs2 yan etki göz­

lenmi~. İmmunoloj ik deği~ iklikl er olarak ise ı9 hastada dola~an immun komp­

leks, 62 hastada poliklonal gamınapati, ıs hast<ıda krioglobulinemi ve 2 hastada 

benign monoklonal gammapati gözlenerck IT ile uğra~an doktor grubunun 

yan e tkiler açısından dikkatli olması öneri lın i~tir (26S). Ancak bir ba~ka ça­

lı~mada BA için IT alan 30 hasta il e ilaç tedavis i alan ı s astmalı has ta ve sağ­

lıklı kontrol olarak ıs ki~idc dola~an immünkompleksler açısından fark göz­

lenmemi~tir (266). 

Oldu kça geni~ bir hasta serisi (386 basta) ve çok sayıda allerjen en­

jeksiyonunu (ı7ı81 enjeksiyon) izleyen bir diğer çalı~mada %,40.6 oranmda 

lokal+s is tem.ik yan e tki görülmü~. Hastalardan ı02'sinde hafif veya ciddi astnuı 

a tağı, angiödem, ürtiker veya r.init tipinde bir sistemik reaksiyon ortaya çıkmış 

ancak hiç ölüm bildirilmeıni~. Sistemik reaksiyonlar en sık genç er i~kin, kadm 

ve lO ya~ altı çocuklard cı ve ilk 30 dakikcı içinde ortaya çıkmı~ (267). Aynı çcı­

lı~macı grubunun cıynı olg ular üzerindeki değerlendiriminde obesitenin IT ile 

ortaya çıkabilecek yan etki ler açısından bir risk olu~turmadığı bulunmu~tur 

(268). Daba az sayıda olgu üzerinde yapılan ba~ka bir çalı~mada ise 

lokal+sistemik reaksiyon oranı '1o7.6 olarak bildirilmi~ ve ölümle so­

nuçlanmayan 2 anafilaksi olgusu bildirilmi~tir (269). 

Çocuklarda IT bağlı yan etkiler 2 çalı~mada ele alınmı~ tır. Bunlardan il­

kinde SO çocukda aliminyum hidroksit veya kalsiyum fosfa tlı allerjen ekstreleri 

kullcınarak yapılan IT sonrasında %ı4 oranında lokal, %32 oranında sis temik 

recıksiyon göz lenmi~, ana fil aksi bildirilmemi~ ve 2 farklı allerjen ekstresi ara­

sında lokal veya sistemik yan etki açısından fark bulunmamı~tır(270). Bir bö­

lümünü çocuk hastaların olu~turduğ u diğer ça lı~mada ise dcıha dü~ük oranda 

yan e tkile r or taya çıkmı~ (%ı6.7) ve 2 hastada da anafilaksi görüldüğü bil­

dirilmi~. Yan e tkilerin or taya çıkı~ ını mevsimler ve allerjen kon­

santrasyonunun etkilediği raporlanmı~tır (27ı). Eri~kin ve çocuk as tmalılarda 

IT' ye bağlı yan etki sonuçları Tablo-3' gösterilmi~tir. 

lmmünoterapinin venom allerjisi tedavisindeki etkinliği kabul edilmekle bir­

likte astm ad aki yeri tartı~malıdır . Bir grup tarafından tamamen reddedilen bu 

yöntem, ba~kcı bir grup tarafından ibtiyatla kabul görmektedir. Elde ede­

bildiğimiz kadarıyla ülkemizde yapılmı~ ve yayınlanmı~ IT çalı~malarına ba­

kıldığında çift kör plasebo kontrollü hiç bir çalı~ma olmadığını gördük, sadece 
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Ara ş tırmacı Olgu Yaş Lokal reaksiyonu Sistemik reaksiyon Clq Gammapati Kryoglobulin .._, 
rı> 
o. 

% % '" :::. 
Kınıklı G. (1992) 162 12.3 19/124 69 Poliklonal 15 1 138 

2 Monoklonal 

Öneş Ü. (1994) 50 5-17 14 32 

Akkaya E. (1 996) 45 1/45 - Yok 

Akkaya E. (1997) 386 23.2 26.4 

% 74.8 A 

% 11.8 u 
% 9.5 CA 

% 2.2AO 

% 1.7R 

Güne~er S. (1998) 269 8-55 60 :jişlik 11.1 u 
]7.7 u 8.8 u+ w 

4.4 AO + W 

4.4 Anf. 

11.1 YK 

8.8 R 

A: Astma U: Ürtiker CA: Ciddi astma AO: Angiödem 

R: Rinit W: Wheezing Anf: Anafilaksi YK: Yaygın kaşıntı 
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az sayıda çalı~mada kontrol grubu veya plasebo kontrol kullanılmı~tır. Allerji 

merkezleri dı~ından da IT çalı~maları yapıldığını gösteren yayınlar mev­

cuttur. Ev tozu akan gibi IT etkinliğinin tartı~ıldığı bir allerjenle IT ça­

lı~malarının, polen IT çalı~malarına göre daha yoğun olduğu görüldü. Ancak 

bunda polen duyarlı grubwı çoğunlukla AR'li ha :, t:ı~ :udan olu~masının rolü 

olabileceği dü~ünüldü. Çah~malardan çoğunda IT'ye alınan hastaların bir 

veya birden fazla antijen duyarlılıkları ve de astma ciddiyetleri açısından ye­

terli bilgi verilmemi~ ve IT endikasyanları tam bir netlikle ortaya konmamı~tı. 

Ağırlıklı olarak yeti~kin ya~ grubuna ait olan çalı~malarda ya~ üst sınırı 55' e 

kadar çıkmaktaydı. Yayınlanan çalı~maların tamamına yakınında IT'nin etkin 

bulunması da tartı~maya açık bir konudur ve olumlu sonuç alınmayan ça­

lı~maların yayınianmadığı ~0phesine yol açmaktadır. Yine IT sonuçlarını bil­

diren pek çok merkeze kar~ın yan etki sonuçlan birkaç merkezle s ınırlıydı. 

Çok az sayıda allerji uzmanı olmasına kaqın allerjist olmayan pek çok dak­

torun IT yaptığı ülkemizde bu yan etki sonuçlan inandırıcı olmaktan uzaktır. 

Ayrıca yan etki çalı ~malarında literatürden oldukça yüksek oranda lokal ve sis­

temik reaksiyonların ortaya çıktığı saptanmı~tır. Bazı çalı~malarda ağır ast­

malı hastalara da IT verilmi~tir. İmmünoterapi 1911'den beri kullanılmakla bir­

likte etkinliği ve etki mekanizması hala tartı~malı bir tedavi yöntemidir. 

İ~leyi~i tam bilinmeyen bir yöntemin zararlarını da tahmin etmek güçtür. İm­

münoterapi sonrası anatilaksi ve ender de olsa ölümler bildirilmi~tir ki bu da 

kabul edilebilir bir yan etki değildir. Gerçekte pek çok ölüm olgusu gerekli ön­

lemlerin alınmaması ve hastalara anatilaksi geli~tiğinde uygun tedavi ya­

pılamamasına bağlıdır. Anatilaksi gibi çok ciddi riski olan böyle bir tedavi ka­

rarının bu konuda uzmanla~mı~ ki~ilerce verilmesi ve uygulamanın da 

anafilaksiyi erken a~amasında tanıyıp tedavi edebilecek eğitimi almı~ uz­

manlarca ve anatilaksi sırasında gerekli acil ko~ullarının sağlandığı or­

tamlarda yapılması gereklidir. 

6-Diğerleri : Laratadin ve terfenadin gibi antihistaminikler astmalı veya sa­

dece BAD olan hastaların tedavisinde kullanılmı~tır . Bu ilaçları alan hasta 

gruplarında semptomlar ve SFT'lerinde daha anlamlı düzelmeler izlenmi~tir 

(272-274). 

Kalsiyum antagonisti ilaçlar hücre içine kalsiyum giri~ini önleyerek kas 

spazmı üzerinde etkili olurlar. Bu temel mekanizmadan hareket ederek kal-
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siyum antagonistleri astmalllarda denenmi~ ancak yapılan çalı~malann hiç­

birinde bronkospazm olu~turan metakolin veya karbakol dozu, SFT pa­

rametreleri ve semptomlar üzerinde olumlu e tki bildirilmemi~tir (275-279). 

Vücutta en çok bulunan iyonlardan biri olan magnezyum iyonunun düz kas 

kasılmasını engellem ek ve kolinerjik sinir uçlarınd an asetil kolin sa l­

gılanmasın ı azaltmak yoluyla bronş astmalı hastal arın ted avisinde ba~arılı ola­

bileceği ileri sürülmü~h.ir . Bizde yapılan çalı~malardan intravenöz mağ­

nezyum sülfat uygulamasının solunum fonksiyon testleri ve histarnin aracılı 

BAD üzerinde olumlu e tkisi olduğLmu gösterenler olduğu gibi (280-283), 

SFT'de ön emli bir deği~iklik yapmadığını iddia edenlerde olmu~tur (284-285). 

Hafif astrnalı hastalarda metakolin ve adenozin aracılı BAD üzerinde inhale 

heparinin etkisi değerlendirilmi~ ve metakoliıı arac ılı BAD üzeriııde inhibitör 

etkili bulunurken, adenozin aracılı BAD'da e tkisi daha az bulunmu~tur (286, 

287). 

Oral kol~isiıı, inhale furasemid, rekombiııant interferon-alfa (IFN-a) ve kla­

ritromycin gibi farklı etki mekanizması olan ilaçlar astmalı hastalarda de­

nenmi~, bunlardan klaritromyciıı BAD üzerinde, iııhale furasemidde SFT pa­

rametrelerinde anlamlı deği~iklik yaparken (288, 289), oral kol~isin ve IFN­

a'nın etkili olmadığı görülmü~tür (290, 291). 

Astrnalı hastalarda ev tozu duyarlığınm yüksek oranda olduğu ve ev tozu 

akarlarından kaçınmanın semptomlar ve BAD üzeriııde di.izelme sağl adığı bi­

linmektedir. Benzil benzoa t, çay yaprağı ekstraktı, esansiyel yağlar ve fenil sa­

lisilatın akarasit olarak etkilermill değerlendirilmesi ve benzil benzoatın daha 

sık ve u zun süreli uygulamasının etkili olacağı, fenil salisilatın da alternatif 

akarasid olarak umut verici olduğu gösterilmi~tir (292). Yapılan bir çalı~mada 

akarlara duyarlı bron~ as tmalı hastaların ev leriııde akarasid kullanımının kli­

nik yararlarında.•ı söz edilmi~tir (293). 

Astmalı hastalarda influenza a~ılamaları bu enfeksiyonlara bağlı morbidite 

ve martaliteyi azalttığı içiıı önerilmektedir. Influen za a~ılarının uygulanmayı 

takiben anti-influenza A IgM ve özellikle anti-iııfluenza A IgG düzeylerınde be­

lirgin artmaya n eden olduğu gösterilmi~tir (294). A~ılamayı takiben plasebo 

kontrollü ve 1 haftalık takipte semptomlarda ve PEF deği~kenliğiııde anlamlı 
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bir dEğ i ~ iklik olmamıştır (295). Bir diğer çalışmada bunlara ek olarak aynı 

süre çinde lenfos it aktivasyon belirleyicilerinde de değişiklik ortaya çık­

mamı.tır (296). Pnömokok aşılaması sonrasında da yüksek titrede koruyucu 

IgC sep tanarak risk gruplarında kullanımı önerilmiştir (297). 

İla · tedavisi ça lı şına larına bakıldığında as tma tedav isinin geçirdiği aşa­

malar izlemek mümkün olmaktad ır. 1980' li yıllard a as tmada ketotiı_ rektal 

teofilil gibi ilaç çalışmalarına karşılık son yı llarda yur tdışı dergilerde kabul 

edilmş ilaç ça lışma ları yapılmaya başlanmıştır. Yine inhale steroidlerin kul­

lanımı girmelerini hemen klinik kullanımlarını değerlendiren çalışmala rın iz­

lediğiıi görüyoruz. Ancak genel olarak bakıldığında ilaç çal ı şmalarının pla­

sebo lontrolsüz ve klinik etkilerini değerlendirmeye yönelik olduğunu, ilacm 

temel tki mekanizmasını açıklamaya yönelik ça l ışmaların pek yapılmadığı nı 

görüy:ıruz. Çalışmanın bilimsel değerini etkileyen bu noktalara özen gös­

teriler~k yapılacak ilaç ça lışmalarına gereksinim olduğu ve bununda ülkemizin 

ekonmıik koşullarını gözeterek düzenlenecek tedavilerde ve hatta konsensu~ 

raporluında yönlendirici olacağı açıktır. 

C-fEKİM-HASTA TUTUMU 

Asma gibi kron ik bir hastalığın tanı ve tedavisinde standardizasyon sağ­

lamakçok önemlidir. Bu nedenle, astma ile uğraşan doktorların bazal bilgi dü­

zeylenni görmek ve ona göre düzenlemeler yapmak için ilk ça lışınalar i993 yı­

lında gerçekleştirilmiş tir. Burada akut atak tedavisinde 0/ı,68.9 oranınd a 

pareneral teofilin ilk sırayı alırken, inhale be ta-2 agonistin 'Yo29.9 oranında ter­

cih ecildiği bulunmuş, kronik tedavide oral teofilin %39.8 oranında tercih ed i­

lirken düşük ve yüksek doz inhale steroidler 0;U2.3 gibi çok düşük bir oranda 

kalmıı tır (298). Ça lışmaya katılan doktorların reversibilite, n onspesifik bronş 

provckasyon testi ve PEF d eğişkenliği gibi as tma tanısının temel pa­

rametelerini %90'lara varan oranda hiç kullanmadığı, pratisyenler ve uzman 

dokto·lar arasında astma tanı ve tedavisi bakımından fark olmadığı gö­

rülmiştür. Yine aynı yıllarda yapılan ve çoğunluğu İstanbul'da çalışa n 138 

Gögü; has talıkları uzmanı (GH) ve 117 İç ha s ta lıkları uzıııanıntn ( İH) ka tıldığı 

bir b<qka çalı şma sunulmuş, %54'ü 1985'den sonm mezun olan ve %4'ü allerji 

uzmaıı o lan ça lışma grubunda akut atakta parenteral teofilin 'Xı41 oranında ilk 
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seçenek olarak kullanılırken, kronik tedavide kullanımı %22 bulunmu~, 

%40'lık bir oranla ketotifen uzun süreli kullanımda ilk seçenek olarak bil­

dirilmi~, inhale steroidler ise %18 oranında tercih edilmi~ tir. Bu çalı~mada ta­

nıya yönelik testleri kullanma eğiliminin biraz daha yüksek olduğu izlenmi~ tir 

(299). Bu çalı~mala rı aynı yılda yayınlanan bir diğer çalı~ma izlemi~ tir (300). 

Göğüs hastalıkları uzmanı, İH ve pra tisyen doktorlardan (PD) olu ~mu~ 143 ki­

~ilik grupta astma tanısı ve tedavisindeki yönelimleri değerlendirmek ama­

cıyla anket sorulan yoluyla değe rlendirme yapılmı~, ankete verilen cevaplar 

ba~ta PD olmak üzere İH 'da da önemli ölçüde bilgi eksikleri olduğunu or taya 

koymu~tur. Akut astma tedavisine PD'Ierin %38 'i be ta-2 agonisti tercih eder­

ken bu oran İH'de %63, GH 'de %85'e u la~mı~ tır. İdame tedavide an­

ti.nflamatuvar kullanma gerektiğini PD'Iarin 'Yo59' u, İH'lerinin %74'ü, GH'la­

rının %90' ı vurgulamı~tır. Bu ça lı~mada CH uzmanları tanısal tes tleri çok 

yüksek oranda kullanırken PD'ların neredeyse hiç kullanmadıkları dikkati çek­

ıni~tir. Ben zer sonuçla r A. Kocaba~ ve arkada~ l arınca yapılan 2 ça lı~mada da 

ortaya çıkmış tır (301, 302). 1996 yılınd a Ankara, Samsun, Zong ulda k, Hatay 

gibi 4 ilde ç alı~an 540 h ekimin ka tıldığ ı gen i ş bir anket ça lı şmasının sonuçları 

yayınlanmı~tır (303). Pratisyen doktor, CH, IH ve Çocuk has ta lıkları uz­

manlarmdan (ÇD) oluşan grup ta anket sorularmaverilen cevapla r sonucu akut 

astma tedavisinde PD'lerin %53'ünün, İH ' lerinin %50'sinin ilk te rcihi IV teofilin 

olmuştur. GH' larının %61 'ı, ÇH'nin %45'i inhaler/nebü lize r beta-2 agonis tleri 

tercih e ttikleriııi belirtmişl er, kronik astmada inhaler s teroid kullanımı PD'lerin 

yalnızca %26'sı, İH'leri.nin 'Yo43'ü, GH'lerinin %75'i tarafından kabul gör­

müştür. Ayrıca peak flow metre ve spacer kullanımmın çok yetersiz olduğu 

gözlenmiştir. Benzer bir çalı şmada Doğu Karadenizd en gelmi~ tir (304) . Diğer 

ça lışmalara göre daha az sayıda hekimin katıldığı çalışın a nın sonuçları toplu 

halde verilmi~, PD veya uzm an hekim farkından söz edilınemiştir . 95 hekimin 

10 soruluk e:uıke ti cevaplaması sonucu hekimlerin akut ataklarda %10, kronik 

astma tedavisinde %65 oranında inhale beta-2 agonist kullandıkları, inhale ste­

roidlerin %51, oral steroid tedavini.nde %13 oranmda kronik astma tedavisinde 

te rcih edildiği ortaya çıkmış tır. 1992 yılından itibaren Uluslarası Konsensus 

Raporlarmın yaymlandığı astma tedavisi konusunda hala bu şekilde tanı ve te­

daviye yönelik sonuçlarm yaymlanması son derece düşündürücüdür. 1996' da 

bile CH, IH ve PD'lardan oluşan 81 kişilik bir grupta konsensus raporlarını 

okuma oranı CH' uzmanlarında %61.9 iken, IH' da %12.8 ile ortalama %38.2 bu-
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lunmt~tur. Bu çalı~mada ayrıca astma tanı ve tedavisindeki genel eğilimlerin 

daha &nceki çalı~malara benzerlik gösterdiği görülmü~tür (305). 

