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OzET

Erken yasta gecirilen hisilti ataklan ve havayolu hiperreaktivitesi daha sonra
gelisebilecek astim agisindan ilk bulgu olabilir. Bu nedenle bu hastalara uygulanacak
tedavi yaklasimi dnemlidir. Tedavinin ilk ve en 6nemli basamagi primer korunma ve
hastanin hastaligi hakkinda egitimidir. Epizodik (viral) ve ¢oklu-tetikleyicili higittinin her
ikisinde de atak tedavisinde ilk tercih edilmesi gereken ilaglar B, agonistlerdir.
Bronkodilatatorler akut higilti ataklarinda semptomatik rahatlama saglarlar iken, oral
kortikosteroidlerin ataklardaki yeri tartismalidir. Atak tedavisinde ailelerin oral
kortikosteroid baslamalari dnerilmemektedir. [dame tedavisinde, epizodik (viral) higiltida
diisiik-orta doz inhale kortikosteroidlerin (IKS) devamli kullanimi etkisizdir. Ancak, ¢oklu
tetikleyicili higiltida IKS'lerin yararli etkileri bulunmaktadir. Cocuklarda yiiksek doz
inhale iKS'ler aralikli kullanildifinda her iki higilti tipinde de etkili gibi gériinmektedir.
Fakat, kisa donemde yiiksek doz IKS'lerin biiyiime {izerine olumsuz etkileri olmasi
nedeni ile rutin olarak kullanimlari dnerilmemektedir. Lokotrien reseptér antagonistleri
(LTRA) coklu tetikleyicili ¢ocuklarda onerilebilir. Antihistaminikler, ketotifen ve
kromolinlerin hisiltil cocuk tedavisinde yeri yoktur. (Giincel Pediatri 2012; 10: 98-102)

Anahtar kelimeler: Alevlenme, hisiltil cocuk, tedavi

SUMMARY

Exacerbations of wheezing or airway hyperreactivity in early years of life might be the
first sign of developing asthma. Therefore, management of these children is important.
The first and the most important step of the management is the primary prevention
against asthma with education of the patient and his caregivers. In acute exacerbation
of wheezing the most preferred treatment should be B,-agonists for both of the episodic
and multi-trigger wheezing. Bronchodilators provide symptomatic relief in acute
wheezy episodes but the evidence for oral steroid usage is contraversial for children.
Parent initiated oral steroid courses cannot be recommended. Although maintenance
treatment with low to moderate continuous inhaled corticosteroids (ICS) in pure
episodic (viral) wheeze is ineffective, it has beneficial effects in multi-trigger wheezing.
High dose ICS used intermittently are effective in children with both of the wheezing
types, but this is associated with short term effects on growth and cannot be
recommended as a routine. Leucotrien receptor antagonists (LTRA) might be
recommended as continuous treatment for children with multi-trigger wheezing.
Antihistamines, ketotifen and cromolyns do not have a role in management of wheezing
in children. (Journal of Current Pediatrics 2012; 10: 98-102)

Key words: Exacerbation; wheezy child; treatment

Giris siiren ve/veya bir yil iginde (i veya daha fazla tekrarlayan
cocuktur.
Higilti, alt havayollarinda olugan daralmaya bagl olarak ‘Higitti ¢ocuk’ tanimi heterojen fenotipleri icerisinde

hizli hava vibrasyonu ile meydana gelen yiiksek titresimli ~ barindiran, siiresinde ve seyrinde farkhliklar iceren,
polifonik miizikal bir sestir (1). Hisiltil gocuk, altta yatan bir  patofizyolojisi birbirinden ayr bir grup hastaligi kapsayan
baska neden olmamak kaydiyla hisiltisi bir aydan uzun  kompleks bir durumdur (2). Siit cocuklugu dénemindeki
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hisiltili hastalik ile daha sonra geligebilecek astim
arasindaki iligki 50 yildir arastinimaktadir. Erken ¢ocukluk
donemindeki higilti fenotipleri ile astimin ortak risk
faktorleri vardir. Ancak bu iki durumu birbirinden kesin
olarak ayirt etmeye yarayacak yeterli veri ve kanit heniiz
bulunmamaktadir.

Siit cocuklarinda goriilen higilti ile daha sonra
gelisebilecek astim arasindaki iligkinin  immun
sistemdeki maturasyon ve konjenital/kazanilmig havayolu
dedgisikliklerinin bir sonucu oldugu yaygin bir kanidir (2).

