
BÖLÜM 1.2
RİSK FAKTÖRLERİ

Risk faktörleri; kişiyi astıma yatkın kılan kişisel faktör-
ler ve genetik olarak astıma yatkın olanlarda astım gelişi-
mine yol açan çevresel faktörler olmak üzere iki grupta 
toplanmaktadır. Astım gelişmesine yol açan faktörler yanı 
sıra astım semptomlarını tetikleyen faktörler de vardır. 
(Tablo 1.2.1) (1).

Astımın ortaya çıkmasında etkili risk faktörlerinin 
başında genetik faktörler gelir (2). Astım alevlenmesine 
yol açan faktörler ise genellikle çevresel olanlardır. 
Genlerin hem kendi aralarında, hem de çevresel faktörler 
ile etkileşerek bireyin astıma eğilimini artırdıkları düşünül-
mektedir (3). 

KİŞİSEL FAKTÖRLER
Genetik:
Astımın genetik bir hastalık olduğuna dair yeterince 

veri bulunmaktadır. Anne babadan birinin astımlı olması 
durumunda çocukta astım görülme riski %20-30’a yük-
selmekte, anne ve babanın her ikisinin de astımlı olması 
durumunda bu risk % 60-70’e ulaşmaktadır.

Astımın patogenezinde birçok gen rol oynamaktadır 
(3,4). Astım gelişiminde rol oynayan genetik değişiklikler 
dört temel alanda olmaktadır: 

a) Alerjene spesifik antikor üretimi (IgE yapısında), 
b) Havayolu aşırı cevaplılığında etkili olan genler; 
c) İnflamatuar mediatörlerin sentezini etkileyen genler 

(sitokinler, kemokinler ve büyüme faktörleri); 
d) Th1 ve Th2 immün cevap arasındaki dengenin belir-

lenmesi (hijyen hipotezi ile ilişkili olarak) (5). 

Çeşitli kromozomlar üzerinde astım ile ilişkili bölgeler 
tayin edilmişse de (örneğin 5. kromozomda hava yolu 
aşırı cevaplılığını düzenleyen gen ile serum IgE düzeyini 
belirleyen gen bir arada bulunmaktadır), astım veya atopi 
ile ilişkili spesifik bir gen henüz bulunamamıştır (3). 
Bundan başka, astımda β

2
 agonistlere, steroidlere ve 

lökotrien antagonistlerine cevabı düzenleyen genler de 
bildirilmiştir (1,6,7).

Obezite: Obezite de astım için risk faktörü olarak 
bulunmuştur (1). Leptin gibi belli mediatörlerin hava yolu 
fonksiyonunu etkilemesi ve astıma eğilimi artırması söz 
konusu olabilir (1,8).

Cinsiyet: Erkek cinsiyet çocukluk dönemi astımı için 
önemli bir risk faktörüdür. On dört yaşından önceki 
dönemde astım prevalansı erkek çocuklarında kız çocuk-
larının yaklaşık 2 misli olarak bulunmuştur (1,8). Yaş iler-
ledikçe bu fark kapanmakta, yetişkin döneme gelindiğin-
de astım kadınlarda daha sık görülür hale gelmektedir 
(1). Bundan başka cinsiyet, hastalığın kalıcılığını ve klinik 
remisyonunu da etkileyebilmektedir (10).

ÇEVRESEL FAKTÖRLER
Astımın ortaya çıkmasında rol oynayan çevresel fak-

törler, aynı zamanda hastalık semptomlarının artmasına 
yol açmaktadır. Diğer yandan, hava kirliliği ve bazı aller-
jenler astım semptomlarına neden olmakla beraber, 
astım gelişimindeki rolleri yeterince açık değildir (1).

Allerjenler: İç ve dış ortamdaki allerjenlerin astım 
alevlenmelerine yol açtıkları iyi bilinmesine rağmen 
(1,11,12), astım gelişimindeki rolleri tam aydınlatılama-
mıştır (1). Yenidoğan döneminden başlayan kohort çalış-
maları, ev tozu akar allerjenleri, kedi ve köpek tüyü ile 
aspergillus’un 3 yaşına kadar astım benzeri semptomlar 
için risk faktörü olduklarını düşündürmektedir (1,13). 
Allerjen teması ve çocuklardaki duyarlanma arasındaki iliş-
kinin allerjene, dozuna, maruziyet dönemine, çocuğun 
yaşına ve muhtemelen genetik faktörlere bağlı olduğu 
düşünülmektedir. Yine de bazı çalışmalarda, ev tozu akar 
allerjenleri astım gelişimi için bir risk faktörü olarak bulun-
muşken (14-16), diğer çalışmalar bunu doğrulamamıştır 
(17). Hamam böceğinin allerjik duyarlanma için önemli bir 
neden olduğu gösterilmiştir (15,18,19). Kedi ve köpekle-
rin rolünü araştıran bazı çalışmalarda, erken yaşlarda bu 
allerjenlere maruziyetin, allerjik sensitizasyon ve astım 
gelişimine karşı koruyucu olabileceği gösterilmişken (20), 
diğer çalışmalar bu tür maruziyetin allerjik duyarlanma ris-
kini arttırabileceğini ileri sürmüştür (21,22). Bununla bera-
ber, kırsal kesimde yetişen çocuklarda, astım prevalansı 
genel olarak düşük bulunmuştur (1,23,24). Bu durum hij-
yen hipotezi ile açıklanmaktadır (25).