19~3 yılından itibaren yayınlanan bu çalı~maların ortaya çıkardığı sonuçlar 

nedenyle uluslararası konsensus raporlarında belirtilen tanı ve tedavi il­

keleri ni yaygınla~tırma ve bu konuda mevcut eksikleri kapatma amacıyla eği­

tim çaı~maları yapılmaya ba~lanmı~tır. Bu eğitim proğramlarının doktorların 

astma konusunda bilgi düzeylerini artırdığı, ilaç kullanımında da modern 

astma tedavisine uygun yönelimler sağladığını gösteren çalışmalar ya­

yınlamu~tır (301, 306, 307). Buna paralel olarak son yıllarda ülkemizde an­

tiinflaınatuvar ve inhaler beta-2 agonist ilaçların kullanımında belirgin artma, 

oral beta-2 agonist ve teofilin kullanımında ise belirgin azalma olduğu ortaya 

çıkmı~ır (308-310) . 

1991-1997 yıllarına yayılan bu eğitin1. çalı~maları ile ilgili sevindirici verilere 

rağme:ı 1996-1997 yıllarında Ankara, Samsun, Zonguldak ve Hatay'da ça lı~an 

doktorları kapsayan çok merkezli bir anket çalı~masının ve Doğu-Karadeniz 

bölgesni kapsayan çalışmanın sonuçları konsensus raporlarıyla standardize 

edil:nEye çalı~ılan modern astma tanı tedavi prensiplerinin yeterince yay­

gınla~ınadığı ve günlük pratiğe girmediğini göstermesi bakımından önemlidir 

(303, 3)4). Çe~itli uzman ve pratisyen doktorların akut astma atağı ve kronik 

astma :edavisine yakla~ımlan Tablo-4 ve 5 'de özetlenmiştir. 

Ast:na tedavisinde kullanılan ilaçların tamamma yakını inhalasyon yoluyla 

kullanılan ilaçlardır. Bu tür ilaçların kullanımındaki sorunlar A. Kocabaş ve ar­

kada~Lırı (311) tarafından irdelenmi~ ve en sık hatanın cihazın çalı~tırılması 

ile iıspirasyon sırasındaki uyum noktasında olduğu ortaya çıkmı~tır. İnhaler 

ilaçlir içinde turbuhalerın, tekniğine en uygun kullanılan inhaler tipi olduğu 

gördmü~tür (312). Bir diğer çalı~mada da benzer bulgulara ek olarak has­

taların inhaler ilaçları önerilenden fazla kullanma, spacerı düzensiz kullanma, 

steroid inhalasyonundan sonra gargara yapmama gibi tedaviye yönelik hataları 

olduğu ortaya konmu~tur (313). İnhalasyon tedavisi ile ilgili hataların sadece 

hast:ı.lar tarafından değil hem~ire ve doktorlar tarafından da yapıldığı, hem­

~irehde daha fazla olmak üzere spacer ve diskhaler kullanımında bilgi ek­

siklui olduğu ortaya çıkmı~tır (314-316). 

Kronik seyirli bir hastalık olan astmacia hastaların tedavisinde eğitim çok 
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Tablo 4: Kronik Tedavi de İlaç Seçimi "' -ı 
"' CL 

ç,ılış ınacı Katılımcı S tcroid Inh. 02 agoni;t Teofilin K romelin '''"""' l ~ 

n: 'Y.) '};, 'X, " ' / u " ----
Erelel M. ( 1993) 334 PD+UD 3.5 :?.7.2 ( • 2~U) 50.:2( • ) 14.6 

Çelikel T. (1994) '138 C H + 1171I-J ı s 22 22 25 -Hı 

Çı nırı n A. (1995) 43C H YO 

46 TH 74 

.'ilPD 59 

Küktürk O. (19%) 134CH 75 lll ]() 

90 IJ-1 43 34 34 

84 çı-ı 29' 29' 29'~ 39~ 

232PD 26 .')() 50 

Kocaba ~ A (1997) 357 PD+ 11.7 20.5(UE), 18.7(KE) 26.7 

119 PD 18.7 19.4 (UE), 27.3(KE) 19.4 

Kocabai A ( ı 996) 67 UD+ 25.7 48.7 

EreJel M. (1997) 279 PD+UD 13 28 (UE), 42(KE) 30 

Özlü T. (1997) 95 PD+lH +CH 5 1 (•1 3) 65( •29) 40 

• O ra 1 s te roid veya ~2 -agonist GJ-1: Göğüs Hst. Uz m. CH: Çocuk Hs t. Uzmanı UE: Uzun e tkili 

'Çocuk has talar için UD: Uzman d oktor IH: İ ç H st. Uzman ı KE: Kısa l'tk ili 

+ 1993 y ılı ve ril e ri PD: Pratisyen d oktor 



Tablo 5: Astma Atağında İlaç Seçimi 

Ca lı ~ ın acı Katılımcı !nh. P2 Agonist Teofilin Steroid Adreıwlin 

n % % % · x ~ 

Erelel M. (1994) 334 PD+ UH 29.9( • 14) 68.8 33.8 19.1 

Çelikel T. (1994) 138 GU+ll7 I H 41 

Çıınrın A. (1995) 43GH 8.5 7(*2) 2 

46IH 63(*6) 18 (*32) o 

51PD 38 (22(*32) o 

Köktürk O. (1996) 134GH 61 24 7 

901H 28 so 16 

84ÇH 45 25 26 

232 PD 18 53 12 

Kocabaş A. (1996) 357 PD+ 45.2 

Kocaba~ A. (1996) 67UD+ 43.5 

EreJel M. (1997) 279PD+ UD 65 41 13 

ÖzlüT. (1997) 95PD+IH+GH 10 (• 28) 38 ı 9 
21 3 -0 

sı 
• rv P2 agonist PD: Pra tisyen doktor GH: Göğüs Hst Uzm. ÇH: Çocuk Hst. Uzmanı 

i.tı ro 
~. 

*Oral teo filin veya ~2 agonist UD: Uzman doktor !H: iç Hst Uzmanı 3 
c:ı 

+ 1993 y ılı veri leri :ı> 
< 

--> c:ı 

--> rn 
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önemli bir yer tutmaktadır . Son yıllardaki tanı ve tedavi olanaklarına rağmen 

artan morbidite ve mortaliteden, has tanın hastalığı hakkında bilgi noksanlığı 

ve tedaviye uyumsuzluğunun rol oynayabileceği belirtilmektedir. Astmalı has­

taların hem hastalıklarının özellikleri hem de tedavide kullanılan ilaçlar hak­

kında bilgi eksikliği içinde oldukları göz lenmi~ tir. Ege ve ark (317), 67 s tabil 

astmalı hastay ı; astmanın tanımı, çevresel ve tetikleyici faktörler, inhalasyon 

yoluyla kullanılan ilaçların etki mekanizmaları açısından sorgulamı~lar. Has­

ta ların eğitim düzeylerinin, has talık süresinin, as tma polikliniği11de iz­

lenmelerinin astma hakkındaki biigi düzeylerini önemli oranda etkilediğini 

gözlemi~lerdir . Benzer sonuçlar bir ba~ka çalı~mada da elde edilmi ~ tir (318). 

Hastaların bu noktadaki eksiklerini tamamlamak amacıyla astmalı olgulardaki 

toplu hasta eğitim sonuçları yayınlanmaya ba~lamı~ tır (319). Bu eğitim ça­

lı~maları eri~kin hastalar için as tma okulu ~eklinde, çocuk astmalılar için ço­

cukların ailelerini de kapsayacak ~eki lde olabilmekted ir. (320-321) . Ayrıca 1997 

yılında ilk kez astmalı çocuklar için yaz kampı uygulamas ı yapılmış ve çok ya­

rarlı olduğu bildirilmi~tir (322). Bu tür eğitim programlarının has taların in­

haler kullanımındaki hatalan en aza indirdiği, atak sayısını ve hastaneye ba~­

vuru sayısını azalttığı gösterilmi~tir (321, 323-325) . 

Astma hastalığının tanı ve tedavisi, PO ve değişik uzmanlık alanları olan 

doktorlar tarafından yapılmaktadır. Ancak bu doktor grubunda astmanın 

temel patogenezi, akut ve kronik tedavide kullanılacak ilaçlar, ilaçların kul­

lanım yolları, tanıda kullanılan yöntemler, hastalara gerekli zamanı ayırma, 

düzenli takipte tutma noktasında önemli bilgi eksikleri vardır. Bu eksikleri me­

zuniyet sonrası eğitim programları ile kapatmak veya en az indirmek mümkün 

gibi görünmektedir (326). Doktorların ve hastaların eğitim noksanlıklarının ka­

patılınası, ilaçlarını kullanımdaki hataların azalması ve ya~am kalitesinin art­

ması olarak hastalara yansıyacaktır (327, 328). 
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A-01\GNOSIS IN ASTHMA 

The liagnosis of asthma generally does not require extensive laboratory tes­

ting. A omprehensive history is the most important part in elinical approach to 

the patiınt having the symptoms suggesting bronchial asthma. The importance 

of anamıestic data in arriving at the asthma diagnosis has not been ar\ in­

terestingsubject to Turkish physician (1-2) . 

Pulnunary function testing in asthma is indicated in canfirmation of asthma 

diagnosi; by documenting the presence of reversible airway obstruction, mo­

nitoring the response to medication in hospitalised patient with severe asthma 

and finaly preoperative evaluation of asthmatic patients. Pulmonary function 

testing eraluations, m ainly reversibility testing, have received considerable in­

terest anong Turkish physicians (3-14). 

Evahatian of the single breath method for the measurement of car­

bonmon<xide diffusion capacity (DLCO) or intrabreath method for the car­

bonmon<x ide transfer factor in as thma have been done in several studies. Car­

bonmonıxide diffusion values in mild asthmatic patients have not been 

significaı tly different than that of values in healthy controls (15-18). 

For p <tients with suspected asthma, a methacholine challenge testing can be 

very helrful. There were same published studies regarding the importance of 

bronchia challenge testing in the management of asthma, the relationship with 

elinical sıverity and atopy, total IgE level and eosinophil count. The results of 

pulmana-y function testing and challenge testing studies were correlated to the 

common :oncept in pulmonary functions of asthmatic patients (23-40). 

In betveen 1980's and early 1990's, sputum analysis for cell type had been 

used for differentiation of asthma and chronic bronchitis, and for determination 

of sputun composition in patients with acute attack or in remissions of asthma 

(41-44). 

A che;t x-ray is not necessarily indicated in the initial evaluation of un­

complica'ed asthma. One study had been published regarding the radiological 

findings n symptom-free asthmahes with plain chest x-ray but there were se­

veral reForts examining the usefulness of high resolution computed to­

mograph• (HRCT) in asthmatic patients.The data from these reports suggested 
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that HRCT had more frequently detected the pathological changes, such as 

bronchial wall thickening, bronchiectasis and emphysema in asthmatic patients 

(45-52). 

Serum IgE deterınination are not often practical value in the management of 

asthma, however, allergy skin testing or RAST testing is indicated in the di­

agnosis of allergic asthma. These main topics have been the subjects of at least 

20 published meeting abstracts or whole manuscripts since 1985. These findings 

showed similarity to the previously published studies from the various parts of 

the world (53-72). 

Electrocardiographic and electroencephalographic findings in asthmatic pa­

tients had been the subject of two consecutive studies (76, 77). 

The levels of serum histamine, immonuglobulin, superoksit dismutase, ma­

londialdehyde, cortisol, tumour necrosis factor-a and interferon-g have been att­

racted very little interest since they need specialised laboratory equipments and 

substantial financial support (78-88). 

Studies regarding occupational asthma suggested that the serial me­

asurements of pulmonary function testings particularly PEF parameter re­

corded through the work day, seemed to be the easiest and reliable method in 

the diagnosis of occupational asthma (101-111) 

B-THERAPY IN ASTHMA 

1-Beta-2 agonists 

a-Short-acting beta-2 agonists: Adrenerjic drugs act by directly stimulating 

the alpha and beta adrenerjic receptors of the sympathetic nervous system. 

Agents with predominant b-2, minimal b-1 effects are most suited for the tre­

atment of asthma. Among them terbutalin and salbutamol are the most fre­

quently used adrenergic drugs in the treatment of asthma attack or in ongoing 

maintenance therapy. lnhaler, subcutaneous and parenteral route of terbutaline 

had been used in several studies in between late 1998's and early 1990's. Si­

milarly the bronchodilator effect of salbutamol has been evaluated in asthmatic 

patients particularly in acute asthma exacerbation. The effects of inhaled sal·· 
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butamol and magnesium sulphate have been compared by using lung function 

testings. Inhaler form of salbutamol has compared with powder form of sal~ 

butamol in terms of the improvement in pulmonary function testing. These 

short acting beta-2 agonists have been reported to be effective on symptom 

score and lung functions (112-123). 

b-Long-acting beta-2 agonists: The effects of salmeterol and formoterol, new 

long-acting b-2 agonists, have been determined on elinical parameters and lung 

function in asthmatic patients. Findings have 5>howed that they are efficacious 

bronchodilator drugs with ;:, long duration of action in both adults or children 

asthmatics. It has also been concluded that because of their easy dosability and 

tolerable side effects, they are widely used in chronic asthma management (124-

135). 

2-MethylxanthinesiTheophyllines: 

Theophylline is a dimethylated xanthine that has been used as standard 

bronchodilator treatment for both acute and chronic asthma management. The 

role of theophylline has been questioned in the treatment of acute asthma at­

taek. Intravenously administered theophylline has not shown additional benefit 

on elinical and lung function parameters and the rescue medication when it was 

given in addition to P-2 agonists and/ or systemic steroids (136-149). 

3-Anticholinergics: 

They are non-selective muscarinic antagonists and used for treatment ot 

obstructive airway disease. Ipratropium bromide (IP) is the protoype of this 

group agents. The bronchodilator effect of IP alone or in combination with sal­

butamol has been evaluated by several groups. On the basis of the results, IP 

has been suggested to be the drug of choice in the occasional patients in whom 

~-2 agonists can not be tolerated or are not effective in the control of symptoms 

(150-156). 

4-Antiinflammatory drugs 

a-Inhaled steroids: Since the asthma is a chronic inflammatory diseases of 

bronchial mucosa, corticosteroids are used as first-line drugs. In most studies 

performed on asthmatic patients have showed Fluticasone proprionate(FP) has 

twice the potency as budesonide (BUD) or beclamethasone diproprionate 
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(BDP). Hovewer in one trial, it was not twice potent as BDP or BUD in child­

hood asthma. Jnhaled BUD therapy was highly effective in decreasing asthma 

symptoms, the requirements of b2-agonists, PEF variability, bronchial hyper­

reactivity and totallung capacity. 

Beclomethasone dipropionate appeared a rather popular inhaler drug in the 

early 1990'. The effect of BDP has been demonstrated on pulmonary function 

testing, lymphocyte activation markers, bronchial hyperreactivity, symptom 

scores and ~-2-mimetic consumption in several studies. 

Increased use and earlier introduction of inhaled corticosteroids (IeS) in the 

long-term management of asthma raised the concerns about the side effec ts of 

these medications in asthmatic patients. Although no negative effec ts of IeS's 

on bone dencity have been shown in paediatric asthmatic population, it is sug­

gested that bone densities of patients treated with IeS's should be followed pe­

rioclically until results of long term longi tudinal studies are available. In adult 

asthmatic patients, it was concluclecl that inhalation or low close systemic ste­

roicl treatment has no short time effect on bone mass but a significant decrease 

in bone mineral density was observed in long term use of res (157-194) . 

It was concluded that res treatment did not have important effec t on bone 

and lipid metabolisms but the potential side effects of res on bone metabolism 

must be stili considered for long term treatment of asthmatic children especially 

with high doses. On the other hand, res therapy did not appear to cause a sig­

nificant adrenal suppression and an impairment in height gain during the tre­

atment of asthmatic children with long term res (195-209). 

Although asthmatic patients treated with systemic corticosteroid showeel a 

significant decrease in prick test response to inhaler allergens, no meaningful 

changes with use of inhaler steroid have been observed. An increased existence 

of stria formatian on the skin of patients using res for a mean duration of 2.6 

years has been reporteel (210-211). 

