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Astım ve obezite

Asthma and obesity

Son yıllarda dünyada hem obezite hem de astım görülme sıklığı art-
mıştır. Her iki hastalığın birlikte artış göstermesi obezitenin mekanik 
etkisi, inflamasyon, oksidatif stres, genetik ve epigenetik faktörler, 
yaşam tarzı ve çevresel maruziyetler gibi birtakım ortak mekaniz-
malar ile açıklanmaya çalışılmaktadır. Obezitenin eşlik ettiği astımda 
semptomlar daha şiddetlidir, atak nedeni ile hastaneye yatış sıklığı 
artmıştır ve tedaviye cevap alınması güçtür. Ayrıca astım tedavileri-
nin pek çok yan etkisi vardır. Obezite ve astım arasındaki ilişki me-
kanizmalarının netleşmesi ile yeni tedavi yaklaşımları ortaya kon-
muştur. Diyet ve egzersiz ile obez astımlıların klinik seyrinin iyileştiği 
gösterilmiştir. Obezite cerrahisi ile olumlu sonuçlar bildirilmektedir. 
Metabolik sendromun eşlik ettiği hastalarda metformin ve statinle-
rin fayda sağladığını gösteren çalışmalar vardır. Antioksidan içeren 
diyetlerin de astım kontrolünde yararı vardır. Ancak bu tedavi seçe-
neklerine yönelik daha kapsamlı çalışmalara ihtiyaç duyulmaktadır.
Anahtar Sözcükler: Astım; inflamasyon; obezite.

In the recent years frequency of obesity and asthma alone and con-
currently has been growing. This togetherness has been suggested 
depending on mutual mechanism such as inflamation, oksidative 
stress, genetic and epigenetic factors, lifestyle, environmental expo-
sure and mechanic effect of obesity. Asthma symptoms are more 
severe when the patient has obesity furthermore hospitality due 
to asthma attact increases and treatment response declines. As the 
mechanisms between asthma and obesity come out new treatment 
options demonstrated. It has been shown that prognosis improves 
by diet and exercise in obese asthma patients. Positive results has 
been reported with obesity surgery. Some studies revealed benefit 
with metformin and statins in patients who has metabolic syndrome 
coinsidance. Diets containing antioxidants have been supported to 
be effective in asthma control. But these treatment options need to 
be confirmed by comprehensive studies.
Keywords: Asthma; inflammation; obesity.

Özet Abstract

Obezite, vücuda besinler ile alınan enerjinin, harcanan 
enerjiden fazla olmasından kaynaklanan ve vücut yağ kit-

lesinin artması ile karakterize olan kronik bir hastalıktır.[1] Dün-
ya Sağlık Örgütü (DSÖ) verilerine göre en riskli on hastalıktan 
biridir.[2] Obezite, Beden Kitle İndexi ölçümü ile belirlenir. BKİ, 
vücut ağırlığının (kg), boy uzunluğunun (m) karesine bölün-
mesiyle hesaplanır. Dünya Sağlık Örgütü, BKİ'nin 25 ve üze-
rinde olmasını şişmanlık, 30 ve üzerinde olmasını ise obezite 
olarak tanımlamıştır.[3]

Son yıllarda özellikle yeme alışkanlığındaki değişikliklerden ve 
sedanter yaşam tarzından dolayı obezite ve obeziteye bağlı 
hastalıkların insidansında hızlı bir artış gözlenmektedir. Obe-
zitede artan yağ dokusunun enerji depolamak dışındaki fonk-
siyonları ortaya çıktıkça eşlik eden Tip 2 diyabet, metabolik 
sendrom, hipertansiyon ve astım gibi pek çok hastalığın da bu 
fonksiyonlar ile ilişkili olduğu düşünülmektedir.[4]

Yine DSÖ verilerine göre astım tüm dünyada yaklaşık 300 
milyon kişiyi etkilemekte ve bu oran giderek artmaktadır. 
Obezite astım prevalansı ve insidansını arttırır.[5] Obezitenin 
eşlik ettiği astımda hastalık daha ciddi seyreder, tedaviye ce-
vap alınması güçtür ve astım atağı nedeni ile hastaneye yatış 
sıklığı artmıştır.[6]

Obez astımlılarda kliniği ağırlaştıracak mekanik etkiler ve inf-
lamasyon sürecinin şiddetlenmesini açıklayacak inflamatuar 
yolakların aktivasyonu biraradadır. 