İnfeksiyonlar: 
İnfant döneminde, respiratuvar sinsityal virus (RSV) ve 

parainfluenza virusu bronşiyolite yol açabilmekte ve orta-
ya çıkan semptomlar çocukluk astımındaki semptomları 
taklit edebilmektedir (26-28). Bir dizi uzun dönemli pros-
pektif çalışma, hastane başvurularında RSV saptanan 
çocukların uzun dönemde yaklaşık %40’ında hışıltının 
devam edeceğini veya ileri çocukluk dönemlerinde astım 
olacaklarını göstermiştir (26). Diğer yandan bazı çalışma-
lar, kızamık, hatta RSV enfeksiyonları gibi erken çocukluk 
döneminde geçirilen bazı infeksiyonların astım gelişimine 
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Tablo 1.2.1. Astımın ortaya çıkış ve gelişmesinde etkili risk faktörleri
KİŞİSEL ETKENLER

Genetik: 

 atopi  

 bronş hiperreaktivitesi 

Cinsiyet 

Obezite

ÇEVRESEL ETKENLER

 Allerjenler

  İç ortam: Eviçi akarları, ev hayvanları (kedi, köpek), 

  hamamböceği ve küf mantarları

  Dış ortam:  Polenler ve küf mantarları

 İnfeksiyonlar: Özellikle viral etkenler

 Mesleki duyarlılaştırıcılar

 Sigara: Hem aktif hem de pasif içiciler

 Hava kirliliği: İç ve dış ortam hava kirliliği

 Diyet

ANAHTAR NOKTALAR
. Astım gelişiminde, kişisel (genetik, obesite, cinsi-

yet) ve çevresel faktörler (allerjenler, enfeksiyonlar, 
mesleki duyarlaştırıcılar, sigara, ev içi ve ev dışı 
hava kirliliği) etkileşerek hastalığın ortaya çıkması-
na neden olur.



karşı koruyucu olabileceklerini ileri sürmüştür (29,30). 
Astımdaki “hijyen hipotezi” de erken çocukluk dönemin-
de infeksiyonlara maruziyetin, çocuğun immün sistemini 
“nonallerjik” yola kanalize edeceğini ve astım ile diğer 
allerjik hastalık riskini azaltabileceğini ileri sürmektedir 
(1). Bu hipotezin doğruluğu araştırılmaya devam edilmek-
le birlikte, bu yaklaşım aile büyüklüğü, doğumdaki sırala-
ma, kreşe devam etmenin astım riskini nasıl azalttığını 
açıklamaya yardım edebilir. Örneğin, büyük kardeşleri ile 
yetişen veya kreşe devam eden çocuklarda infeksiyon 
riski artarken, bu durum ileriki yıllarda allerjik hastalık ve 
astım gelişme riskine karşı koruyucu olabilmektedir (1). 
Diğer yandan, atopi ve viral infeksiyonlar arasındaki ilişki 
oldukça karmaşıktır (31). Atopik durum, alt solunum 
yollarının viral infeksiyonlara olan cevabını etkilemekte, 
daha sonra viral infeksiyonlar allerjik duyarlanmanın olu-
şumuna katkıda bulunmaktadır. Bu etkileşim bireyler eş 
zamanlı olarak allerjenlere ve viral infeksiyonlara maruz 
kaldıklarında ortaya çıkmaktadır.

Meslek astımına neden olan faktörler:
Üç yüzden fazla maddenin mesleksel astım ile ilişkili 

olduğu bulunmuştur (1,32,33). Bu maddeler arasında, izo-
siyanatlar gibi yüksek derecede reaktif küçük moleküller, 
immünojen olarak bilinen ve hava yolu cevabını etkileyen 
platinyum tuzu gibi irritanlar ile IgE yapımını uyaran komp-
leks bitki ve hayvan ürünleri yer almaktadır (Tablo 1.2.2).