Acute psychotic reaction had been presented ina 14 year old asthmatic boy 

developed under BDP treatment, but no significant side effect on psychiatric 

status demonstrated in 15 asthmatic patients treated with inhaled BUD fo r 8 

weeks of treatment period. (212-213). 
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Inspiratory muscle function has been influenced by long term, moderate 

doses of systemic steroid administration but not high dose of beclamethasone 

use (214). 

It was reported that long term inhaled steroid therapy can be considered 

safe in PPD ( +) asthmatics. Although severe chicken pox infection had been re­

ported in children receiving systemically administered corticos teroid, it was 

shown that chicken pox in asthmatic children receiving inhaled BUD had not 

been more severe than in untreated children (215-217). 

Any posterior subcapsular cataracts and glaucoma have not been reported 

in the associated literature but a base ophtalmologic examination and periodic 

controls are thought to be useful in case of long term steroid use (219-220). The 

studies regarding side effects of steroids areshownin Table-1 . 

Based on evidence that inflammation plays a significant role in the airway 

hyperreac tivity which is characteristic part of bronchial asthma, besides steroid, 

some antiinflammatory drugs such as methotrexate, oral gold, cyclosporin, 

azath ioprine, have been used in treatment of patients with severe steroid­

dependent as thma. Improvement in asthmatic symptoms and decrease in daily 

Table 1: Stud ies of steroid side effects 

Subjects 

Bone density 

Bone metabolism 

Adrenal function 

Infection 

Skin changes 

Mental disturbances 

Ocular side effect 

Muscle func tion 

Reference 
n: 

7 

5 

3 

3 

2 

2 

2 

ı 
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steroid dosage have been observed and suggested as alternative agents in these 

patients (221 -226). 

b-Cromolyn and Nedocromil: Cromolyn sodium (OSCG) has been con­

sidered to be effective in early and late response in asthmatic patients. Ne­

docromil sodium (NEO) has been shown clinically effective in the control of ast­

hmatic symptoms and i ts higher doses .appeared to be mo re effective than that 

of its low doses. There was no significaı<t difference in the effectiveness of NEO 

and OSCG or ICS on symptom scores, PEF variability and FEVl parameter in 

patients with mild to moderate asthma (227-233). 

5-Immunotherapy 

Specific immunotherapy (SIT) has been successfully usedin the treatment of 

allergic diseases such as rhinoconjunctivitis, asthma and severe reactions to in­

sect sting for years. The effect of SIT in allergic asthmatic patients has been as­

sessed in several studies by means of improvement in symptom score, decrease 

in medkatian requirement and changes in immunologkal parameters. These 

studies were mostly designed by dassic subcutaneous route but two sublingual 

SIT trials, one in adult asthmatic other, in children, have been reported (239-

263). Results are summarized in Table 2. Oespite the number of studies in­

vestigating the effect of SIT, there were very few studies regarding adverse re­

actions to SIT. Moreover, the reported ineidence of systemic and local reactions 

were much more higher than that of the ineidence which had already reported 

in large series of associated literatures. No death due to anaphylaxis was ob­

served (265-71). Results are demonstrated in Table- 3. 

Although the role of inhalant allergens has been clearly demonstrated in the 

pathogenesis of asthma, the importance of SIT in its treatment is still cont­

roversial. Much research has been conducted in an attempt to understand how 

SIT functions and to determine the resulting elinical benefit. However, the mec­

hanisms leading to improvement in allergic symptoms remain unknown. In our 

country, several SIT studies were carried out but none of them was double­

blind, placebo-controlled trial. The reports comprising the adverse effects were 

too small to draw a conclusion. Immunotherapy is easy to administer, and iıı 

most cases, is well tolerated but it does not present a complete safety. Sor .e 

mortality cases due to anaphylaxis as well as local and systemicad verse eff.~cts 
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Reference 

Çarnsan G. 

Sin B 

Arıcıoğlu A. 

Atabay B. 

Canbakan S. 

Akkaya E. 

Kökerö. 

Sin B. 

Kıral F 

Oymak S. 

KaşkırN. 

Altın taş D. 

Can D. 

Akmanlar N. 

KınıklıG . 

Mungan D. 

BaklA. 

Tanaç R. 

Saraçlar Y. 

Patients 
n : 

(1988) 1S 

(ı990) 24 

(ı994) 83 

(ı994) 26 

(1994) 68 

(ı994) ı67 

(ı994) 21 

( ı99S) ı6 

(199S) 24 

(ı997) 88 

(1997) 10 

(ı997) 29 

(1997) ss 
(ı997) ı o 

(1998) 30 

(ı998) 2S (ıS+ıO) 

(1998) S3 

(1998) ı3 

(1998) 13 

Table 2: Immunotherapy studies in Turkey 

Age Placebo Duralinn Allergen Method 
n : 

- No 6-iS months - Subcutaneous 

ıs-4S No 2 years House dust Subcutaneous 

- No 3 years Mite-poilen -
Children No 6, ı2,24 months - -

- No 4-S yeaı:s Mite-poilen Subcutaneous 
Mould 

4-48 No 3-6 years Mite-poilen Subcutaneous 

8.9±0.7 No ı year Mi te Subcutaneous 

ı7-40 ıs 1 year Mite-poilen Subcutaneous 

16-38 No - - Subcutaneous 

- No >4 years Mite-poilen Subcutaneous 

Mould 

- No 3-6 nıonths - Subcutaneous 

Children s 6 months- Mi te Subcutaneous 
2 years 

S-14 - 4 years Mite-pollen Subcutaneous 

8.4±3.1 s l.S years Mi te Rush 
Subcutaneous 

38.8±8.7 No 3 years Mite-poilen Clustered 

3ı.6±7.3 ll 1 year Mi te Subcutaneous 

28.7±6.6 Sublingual 

10.7 1-4 years Mi te Semi-rush 

10.5±3.3 lO ı yea. Po Ilen Sublingual 

Children 5 1 year Mi te Subcutaneous 

------

Extract 

Alum 

Aqueous 

-

-

Aqueous 

Aqueous 

Aqueous 

Alum 

-

-

-
Alum 
Ca le i u m adsorb 
Aqueous 

Calcium adsorb 
Aqueous 

DepotHAL 

Aqueous 

-

Follow-up 

elinic-immunologic 

C\inic-immunologic 

Clinic 

Cl in i c 

Clinic-immunologic 

Clinic-immunologic 

Clinic-immunologic 

Cl inic-immunologic 

Clinic-eosiı1open.ia 

Cl ini c 

lmmW1ologic 

Clmic-immunologic 

Clinic 

Clinic-immunologic 

Clinic-immunologic 

.Cimic-immunologic 

Clinic-immunologic 

Clinic -LT5 

Clin.ic-inumınologic- LT 5 
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Güneşer S (1998) 

A: Asthma 
AO: Angioedenı a 

Ax: Anaphylaxis 

Table 3: Studies of adverse effects of immunotherapy in Turkey 

Cas es Age 

162 -

50 5-17 

45 

386 23.2 

269 8-55 

Local reaction 

% 

14 

%60 swelling 

17.7U 

U: Urticaria 
R: Rhiniti s 
Gl: Generali ze itching 

Systemic reaction 

% 

12.3 

32 

26.4 

%74.8 A 

%11 .8 u 
'J'o9.5 CA 

%2.2AO 

%1.7 R 

11.1 u 
8.8U+W 

4.4 AO+W 

4.4 Anf. 

11.1 YK 

8.8R 

Clq Gammapati 

19/ 124 69 Polyclonal 

2 Monodona i 

1/ 45 -

SA: Severe asthma 
W: Wheezing 

Cryoglobul in 

15/ 138 

No 
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have been reported. Therefore, SIT should be administered by or under the 

close supervision of a trained physician who can recognise early symptoms and 

signs of anaphylaxis and administered appropria te emergency treatment. 

6-0thers 

There w ere several studies supporting the usefulness of the second ge­

neration an tihis tamin es as a adj uvant treatment in patients havin g asthm., or 

bron ch ial hyperreactivity. Similarly in the light of associated li terature, there 

was no cansensus on the prophylactic effect of ketotifen in as thmatic patients 

(272-279). 

Calcium antagonist drugs prevent the muscle spasm by blocking the entry of 

calcium ions. On the basis of that mechanism, several a ttempts were done with 

calcium antagonist drugs in as thma tic pa tients but none of them revealed an y 

substa11 ti a l effect on bronchospasnı or bronchial hyperreac tiv ity (275-279). 

The studi es with inhaled hepa rİn indica ted an inhibitory effec t on the met­

hach olinc bronchial ch allengc but less a ttenuation of the challen ge with ade­

nosin e (286-287) . The bronchodila ting effec t of ına gnesium sulfate is cont­

roversial (280-285) . 

H ouse dust mi tes, a very well known indoor allergen, play an im portan t role 

in the ae ti ology of asthma. Allergen avoidance measures in h omes have been 

demonstrated to be clearly beneficial in decreasing as thmatic symptoms and 

bronch ial reac tivity. The acaric idal ac tiv ity of d ifferent chemicals such as benzyl 

benzoa te, tea leaf ex trac ts, essenbal oil and phenyl salicylate were assessed in 

two studies. Essenhal oil was shown to have little acaricidal activity, but vir­

tually no effect was observed with tea. Phenyl salicyla te was suggested as an 

p romising al terna tive acaricide. It was reported that the use of Acarosan foam 

and powder in the houses of asthmatic patients has caused the improvement in 

pulmonary function test and elinical conditions of the patients (292-293). 
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C-DRUG PREFERENCES IN ASTHMA TIC PA TIENTS AMONG TUR­

KISH PHYSICIANS AND PA TIENT EDU CA TION 

The level of elinical knowledge of the physicians 4'1 the diagnosis and tre­

atment of bronchial asthma has been the subject of few studies. General prac­

titioners (GP), chest diseases specialists, paediatricians and internal medicine 

specialists from various parts of Turkey filled in the questionnaires. Data from 

these surveys clearly indicated that there were insufficient use of inhaled anti­

inflammatory drugs, peak-flow meter and spacer in the treatment and ma­

nagement of asthma. Additionally the approach to acute and chronic asthma 

was remarkably different. Although there is noticeable move toward arıti­

inflammatory drugs in chronic asthma management and ~-2-agonist use in the 

acute asthma attack, current asthma management is not being attained and in­

ternational cansensus reports are not being mostly followed by many physi­

cians who are taking part in asthma treatment (298-328). The data are shown in 

Table-4 and S. Educational activities seem to play a substantial role to ınİ­

niınalize the defect on that issue, therefore intensive postgraduate training 

programs should be carried out by utilising the International Asthma Gu­

idelines 
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Table 4: Drug choice in chronic asthma management amongTurkish physicians 

References Physician Steroid I nh. P2 agonist Theophylline 

number % % % 

Erelel M. (1993) 334GP+S 3.5 27.2 50.2 

Çelikel T. (1994) 138 P+ll7IM 18 22 22 

Çımrın A. (1995) 43P 90 

461M 74 

51GP 59 

Köktürk O. (1996) 134 p 7S 10 10 

90 IM 43 34 34 

84Pd 29* 29* 29* 

232 GP 26 so so 

Kocaba~ A (1997) 357GP• 11.7 20.5(UE), 18.7(KE) 26.7 

119GP 18.7 19.4 (UE), 27.3(KE) 19.4 

Kocaba~ A (1996) 67S+ 2S.7 48.7 

Erele!M. (1997) 279GP+S 13 28 (UE), 42(KE) 30 

Özlü T. (1997) 9SGP+IM+P S1( • 13) 6S(• 29) 40 

• Oral steroid or P2 - agonist 

*For children asthrnatics 

+ Data of 1993 

GP: General practitioner 

S: Specialist 

P: Pulmonologist. 

IM: Internal medicine 

Pd: Paediatrician 

Cromolyn 

% 

14.6 

2S 

39* 

LA: Long acting 

SA: Short acting 

Ketotifen 

% 

40 
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Tab le 5: Drug choice in asthma attack among Turkish physicians 

Ça lı ş mac ı 

EreJel M. (199'\) 

Çeli ke l T. (l<J'J4) 

Çımrın A. (19\15) 

Kii kt ü rk O. (19%) 

Kncaba~ A. (1996} 

Koca ba~ A. (1996) 

Ert• le l M. (1997) 

Öz lü T. (1997) 
--

• IV ~2 - agonis t 

• O ral theophy llin o r ~2-agonist 

Katılımcı In h . ~2 Agonist Teofilin 

n '" / O 

334 GP+S 29.9( • 14) 

13tl P+ll7 1M 

43 r 8.5 

46IM 63(*6) 

51 GP 38 

134 r 1'> 1 

90 lM 28 

ti4Pd 45 

232 GP lK 

357 Gr+ 

67 s + 43.5 

279 G P+S 65 

95 GP+IM +P 10 ( • 28) 

GP: General pract itione r 

S: Specia li s t 

~"X, 

68.8 

ı 41 
ı 
ı 7(.2) 

ı 18 (•32) 
1 
ı (22(*32) 

24 

so 

25 

53 

45.2 

41 

38 

P: Pulmonologis t. 

IM: Internal m ed icine 

Stero id 

o/. ı 

33.8 

2 

o 

o 

13 

21 

Pd: Paedia tri cian 

+Data of 1993 

Adren alin 

'X, 

19.1 

7 

16 

26 

12 

3 
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B.Ü.T.F.Göğüs Hastalıklan ve Tüberküloz ABD, ABerjik Hastalıkları Bilim Dalı 

Ülkemizin astma verilerini olu~turacağına inandığımız bu çalı~rnada ko­

nuyla ilgilenen tüm fakülte, devlet hastanesi ve özel çalıE{an hekimlerden ya­

yınları ve kongre bildirileri istendi. Bu amaçla mektup gönderilen 51 merkezin 

yakla~ık %80'inden yanıt alındı. Kongre özetleri ve medline taramaları ile özel­

likle yurtdı~ı yayınlarına ve kongre bildirilerine ula~ılmaya çalı~ıldı. Bu ça­

balarımızın amacı Türkiye'den en çok hangi konuda, hangi merkezlerden, 

hangi dergilerde ve hangi kongrelerde ne gibi çalı~maların yer aldığını sap­

tamaktı. 

Bunun sonucu olarak elimize yurtdı~ında yayınlanan ve/veya kongrelerde 

tebliğ edilen 357 adet yayın geçti. Bu çalı~maların 10Tsi makale, 250'si ise 

kongre bildirileriydi. 27'si makale 16'sı bildiri olmak üzere 43 tanesi 1990 ve ön­

cesi döneme aitken, geriye kalan 80'i makale 234'ü bildiri olmak üzere toplam 

314 çalı~ma ise 1990 sonrası dönemde gerçekle~tirilmi~ti (Grafik 1). 

Bize ula~an astma konusundaki ülkerniz kaynaklı ilk uluslararası yayının 

1952 yılında ba~ladığmı görmekteyiz. Bunu takiben yedi~er- sekizer yıl ara­

larla yayınlanan çalı~rnaların ardından ancak 1960'ların sonundan itibaren 

düzenli olarak rnakalelere rastlarnaktayız. Sonraki yıllara baktığımızda; 

1970'lerin ba~ından itibaren de fazla bir ivme kazanrnadığını, ancak 1976'd a bir 

İngilizce makalenin yanısıra Almanca iki çalışmanın yayınlandığını gör­

mekteyiz (Tablo 1). Bu tarihten sonra da yine bir sü re gerilemenin hatta du­

raklarnanın olduğu göze çarpmaktadır (Grafik 2). 

Astma konusunC:a yapılan çalışmaların yurtdı~ı dergilerde yayınlanmaya 

başlamasından itibaren birkaç yıl içinde yur t dışı bilimsel kongrelere ka­

tılımlar da başlamıştır. İlki 1970 yılında Floransa-İtalya'da yapılan VII. Ulus­

lararası Allerji Kongresidir (International Congress of Allergology) (Tablo 2) . 
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Grafik 1. 107 makale 250 kongre bildirisi olmak üzere toplam 357 
yurtdışı çalışmanın 1990 öncesi ve sonrası yüzde (%) dağılımı 

Avrupa'daki bu bilimsel aktivitelerin ardından Amerika için de çok uzun bir 

süre geçmemiş, ve 1976'da AAAAI kongre~ine bir tebliğ ile katılım ger­

çekleşmiştir. 1977 yılında ise bildirilerin sayısı üç· gibi o dönem için oldukça 

yüksek bir sayıya ulaşmıştır. Çalışmaların yapıldığı kliniklerin özellikleri 

doğrultusunda bilimsel aktivitelerin de ağırlıklı olarak pediatri ve allerji kong­

releri olduğu dikkati çekmektedir. 