Mekanik Etkiler
Obezlerde abdominal yağ dokusu artar, diyafram yukarı kal-
kar. Buna bağlı olarak fonksiyonel rezidüel kapasite düşer. Ça-
lışmalar, BKİ ile FVC arasında ters ilişki olduğunu ortaya koy-
maktadır.[7] Hava yolu akımında azalmaya bağlı olarak FEV1'de 
düşer. Böylelikle FEV1/FVC oranı astımlılarda olduğu gibi de-
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ğişmez. Obezlerde solunum fonksiyon testindeki en belirgin 
özellik FEF 25–75'in düşüşüdür.
Yağ dokusunun göğüs kafesine basısı ve pulmoner kan akı-
mında artış sonucu solunum yolu kompliyansı azalır. Pulmo-
ner kompliyansta düşme, solunum sırasında artmış oksijen 
tüketimine ve dispnede subjektif artışa yol açar. Hasta daha 
hızlı frekansta daha düşük tidal hacimler ile solur.[8]

İnflamasyon
Obezitede düşük düzeyde inflamatuar bir süreç vardır.[9] Çalış-
malar CRP, TNF- alfa ve IL-6 düzeylerinin obezlerde daha yük-
sek olduğunu göstermiştir. BKİ ile CRP arasında ve yağ oranı ile 
IL-6 arasında ilişki vardır.[10]

Adipoz doku, her iki hastalığın mekanizmasında da rol alan 
adipokinleri üreterek bu inflamasyonu düzenler.[11] Obez 
hastalarda en çok çalışılmış adipokin leptindir. Leptin adipoz 
dokuda sentezlenip salınır ve obezlerde artmıştır.[12] Leptin 
TNF-alfa ve IL- 6 gibi astım ile ilişkisi bilinen inflamatuar medi-
yatörlerin salınımını stimüle eder.[13,14]

TNF-alfa da adipoz dokuda leptin üretimini ve salınımını te-
tikler.[15] Bir çalışmada serum leptin seviyesinin astımlı erişkin-
lerde, özellikle kadınlarda yüksek olduğu belirtilmiştir.[16] Adi-
ponektin ise antienflamatur bir adipokindir. IL-6 ve TNF-alfa 
gibi proinflamatuar sitokinleri azaltırken IL-10 gibi antienfla-
matuarları arttırır.[17,18] BKİ ile adipokin arasında ters ilişki söz 
konusudur.[19]

Oksidatif Stres
Reaktif oksijen radikali ürünleri proinflamatuar sitokin salını-
mında artışa ve inflamasyonda kötüleşmeye neden olur.[20] 
Astım olmayanlar ile karşılaştırıldığında astımlılarda artmış sis-
temik oksidatif stres vardır.[21] Artmış oksidatif stres, lipid perok-
sidasyon ürünleri üretimindeki artışa, artmış plazma isoprostan 
düzeyine bağlı olabilir.[22] Bir çalışmada havayolu oksidatif stre-
sinin bir prostoglandin olan 8 isoprostanın exhalasyon hava-
sındaki düzeyi ile gösterilebileceği belirtilmiş ve 8 isoprostan 
konsantrasyonu ile astım ciddiyeti arasında korelasyon olduğu 
belirtilmiştir.[23] Obezite de artmış oksidatif stres ile ilişkilidir. 
Astım hastalarının astım şiddetine göre sınıflandırıldığı bir ça-
lışmada, orta ve ağır derecede astımı olan hastalarda BKİ ile 8 
isoprostan düzeyi arasında ilişki olduğu sonucuna varılmıştır.[24] 
Sood ve arkadaşları ise 8 isoprostan plazma düzeyi ile BKİ ara-
sında sadece kadınlarda bir ilişki olduğunu gözlemlemiştir.[25]

Genetik
Her iki hastalıkta ortak genetik yatkınlıktan söz edilebilir. Hal-
lstrand ve arkadaşlarının aynı cinsiyetten 1001 monozigotik 
ve 383 dizogotik ikiz üzerinde yaptıkları çalışmada astım ve 
obezitenin yaklaşık %8 oranında ortak genlere sahip olduğu 
belirlenmiştir.[26] Beta- 2 adrenerjik reseptör kodlayan genler 
5q31-q32 dir. Bu reseptörün ARG16 polimorfizmi nokturnal 
astım ile ve uzun etkili beta-2 agonistlere verilen cevapla iliş-
kilidir.[27] Beta-2 adrenerjik reseptörün GLN 27 polimorfizmi ile 
obezite arasında ilişki vardır.[28] Ayrıca bu gen beta- 2 agoniste 
bronkodilatör cevabı düzenler.[29] Glukokortikoidleri kodlayan 