Siit ¢ocuklugu doneminde higiltili solunumun sikhig:
cesitli yayinlarda %4 ile %32 arasinda degismektedir.
Hisiltli cocuklarin %90'ninda 1 yasin altinda hisilti ataklari
olurken bunlarin %70'inde higilti 5 yasinda, %90'inda ise
okul caginda diizelir (3).

Higiltil cocukta tedavinin amaci semptomlarin kontrol
altina alinmasi, akut alevienmelerin énlenmesi, ¢ocugun
glinlik aktivitelerindeki bozulmasinin dniine gecilmesi,
akciger fonksiyonlarinin korunmasi, ¢ocukta normal
biiyiime ve gelismenin saglanmasidir.

Epizodik viral higiltisi olan bir ¢ocugun tedavisi
cocugun akut higilti ataklarinin sikhigina, astim prediktif
indeksine gére astim acisindan risk tagimasina gore
kisisel olarak diizenlenmelidir (4).

Akut higilti ataklarinin tedavisinde ilk basamak epizodik
higilti ile brongiyolitin ayrilmasidir. Ciinkii bronkodilatdrler
bronsiyolitte ¢ok az ve kisa siireli fayda gdsterirler (5). Akut
hisilti ataginda en etkili ve ilk tercih edilmesi gereken ilaglar
B,-agonistlerdir. Belirgin bronkodilatér etkileri vardir.
Bronkokonstriktdr ajanlara kargi koruyucudurlar ve
genellikle iyi tolere edilirler. Siit ¢ocuklarinin ¢ogunda
dogumdan itibaren fonksiyonel B;-reseptdrleri bulunur ve
bu reseptorlerin uyarnilmasi biiyiik ¢cocuklarinkine benzer
etki gosterir. Nadiren siit cocuklarinda paradoks yanitlar
alinabilir bu nedenle bu yas grubundaki gocuklar yakindan
takip edilmelidir (4,6,7). Conner ve arkadaslarinin
calismasinda 3 yasindan kiiglik cocuklarda epizodik (viral)
higittida 1 hafta siireyle salbutamol kullanimi semptom
skorlarinda (8), Kraemer ve arkadaslarinin ¢alismasinda da
akciger fonksiyonlar {izerinde belirgin diizelme yapmistir
(9). Fakat bazi ¢alismalarda 2 yas altindaki cocuklarda -
agonistlerin etkili oldugunun belirtimesine ragmen akut
ataklardaki yarari kesin olarak gdsterilememistir (10). Bu
konudaki celiskili sonuglara ragmen birgok arastirma ve
klavuz inhale $2-agonistlerin kiigiik cocuklarda akut higilti
ataklarinda kullanilabilecegini dnermektedir (6,7,11,12).
Cok agir akut higilti ataklarinda bir saatten uzun siiren
inhale tedaviye tanit alinamamasi durumunda intravenéz
B2-agonistler kullanilabilir. Beta-agonistler yiiksek dozda
kullanimda carpinti, huzursuzluk, basagrisi, kaslarda
titreme, ajitasyon ve hipokalemiye neden olmaktadir bu

nedenle kii¢iik cocuklar yan etkiler agisindan yakindan
takip edilmelidir (13). Oral ve intravendz By-agonistler ciddi
yan etkileri nedeniyle bu yas grubunda dnerilmemektedir.

Salmeterol ve formoterol okul dncesi gocuklarda astim
tedavisinde kullaniimaktadir. Bronkoprotektif etkileri
bulunmaktadir. Higiltill ¢ocuklarda uzun etkili Bo-
agonistlerin kullamimi konusunda gift-kdr plasebo kontrollii
calisma bulunmamaktadir (11).