1980'li yıllardan sonra artmasını beklediğimiz çalışmalar ne yazık ki ol­

dukça az sayıda kalmışt ır. Hatta iki yıllık bir aradan sonra 1981 yılından iti­

baren farmakoloji alanında yapılan bir çalışmayla birlikte 1991'e kadar ya­

yınlanan tüm makalelerin yarıdan fazlası yine aynı • grup araştırmacı 

tarafından gerçekleştirilmiştir. 1980-1990 arası on yıllık bir dönemde deneysel 

özellikteki bu çalışmaların yanında klinik çalışmalar çok az sayıda yer al-

157 



Uluslararası Yayınlar 

10 _.----------------------ı • Makale 

9 
o Bildiri 

8 

7 

6 

5 

4 

3 

2 

1 

o 
N ,... O> .... M ın ,... 
ın "' "' 

,... ,... ,... ,... 
O> O> O> O> O> O> O> 

O> .... .., 11'1 ,... O> 
,... co co co co co 
O> O> O> O> O> O> 

Grafik 2. 1990 ve öncesi yapılan toplam 43 çalışmanın yıllara göre da(ıılımı 

maktadır. Bu on yıllık dönemde yurtdış ı dergilerde yayınlanan toplam m a­

kalelerin sayısı da ll 'de kalarak, 1970-1980 arası on yıllık dönemde yapılan ça­

lışmalardan fazla değildir. 

1990 ve öncesine ait yayınlanmış olan bu makalelerin Bilimsel Atıf Endeksi­

Dergi Atıf Raporlarının (Science Citation Index- Journal Citation Reports, SCI­

JCR) taradığı dergilere göre de bir sınıflamasını yapmak mümkün değildir. 

Ancak 1990 öncesi dönemde en fazla sayıda yayma Turkish J Pediatr'de rast­

lamaktayız (Tablo 1). İlk kez 1969 yılında olmak üzere farklı yıllarda altı (6) 

ayrı makale bu dergide yayınlanmıştır. 

Aynı durum benzer şekilde yurtdışı bilimsel aktivitelerde de kendini gös­

termektedir. 1970-1983 arası 14 yıllık uzun bir dönemde ilk zamanlardaki rlu­

raklamanın ardından 1977 hariç her yıl yalnızca tek bir bildiri ile kongrelere ka­

tılım gözlenirken, daha sonra 1988'e kadar uzunca bir ara verildiği, ancak 

tekrar kongrelere katılımın başlamasıyla birlikte o döneme ait tebliğiere rast­

lanmaktadır (Grafik 2) . Katılımın en fazla olduğu kongre ise dört ayrı tarihte 
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birer bildiri ile katılımın gerçekle~tiği Congress of Pediatrics'dir (Tablo 2). 

Bütün bu çalı~maların gerçekle~tirildiği klinik ise -1980'lerin sonlarına doğru 

tek tük ba~ka merkezler çıksa bile- ağırlıklı olarak HÜTF Pediatrik Allerji bö­

lümüdür. 

Sonuçta eri~ebildiğimiz kadarıyla ilk ba~langıçtan itibaren 1990 yılına 

kadar olan döneme ait 14 farklı uluslararası sürekli · ve hakemli dergide ya­

yınlanmı~ 27 makale ve 10 uluslararas ı düzeyde yurtdı~ı kongresinde ve /veya 

toplantıda sunulan 16 bildiri olmak üzere toplam 43 çalı~manın olduğu gö­

rülmektedir. Dolayısıyla toplam 357 çalı~manın %12 gibi çok az bir kısmı bu 

süre içinde gerçekle~tirilirken, 1952-1990 arası yakla~ık 40 yıllık gibi uzun bir 

dönemin fazla bir dalgalanma göstermediği ortadadır (Grafik 3). 

1990 yılından itibaren gerek üniversitelerin desteği, gerekse TÜBİTAK ve 

Devlet Planlama Te~kilatı (DPT) gibi kurumların özellikle proje bazındaki des­

tekleri ve ilaç firmalarının d a devreye gırmesiyle birlikte ülkelerin bilimdeki ge-

w~~----------------------------r=====~ 
___._Makale 1 

__.__Bildiri 

Grafik 3. 1991 öncesi dönemde gerçekleştirilen yurtdışı faaliyetlerde fazla dalgalanma 
görülmemektedir 
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Tablo 2. İlk kez 1970 yılında başlamak üzere 1990 yılına kadar geçen yirmi yılı aşkın bir süre içinde 10 farklı uluslararası kong­
reye katılım gerçekleşmiştir 

Bildirinin sunulduğu yıl 

o ..... N ~ ! ~ ı.n \D ['.. 00 "' o ~~ N "' ""' ı.n \D ['.. 00 "' o 
Kongre ve/veya toplantının adı 

['.. ['.. ['.. ['.. ['.. ['.. ['.. ['.. 00 001 00 00 00 00 00 00 00 00 "' "' "' "' "' "' "' "' "' "' "' "' "' "' "' "' "' "' "' "' T ..... ..... ..... ~ ı ~ ..... ..... ..... ..... ..... ..... .......... ..... ..... ..... ..... ..... ..... ..... ..... 

Congress of Pediatrics 1 1 ı ı 1 4 

ı 
Mediterranean-Middle East Pediatric Congres ı ı 2 

AAAAI Conference 1 1 2 

)n terasma 2 2 

I CA CI ı ı 

ı ı 
International Congress of Allergology 1 ı 1 ı 

1 

Finnish-Turkish Pediatrics Meeting l l ı 
ı 

Asia-Pasific Congress 1 ı 

ERS Congress ı 1 ı 

Session des Journees Medicales Balkaniques ı 1 ı 

1 

ıj ı T = ıo ı - - 1 ı - - 1 3 1 - - ı - - - - 1 4 1 ı6 
i 

~ 
..n 

tı 
:ı. 
"rı 
Co 
'J> 

§ 

~ 
r 
v 

~ 
8. 
r 
c 



Uluslararası Yayınlar 

li~mi~lik göstergelerinden biri olan, her konudaki uluslararası bilimsel ya­

yınların yanısıra ülkemizde astma konulu yayınların sayısında da artı~ gö­

rülmeye ba~lanmı~tır. 

Dolayısıyla astma ile uğra~anlar için 1990 sonrası dönem altın devrini ya­

~amaktadır. İ~in bir ba~ka yönü de çalı~maların sadece dergilerde ya­

yınlanmakla kalmayıp, artık yurtdı~ındaki kongrelere de pek çok farklı mer­

kez tarafından daha aktif olarak katılımların ba~lamasıdır. Dolayısıyla 

ülkemize ait astma konusunda elde edilen verilerin bizzat yurtdı~ındaki mes­

lekta~larımızla payla~ıldığı, sonuçların uluslararası platformda tartı~ıldığı bir 

devir açılmı~tır . 

1991 ve sonrası toplam çalı~ma sayısı 314'dir. 20 yurtdı~ı kongre, konferans 

ve/veya toplantıda 234 bildiriye ula~ılmı~, bunun ancak üçte biri oranında ça­

lı~ma ise toplam 35 dergide yer almı~tır (Grafik 4) . Be~i devlet hastanesi 21 'i 

üniversitelerin farklı 37 kliniğinden olmak üzere 26 ayrı merkezden 80 adet 

makale ulu slararası hakemli ve sürekli dergilerde yayınlanmı~tır. Bunların 67 
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Grafik 4. 1990 sonrası yapılan SO'i makale, 234'ü bildiri olmak üzere toplam 
314 çalışmanın yıllara göre dağı lı mı 
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tanesi SCI-JCR ın taradığı 29 dergide yayınlanan astma konulu Türkiye adresli 

yayınlardır (Tablo 3). 

Görülüyor ki çok daha az sayıda çalı~ma çok çe~itli dergilerde ya­

yınlanırken, çok daha fazla sayıda bildirinin daha az sayıda kongrelerde su­

nulduğu dikkati çekmektedir. 

ı 99ı 'den itibaren tüm dergilerde yer alan makalelerin sayısı ilk zamanlarda 

az oranda artış gösterirken, ı994'de %120 oranında ani bir tırmanı~la ll'e ula~­

mı~ ancak daha sonra ı997 yılında rekor düzeydeki ı6 adet yayının ardından 

en son olarak 1998'de az da olsa gerileme göstermi~tir. 

SCI-JCR'ye göre değerlendirdiğimizde ise kar~ımıza daha deği~ik bir tablo 

çıkmaktadır. Önceleri belirgin bir dalgalanma gözlenirken 1997'de en yüksek 

sayı olan ı5 yayma ula~ılmı~tır (Grafik 5). SCI tarafından taranan hakemli ve 

sürekli dergilerde çıkan uluslararası düzeydeki yayınl arın TÜBİTAK tarafın­

dan yapılan üç gruba (A,B,C) dağılımına göre; ı990 sonrası ı2 A grubu dergide 

yayınlanan makale sayısı 28 iken, ll B grubu dergide yer alan makale sayısı 25 

dir. Buna kar~ın yalnızca 6 adet C grubu dergi göze çarpmakta ve buradaki 

toplam makale sayısı da ı4 ile sınırlı kalmaktadır (Grafik 6). Bundan da an­

laŞılmaktadır ki yayınlar ağırlıklı olarak A grubu dergilerde yayınlanmı~tır. 

En fazla sayıda makalenin yaymlandığı ı 997 aynı zamanda A sınıfı dergilerde 

sekiz makale ile bu zamana kadar en fazla çalı~manın yer aldığı yıl olması açı­

sından önemlidir. 

Uluslararası hakemli ve sürekli dergilerde yayınlanan ilk makaleden iti­

baren ı990'a kadar olan dönemde İngilizce ve Almanca'nın yanısıra Fransızca 

çalı~malar da yer almasına kar~ın, 1990 sonrası yayınlanan makalelerde kul­

lanılan yabancı dilin biri hariç yalnızca İngilizce olması da dikkat çekicidir. 

Makalelerin yayınlandığı dergiler incelendiğinde, ı99ı yılında 90 öncesi dö­

nemde de olduğu gibi bunların ağırlıklı olarak deneysel alanda oldukları, 

ı992'den itibaren listeye Allergy ve Thorax gibi allerji ve solunum hastalıkları 

dergilerinin katılmasına rağmen çalı~maların özelliklerini deği~tirmediğini 

görmekteyiz (Tablo 3). Ancak ı994'den itibaren bu kez tam tersine genellikle 

klinik çalı~maların yer aldığı dergilerin ağırlık kazandığı ortadadır. 

Öte yandan tüm dergiler arasında en fazla sayıda makalenin 12 adet ile Al­

lergy dergisinde yayınlandığı görülmekte, bunu sırasıyla dokuz adet makale 
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Tablo 3. 1990 sonrası 35 ayrı dergide yayınlanan top lam 80 makalenin 67 tanesi SCI-JCR 
tarafından taranan 29 dergide yer almı~tır 

Makalenin yayınlandı ğı yıl 

Derginin adı Grubu ı99ı ı992 ı993 ı994 1995 1996 ı997 1998 T 

Allergy A 1 1 2 1 4 3 12 

J Asthma B 2 2 3 2 9 

Allergol Immunopa tha l 1 2 3 1 7 

Acta Pediatr Jpn c 1 1 1 1 4 

Ann Allergy Asthma Immuno! A 1 2 3 

Respiration c 1 2 3 

Resp ir Med B 1 1 1 3 

Arch Dis Child A ı 1 1 3 

J lnves t Allerg Clin c 1 1 1 3 

Arcl1Jnt Pharmacodny Ther B 1 1 2 

Ped iatr Asthma Aller c 1 l 2 

Monduzzi Editore 2 2 

Int J Cl in Pharmacol Th B ı 1 2 

Gen Pharrnac B ı 1 2 

Clin Exp Allergy A 1 1 2 

Acta Pediatr B 1 ı 2 

In t Rew Allergol Cl in Immuno! 1 ı 

Cent Af] Med ı ı 

j Chromatogr A 1 ı 

Peptides B 1 ı 

Chest A 1 ı 

Horm Res B 1 ı 

Eur J Pharmacol A ı ı 

Monaldi Arcl1 Chest Dis 1 ı 

J Trop Pediatr c ı ı 

Thorax A ı ı 

Ann Med A 1 ı 

Fundarn Clin Pharmacol B 1 ı 

JAMA Middle East 1 ı 

Pediatr lnfect Dis J A 1 ı 

Isr J Med Sci B 1 ı 

AnnAJJergy A 1 ı 

Schweiz Med Wschr B 1 ı 

Allergy Asthma Proc c 1 ı 

Life Sc i A 1 ı 

T=3S 29 3 s s ll ll ıs ı6 1 14 80 
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----- -------------------------------~ 
• SCI -JCR'ye giren dergiler 

D SCI-JCR'ye girerneyen ancak Index Medicus'da yer alan dergiler 

c Toplam 

Grafik 5. 1990 sonrası yayınlanan tüm makalelerin SCI-JCR'nln taradığı dergiler ile bu grupta 
yer almayan diğer uluslararası hakemll ve sürekli dergilere göre yıllar Içinde dağılımı 

ile J Asthma ve yedi makale ile Allergol lmmW1opathol izlemektedir. İlk iki 

dergi SCI'e giren uluslararası dergilerdir. Ancak İspanyol Allerji derneğinin 

resmi yayın organı olan Allergol Immunopathol bu sınıflamaya dahil ol­

mamakla birlikte sadece Index Medicus'da yer alsa bile Türkiye'den oldukça 

fazla sayıda makalenin yayınlandığı bir dergi olarak değerlendirmede ayrı 

önemi olmaktadır. 1952'den itibaren Türkiye adresli çalı~maların yayınlandığı 

tüm dergilerin listesinde Turkish J Pediatrics de altı makale ile sıralamaya gir­

mektedir (Grafik 7). Ancak yalnızca 1990 öncesi yapılan çalı~malarm bu der­

gide yer aldığı, sonraki yıllara ait herhangi bir çalı~manm bize ula~tığı ka­

darıyla nedense burada yayınianmadığı anla~ılmaktadır . 

ilerleyen yıllar süresince makalelerin yer aldığı dergilerin çe~itliliği de gi­

derek artmı~tır . 1994 yılmda d ergilerde yayınlanan makale sayısındaki ani ar­

tı~la birlikte, o zamana kadar her yıl 3-5 dergide birer tane makale ya­

ymlanırken o yıl toplam dokuz ayrı uluslararası dergide çalı~malar yer 
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Grafik 6. 1990 sonrası makale olarak yayınlanan çalışmaların TÜBITAK tarafından yapılan 
üç gruba dağılımına göre 28'1 Agrubu, 25'1 B grubu, 14'0 C grubu dergide yer almıştır 

almıştır (Grafik 8). Öte yandan 1996 yılına kadar her dergide en çok bir-iki ma­

kale yayınlanırken, 1996'da ilk kez Allergol Immunopathol'de üç çalışmanın 

yer aldığı görülmektedir (Tablo 3). Ertesi yıl bu kez J Asthma'da üç çalışma ya­

yınlanırken, Allergy'de yer alan makale sayısı dörde ulaşmaktadır. Dolayısıyla 

geçen yıllar boyunca yalnızca nicelik olarak bir ilerleme kaydedilmekle kal­

mayıp, nitelik olarak da belirgin bir iyileşme olduğu ortadadır. 

Kongre bildirilerinde 1990 sonrası ilk zamanlar -önceki yıllardaki trende 

uyarak- az oranda bir artış görülmekte iken, 1993'deki iki katına yaklaşan ar­

tışı takiben devam eden yıllar boyunca tebliğ sayısında onar-onbeşedik bir 

artış dikkati çekmektedir. Bu alanda en yüksek sayı olan 63 adet bildiriye 

1998'de ulaşılmıştır (Grafik 4). Görülüyor ki 1998 yılı makale sayısında fazla 
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Grafik 7. 1952 yılında yayınlanan ilk makaleden bugüne kadar sırasıyla en 
fazla sayıda çalışmanın yer aldığı uluslararası hakemli ve sürekli dergiler 

bir deği~iklik olmadan kongre tebliğlerinin en fazla sayıda gerçekle~tirildiği 

yıldır. 

Ancak makalelerin yayınlandığı dergilerde olduğu gibi yurt dı~ı bilimsel 

faaliyetlere katılımların artı~ıyla birlikte kongre ve/veya toplantıların çe­

~itliliğinde de artı~ görülmektedir. 1990 ve öncesinden farklı olarak çocuk ve 

eri~kin allerji ve irnmünoloji kongreleri ile göğüs ve astma toplantılarının bu 

listeye eklendiği görülmektedir (Tablo 4). Böylelikle astma hem daha fazla ayrı 

bran~ hekiminin ilgilendiği bir konu olmu~, hem de bu geli~meye paralel ola­

rak farklı platformlarda konunun farklı açıları incelenmeye ba~lanmı~tır. Dik­

kati çeken bir ba~ka nokta ise, 1998 yılı sadece en fazla bildirinin sunulduğu yıl 

olmakla kalmayıp, buna paralel olarak bir yıl içinde dokuz ayrı kongre ve/ 

veya toplantıya katılımın gerçekle~mesi nedeniyle de önemlidir (Grafik 8). 