NR3C1 de hem astım hem obezite ile ilişkili olan 5q31-q32 de 
lokalizedir.[30,31] Bu gendeki polimorfizm bronşial astımla ve 
kontrolü zor astımla ilişkilidir.[32,33] Astım ve obezitede önemli 
olan immün ve inflamatuar cevabı düzenleyen TNF- alfa gen 
komplexi 6p21.3'te lokalizedir. Hem astımda hem de obezite-
de TNF- alfa geninde 308-G/A polimorfizmi pek çok çalışmada 
gösterilmiştir.[34,35]

Epigenetik Faktörler
Diğer hastalıklar gibi, annenin gebeyken aldığı gıdaların ve 
erken yaştaki yeme alışkanlıklarının astım ve obezite gelişi-
minde etkili olabileceği bildirilmektedir. Annenin gebelikte 
elma, balık, yumurta ve vitamin E, çinko, selenyum, demir, yağ 
asitleri, vitamin D içeren besinleri tüketmesinin yenidoğan im-
mün sistemini ve akciğer gelişimini etkilediği belirtilmektedir. 
Düşük doğum ağırlığı ile astım arasında ve yine düşük doğum 
ağırlığı ile sonraki yıllarda gelişen özellikle abdominal obezite 
arasında ilişki vardır.[36]

Cinsiyet
Cinsiyet açısından astım ve obeziteyi değerlendirirsek, bazı 
çalışmalarda obezite ile sadece kadın astımlılar arasında iliş-
ki saptanmışken[37,38] diğerlerinde kadın ile erkek arasında bir 
farklılık olmadığı gösterilmiştir.[39,40] BKİ'nin 30'un üzerinde ol-
duğu 19 bin 126 erişkin Alman kadın ile yapılan bir çalışmada 
obez olmayanlara göre astım riski 1.8 kat artmıştır.[41] Eğer bir 
cinsiyet farklılığı olduğunu düşünüyorsak bu farklılık muhte-
melen östrojen ile ilişkilidir. Obezitede androjen seviyesi artar 
ve androjenlerin östrojene dönüşümü yağ dokusunda olur. 
Mensturasyon döngüsünde artmış östrojen seviyeleri astım 
semptomlarında artışa yol açar.[42] Bir çalışmada dışarıdan öst-
rojen tedavisi alan hastaların astım atağı geçirme riskinin daha 
fazla olduğu rapor edilmiştir.[43] Yine postmenapozal östrojen 
replasman tedavisi alan kadınlarda da astım ve astım benzeri 
semptomlarda anlamlı artışlar vardır.[44]

Daha önce bahsettiğimiz gibi leptin, adipoz dokudan salınır 
ve obezlerde 4–6 kat artmıştır.[45] Eşit BKİ'de leptin seviyesinin 
kadınlarda erkeklere oranla daha yüksek olduğu dikkat çeki-
cidir.[46,47] 25 yıl takip edilen hastalarda obezitenin kadınlarda 
astıma, metabolik sendromdan daha fazla neden olduğu gös-
terilmiştir.[48] Astım kontrol testi yapılan kadın astımlılarda BKİ 
yüksek ise astım kontrolünün kötü olduğu ortaya çıkmıştır.[49]

Fenotip Değişikliği
Yeni çalışmalar obez astımlılarda iki fenotipin öne çıktığını 
bildirmektedir. Bunlardan ilki oniki yaşında önce ortaya çıkan, 
allerjik semptomlar, egzema öyküsü ve yüksek Ig E düzeyi ile 
ilişkili, var olan obezite ile komplike olan, cinsiyet ayrımı gözet-
meyen erken başlangıçlı, diğeri ise obeziteden kaynaklanan, 
atopik olmayan ve özellikle kadınlarda görülen geç başlangıçlı 
fenotiptir.[50,51] Son zamanlarda astımlı hastalar ile yapılan çalış-
malarda, vücut kitle indeksi (BKİ) daha yüksek olanların akciğer 
dokusunda eozinofil sayısının daha yüksek olduğu sonucuna 
varılmıştır. Ayrıca IL-5, astımı olan obez hastalarda, zayıf astım-
lılara kıyasla balgamda daha fazla bulunmuştur ve bu artış da 
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artmış BMI ile koreledir.[52] Astımın bu şekilde fenotipik olarak 
ayrılması özellikle tedavi seçenekleri açısından önemlidir. Geç 
başlangıçlı fenotipte hastaların kilo vermesi ile semptomlarda 
anlamlı düzelme sağlandığı belirtilmektedir. Ayrıca IL-5'e özgü 
antikorla deri altı enjeksiyonunun, ciddi astımlı kişilerde astım 
alevlenmelerini azalttığı bildirilmiştir.[53]