Okul 6ncesi ¢cocuklarda higilti ataklarinda 3-5 giin siire
ile oral kortikosteroid kullanimi birgok pediatrist tarafindan
onerilmektedir (4). Bu uygulama igin kanit diizeyinde veri
bulunmamaktadir. Yapilan bir calismada 6-35 ay arasi
cocuklarda 3 giinlik oral steroid tedavisi ile hastaliin
agirhgi, hastanede yatis siiresi ve semptom siiresi
azalmistir (14). Baska bir calismada ise higilti nedeniyle
hastaneye yatirilan 700 ¢ocuk prednizolon veya plasebo ile
randomize edilmig, hafif-orta higittida oral prednizolon
plasebodan daha etkili bulunmamistir (15). Fox ve
arkadaslarinin caligmasinda 3-14 ay arasi 59 ¢ocukta akut
hisilti atagi esnasinda salbutamol etkili bulunurken
tedaviye oral kortikosteroidlerin eklenmesi ek diizelme
saglamamistir (16). Diger taraftan, oral kortikosteroid
kullanimi ile ilgili calismalarin degerlendirildigi bir meta-
analizde daha fazla sayida cocugun hastaneden 7 kat
erken (4 saat i¢inde) taburcu olmasini, 1-3 ay iginde 5 kat
az relaps gecirmesini sagladigi gosterilmistir. Fakat, bu
meta-analizde higilti gocuklar ile ilgili caligmalar ayrica
degderlendirilmemistir (17).

Okul 6ncesi hisiltil gocuklarda ailelerin 3-5 giin siireli
oral kortikosteroid tedavisi baslamalari eskiden beri
uygulanan bir tedavi seklidir. Fakat bu uygulamanin
yararini gosteren ¢alisma sonuglan tartigmalidir. Bir bes
yas arasi cocuklarda ailelerin 5 giin siire ile oral
kortikosteroid kullanmalarinin giindiiz ve gece solunum
semptom skorlarini diizeltici ve hastaneye yatis ihtiyacini
azaltici etkisi gosterilememistir. Bu nedenle intermittan
hisiltisi olan ve biiyiik ¢ogunlugu ileride diizelebilecek
hasta grubuna aileleri tarafindan vyeterli klinik
degerlendirme yapiimadan oral kortikosteroid verilmesi ek
bir yarar getirmemekle birlikte ciddi yan etkilere de sebep
olabilmektedir (18).

Antikolinerjik ilaclardan ipratropium bromidin tek
basina veya kisa etkili Bo-agonistler ile kombine edilerek
kullaniminin tedavi yaniti, 07 saturasyonunda diizelme ve
hastane yatisi iizerine ek yarari yoktur ancak baz
hastalarda B;-agonistler ile kombine kullanimda 24. saatte
klinik skorlarda diizelme saglamaktadir. Gosterilmis 6nemli
bir yan etkisi bulunmadigi igin aileler genellikle tercih
etmektedirler. Fakat 2 yas altinda higilti tedavisinde rutin
kullaniminin - énerilmesi igin vyeterli diizeyde kanit
bulunmamaktadir (19).
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Epizodik (viral) hisilida disiik-orta doz inhale
kortikosteroidler (IKS) uzun dénemli tedavide semptomsuz
giin sayisi, akut atak siklig, ataklar arasindaki semptomlar
agisindan etkisiz bulunmustur (20). Yiiksek doz IKS (1600-
3200 pg/giin budesonid dozu) bazi yararlar saglayabilirken,
10 giinden kisa siireli 1,5 mg flutikazon kullanimi da
semptomlarda belirgin diizelme saglamistir. Ayni calismada,
idame dozda budesonidin (400 ug/giin) vyarar
gosterilememistir. Bu konudaki caligmalar oldukca az
sayidadir ve kiiciik hasta gruplarini icermektedir. Fakat, yeni
calismalarda epizodik hisiltinin akut tedavisinde ancak
yiiksek dozlarda IKS kullanimi semptom skorunda ve oral
steroid dozunda azalma yapiyor gibi goriinmektedir (4).
Cochrane meta-analizinde de yiiksek doz IKS'lerin hafif
epizodik viral higilti ataklarinda yararl oldugu, diisiik doz
IKS'lerin  higiltidan  koruyucu etkisinin - bulunmadigji
gosterilmistir. Bu nedenle epizodik (viral) higiltida IKS'ler yan
etkiler gz 6niine alinarak oldukca dikkatli verilmelidir (21).

Coklu tetikleyicili higiltida IKS'lerin yeri epizodik
higiltiya gore farklidir. Coklu tetikleyicili higittida diisiik-orta
doz IKS kullanimi ile higiltilarin alevlenme sikiginda,
havayolu asir duyarliiginda ve semptomlarda azalma ile
akciger fonksiyonlarinda diizelme gérilmiistiir.