Astım endüstrileşmiş ülkelerdeki en yaygın mesleksel 
solunum sistemi hastalığı olup (32,34), mesleksel duyarlılaş-
tırıcıların çalışma yaşındaki erişkin astımının yaklaşık 10’da 
birinden sorumlu oldukları tahmin edilmektedir (35). 

Mesleksel astım oluşumunda, çoğunlukla immünolo-
lojik mekanizmalar (IgE aracılıklı ve hücresel) sorumlu 
olup, hastalığın ortaya çıkmasında maruziyetin başlangı-
cından itibaren aylar veya yıllar süren bir zamana ihtiyaç 
duyulmaktadır (36). Hastalığın ortaya çıkması için gerekli 
duyarlaştırıcı dozu kişiden kişiye değişiklik göstermekte-
dir. Çok yüksek dozlardaki irritan maruziyeti bazen “irri-
tanların neden olduğu astım”a yol açmakta ve bu astım 
tipi non-atopik bireylerde bile görülebilmektedir (36).
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Tablo 1.2.2. Meslek Astımına Yol Açan Ajanlar

Meslek/mesleki alan Ajan

 Hayvan ve bitkisel proteinler

Fırıncılar Un, amilaz

Mandıracılar Depolama akarları

Deterjan üretimi Bacillus subtilis enzimleri

Elektrik solderin (bak) Çam reçinesi

Çiftçiler Soya tozu

Balık ürünleri imalatı parazitler

Gıda işleme Kahve tozu, et işleme, koruyucu, çay, amilaz, yumurta proteinleri, 
 pankreatik enzimler, papain

Tahıl işçileri Depo akarları, aspergillus, iç ortam bitkileri, çayır

Sağlık çalışanları Psyllium, lateks

Kanatlı yetiştiricileri Kanatlı akarları, dışkı, tüy

Araştırıcılar, veterinerler Böcek, tüy, idrar proteinleri, 

Hızarcılar, marangozlar Odun tozları, sedir, meşe, çınar vs)

Gemi yüklemede çalışanlar Tahıl tozları (mantar, insekt, tahıl)

İpek işletmeciliği İpek böceği güvesi ve larvası

 İnorganik kimyasallar

Güzellik salon çalışanları Persülfat

Kaplamacılar Nikel tuzları

Rafineri işçileri Platinum tuzları, vanadium

 Organik kimyasallar

Otomobil boyama Etonolamin, dissosiyanatlar

Hastane çalışanları Dezenfektanlar (sülfatiazol, kloramin, formaldehit, glutaraldehit), lateks

İmalat Antibiyotikler, piperazin, metildopa, salbutamol, simetidin

Sünger işleme Formaldehit, etilendiamin, ftalik anhidrit

Plastik endüstrisi Toluen dissosiyanat, heksametildissoyanat, defenilmetil izosiyanat, ftalik 

 anhidrit, trietilen tetramin, trimellitik anhidrit, heksametil tetramin, akrilatlar



Sigara: 
Sigara kullanımı ve/veya dumanına maruziyet, astım-

lılarda akciğer fonksiyonlarındaki bozulmanın şiddetlen-
mesi, astım semptomları ve ağırlığında artışa yol açmak-
tadır (1,9). Bundan başka, tütün dumanı inhaler tedavi ve 
sistemik steroidlerin etkilerinin azalması ve astım kontro-
lünün zorlaşmasına neden olmaktadır (1,37). Gerek pre-
natal, gerekse de postnatal olarak tütün dumanına 
maruziyet, erken çocukluk döneminde astım benzeri 
semptomlar dahil, bir dizi zarara yol açmaktadır (1,28,38). 
Yine de annenin sigara içiminin bebeğin akciğer gelişimi-
ni olumsuz etkilediği ve anneleri sigara içen infantların, 
hayatlarının ilk yılında hışıltı geçirme olasılıklarının 4 kat 
arttığı bildirilmektedir (1,39). 

Dış ve İç Ortam Hava Kirliliği:
Dış ortam hava kirliliği ile astım arasındaki nedensel 

ilişki halen tartışmalıdır (40). Hava kirliliğinin olduğu 
ortamda büyüyen çocuklarda akciğer gelişimi kısıtlı 
olmakla beraber, bunun astıma yol açıp açmadığı bilin-
memektedir (1,41). Diğer yandan, astım alevlenmeleri ve 
astıma bağlı hastane başvuruları ile hava kirliliği düzeyle-
rindeki artışlar arasında ilişki olduğu bir çok çalışmada 
gözlenmiştir (1,42,43). İç ortamdaki hava kirleticileri (gaz 
ve ‘biomass’dan kaynaklanan duman ve buharlar, küf ve 
hamam böceği) ile de benzer ilişkiler gözlenmiştir (1). 