Komorbidite
Obezitede görülebilen GÖRH, Uyku apne sendromu, Tip 2 
diyabet ve Hipertansiyon astımı şiddetlendirir. Obezite, mide 
asidinin boğaza ve oradan da hava yoluna kaçışını kolaylaştı-
ran gastroözefagal sfinkterde gevşeme yapar. Havayollarının 
mide asidi ile teması ise mikroaspirasyonlar ile bronkokons-
trüksiyona yol açar.[54] Ayrıca obezlerde artmış karın içi basıncı 
mekanik olarak gastroözefagal basınç gradientini arttırır. Yaş-
ları 20 ile 44 arasında değişen 16 bin kişilik geniş bir kitlenin 
incelendiği epidemiyolojik çalışmanın sonuçlarına göre BKİ 
30'un üzerinde olan astımlılarda GÖRH veya horlama tesbit 
edilmiştir.[55]

Hiperinsülinemi ile karakterize Tip 2 diyabet ile astım arasında 
da bir ilişki vardır. Astım tanılı obez çocuklarda insülin diren-
cinin, astım tanısı olmayanlara göre daha fazla olduğu ortaya 
konmuştur.[56] İnsülin direncinin proinflamatuar süreci tetik-
leyerek bu sonucu doğurduğu söylenebilir ancak bu konuyu 
destekleyecek daha çok çalışmaya ihtiyaç vardır. Hipertansi-
yon obezlerde çok sık görülür. 

Hipertansiyon diyastolik kalp yetmezliğine ve pulmoner kon-
jesyona neden olur. Havayollarındaki ödemin akciğer paranki-
mindeki retraktil gücü azaltarak havayollarını daralttığı düşü-
nülmektedir.[57]

Yaşam Tarzı ve Çevresel Faktörler
Her iki hastalık da azalmış fiziksel aktivite sonucu artmış olabilir.
[60] İşsizlik ile artmış BKİ arasında ilişki vardır.[61] BKİ ile kısıtlı fizik-
sel aktivite ve uzun saatler televizyon izleme arasında da ilişki 
vardır.[62] Ayrıca obez insanlar dışarı çıkmayı pek sevmezler ve 
iç ortam allerjenleri ve kimyasalların da astım gelişiminde etkili 
olduğu bilinmektedir.[63] Semptomları artttırdığı için egzersiz-
den kaçınmaları ve aldıkları kortikosteroid tedavinin yan etki-
lerinden dolayı astım hastalarının obez olma riski artmıştır.[65]

Tedavi
Astım ilaçları obez astımlılarda tam bir kontrol sağlamamak-
tadır. Kaldi ki bu tedavilerin adrenal yetmezlik, osteoporoz ve 
daha sık solunum yolu viral enfeksiyon geçirme gibi pek çok 
yan etkisi de vardır. Bu nedenle, bu hastalar için, astımda kul-
lanılan ilaçlarda doz arttırımına gitmek yerine, alternatif tedavi 
yöntemleri belirlemek gerekmektedir.

Obez astımlıların egzersiz ve diyete teşvik edilerek kilo verme-
leri amaçlanmalıdır. Böylece astımın kontrol altına alınması 
kolaylaşabilir. Diyet ve egzersiz ile obez astımlıların klinik sey-
rinin iyileştiği gösterilmiştir.[63]