Higiltill gocuklarda IKS baglanan hastalar ortalama 3
ay sonra mutlaka degerlendirilmelidir. Yanit yoksa tedavi
kesilmeli diger tanilar agisindan hasta tekrar gozden
gecirilmelidir. Bu durumda basamak arttirimamalidir.
Coklu tetikleyicili higiltisi olan okul &ncesi gocuklarda
tedaviye yanit iyi ise iki olasilik vardir. Birincisi, tedaviye
bagh vyanit, ikincisi hastalifin dogal seyrine bagli
diizelmedir. Inhale steroidden fayda géren hastalarin
tedavisi kesilmeli ve hasta yakindan izlenmelidir. Tedavi
kesildikten sonra semptomlar baslayanlara tedavi tekrar
baglanmali ve klinik diizelme gerceklesirse IKS'ler uzun
stireli verilmelidir (11,12).

Okul &ncesi goklu-tetikleyicili higiltisi olan ¢ocuklarda
doz-yanit iligkisi bireysel farkliliklar gostermektedir. Sik
atak geciren, iki yagindan biiyiik, ailesinde astim &ykiisii
ve modifiye astim prediktif indeksi pozitif olan ¢ocuklar
IKS tedavisine ¢ok daha iyi yanit verirler (11,12). Fakat,
IKS'ler epizodik higiltinin persistan higiltiya gegmesini
onleyememekte yani hastaligin  dogal seyrini
etkilememekte ve uzun dénemde yarar saglamamakta gibi
goriinmektedir. (12,22).

Hafif epizodik hisiltil cocuklarda aralikli veya devamli
IKS tedavisi verilmesinin etkilerini degerlendiren
Cochrane meta-analizine gére aralikli yiiksek doz IKS'lerin
iist solunum yolu enfeksiyonu bagladiginda verilmesi
ataklarin agirhgini ve oral steroid kullanimini azaltirken,
hastaneye yatis siiresi iizerinde etkili bulunmamistir.
Diisiik doz IKS'lerin devamli kullaniimasinin ise higiltil

cocuklarda ek yarari gosterilememistir (21). Ayrica, aralikli
yiiksek doz IKS uygulamasi orta-agir agirlikta sik epizodik
hisilti veya c¢oklu tetikleyicili higiltili cocuklarda etkili
goziikmekle birlikte bu tedavilerin biiylime {izerine kisa
siireli de olsa etkilerinin olmasi nedeniyle rutin kullanimi
onerilmemelidir (11).

|dame tedavisinde Iokotrien reseptér antagonistleri
(LTRA) hafif persistan astim, egzersizle indiiklenen astim ve
2-5 yas arasi ¢ocuklarda viral enfeksiyonlarla tetiklenen
epizodik astim alevlenmelerinde etkili oldugu bilinmektedir.
Bisgaard ve arkadaslarinin epizodik hisiltili ¢ocuklarda
yaptiklari bir ¢calismada 549 ¢ocukta 1 yil boyunca devamli
montelukast kullanimi atak sikhigini %32 azaltmistir (23).
Diger taraftan, Knorr ve arkadaslarinin yaptiklari bir
calismada 689 cocukta ii¢ ay siiresince montelukast
kullanimi ¢oklu tetikleyicili hisilti ataklarini %30 oraninda
azaltmistir (24). Bir bagka ¢alismada da 220 ¢ocukta aralikli
montelukast kullamimi randevusuz doktor ziyaretini %30
oraninda azaltirken, hastaneye vyatig, atak siiresi,
salbutamol ve sistemik kortikosteroid kullanimini
etkilememistir. Sonugta, [dkotrien reseptdr antagonistlerinin
hem epizodik hemde coklu tetikleyicili higiltida yaran
gosterilmistir fakat etkinlikleri 1KS’lerden daha az
bulunmustur (25).

Uzun siireli ilag kullaniminin zamanla ilaca uyumu
azalttigi bilinen bir gercektir Bu nedenle aralikl ilag
kullanimi bazi hastalar ve doktorlar tarafindan tercih
edilmektedir. Bu amacla orta-agir higilti tedavisinde
aralikh IKS veya LTRA kullaniminin etkinligi agisindan
yapilan bir calismada 12-59 aylik ikiden fazla hiilti atagi
geciren 238 ¢ocukta, aralikli ilag kullanimi ile sadece akut
solunum yolu semptomlarinda kismi azalma goriiliirken
hisilti siklifinda bir azalma gdsterilememigtir. Astim
prediktif indeksi pozitif olan ¢ocuklarda IKS ile LTRA'nin
etkinligi esit bulunmustur (26).