İlgi çekici bir ba~ka nokta da, 1996 yılına kadar gerek allerji gerekse so­

lunum hastalıkları kongrelerine gönderilen bildiri sayısı yava~ da olsa bir artı~ 
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14 ~------------------------------------~ 

2 +-------------------------------r======~~ 
-e-Makale 

O +----+------+----+---- -+1 ---..-- Bildiri 1 

1990 1992 1994 1996 1998 2000 

Grafik 8. 1990 sonrası dönemde gerçekleştirilen uluslararası astma konulu 
faaliyetler 

gösterirken, bu yıldan itibaren ERS kongresine kal lırnda dikkati çeker bir atı ­

lım olmu~tur (Tablo 4). Bunun sonu~u olarak da ERS nin 1996'daki yıllık kong­

resine 23 tebliğ ile katılım gerçekle~irken, 1991 ve sonrası toplam 234 bildirinin 

%36.8'i (86 adet) ERS'nin yıllık kongrelerinde tebliğ edilmi~tir. İkinci sırada 71 

bildiri ile EAACI kongresi gelmektedir (Grafik 9) . Ancak dikkati çeken bir 

nokta, bu kongreye astmayla ilgili en fazla sayıda bildiri ile katılımın 21 adet 

çalı~ma ile toplam sayının en fazla olduğu 1998 yılında gerçeklc~miş ol­

masıdır. Bunun yanısıra 1998'de ilk kez düzenlenen World Asthma Meeting'de 

(WAM) tebliğ edilen bildirilerin sayısı 16 gibi oldukça yüksek bir sayıya ula~­

mı~tır . Uzun bir aradan sonra 1994 yılmaa yine ilk defa Amerika'ya açıl­

dığımız ATS/ ALA kongresi 14 bildiri ile dördüncü sırada yer almaktadır. Her 

üç yılda bir yapılan ICACI'ya 1988 yılından beri düzenli bir katılım söz ko-
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Tablo 4. 1990 sonrası yurtdı~ı kongre ve/veya toplantılarda sunulan bildirilerin sayısında yıllar içinde büyük bir artı~ göz­
lenirken, en yüksek sayıya 1998 yılında ul a~ılmı~tır 

Bildirinin sunulduğu yı l 

Kongre ve/veya toplantının adı 1991 1992 1993 1994 1995 1996 1997 1998 T 

ERS Congress 2 ı 2 8 10 23 23 17 86 

E AA CI Meeting s 6 6* ll 14 !l 2ı n• 

World Asthma Meeting-WAM 16 ı6 

ATS/ ALA Conference 3 4 2 3 2 ı4 

JCACI 1 6* 6 13 

AAAAJ Conference 6 3 9 

IUATLD 1 UICTMR Congress 2 3 2 1 8 

In terasma 2 3 ı 6 

Congress International Pneumologie Pediatrique 3 3 

Congress of Pediatrics ı ı 2 

Congress of Pediatrics in the Conımunity 2 2 

ESPACI 1 1 2 

ICT ı ı 

European Immunology Meeting ı ı 

UMEMPS 1 ı 

ACCP ı ı 

Balcan Assodation of Allergology 1 ı 

Pediatric Society of Turkish Speaking Countries ı ı 

International Congress on Electron Microscopy 1 ı 

ıst World Congress on Vaccines and Immunization ı ı 

T=20 5 7 12 21* 30 46 50 63 234 
----

• 1994 yı lında EAACI ve ICACI ortak tek bir kongre olarak düzenlendi. 

~ 
St 
>­
'n 
& 
§ 

~ 
R 
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Grafik 9. Ilk kez 1989 yılındaki ERS kongresinin ardından günümüze kadar 
hemen her yı.l düzenli olarak artan sayıda bildiriyle en çok bu kongreye 
katılım gerçekleşmiştir. 

nusuyken, bu alandaki prestijli bir ba~ka kongre olan AAAAI'ya ise ancak son 

iki yıldır yeniden katılım ba~lamı~tır. 

1998 yılına baktığımızda toplam 63 çalı~manın birbirine yakın oranlarda ilk 

üç sıradaki kongrelerde sunulduğu görülmektedir (Grafik 10). ERS kong­

resinde sunulan bildiri sayısındaki azalmada ERS'nin özellikle son yıllarda 

artan büyük talep sonucu daha seçici davranmasının rolü olabilir. Buna rağmen 

1994-1998 yılları arasında ERS kongresinde kabul edilen bildirilerin ülkelere 

göre sıralamasında Türkiye'nin 140 bildiri ile 8. sırada yer aldığı görülmektedir 

(Grafik ll). 

Çalı~maların tebliğ edildiği kongreler ve/veya toplantılar incelendiğinde 

öncelikle göze çarpan konu bunların çok büyük oranda Avrupa'da gerçekle~en 
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Grafik 10. 1991'den itibaren her yıl en çok sayıda bildiri ile katılımın 
olduğu ilk üç sıradaki faaliyetlerde ERS ve EAPCI yıllık kongreleri dikkati 
çeken bir ağırlıktadır 
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Grafik 11. 1994-1998 yılları arasında ERS kongresinde ülkelere göre kabul edilen bildiriler 

kongreler olmasıdır . Avrupa kıtası dı~ında düzenlenen kongrelere ise gerek 

uzaklık ve dolayısıyla zaman darlığı gerekse de maddi açıdan imkansızlıklar 

nedeniyle katılımın çok az olduğu anla~ılmaktadır. Öte yandan özellikle Ame­

rika'daki kongrelere ilk ba~vuru sırasında bir ücret talep edilmekte ve bildiri 

kabul edilmese bile iade olmamaktadır. Bunun yanısıra kabul edilen bildirilerin 

sunulmadığı durumlarda kongreden kongreye deği~en ~ekilde bir çe~it ce­

zalandırma olarak bir veya birkaç yıl tekrar ba~vuramama yaptırımının olması 

da ilk ba~tan itibaren ba~vuruların sayısının kısıtlanmasında etkili ola­

bilmektedir. 

1990 sonrası uluslararası hakemli ve sürekli dergilerde yayınlanan bu ça­

lı~maların hangi merkezlerde yapıldığına baktığımızda; en fazla çalı~manın 

13 makale ile HÜTF Göğüs Hastalıkları Bilim Dalında yapıldığını görmekteyiz. 

Bu bölümü sırasıyla dokuzar makale ile HÜTF Pediatrik Allerji Ünitesi ve çok 

merkezli çalı~malar izlemektedir. Görülüyor ki, ilk sıraları üniversitelerin çe­

~itli birimleri olu~turmasına kar~ın devlet hastaneleri de burada yerlerini al­

mı~lardır (Tablo 5). 
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Tablo 5. 21 i:niversite ve 5 devlet hastanesinin farklı birimlerinde gerçekleştirilen ça­
lışmaların 1 '110 sonrası yıllara göre dağılımı (M: Makale ve B : Bildiri) 

...... 
,...., N~ ~~ ~~ "'"' ~~ 

,....,.... 00 00 
Topl;ım "' "'"' "'"' "'"' "' "' T T "' ::;::;,;... "'"' "'"' "' "' S ;ıyı ...... ...... ...... ............ ...... ...... 

M BM B M E M E M siM BM BM B M B M+B 
Çokmerkezli 1 ." 2 4~ 6p 2 2 9 20 29 

AÜTFAllerji 2 1 4 1 1 1 3 b 5 4 1 3 5 23 28 
HÜTFGöğüs t> 1 1 3 1 1 2 1 13 3 2 4 13 13 26 
HÜTF Pediatrik All.erji ı 2 1 'ı 1 1 3 ~ 1 3 4 9 ıs 24 
Marmara Ü Pedıatrik Allerji ve İınmünoloji 1 1 4 1 6 3 3 5 14 19 
Marmara ü Göğüs 1 1 

" 2 4~ 1 1 5 9 14 
Marmara Ü Göi;üs Pedia tr ik Göğüs ı 1 6 5 1 13 14 
Ege Ü Pediatrik Alleıji ı 3 4 ı 3 3 ı o 13 
Çukurova Ü Pediatrik Allerji 1 3 ı 1 3 1 2 6 6 12 
Süreyyapa~a 2 2 3 4 - ll 11 
Gazi ÜGöğüs 1 1 2 3 1 2 1 2 2 9 11 
Cerrahpa~a Ü Göğüs 1 1 4 2 2 1 9 10 
Çukurova Ü Göğüs ı 3 2 1 2 1 9 lO 
Gazi Ü Pediatrik AUerji 1 1 2 ı b ı ı 2 3 6 9 
Çapa Ü Göğüs 1 ' 2 1 7 8 
Dokuz Eylül Ü Göğüs 

ı ı ı 2 6 8 
Osman Gazi Ü Göğü s 

ı ı 2 ı 7 8 
KTÜ Pediatrik Allerji 

1 1 1 ı ı 4 2 s 7 
Çapa Ü Pediatrik Alle rji 

2 1 2 1 3 ı 6 7 
Ba~kent Ü Alleıji 

1 2 
ı 

ı 1 2 1 1 5 6 
HÜTI Farmakoloji 

ı 2 5 5 
GATA 

1 ı 3 4 4 
Dokuz Eylül Ü Ped iatrik Allerji 

ı 1 1 2 3 Kocaeli Ü Göğüs 1 

Uludağ Ü Pediatrik Allerji 1 ı 2 3 3 

Yedikule - 3 3 

Süleyman Demirel Ü Göğüs ı ı 1 2 2 

AGHH 1 1 2 2 

KTÜGö~is ı 1 - 2 2 

Ege Ü lmmünoloji ı 2 2 

HÜTF Gastroenteroloji 1 1 1 - ı 

Serbest 1 1 1 

Dicle ü Göğüs - - ı 

Sami Ulus 1 1 1 

AtatürkÜ Göğüs 1 ı - ı ı 

Ankara Numune - ı 1 

EgeÜGöğüs 1 1 - ı ı 

Uludağ Ü Göğüs ı 1 - ı ı 

Celal Bayar Ü Göğüs ı - ı ı 

Akdeniz Ü Göğüs - ı 1 

AÜTF Pediatrik immünoloji ı - ı ı 

Ma rmara Farmakoloji ı - ı ı 

tü Plorence N He~irelik 5 ı 1 - ı ı 

T = 43 3 5 5 7 112 ll 30 5 46 16 so ı4 63 80 234 3ı4 
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Kongre tebliğ sayılarına bakıldığında AÜTF Allerjik Hastalıklar Bilim Dalı 

23 bildiri ile ilk sırayı işgal etmektedir. Arkasından 20 bildiri ile çok m erkezli 

çalışmalar ve 15 bildiri ile HÜTF Pediatrik Allerji Ünitesi gelmektedir. Öte yan­

dan Marmara ÜTF Pediatrik Göğüs Hastalıkları BD 1997 yılında altı adet bil­

diri ile bir yıl içinde astma konusunda en fazla sayıda çalışmanın ger­

çekleştirildiği bölüm olma özelliğini kazanmıştır . 

Makale ve kongre tebliği toplamına baktığımızda 29 adet ile çok merkezli 

çalışmaların ardından 28 çalışma ile AÜTF Allerj ik Has talıklar BD gel­

mektedir . Bunu 26 çalışma ile HÜTF Göğüs Hastalıkları ABD ve 24 ça lışma ile 

HÜTF Pediatrik Allerji böiümleri izlemektedir (Grafik 12). 

Genel olarak üniversite kliniklerinde yapılan çalışmaların ağırlıkta olduğu 

göze çarpmaktadır . Ancak 1990'lı yılların ikinci yarısından itibaren devlet has-

Çok m~rkezlı 

AÜTF Alle~ı 

HÜTF GöQi.Js 

HÜTF Pediatnk Allerıi 

Marmara ü Pediatrik Allerjı 

Marmara U GöQüs 

M annara U Pt:diatrik GöOiıs 

Ege ü Pediatrik Allerjı 

Çukurova O Pediatrik Allerıı 

Gazi ü GöjQUs 

Slireyya Paşa Hastanesı 

Çukurova Ü GOOüs 

Cerrahpaşa Tı p Fak.GöQüs 

Gazi O Pediatrik Allerji 

Osman Gazi U . Göğüs 

Dokuz Eylül ü GöQüs 

Istanbul Tıp Fak. GöQi.Js 

Çapa Ü. Pediatrik All eq ı 

KTÜ Pediatrik Allerıı 

Başkent ü Allerıı 
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Grafik 12: En fazla sayıda çalışma yapılan merkezler arasında çeşitli 
üniversite klinikleri ilk sıraları paylaşmaktadır. 
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tanelerinin de özellikle yurt dı~ı kongrelere tebliğler göndermeye ba~ladıkları 

dikkati çekmektedir. Bu merkezler arasında Süreyyapa~a Göğüs Hastalıkları 

Hastanesi ll adet bildiri ile ilk on içinde yer almaktadır. (Tablo 5). Görülüyor ki 

üniversiteler ile devlet hastaneleri arasındaki i~birliği arttıkça bu konudaki ça­

lı~malar da hız kazanacaktır. 

Bu kadar fazla sayıdaki merkezde ayrı ayrı gerçekle~tirilen çalı~maların ya­

nısıra multisentrik çalı~maların olduğu da dikkati çekmektedir. 1990 'ların or­

tasından itibaren gerçekle~tirilmeye ba~lanan bu çalı~maların sayısının art­

tığını görmek sevindiricidir. Zaten tüm çalı~maların konuları incelendiğinde 

pek çok farklı merkezden benzer özellikte çalı~maların olduğu izlenmektedir. 

Yani konulardaki çe~itlilik merkezlerin gerisinde kalmaktadır. Dolayısıyla eğer 

çok merkezli çalı~malar planlamr ve diğer il merkezlerinde de bu yönde bir ya­

pı lanma gerçekle~tirilebilirse bunun nicelik ve nitelik açısından daha olumlu 

sonuçlar dağuracağı ortadadır. 

Bütün bu çalı~maların epidemiyolojik, klinik, patogenez ve deneysel olarak 

dört farklı alanda değerlendirilmesi yapıldığında; 45 yılı a~kın bir zaman di­

liminde gerçekle~en toplam 357 adet Türkiye adresli as tma çalı~masının 

16'sının (%4.5) deneysel, 58'inin (%16.2) epidemiyolojik, 57'sinin (%16) pa­

togenez ve 226'smın (%63.3) klinik çalı~malardan olu~tuğu görülmü~h.ir (Gra­

fik 13). Deneysel çalı~maların ikisi dı~mda çoğunluğu ser tarafından taranan 

dergilerde makale olarak yaymlanmı~tır. Bunların içinden de farmakologlar ta­

rafından gerçekle~tirilen altısı 1990 ve öncesi döneme aitken, sonra ya­

yınlanan sekiz makaleden yalnızca ikisi Marmara Üniversitesi Tıp Fakültesi 

Göğüs Hastalıkları ve Pediatrik İmmünoloji dallarmda çalı~an klinisyen­

lerce gerçekle~tirilıni~ çalı~malardır. Aynı ~ekilde deneysel alandaki iki bil­

diri de klinisyenler tarafından yapılmı~tır. Dolayısıyla astma konusunda de­

neysel çalı~maların büyük çoğunluğunun HÜTF Farmakoloji Bölümü ta­

rafından gerçekle~tirildiği, klinisyenlerin bu konuya biraz soğuk davrandığı 

ortadadır. 

Epidemiyolojik çalı~malara baktığımızda, bu alanda 18 makaleye kar~ılık 

40 bildiri vardır. 14 makale ser tarafından taranan uluslararası hakemli ve sü­

rekli dergilerde, dört tanesi ise ser tarafından taranmayan ancak sadece Index 

Medicus'da yer alan dergilerde yer almaktadır. Bu alanda 1990 öncesine ait yal­

nızca iki makale dikkati çekerken, bildirilerin tamamının 1990 sonrasına ait ol-
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Grafik 13. 1952-1998 yılları arasında yapılan çalışmaların konulara göre 
dağılımı 

duğu görülmektedir. HÜTF Göğüs Hastalıkları ABD, epidemiyoloji alanında 

yayınlanan makalelerde ağırlıklı olarak göze çarpan bölümdür. Buna kar~ın 

kongre tebliğlerinde nisbeten daha homojen bir dağılımın olduğu ve çe~itli 

merkezlerin bu konuda yeni yeni çalı~malar ba~lattığı söylenebilir. 

Patogenez konusunda da benzer sayılarda çalı~ma yapıldığı görülmektedir. 

Uluslararası hakemli ve sürekli dergilerde yayınlanan sekiz makaleyle birlikte 

SCI tarafından taranmayan ancak sadece Index Medicus'da yer alan der­

gilerdeki üç makalenin ve 46 yurtdı~ı bildirisinin tamamı 1991 ve sonraki yıl­

larda gerçekle~tirilmi~tir. 

Astma konusunda elimizdeki çalı~maların 226'sının klinik veriler içermesi 

nedeniyle tüm merkezlerin öncelikle bu alana yöneldiği anla~ılmaktadır. 64 

makaleye kar~ılık 162 kongre bildirisi tebliğ edilmi~tir. Bu makalelerden de 

23'ü 1990 öncesi dönemde yayınlanırken, yine 1990 ve öncesine ait bildiri sayısı 

24'dür. 1991 'den itibaren de dergilerde yayınlanan çalı~maların sayısı 41 'e eri-
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şirken yurtdışı kongre ve/ veya top lantılarda sunulan bildiri sayıs ı hızla ar­

tarak 138 'e ulaşmıştır . 