Cerrahi dışı uygulanan kilo verme yöntemleri ile yaklaşık %10 
oranında kilo verilebildiği ve bu oranın da akciğer fonksiyon-

ları üzerinde iyileşme sağladığı belirtilmektedir.[64] Otuz sekiz 
astımlı obez hastanın katıldığı bir klinik çalışmada, hastaların 
bir kısmına sekiz hafta süreyle düşük kalorili diyet verilmiş ve 
ortalama ağırlıklarının %14.5'ini kaybetmeleri sağlanmıştır. 
Sekiz haftanın ve bir yılın sonunda kilo veren grupta FEV1 ve 
FVC'de düzelme, nefes darlığı, kurtarıcı ilaç kullanımı ve atak 
sıklığında azalma görülmüştür.[65]

Cerrahi girişim ile ise yaklaşık %20 oranında kilo kaybı olduğu 
ve bu oran ile daha fazla bir klinik düzelme sağlandığı belirtil-
mektedir. 23 astımlının cerrahi sonrası 12 ay izlendiği bir ça-
lışmada, bu süre sonunda, astımda anlamlı fizyolojik ve klinik 
düzelme olduğu belirtilmiştir.[66] Yaklaşık %50 hastada astımda 
iyileşme, atak sıklığı, ilaç kullanımı, hospitalizasyon ve şiddet 
skorunda %90'lara varan düzelme saptanmıştır.[67]

Obezite ve metabolik sendromun eşlik ettiği astımlılarda has-
talık daha ağırdır ve tedaviye cevap almak daha güçtür. Çünkü 
bu hastalarda sistemik inflamasyon, insülin direnci, kas kitle ar-
tışına bağlı akciğer kapasitesinde azalma söz konusudur. Teda-
viye metformin eklenmesininobez astımlılarda klinik iyileşme 
sağladığını bildiren çalışmalar vardır.[68,69] Dişi BABL/C fareleri 
ile yapılan bir çalışmanın sonuçlarına göre metformin eozinofi-
lik inflamasyonu, peribronşial fibrozisi ve musin sekresyonunu 
azaltır.[70] Statinlerin tedaviye eklenmesinin de yarar sağladığı 
belirtilmektedir. BKİ 30'un üstünde olan bayan ağırlıklı ciddi 
astımlıların takip edildiği bir klinikte standart astım tedavisi-
ne 1 yıl boyunca statinler eklenmiş, sonuçta astım konrol testi 
skorunda iyileşme ve semptomlarda azalma görülmüştür.[71] 
Ancak bu konu ile ilgili kapsamlı çalışmalara ihtiyaç vardır.
Yağda eriyen vitaminler olan A, D, E ve C vitaminlerini içeren 
diyetin astım tedavisinde fayda sağladığı bildirilmiştir.[72] Vi-
tamin A düzeyi ile astım şiddeti arasında ters ilişkiyi gösteren 
çalışmalar vardır.[73,74] Vitamin D takviyesinin vücut yağ kitlesini 
azalttığı ve obezlerde insülin duyarlılığını iyileştirdiğini orta-
ya koyan çalışmalar, D vitamini takviyesinin obez astımlılarda 
faydalı olacağını düşündürmektedir.[75] Vitamin E ve Vitamin C 
de antioksidandır ve her ikisinin de astım şiddetini azalttığını 
gösterilmiştir.[76,77] Balık yağının ana bileşenleri olan omega 3, 
eikosapentotanik asit (EPA) ve dokosaheksaenoik asit (DHA)'in 
astımı iyileştirdiği bildirilmiştir.[78]

Antioksidanları içeren diyetin astımı kontrol altına alabileceği 
belirtilmektedir.[72] Ancak obez astımlılarda iyileşme sağlayabi-
lecek besinler ile ilgili daha kapsamlı çalışmalar gerekmektedir.

Sonuç
Obezite, astım gelişme riskini arttırır ve astımı kontrol altına al-
mayı zorlaştırır. Özellikle geç ortaya çıkan astımda obezitenin 
astım gelişimi açısından belirleyici olduğu yönünde çalışmalar 
giderek artmaktadır. Eşlik eden komorbiditelerin varlığı da dik-
kate alındığında, tüm dünyada artan ve önemli bir halk sağlığı 
sorunu olan obezite ile mücadele etmek astımlı hastaların te-
davisinde mutlaka yer almalıdır. Obezite ve astım arasındaki 
ilişkiyi destekleyen mekanizmalar üzerine yapılan çalışmalar, 
obezitenin eşlik ettiği astımlılarda yeni tedavi seçenekleri su-
nulabilmesi açısından önemlidir.



415Buket Mermit Çilingir, Astim ve obezite

Çıkar çatışması: Bildirilmemiştir.
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