Sodyum kromoglikat ve nedokromil sodyum en iyi
bilinen kromolin tiirii ilaglar, teofilin ve aminofilin de ksantin
tiirii ilaclardir. Kromolin, ksantin ve antihistaminiklerin okul
oncesi  ¢ocuklarda  hisiltt  tedavisinde  yarar
gosterilememistir (6,7,11,12).

Yapilan birgok ¢alismaya ragmen giinimiizde higiltil
cocuk tedavisi ile ilgili kesin bir fikir birliginin olmamasi
calismalarda hasta segim kriterleri, yas araliklar, tedavi
dozlar arasindaki farkliliklar nedeniyle sonuglarin celiskili
bulunmasina baghdir (4).

Tedavi raporlar 6zetlenecek olursa, halen tartigmali
olsa da akut atakta ilk tercih edilecek ilaglar aralikli 32-
agonistler olmalidir. Akut higilti ataginda inhale kisa etkili
B2-agonistler kullaniimasi  dnerilirken, infantlarda
paradoks etkiler goriilebilecedi icin dikkatli olunmaldr.
Oral veya IV yol ile kisa etkili Bo-agonist kullanimi agir
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durumlar diginda tercih edilmemelidir. Agir higilti
ataklarinda kisa etkili B-agonistlere ipratropium bromid
eklenebilir. Hastaneye yatmasini gerektirecek kadar agir
olgularda oral kortikosteroidler denenebilir. Fakat ailelerin
oral kortikosteroid tedavisi baslamasi dneriimemelidir.
Ataklarda yiiksek doz IKS'ler kismen etkili gibi gdriinse de
yliksek maliyet ve yeterli diizeyde kanit olmamasi nedeni
ile 6nerilmemektedir (7,11,12).

Epizodik higiltinin idame tedavisi ¢ocugun akut hisilti
ataklarinin sikhgina, astim prediktif indeksine gére astim
acisindan risk tagimasina gore kisisel olarak
diizenlenmelidir. Epizodik higiltida ilk tercih ataklar
esnasinda kullanilmak tizere B-agonistler olmalidir (kanit
diizeyi A). Bir mevsimde iicten fazla atak gecirenlere
koruyucu tedavi baslanmaldir (kanit diizeyi D). Bu
hastalara montelukast oOnerilebilirken, ailede astim
hikayesi varsa IKS'ler denenebilir (11,12).

Coklu tetikleyicili higiltinin idame tedavisinde ise
standart doz iKS'lerin (400 pg/giin’e kadar budesonid)
verilmesi uygun bir yaklasim gibi gériinmektedir. Bir yasin
altinda IKS'ler Gnerilmezken, 1-2 yas arasina semptomlar
agirsa ve tedaviye iyi yanit veriyorsa verilmelidir. Tedavi
kullanildigi siirede etkindir, ara verilmesi durumunda etkisi
goriilmez. Tedavi siiresince boy uzamasi takip edilmelidir.
Hisilti kontrol altina alinincaya kadar tedaviye devam
edilmeli, semptomlarin diizelip diizelmemesini gormek igin
bir siire tedaviye ara verilmeli gerekirse tekrar
baglanmalidir. Yanit vermiyorsa doz arttinimamali diger
olasi hastaliklar gézden gecirilmeli ve hasta uzmana
yonlendirilmelidir. Kromolin, ksantin, ketotifen ve
immunoterapi bu hasta grubuna @nerilmemektedir.
Tedavilerin hastaligin dogal seyri {izerine etkisi olmadig
gibi astim gelisimini 6nleme etkisi de yoktur (4,11).

Ataklarin dnlenmesinde 6nemli yaklagim hastanin ve
ailesinin egitimidir (6,12). Kiigiik cocuklarda gereksiz
antibiyotik kullamimi engellenmeli, ¢evresel dnlemler ¢ok
yonlii alinmali, ataklar arasinda normal ve atak esnasinda
hospitalizasyon gereksinimi olan ¢ocuklar astim agisindan
dikkatli degerlendirilmelidir. Tedavi secenedi ne olursa
olsun multidisipliner yaklagim ile hastalar ileride
gelisebilecek astim veya diigiik akciger fonksiyonlari
acisindan yakindan takip edilmelidir.
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