Nite liğin ölçüsü olarak Türkiye adresli yayınlara yapılan atıflarm sayısını 

incelediğimizde; toplam 357 adet yurtdış ı çalışmadan 45'i makale, dokuzu bil­

diri olmak üzere 54'ünün (%15.1) atıf aldığı ortaya çıkmaktadır (Grafik 14). Bu­

rada dikkati çeken önemli bir nokta, 1990 ve öncesi döneme ~it makalelerden 

12'si (%44.4) lll kez atıf alarak genel toplam arasmda en fazla oranda refere 

edilen grubu oluşturmakta dır. Bir adet bildiri ile birlikte aynı döneme ait top­

lam 13 adet çalışmanın 125 kez a tı f aldığı görülmektedir. Buna karşın 1990 

sonrasına ait çok daha fazla sayıda uluslararas ı çalışmalardan ancak 42'si atıf 

almıştır (%13.4). Bu dönemde yayınlanan 33 m akaleye yapılan atıf sayısı 88 

iken, sekiz adet bildiri de birer kez atıf alarak toplam atıf sayısı ancak 96'ya 

ulaşmaktadır. 

İlk olarak 1967 yılında yayınlanan bir makaleye yapılan atıfla başlayan b u 

süreç, 1980'lerin sonuna kadar ara ara bir atıf şeklinde d evam etmiş tir. Daha 

Atıf say ısı 
• Makale 
o Bildiri 

------; g Toplam 
140 

120 

100 

40 

20 

1990 ve öncesi 1991-1998 

Grafik 14. 45'i makale 9'u bildiri olmak üzere 231 kez atıf yapılan toplam 54 
adet çalışmanın 1990 öncesi ve sonrası dağılımı 
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sonra hem yı l içinde atıf yapilan makale sayısı artıp 1994 yılında sekize ula­

şırken, hem de 1990'lardan itibaren az sayıda da olsa çeşitli kongre bildirileri 

de atıf almaya başlamıştır (Grafik 15). 

Tek bir yayma yapılan en fazla atıf sayısı 1986 yılında yayınlanan deneysel 

bir çalışmaya aittir ve bu makale 31 kez atıf almıştır. Aynı şekilde birer ma­

kalenin de sırasıyla 6, 9, 11,17 ve 20 kez atıf aldığı görülmektedir. 12 yayın 

birer kez atıf alırken, 10 yayın iki kez, 7 yayın üç kez, 5 yayın dört kez, 2 yayın 

beş kez ve yine iki yayın yedi kez atıf almıştır. 

Öte yandan atıf yapılan çalışmaları konularına göre incelediğimizde, bun­

ların ağırlıklı olarak klinik çalışmalardan oluşmasına karşın, çok daha az sa­

yıda deneysel çalışmanın yayın başına a l dığı atıf sayısı yaklaşık 10 kez gibi 

yüksek bir değere ulaşmaktadır (Grafik 16). Arkasından s ırasıyla epi-

Atıf say ıs ı 

9 ,---------------------------------~ 

8 +-----------------------------~--~ 

1 · --------------------------------1 

5 ---------------------------+~~ 

4 +----------------------------rw---~ 

3 ı 
2 ~---------------------------ı,_--\--ll-

1 
1 

1 _._Makale 
___..__Bildiri o +-~-r-+~--r-+-~-+-+~--~+-~-r-+- L_ ________ ~ 

Grafik 15. Atıf yapılan toplam 54 adet yurt dışı ça lışmanın (45 makale + 9 
bildiri) yıllara göre dağılım ı 
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Grafik 16. Atıf yapılan toplam 45 adet makalenin konulara göre 
dağılımında deneysel çalışmarın büyük bir fark yaptığı görülmektedir 

demiyolojik ve patogenez konusunda yapılan çalı~malar iz]Pmektedir. Bu da 

nitelik olarak her zaman için deneysel alanda yapılan çalı~maların bilimsel li­

teratürdeki değerinin çok daha fazla olduğu gerçeğini bir kez daha yan­

sıtmaktadır. 

Bu çalışmanın ön hazırlıklarını yaparken taranan tüm dergiler ve kongre 

özet kitaplarında Türkiye adresli çalı~malar arasında astma konusunun büyük 

bir oran olu~turduğu göze çarpmaktaydı. Ancak burada rakamlarla ifade et­

meye çalı~tığımız gibi çalı~malar dü~ünüldüğünden de fazladır. Özellikle 

1990'lı yılların ikinci yarısından itibaren adeta bu konuda yarı~ırcasına ça­

lı~malar yapılmaya ba~lanmı~ tır (Grafik 17). Daha önce de belirttiğimiz gibi 

sadece sayı değil kalitede de dikkati çeken bir iyile~me yakalanmı~ gibidir. Bu 

kohuda gelecekte yapılacak çalı~n"'.aların da bu hızlı ivmeyi izleyeceğini ümit 

etmek sanırız yanlı~ olmayacaktır . 
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Grafik 17 . 1952'den itibaren günümüze kadar yapılan tüm çalışmalar (makale+ bildiri ) 
1990' 1 ı yılların başından itibaren hızlı bir artış trendine girmişti r 
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KISAL TMALAR 1 ABBREVIATIONS 

ERS 

ATS/ALA 

IUALTD 

EAACI 

AAAAI 

WAM 

I CACl 

ACCP 

European Respiı:atory Society 

American Thoracic Society 1 American Lung Association 

International Union Against Tuberculosis & Lung Disease 

European Academy of Allergology & Clinical Immınıology 

American Academy of Allergy Asthma & Immunology 

World Asthma Meeting 

International Congress of Allergology and Clinical Im­

munology 

American College of Chest Physicians 
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ASTHMA RELATED INTERNATIONAL PUBLICATIONS 
AND ABSTRACTS DONE IN TURKEY 

It has been well known that asthma is not a rare disease in Turkey. Ho­

wever, we did not have an exact data on this subject. On behalf of Turkish Tho­

racic Society -Asthma Working Group, we aimed to obtain reliable data about 

"asthma related" research done by Turkish scientists. 

To evaluate the "asthma related publications and abstract presentations" we 

contacted with 51 pulmonary specialists, pediatricians and allergists working at 

university and state hospitals, as well as those on private practice. Meantime, 

we obtained a library and thereafter "Index Medicus" search to collect both na­

tional and/ or international peer reviewed journal (PRJ) publications and cong­

ress/conference/meeting abstracts of these who specifically interested in ast­

hma. 

These collected documents would help to answer several questions; 

-how many manuscrips were published in which PRJs? 

-how many abstracts w ere presented in which congress/ conference/ 

meeting? 

-when were all these done? 

-which centers published and presented their data in which PRJs and in­

tema tional conference /congress/ meeting? 

-what was the major interest of there centers about asthma? 

The total number of published manuscripts and international abstracts were 

357. Of these studies, 107 were manuscripts published in PRJs and 250 were 

abstracts presented in international congress/conference/meeting. 27 m a­

nuscripts and 16 abstracts (total n=43) were published/presented before 1991, 

the rest 314 studies with 80 PRJ papers and 234 abstracts werc published/ 

presented after 1990 (Figure 1). 

According to our data, the first "asthma related" manuscript from Turkey 

was published in 1952. However, the rate of PRJ publications didn't improve 

until 1976 when three papers were published -one in English, two in German 

language- (Table 1, Figure 2). 
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Figure 1. Distribution of the total 357 studies (107 publications + 250 abstracts) 
in the periods of 1990 and before, and 1991-1998 

Turkish scientists first attended to Vllth International Congress of Al­

lergology in Florence-Italy, in 1970 (Table 2). There was not a long time later 

that we attended to AAAAI in 1976 with one abstract. Likewise, a synchroneous 

increase was obtained in terms of attendence to international congress/ 

conference/meeting. During this period of time, the majority of the in­

ternational activities was related to pediatrics and allergy. 

The expected improvement neither in terms of publications nor in terms of 

abstracts was obtained again after 1980 (Table 1). The total number of pub­

lications between 1970-1980 were 10 with a little increase to ll in the next 10 

years. Starting from 1981, around fifty percent of the publications was related to 

laboratory research done in the same center, Hacettepe University Department 

of Pharmacology. During this period before 1991, most of the papers were pub­

lished in Turkish J Pediatr with a total number of six, and the major in-

183 



....:. 
OJ 
~ 

Tab le ı. A number of 27 studies were published in 14 different international joumals before 1991 period. 
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Table 2. A number of ı6 studies were presented in 10 different international congress/conference / meeting starting from 1970 
ti ll 1990. 
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Figure 2. Distribution of 43 studies (27 publications + 16 abstracts) done from 1952 
till 1991 by years 

ternational activity that Turkish scientis ts attented was Congi:e5s of Pediatrics 

mainly with abstracts from Hacettepe University Pediatric Allergy division. 

During this long period between 1952 and 1990, the rate of publications was 

almost stable, as well as the rate of attendence to international congress/ 

conference/ meeting with a gap in mid eighties (Figure 3). In summary, ac­

cording to our documented data, the total number of international publications 

were 43, with 27 manuscripts published in 14 PRJs and 16 abstracts presented in 

10 international congress/ conference/ meeting. This is only 12% of the total in­

ternational scientific activities up to da te since the very first beginning. 

With the encouragement of scientific publications in Turkey both by Turkish 

National Scientific and Technical Research Foundation (TÜBİTAK) and oLher 

national organizations and many pharmaceutical companies, the number of 

publications showed a significant ineline after 1990. 

In addition, international abstracts from many medical centers which bro­

ught us the chance to discuss our results and announce our presence on a sci­

entific platform started to increase. 
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Figure 3. There was no big difference in the number of studies performed 
per year during the period before 1991 

After 1991 till the end of 1998, the total number of international activities -

abstracts/PRJ publications- were 314. There was an attendence to 20 in­

ternational congress/ conference with 234 abstracts and 80 published ma­

nuscripts in 35 PRJs (Table 3, Figure 4) from 37 different centers (n=20 uni­

versity hospitals, n=5 state hospitals, ). 67 of these 80 manuscripts were 

published in 29 periodic journals acçredited by SCI (Figure 5). Although the 

publication rate increased slowly after 1991, it reached its maximum in 1997 

with 16 PRJ manuscripts. Moreover, an increased number of manuscrips were 

started to be published in many different journals. 

While most of the publications were related to experimental laboratory re­

search at the beginning of nineties, the number of clinically related research stu­

dies started to increase after 1994. Another important difference was that alt­

hough different languages were used during earlier times, all but one 

publications were written in English after 1990. 
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Table 3. 1990 sonras ı 35 ayrı dergide yayınlana n toplam 80 makalenin 67 tanesi SCI-JCR 
ta ra fından taranan 29 dergide yer a lmı ş tır 

Year of publica tion 

Journal ı99ı ı992 ı993 ı994 ı99S ı996 ı997 1998 T 

Allergy 1 1 2 1 4 3 ı2 

J Asthma 2 2 3 2 9 

Allergol lmmunopa thol 1 2 3 1 7 

Acta Pediatr Jpn 1 1 1 1 4 

Ann Allergy Asthma Immuno! 1 2 3 

Respiration 1 2 3 

Respir Med 1 1 1 3 

Arch Dis Chil d 1 ı ı 3 

J lnves t Allerg Clin ı ı 1 3 

Arch ln t Pharrnacodny Ther 1 ı 2 

Pediatr As thma Aller 1 1 2 

Monduzzi Edi tore 2 2 

Int j Cl in Pharmacol Th 1 1 2 

Gen Pharmac ı 1 2 

Clin Exp Allergy ı 1 2 

Acta Pediatr 1 1 2 

Int Rew Allergol Clin Immuno! 1 ı 

Cent AfJMed 1 ı 

J Chromatogr 1 ı 

Peptides ı ı 

Ches t 1 ı 

H orm Res 1 ı 

Eur J Pharmacol ı ı 

Monaldi Arch Chest Dis 1 ı 

I Trop Pediatr 1 ı 

Thorax 1 ı 

Ann Med 1 1 

Fundarn Clin Pharmacol ı ı 

J AMA Middle East ı ı 

Pediatr Infeel Dis J 1 ı 

[sr J Med Sci 1 ı 

Ann Allergy ı ı 

Schweiz Med Wschr ı 1 

Allergy Asthma Proc 1 ı 

Life Sci 1 ı 

T=3S 3 5 s 11 ll ıs ı6 14 80 
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Figure 4. Distribution of 314 studies (80 publications + 234 abstracts) done 
after 1990 period (1991-1998) by years 

Manuscripts were mostly published in three journals; Allergy (12 ma­

nuscripts), J Asthma (9 manuscripts), Allergol Immunopathol (7 manuscripts) 

(Figure 6). Although the first two PRJs are accedited by SCI, Allergol Im­

munopathol -an official organ of Spanish Allergy Society- is only in the list of 

Index Medicus . Interestingly, after 1990, we would not find any manuscripts 

published in Turkish J Pediatrics. 

It is obvious that not only quantitative but qualitative improvement in terms 

of scientific publications from Turkey increased significantly from the very first 

beginning up to date (Figure 7). 

It seems that Turkish scientis ts started to participate international activities 

with a significant increased number of abstracts after 1990 period and reached 

highest number in 1998 with 63 abstracts (Table 4). The perspective of these 

congress 1 conference 1 meeting d id not remain only in pediatrics and allergy bu t 
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Figure 5. Distribution of publications per journals (found in SCI-JCR and 
in Index Medicus) from 1991 ti111998 

extended to pulmonary and immunology as well. Therefore, it can be suggested 

that asthma became a common field of interest among pediatricians, allergists, 

immunologists and pulmonary specialists which gave the opportunity to dis­

cuss this subject from different perspectives. 1998 has a specific importance for 

the highest number of conference participations with nine different activities in 

one year. 

Another important point is that the attendence rate to ERS started to inc­

rease slowly and reached maximum in 1996 with 23 abstracts. Asa total, 86 of 

the 234 abstracts (36.8%) were presented in ERS, whereas EAACI was the se­

cond congress with 71 abstracts followed by 16 abstract presentations in WAM 

(Figure 8). The same situation can be seen -more or less- in the number of abs­

tracts presented in top three activities per year (Figure 9). Turkey was in the 

eight position with 140 abstracts in ERS annual congress 1998 held in Geneva 

(Figure 10). 
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f\) Table 4. Total number of abstract presentations showed an increase after 1990 reaching the highest number in 1998. 

Year of presantation 

Congress/Conference/Meeting 1991 1992 1993 1994 1995 1996 1997 1998 

ERS Congress 2 ı 2 8 10 23 23 17 

EAAC! Meeting 5 6 6* 11 ı4 8 2ı 

World Asthma Meeting-WAM 16 

ATS/ ALA Conference 3 4 2 3 2 

!CACl 1 6* n 
AAAAI Conference 6 3 

IUATLD / U!CTMR Congress 2 3 2 1 

In terasma 2 3 ı 

Congress International Pneumologie Pediatrique 3 

Congress of Pediatrics ı ] 

Congress of Pediatrics in the Community ı 2 

ESPACI 1 ı 1 

ICT ı ı 
European lmmunology Meeting ı ı 
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It has been observed that various departments of university clinics share the 

first places, both in publications and abstract presentations (Figure ll) . Alt­

hough there were multicenter studiı>s as well, state hospitals performed mainly 

abstracts. 

When we looked for how many studies were done in different fields of ast­

hma research; clinical, experimental, pathogenesis and epidemiologic; elinical 

studies were the highest point of interest (63.3%) followed by epidemiologic 

(16.2%), pathogenetic (16.5) and finally experimental studies (4.5%) (Figure 12). 

Among experimental studies, all but two were published in PRJs. Epi­

demiologic studies were very few before 1991, and only two were published 

during this period. The rest were performed more recently as was the pat­

hogenesis related studies. 
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Figure 11. University clinics share the first ten places 

The last point of our interest was the number of citations done during this 

study period. Starting from 1967, a total of 54 studies were citated (15.1 %), 45 

publications and 9 abstracts (Figure 13). Although, most of the studies were 

done after 1990 period more than half of the citations were made during 1952-

1990 period. The number of citations per year increased also with the addition 

of citated abstracts during nineties (Figure 14). The subjects of publications ci­

tated were mainly experimental -not to our surprise-, eight manuscripts had 79 

citations followed by epidemiologic, pathogenesis and finally elinical studies 

(Figure 15). 