Diyet:
Astım gelişiminde diyetin, özellikle anne sütünün rolü 

yoğun araştırma konusu olmuştur. Genel olarak, çalışma-
lar inek sütünden veya soya proteininden elde edilen 
hazır mamalar ile beslenen çocuklarda, anneleri tarafın-
dan emzirilen çocuklara göre daha yüksek oranlarda 
hışıltı ortaya çıktığını bulmuşlardır (44,45). Artmış oran-
larda hazır gıda ile beslenme, düşük antioksidan (meyve, 
sebze) alımı, artmış n-6 poliansatüre yağ asidi (margarin 
ve bitkisel yağlarda bulunan) alımı, yetersiz oranlarda n-3 
poliansatüre yağ asidi alımının (yağlı balıkta bulunan) son 
zamanlarda görülen astım ve atopik hastalıktaki artışa 
katkıda bulunduğu ileri sürülmektedir (44).
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BÖLÜM 1.3

PATOGENEZ

Astım hava yollarının inflamatuvar bir hastalığı olup 
karakteristik patofizyolojik değişikliklerle sonuçlanan bir-
çok inflamatuvar hücre ve mediatörleri içerir (1). Bu infla-
masyonun hava yolu hiperreaktivitesi ve astım semptom-
ları ile güçlü ilişkisi de bilinmektedir. 

Hava yolu inflamasyonunun temel özellikleri
Semptomlar epizodik olsa da astımdaki hava yolu inf-

lamasyonu süreklidir ve astım şiddeti ile inflamasyonun 
yoğunluğu arasındaki ilişki de net olarak gösterilememiştir 
(2). İnflamasyon bütün hava yollarını etkiler ama fizyolojik 
etkileri orta boy bronşlarda en belirgindir. Hava yollarında-
ki inflamasyon paterni, allerjik, non-allerjik, veya aspirinle 
indüklenen olmak üzere astımın bütün klinik formlarında 
ve bütün yaş gruplarında benzer görünmektedir. 

Mast hücreleri, eozinofiller, T lenfositler, dendritik hücre-
ler, makrofaj ve nötrofiller inflamasyonda rol alan inflamatu-

var hücreler olup ayrıca epitel, düz kas, endotel hücreleri; 
fibroblastlar, miyofibroblastlar ve hava yolları sinirleri de inf-
lamasyonda rol alan hava yolu yapısal hücreleridir (3-11). 

Astımla ilişkili çok sayıda mediatörün olduğu ve bun-
ların hava yollarındaki karmaşık inflamasyonu yönettikleri 
artık bilinmektedir. Astım patogenezinde rol alan anahtar 
mediatörler kemokinler, sisteinil lökotrienler; IL1β, TNF-α, 
GM-CSF, IL4, IL5 ve IL13’ü içeren sitokinler; histamin, 
nitrik oksit ve prostaglandin D2’dir (12-17). 

Astım hastalarının hava yollarında inflamatuvar ceva-
ba ek olarak, hava yolu yeniden yapılanması (remodel-
ling) olarak adlandırılan karakteristik yapısal değişiklikler 
de olmaktadır (18,19). Bu değişikliklerin bir kısmı astımın 
ağırlığı ile ilişkilidir ve hava yollarında relatif olarak irrever-
zibl darlıkla sonuçlanabilir. Bazal memban altında kollajen 
lifleri ve proteoglikanların birikimine bağlı olarak astımlı-
larda subepitelyal fibrozis oluşur. Aynı zamanda hava 
yolu düz kasında artış, kan damarlarında proliferasyon ve 
mukus sekresyonunda artış olur (20,21) (Şekil 1.3.1).

Fizyopatoloji
Hava yolu daralması semptom ve fizyolojik değişiklik-

lere yol açan asıl olaydır. Hava yollarındaki düz kas kont-
raksiyonu, ödem, yeniden yapılanmaya bağlı duvar kalın-
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Şekil 1.3.1. Astımda hava yollarındaki inflamatuvar cevap ve hava yolu yeniden yapılanması (remodelling) 

ANAHTAR NOKTALAR
. Hava yolunun yapısal ve inflamatuar hücrelerinin 

katıldığı kronik inflamasyon ve bronş aşırı duyarlılı-
ğı, astımın temel özelliklerindendir.