In conelusion, a significant increase in the number of studies mainly during 

the period after 1990 indicates that asthma is a well done subject of interest 

among Turkish scientists (Figure 16). Moreover, this ineline can be accepted as 

the hallmark of better scientific research in asthma. 
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228,229,272,372,386,618,789,825 

76,133,139,228,229,500,699,789,791 

345,353,773,774,775,777,841,902 

353,641,653,841,886,887,953 

842,843,844 

339,396,632,955,956 

27 

315 

115 

126,182,238,283,496,537,557,682,698,729,800 

491 



Ekinci E 

Ekiz K 

EkmekçiM 

Ekmekçioğlu A 

Elbeg Ş 

ElbekO 

ElçiÖ 

Ellidokuz H 

Emekçi M 

Emri AS 

Enacar N 

Enç FY 

Enginel S 

Enünlü T 

Er M 

Eray O 

Erba~ D 

Ercan A 

Ercan ZS 

Erdem N 

Erden S 

Erdenen F 

Erdinç E 

Erdinç M 

Erdoğan M 

Erdoğan S 

Erdoğan Y 

Ereğlen M 

Erekul S 

Erel F 

ULUSAL VERiLERLE ASTMA 

38,437,461,464,481,648 

436,454,458,463,514,522 

689 

515 

74,590,736,822 

914,915,916,917,918,919 

347,828 

627,817 

82,145' 146,294,530,543 

29,42,54,173,963 

435 

165,284,344 

918 

91 

297,862 

781 

389,390,935,938 

497 

28 

379,497,878 

834,900 

231,303,386,578,579,620,753,779,785,790,819 

657,680,685,848 

354,848,907 

385 

558 

16,325,440 

195 

64,162 

285,311,312 

327 



YAZAR DiZİNİ 

Erelel M 

Ergeneli S 

Erginel S 

Ergör G 

Ergün A 

Ergün FŞ 

Erik S 

Erk M 

Erkal M 

Erkan F 

Erkan L 

Erken E 

Eroğlu L 

Ersoy MS 

Ersu R 

Ertan S 

ErtemN 

Ertürk A 

Evliyaoğlu N 

Faruk AK 

Ferizli AG 

Fındık S 

Fıstıkçı H 

Filiz A 

Fi~ekçi F 

Fowler J 

GaniH 

Gazioğlu K 

·328 

113,139,168,169,226,699,700,788,842,844,845,846, 

302,859 

114,182,238,375,393,394,557,629,630,631,682,698,729 ,851 ' 919' 

941,951 

377 

438 

780 

576,577 

166,167,226,387,441,498,499,518,527,664,788,962 

493,642,645 

113,127,132,133,139,141,168,169,195,227,230,231 ,372,500,666, 

683,699,700, 708,785,791,842,843,844,845,846,936,962 

54,124,125,173 

203,205,813 

137 

317 

248,287,300,301,348,355,856,858 

527 

633 

886,887 

265 

76 

68,82,240,294 

57,304 

664 

38,898,':108 

909 

747 

876 

132,133,500,633,666 



Gedikli O 

Gediz R 

Gemici Y 

Gemicioğlu B 

Genç S 

GençÜ 

Gençoğlu A 

Girgiç YM 

Godfrey S 

Göçmen T 

Göğüş S 

Gökçen M 

GökçınarD 

Gökçora N 

Gölgeli A 

Göncü K 

Gönlügür U 

Görgüner İ 

. Görgüner M 

GöylüsünV 

Gözü O 

Gücün F 

Gücüyener K 

Güç MO 

GüçlüG 

Güçlü S 

Gülba ş Z 

Güler N 

Gülmen S 

ULUSAL VERiLERLE ASTMA 

594 

774 

643 

30,195,231,232,233,234,288,289,350,529,568,580,589,676,709, 

737,754,755,785,792, 793,794,847,879,889,905,910,950 

193,696,781 

894 

235,538,562 

236,581,585,795 

964 

203,204,368,369,370,812,931,932 

10,402 

11,117 

608 

74,79,212,214,215,567,590,736,771 ,822 

523 

357,760 

170,848,876,911 

559 

236,559,581,585,756,795,796 

593,826,903 

353,641,653,841,886,953 

882 

94,323,873 

20,21,22,24,25,67 

39,170,171,701 

' 702 

851,916,917,920 

88,142,261,262,316,728,764,912,939,940, 

186,326,776 

329 



YAZAR DiZİNİ 

Gülmez İ 

Gülşen B 

Gültekin E 

Gümüştaş K 

Günal H 

Gündoğdu_Ç 

GünelÖ 

Güner C 

Güner O 

Güneş F 

Güneşer SK 

Güneşocak R 

Güney C 

Güney I 

Güngör C 

Günsor E 

Gür B 

Gürbüz E 

Gürbüz L 

Gürbüz N 

Gürcan F 

GüretA 

Gürel N 

Gürkan S 

Gürler A 

·330 

525,558,797,808,869 

135 

246,249,805,926 

903 

608 

485,547 

539 

366 

591 

671 

31,40,41,44,45,80,160,220,221,265,306,331,357,398,617,623, 

740,760,827,830, 888,896,897,913,957 

203,252 

591 

327,397,885 

610 

454,458 

656 

849 

47,60,61,64,68,69,72,83,105,134,136,138,145,146,149,156,162, 

ı 78,183,188,194,199,206,208,209,216,240,241,242,259,263,295, 

308,380,415,416,426,444,445,447,484,508,524,530,531 ,543 ,554, 

555,556,572,588,649,658,665, 669,678,689' 726,727,734,854,866 

i 13,820 

149,572 

274 

232,233,234,288,289' 71 o ,792, 793,794,847 

713 

83,199 



Gürsel G 

Gürsel T 

Gürses H 

Gürses HN 

Gürses N 

Gürsoy M 

Güven K 

Hacıbekiroğlu M 

Hakerler İ 

Hapna KM 

Harmancı E 

HasanA 

HasanoğluA 

Hasanaği u HA 

Hasanzade A 

Haspolat K 

Hastürk S 

Hatipoğlu ON 

Hayran O 

HazarA 

Hekimsoy M 

Hepgünen Ö 

Hergüı:<!r MO 

Hoşkan T 

Hovanec-Hı1rns D 

HüseyinovA 

ligazlı A 

Ilvan A 

ULUSAL VERiLERLE ASTMA 

79,212,237,267,290,322,382,475,595,605,628' 771 '798 ,821,850' 

883 

570,714 

668 

843,906 

599 

30,529,676 

350,525,568,580,606,675,709,737,905 

946,949 

799 

76 

238,291,356,375,394,800,851,914,915,916,917,918,919,920,921, 

941 

569,688 

260,870 

325 

313,871 

840 

203,204,205,252,812,813 

801,802 

150,674 

207,231,456,757,785,852,875 

601 

265 

80 

168 

108 

196,197,292,320,328,383,399,724,725,758 

396,632,955,956 

250,373,704,833,853,865 

331 



YAZAR DİZİNİ 

l~ık L 

I~ık R 

l~ımer A 

iceoğlu Ö 

İdrisoğlu Ş 

İkincioğulları A 

İlgün K 

İlhan M 

İlker O 

İmamedoğlu AR 

İmecik O 

İmirT 

ina k F 

inanS 

İnceA 

İnceG 

İskandarani A 

İslamoğlu F 

İsmail C 

i~sever H 

Kabakçı T 

Kabesch M 

Kaçar N 

Kadakal F 

Kadallı N 

Kahveci S 

KalaçN 

Kalaycı O 

Kalaycı Ö 

Kalelioğlu C 

·332 

538 

291,356,703,738,803,851,914,920,921 

497 

944 

205,813 

351,759 

410 

18,19,20,21,22,24,25,27,28,67 

462,483,494,647,651 

868 

480 

72,i83,203,209,380,588,734 

482 

299,363 

621 

357,760 

29,103,152 

608 

239 

699,845,846 

111,319,379 

293 

702 

515,804 

106,374 

226,788 

545 

64,162 

89,92,95,109, ll O, 198,215,358,359,377,381,567,880,972 

463 



Kalpaklıoğlu F 

Kalyon T 

Kalyoncu AF 

Kan İ 

Kandemir B 

Kansoy S 

Kantar M 

Kanzık I 

Kapıcıoğlu S 

Kaplan A 

Karaayvaz M 

Karabıyıkoğlu G 

Karacadağ Ş 

Karaçal S 

Karadağ B 

Karadağ F 

Karadağ M 

KaradanR 

Karadereli F 

Karagöz T 

Karagüzel G 

Karakaya G 

Karakoca Y 

Karakoç F 

Karaköse H 

ULUSAL VERiLERLE ASTMA 

60,68,69,81,82,83,172,194,199,206,240,241,242,243,263,294,295, 

360,361,534,554,555,556,626,650,659,684,726, 727,854,855,922 

894 

23,29,34,37,42,43,54,55,56,57,70,71,84,85,99,100,101,102,103, 

140' 152,153,173' 17 4,200,244,245,296,297,304,362,365 ,378,392, 

459,609,862, 863,923,925, 962,963,965,966 

641 

32 

716,717,718,721 

535 

33 

298 

944 

311,312 

330,435 

17 

260 

246,249,299,300,348,355,363,364,371,749,805,856,857,858,924, 

926,933 

180,201,582,942 

353,841,953 

946,949 

401 

583,591,713 

97,335 

Bakınız Kısacık G 

42,57,70,153,200,304 

202,226,246,247,248,249,287,299,300,301,302,348,355,363,364, 

371,788,805,806, 807,856,857,858,859,924,926,933 

931 

333 



YAZAR DiZİNİ 

Karalezli A 

Karaman Ö 

Karamanoğlu K 

Karasulu E 

Karayel T 

Kargül B 

Karlıkaya C 

Kart L 

Kartatoğlu Z 

Kasapçopur N 

Kaşkır N 

Katayeh İ 

Katırcıoğlu İ 

Kaya A 

Kaya E 

KayaN 

Kayaalp SO 

Kayam S 

Kaygusuz G 

Kayhan B 

KayıkA 

Kaynar H 

Keleşoğlu A 

KeskinF 

Keskin S 

Keskiner N 

Keskinler B 

KhairOA 

Kılıç G 

Kılıç U 

·334 

547 

86,157,175,366,735 

4,5 

782 

642 

302,859 

672 

808 

250,461,464,648,704,853 

396,955 

596,809,810,811 ,860,861,927,928 

948 

339,618 

61,727,840 

501 

458,492,520 

20,21,22,24,25 

483,651 

542 

17 

685 

581,594,756,796 

536,541,592 

339,618 

301 

542,710 
\ 

559 

98 

639 

494 



Kılıç Z 

Kılıçaslan Z 

Kılınç K 

Kınıklı G 

K;ral A 

Kıral F 

Kırıktaş C 

Kı rmaz C 

Kısacı k G 

Kıter G 

Kıyak M 

Kıyan A 

Kıyan E 

Kıyık M 

K ızgın Ö 

Kızıler U 

Kızkın Ö 

Kibar F 

Ki rçuval O 

Koca Y 

KocabaşA 

Kocaba ş E 

Kocabeyoğlu F 

Kocadelioğlu İ 

Koç E · 

Koç M 

Koçak AK 

Koçoğlu T 

Koçyiğit E 

ULUSAL VERiLERLE ASTMA 

219,303,329,397,583,744,746,783 

132,133,141,169,500,515,666,699,700 

358 

501,526,929 

226,788 

584,587,761,762 

910 

379 

57,58,99,101,102,174,245,297,304,362,365,609,862,863,923,925 

367,930 

891 

842,844 

791,842,844,846,906 

346,597,619,838,945 

691 

395 

610 

306,623 

115 

474 

54,173,176' 177,203,204,205,251,252,305,368,369,370,560,812, 

813,931,932 

306,623 

868 

875 

74 

163 

872 

448 

133,500,633,666 

335 



YAZAR DiZİNİ 

Kodallı N 

KokuludağA 

Kolaçan B 

Kolda~ L 

KolsuzM 

Kom~uoğlu B 

Konu~ Ö 

Koraltürk E 

Koren IGH 

KoskuM 

Koşar F 

Kotan E 

Kozanoğlu M 

KökerO 

Köksal F 

Köksal S 

Köktürkü 

Köse Ş · 

KöseT 

Kö~kü M 

KöylüR 

Kuleci S 

Kurtulan E 

Kuru E 

KurugölZ 

Kurutepe M 

Ku~çu B 

Ku~timur S 

KutA 

Kuyucu T 

·336 

893,937 

111,319,379,877,878 

54,173 

30,498,519,529,565,606,676 

114,375,630,631,916,918,919,941,952 

632,956 

624,874 

502 

103 

532,690,692,7 45 

231 ,346,597,619,785,838,891,945 

226,788 

44,45 

44 

41,306,617,623 

737 

213,253,516,598.611,677,763,814 

877,878 

193,550,696,723,787 

187 

514,522 

207,368,369,370,931,932 

150,674 

922 

196,197,602 

207,456,705,757,852,875 

667 

414 

348,355,363,364,371,856,857,858,933 

113,231,785 



Kuzuca İG 

Küçükoğlu S 

Küçükosmanoğlu N 

Küçüködük Ş 

Küçükusta AR 

Kütükçüler N 

LamaA 

Levent E 

Lüleci G 

Lynden-van Nes 

Malyer H 

ManisalıM 

MansmannJr HC 

Mauracher EH . 

McGeady S 

Mehmet Ş 

MernikF 

Meral A 

MeteZ 

Metintaş M 

Metintaş S 

Mısırlıgil Z 

Mısırlıoğlu F 

Mirici A 

MocanH 

MoğulkoçM 

ULUSAL VERiLERLE ASTMA 

sı5 

528,687 

522 

465,599,836 

255,256,257,268,44ı,446,455,499,527,639,950 

59,503,5ı7,6ı6,73ı 

934 

389,390' 935' 938 

473 

103 

279,832 

56ı,697 

ı2,13, ı2ı 

76 

ı2,13, ı2ı 

929 

4ıo 

600,864 

46ı 

ı ı 4, ı26,375 ,393,394,49 ı ,537,557,63 ı,682,698,729 ,800,85 ı, 94 ı, 

952 

114,258,29ı,375,94ı 

47,60,6ı,64,68,69,72,76,8ı,82,89,ıo4,ı05,ı28,ı34,ı36,ı38,ı45, 

ı46,ı49,ı56,ı62,ı78,ı83,ı88,ı94,206,208,209,2ı6,240,242,259, 

263,294,307,308,330,345,380,384,4ı8,424,427,428,444,445,447, 

467,484,508,524,530,53ı,543,554,555,556,572,588,626,649,658, 

665,669,678,689,727,734,866,902,944 

756,796 

236,559,58ı ,585,756,795,796 

476 

504 

337 



YAZAR DiZİNİ 

Molla S 

Moralı T 

Morgül M 

Mungan D 

Musa! B 

Mustafa A 

Mutius E 

Mutlu AG 

Mutlu B 

Mutlu M 

Mutlu S 

Mutluay M 

MuzMH 

MuzT 

Mübareki AR 

Müsellim B 

laspitz C 

Nicolai T 

Noyan A 

Nuhoğlu Y 

Nursoy MA 

OğuzA 

Oğuz D 

Oğuzülgen AK 

Ok U489, 

Oktay Ş 

Okutan O 

338 

948 

372,386,776,819,936 

373,853,865 

60,61,76, 104,105,138,145,146,178,194,206,216,259,263,307,308, 

330,345,384,484,524,530,531,543,554,556,626,649,665,669,678, 

689,727,866, 902,944 

193,696 

568 

293 

815 

350,606,664 

903 

915,916,918,919,921 

415,416 

604,947 

434,638 

255,256 

226,255,256,257,664,788,867 

281 

293 

31 

96,106,107,334,341,374,892,893,937 

87,222,275,309,310,321,334,652,893 

28,624,874 

112,211 

253,389,390,611,814,935,938 

655 

18 

704 



Ok yay 

Okyay T 

Olcay I 

Olgun N 

Olguntürk R 

Onur R 

Orer HS 

Orhan F 

Ortaköylü G 

Osma E 

Otağ F 

OtoÖ 

Oymak FS 

Ozangüç N 

Öca!Z 

Öğü~ c 
Öğütçü s 
Ökten S 

Önal E 

Önal S 

Öne~ Ü 

ÖngenG 

ÖnizH 

Örer HS 

Örrneci N 

Örüç O 

Öz M 

Özahi İ 

Özaksoy D 

ULUSAL VERiLERLE ASTMA 

354,907 

510 

333,868 

62 

112,211 

18 

24 

335,336,337,831 

586,782 

561,697 

849 

62 

869 

311,312,418,422 

820 

538 

154 

45 

260,870 

890 

48,88,115,142,226,261,262,313,316,324,395,728,764,788,871, 

912,939,940, 954 

255,256,257,268,498,499,518,527,640 

721 

25 

128 

545 

38,478 

363 

62 

339 



YAZAR DiZİNİ 

Özaydın N 

ÖzbakırÖ 

Özbakııı G 

Özbay B 

Özbek Ü 

Özbeııeker N 

ÖzeanA 

Özcan S 

ÖzeanT 

Özcan Ü 

ÖzdamarK 

ÖzdamarS 

Özdemir F 

Özdemir N 

ÖzdenA 

Özden S 

Özdoğan O 

ÖzdoğanS 

Özdoğru E 

Özen D 

ÖzerF 

ÖzesmiÇ 

ÖzesmiM 

ÖzgüvenH 

ÖzhanM 

ÖzkanG 

Özkan M 

Özkaragöz K 

·340 

852 

466,490 

796 

6ı2 

478 

757 

572 

352 

774,775,777 

84,244 

537 

506,511 

90ı,943 

ı ı 4, ı26, ı 82,238,258 ,29ı ,356,375,393 ,394,49ı ,496,537,557,629' 

630,631,682,698,729 ,800,85ı,872,9ı 4,9ı5,9ı 6,917,919 ,920,921, 

941,951,952 

94,323,563,730 

820 

192,722 

670 

59,55ı,602,616,725,731,741 ,758 

201 

480 

523,634 

4ı7,423,466,470,474,490,523,525,558,634,675,797,808,869,962 

505 

180 ,20ı,5~9 ,582,778 

238,920 

865 

3,4,5,6,8, 9,ı ı , ı ı6, ı ı 7, ı ı8,120,122, ı23,40ı,402,403,405,4ı 1, 

4ı2,42ı 



Özkarakaş O 

Özkaya E 

Özkaya O 

Özkurt S 

Özkuyucu F 

ÖzkuyumcuC 

ÖzlüT 

Özmen B 

Özmen D 

Özsöz A 

Öztuna F 

Öztürk A 

Öztürk C 

Öztürk E 

Öztürk F 

Öztürk G 

Öztürk M 

Öztürk S 

Öztürk U 

Öztürk Y 

Öztürkcan S 

Özüner Z 

Özyaral O 

Özyardımcı N 

Özyılkan E 

Özyurt H 

Özyurt S 

Paçacı E 

Paganelli R 

Pakiş Ç 

ULUSAL VERiLERLE ASTMA 

339,396,436,437,604,618,632,955,956 

912,939 

323,391,624,873,874,884 

909 

45 

84,244 

269,298,376,613,625,816,823,824 

180,201,582 

582 

573 

376 

317 

485,489,655,668 

207,456,705,757,852,875 

357,836 

570,714 

195 

479,584,587,596,761,762,809,810,811 ,833,860,861,927,928 

686 

797 

706 

30,529,676 

644 

254,353,641,653,772,773,774,775,777,841,886,887,953 

46 

346,515,597,619,838,891,945 

349,383,400,959 

317 

172,684 

765,779,790 

341 



YAZAR DiZİNİ 

Pala Ö 

Pa labıy ı koğlu R 

Palandüz Ş 

PamukçuA 

Parta l M 

Pa tı roğlu T 

Pelit A 

PerimK 

Perzanowski MS 

Pınar A 

Pınar M 

Pırtı M 

Pirıçe O 

Pi~iriciler R 

Platts-Mills TAE 

Pogomy N 

Polatlı M 

Poluman A 

Ragno V 

Rezaki YE 

RizzoC 

Sadoğlu T 

Sagra M 

Sağlam H 

Sağlam L 

Sal ı V 

Salman LM 

Salman N 

Saltık A 

342 

395,948,954 

563,730 

834,900 

202,226,788,806,807 

591,690,692,749,766,770, 

634 

502,506,511,533,534,546,548,659,679,694,695,732,815 

828 

314 

401 

944 

740 

552 

645 

314 

196,197,724,725,758 

942 

457,460,479,584,586,587,596,646,647,761,809,81 o ,811 ,860,861, 

927,928 

172 

24,25 

281 

186,219,228,229,327,885 

803 

150,674 

756 

947 

315 

88, ] 42,261,262,316,324,342,728,764 

48,115 



Samurka~oğlu B 

Sapan N 

Sapsford Rj 

Saraçlar Y 

Saraçoğlu İ 

Sarı RA 

Sarıba!j E 

Sarımurat N 

Sarpel T 

Saryal S 

Say B 

Saydam N 

Saygun N 

Sayın N 

Sayınba~ P 

Sayıner A 

Seber O 

Sebik F 

Seçkin İ 

Seçmen Ö 

Selçuk ZT 

Semiz E 

Sen S 

Sencer H , 

ULUSAL VERiLERLE ASTMA 

485,545,547 

88,155' 181,223,261 ,262,279,313,316,507,528,540,601,687,733, 

764,784,832,871 

98 

9, 10,11,12,13,35,36,73,89,90,92,93,95,108,109, 110,116,117,118, 

119' 120,121,122,123,124,125,129' 135' 143,144,147,157,158,184, 

198,217,224,264,273,358,359,377,381,402,405,411,412,413,418, 

419,421,422,424,425,427 429,465,472,47 6,564,599,603,614,615' 

7] 1,739,742,818,829,836,880,881, 972 

641,653 

929 

329, 746 

904 

357,760 

81,243,536,541 

10 

366 

467 

182,557,698 

48 

39,] 70,171,317,657,701 

406,433,436,437,439,442,454,458,461 ,463 ,464,4 72,4 77,482,492, 

514,648,704,853, 865, 894,962 

111,319,379,877 

904 

643 

29,42,54,91,100,102,153,173,297,318,365,378,392,863,923,925, 

963 

486 

271 

188 

343 
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Serçe K 

Sevan S 

SevenA 

Sevgi E 

Sevim T 

Sevinç C 

Seydaoğlu G 

Seyfikli z 
Shehu V 

SidalM 

Simsir S 

SinA 

Sin B 

Sipahioğlu BM 

SivriA 

Smith HJ 

Somer A 

Songür S 

Soylu H 

Soysal F 

Söylemez Y 

Sözen Ü 

Sözen V 

SözerK 

Sözer V 

Sözeri M 

Sözmen EY 

SpihuA 

·344 

269,823,824 

404,407,408 

911 

679 

765,766,768,769,770 

367,930,943 

177,305,368,369,931 

706,876,911 

70,863,967 

226,788 

32 

ı11,3ı9,379,877,878 

47,60,6ı,72,1 04,134,136, ı38,149' 156, ı 78,ı83, ı 94,206,208,209' 

263,307,345,380,384,508,524,531,554,555,556,572,588,626,658, 

665,669,678,726,727,734, 902,944 

226,569,788 

282 

11,117 

88,261,262,313,3ı6,342,764,871,940 

528,540 

336 

710,804 

131,21 o ,544,552,661 

4ı9 

13ı 

565,580,709,737,754,755 

210,544 

246 

400 

192,722 



Sporik RB 

Squillace SP 

Stalenheim G 

Sungur M 

SüerdemM 

SümerH 

Sürücü A 

Svjatkina O 

Şadoğlu T 

Şahin AA 

Şahin B 

ŞahinF 

Şahin GK 

Şahin İ 

Şahin Ş 

Şahin Ü 

Şahin Y 

Şakıyan N 

ŞamA 

Şavkılıoğlu E 

Şekerel BE 

ŞenA 

Şener C 

Şener M 

Şengül A 

Şentürk E 

Şim~ek C 

Şim~ek H 

Şim~ek M 
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314 

314 

34,140 

53,66,190,191,192,722 

478,962 

911 

879 

196,197,724,758 

303,583,654,692,712,746,789 

29,42,54,70,84,99,153,173,174,200,244,245,296,304,362,365, 

459,609,863, 925,962,963 

560 

479,851,861,955 

886,887 

19 

165,284 

270,622 

876 

944 

115 

608 

89,92,93,95,108,109,110,217,224,264,273,358,359,377,381,614, 

615,829,880,881 

175,735 

37 

253,382,611,814 

526 

627,817 

592 

46 

876 

34 5 
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Şimşekli Y 

TabakL 

Tabakoğlu E 

Taga Y 

Tahan V 

Tahtakıran C 

Talı T 

Tamay Z 

Tamsel Ş 

Tanaç R 

Tanboğa i 

Taneli B 

Tanyeli G 

Taş Z 

Taşan Y 

Tatlıcı G 

Tatlıcıoğlu T 

Tekbaş ÖF 

TekinA 

Tekin D 

Tekin İ 

Tekül N 

Telatar H 

Temaçin AK 

Terzioğlu E 

Tetiker T 

Tez E 

Teziç T 

TiginC 

Timlioğlu Ö 

·346 

882 

139,141,699,791,846 

802 

154 

270 

886,887 

215,567 

912,939,940 

754 

59,63,77, 196,197,280,292,320,328,349,383,399,400,468,487,488, 

503,509,517 535,551,553,574,600,602,616,725,731,741,758,959 

302,859 

468 

45,906 

540 

894 

934 

473,486,670 

311 

804 

384 

79,212,322,628,771,883 

7,404,407,408 

17,46 

265 

111,319,379,877,878 

560 

77,196,197 

278 

945 

438,440 



Tokgöz G 

Tomaç N 

TopalT 

Topçu F 

Topçu S 

Toprakçı M 

TorM 

Toraman R 

Torun P 

Tosun A 

Tosun GA 

Tufan M 

TuğT 

Tuğlu C 

Tuğrul M 

Tuksavul F 

Tulga M 

Tuna F 

Tunalı L 

Tunalı Ş 

Tunaoğlu S 

Tuncay E 

Tuncer A 

Tuncert Yağcı L 

Tunçb ilek E 

Tunçtan B 

Turan M 

Turgay M 

Turgut E 
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501,929 

73,184,224,278,343,385,603,818,822 

91,318 

703,738,803 

706 

400 

187,266,271,386,532,690,691,692,712,7 44,819 

312 

613,625,816 

387 

226,234,469,580,589,662,676,737,754,755,788,793,934,946,949 

657,680,685 

604,947 

948 

48 

702 

14,15,533,635,969 

278 

387,737,946,949 

507,540 

112,211 

256,515,518,527,640,782 

35,36,73,89 ,90,92,93,95,108, 109,110,123,124,147,157,158,184, 

198,264,273,377,381,418,421,429,564,603,614,615,739,7 42,818, 

829,880,881 

765,766,768 

90,564 

33 

922 

526,929 

270 

347 
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Tutkak H 

Tutku B 

Tutluoğlu B 

Tükenmez F 

Tülek B 

TülekN 

TümerÖ 

Türker H 

Türker RK 

Türkmen M 

Türktaş H 

Türktaş İ 

Türkyılmaz A 

TwarogF 

Uçan ES 

Uçar B 

UçarG 

Uçgun i 

Ulakoğlu E 

UlutanF 

UmmanS 

Umut S 

Unutmaz S 

Ural D 

Uran N 

Ursavaş A 

Utaş C 

·348 

501 

606 

ı 13,195,226,231,388,785,788,820,903,950 

51,148,222,274,275,310,321,334,341,571 ,607,652,748,767,893 

846 

343 

852,875 

186,187,228,229,231,583,745,766,769,770,785,789 

18,28 

62,86,175,735 

79,212,213,237,253,267,322,382,389,390,475,489,516,563,595, 

598,605,611,628,655,677,730,7 63,771 '798,814,821 ,850 ,883, 935' 

938,970,971 

35,36,74,94,112, 147,158,159,179,211,214,215,225,260,323,391, 

392,563,566,567,570,590,624,707,714,730,736,822,.870,873,87 4, 

884,970 

128 

315 

62,450,451,452,520,561,667,672,693,697 

50,161 

16,325 

114,291,375,393,394,629,630,631,800,917,921,941,951,952 

958 

448389,390,935,938 

708 

30,234,529,569,589,676,688,867,879 

326 

632,956 

521 

887 

490 



ULUSAL VERiLERLE ASTMA 

Utku B 268,754 

Uygun N 218,270,743 

Uysal A 277,542,710 

Uzaslan Kunt E 254,772,775,777,886,887,953 

UzunA 686 

Uzun K 480 

Uzun O 661 

Uzuner N 86,366 

ÜlgeyN 682 

Ülman C 745,768,769,770 

Ünal E 643 

Ünal M 160,269,823,824 

Ündar L 706 

ÜnerÇ 385 

Ünlü M 218,225,270,279,743,882 

Ünlühızarcı K 558 

Ünsal İ 907 

Ünsal Y 354 

Ünver E 108 

Üskül TB 327,340 

Vailes L 281 

van Bronswijk 103 

Vardareli E 914,915 

Veltişev Y 724,725,758 

Vermiere P 185 

Vidinel İ 449,453 

WahLB 281 

Warner JO 26,130,663 

WegenerT 23 

Wolf H 315 
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Wood RA 

Yağmur H 

Yalçın I 

Yalçın N 

Ya lçınkaya S 

Ya lın A 

Yaman A 

Yama n M 

Yarık ta~ M 

Yarkın T 

Yasa M 

Ya~a r M 

Yaşar S 

Yavuz Ö 

Yavuzer S 

Yazıcıoğlu M 

Yel L 

Yenel F 

Yenen Ş 

Yenigün A 

Yeşi ldere T 

Yıldıran A 

Yıldırım I 

Yıldırım N 

Yıldırım S 

Yıldırım Z 

Yıldız F 

YıldızÜ 

Yıld ız Y 

Yıld ızeli B 

·350 

972 

894 

88,142,262,316,324,342,728,764 

706 

486 

653 

41 

387,568,580,606,709,737,946,949,950 

594 

773,774,775 

141 

203,204.205,252,812,813 

960 

75,590,736 

384,438 

48,115,226,313,324,395,728,788,871,948,954 

143 

430,431,432,460,469,481,518,519,639,640,958 

481 

468,487,488,509 

274 

336,338 

840 

30,232,233,234,288,289,350,430,431,432,469,519,529,569,589' 

662,676,688, 792,793,794,847,879,905,910,934 

306,623 

16,325 

182,283,339,396,557,618,632,682,698,955,956 

596 

894 

106,937 



Yılmaz A 

Yılmaz B 

Yılmaz D 

Yılmaz E 

Yılmaz G 

Yılmaz M 

Yılmaz N 

Yılmaz S 

Yılmaz T 

Yılmaz V 

Yılmazbayhan D 

Yılmazkaya Y 

Yiğit Ş 

Yorgancıgil Y 

Yorgancıoğlu A 

Yousseff HH 

Yönetici N 

Yuluğ N 

Yu rd akoru S 

Yurdakul Z 

Yurdasiper a 

Yüksel D 

Yüksel Gürdal E 

Yüksel H 

Yüksel M 

Yükselen A 

YürekliG 

ZamaniA 

Zengin H 
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186,187,219,228,229,272,303,326,327,329,340,372,386,397,583, 

591,713,738,746, 749,753,776,789,803,819,825,885,936 

745,768,769,770 

400 

137 

131,210,255,256,268,544,950,964 

331,398,617,830,888,896,897,913,957 

350,443,460,481,565,568,606,709,751,905,950,958 

269,823,824 

593,826,837,903 

277,542,710,804 

891 

207,388,456,656,671,705,820 

90,144,564,711,739 

882 

286 

76 

680 

414 

420 

221,617,740,888 

915,918 

49,349,959 

254,353,653,772,773,774,775,777,841,886,887,953 

77,196,197,280,292,320,328,349,383,399,400,553,7 41 ,959 

106,374,471,937 

217,742 

597 

960 

585 
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SONSÖZ 

Görüldüğü gibi astma ülkemizde ilgi çeken bir konudur. Hastalığın bir çok 

yönü defalarca ara1?tırılmı1? ve yayınlanmı1?tır. Ülkemizde her türlü 

ara1?tırmayı yapacak eğitimli insan gücü ve gerekli alt yapının var olduğunu 

biliyor ve bundan sonra daha özgün ara1?tırmaların yapılacağına inanıyoruz. 

Bizler bu kitabı bitirirken konuya ilgi duyan genç ara1?tırmac.ılara astmanın 

henüz karanlıkta kalan bazı yönlerini hatırlatmak istiyoruz. Yapılmı1? olanı bir 

kez daha yapmaktansa orijinal bir konuyu ara1?tırmak, bilimsel arenada avantaj 

ve saygınlık sağlayacaktır. 

-Genetik; çok merkezli veri toplanması ve maddi destek isteyen bir konu. 

Eğer yurt dı1?ında bir merkezle ortak çalı1?ılırsa daha iyi olur. 

-Astmalı ailelerin hamilelikten başlamak üzere çocuklarının izlenmesi ve 

sağlam bünyeden astmaya geçişin nedenleri, bu duruma etki eden risk 

faktörleri, korunma olabilir mi? Prenatal ve postnatal korunma yöntemleri? 

-Astmanın diğer hastalıklada özellikle diğer kronik inflamatuar 

hastalıklada ilişkisi. 

-Çocukluk dönemi infeksiyonlarının rolü nedir? Predispozan faktör mü? 

Koruyucu mu? 

-Uzun dönemli kohort tipi izlemlerle doğal seyire ait bilgiler. 

-Nonatopik astmalılara ait patolojik farklılıklar, doğal seyir ve tedavide 

farklılık var mıdır? 

-Astmada T hücrelerin regülasyonu. 

-Hava yolu epitelinin astmadaki (başlangıç, atak, infeksiyonda) rolü, 

apoptozisi, replikasyonu. Sekresyon kontrolu ve hava yolu tıkaçlarının rolü. 
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-Remodelling: Ne zaman başlar? Nasıl seyir gösterir? Kişisel farklılıklar 

nelerdir? Geriye dönebilir mi? Belirleyicisi var mı? Tedavi edilebilir mi? 

-Uzun etkili betamimetikler metilksantinlerden farklı mıdu? Orta derece 

astmada önce hangi ilaç eklenmelidir? 

-Antilökotrien ilaçların tedavideki yeri nedir? 

-Alternatif ve geleneksel yöFl.temlerin tedavideki yerleri. 

-ISAAC ve ECRHS türü projelere katılmak. 

-Ulusal düzeyde m orbidite ve mortalite çalışmaları. 

-Meslek astması konusunda her türlü araştırrr;a. 

-Hastalığın ülke düzeyindeki maliyeti, etkinlik-maliyet çalışmaları. 

-Balkan, Ortadoğu ülkeleri ve Türki Cumhuriyetlerle çeşitli konularda 

ortak projeler. Bu tür projelere destek kolay bulunabilir ancak gerçekleştirmesi 

zordur. 

Bu kitaptaki bilgilerin ışığında ülkemizde bundan sonra yapılacak astma 

konusundaki çalışmalara başarılar dileriz. 

353 




