
Öz
Astım, çoğunlukla çocukluk döneminde ortaya çıkan, alevlenmelere ya da per-

sistan semptomlara neden olan kompleks, kronik inflamatuar bir alt solunum yolu
hastalığıdır. Son yıllarda astım tedavisinde “kontrol” kavramı ön plana çıkmıştır, bu
kavram ile astımın hem farmakoterapi hem de diğer stratejik önlemlerin alınmasıy-
la tüm yönleriyle kontrol altına alınması hedeflenmektedir. Astımda farmakoterapi
rahatlatıcı tedavi, kontrol edici tedavi ve ağır astımı olan hastalarda ek tedaviler ol-
mak üzere üçe ayrılmaktadır. Kontrol edici astım tedavisi ile havayolundaki infla-
masyonun azaltılması, semptomların kontrol altına alınması, gelecek için astım iliş-
kili atak riskinin ve rahatlatıcı ilaç kullanım oranlarının azaltılması hedeflenir. Gü-
nümüzde bir yandan ağır astım tedavisi için çok yönlü araştırılmalar yapılıp yeni ek
tedaviler geliştirilirken, diğer yandan intermittan ya da hafif persistan astımı olan has-
talar için gerektiğinde ya düzenli olarak kullanılacak farklı tedavi şekillerinin etkin-
liği ve güvenilirliği araştırılmaktadır. Astım hastalığında patofizyolojideki heteroje-
niteden dolayı gelecekte herbir basamaktaki tedavi yanıtını belirleyecek diğer klinik,
laboratuvar ve genetik belirteçlerin keşfi yol gösterici olacaktır.

Abstract  
Asthma is a complex chronic inflammatory lower respiratory tract disease which

primarily evolves in childhood and results either in exacerbations or persistant
symptoms. During the last years the concept of “asthma control” has been defined
for the management of asthma. By “asthma control” controlling every aspect of asth-
ma either with pharmacotherapy or other strategies is targeted. The pharmacotherapy
for asthma is classified in three groups as the reliever therapy, controller therapy and
the “add-on” therapies for severe asthmatics. During the controller therapy the most
important aims are to decrease the inflammation in lower airways, to control the
symptoms, to decrease the future risk for exacerbations and to decrease the need for
reliever use. Currently researchers work on the development of novel drugs for se-

Klinik Tıp Pediatri Dergisi 
Cilt: 12 Sayı: 2 Mart - Nisan 2020

Derleme - Review

New Therapeutic Approaches for Asthma Symptom
Control and Exacerbation Risk Reduction

Astımı Kontrol Edici ve Riski Azaltıcı
Güncel Tedavi

www.kliniktipdergisi.com 57

Doç. Dr. Özlem CAVKAYTAR
İstanbul Medeniyet Üniversitesi Tıp
Fakültesi Çocuk Allerji İmmünoloji
Bilim Dalı

Yazışma Adresleri /Address for 
Correspondence:
Özlem CAVKAYTAR 
İstanbul Medeniyet Üniversitesi Tıp
Fakültesi, Göztepe Eğitim ve Araştır-
ma Hastanesi, Çocuk Sağlığı ve Has-
talıkları ABD, Çocuk Allerji ve İmmü-
noloji Bölümü

Tel/phone: (0216) 566 40 00
mail:
ozlem.cavkaytar@medeniyet.edu.tr

Anahtar Kelimeler:

Astım, çocuk,  tedavi, kontrol, risk 

Keywords:

Asthma, child , treatment, con-
trol, risk

Geliş Tarihi - Received 
19/02/2020
Kabul Tarihi - Accepted
16/03/2020

Sf No: 57 - 65



www.kliniktipdergisi.com58

Klinik Tıp Pediatri

vere asthma on one hand and on the other hand they in-
vestigate the efficacy and safety of various new control-
ler or reliever therapies for intermittant or mild persistant
asthma. Due to the heterogeneous nature of the disease
the discovery of clinical, laboratory or genetic biomar-
kers that will show the response to different steps of asth-
ma treatment will be instructive in the future.  

Astım, çoğunlukla çocukluk döneminde ya da daha na-
dir olarak erişkinlikte ortaya çıkan, alevlenmelere ya da
persistan semptomlara neden olan kompleks, kronik in-
flamatuar bir alt solunum yolu hastalığıdır (1). Astımla
ilişkili öncelikli yakınmalar nefes darlığı, öksürük, hırıl-
tı atakları şeklindendir ve bronşların ve daha küçük hava
yollarının viral üst solunum yolu enfeksiyon ajanları, al-
lerjenler, egzersiz ve hava kirliliği gibi provokatif etken-
lerle karşılaşması sonucu geri dönüşümlü olarak ortaya
çıkan bronkospazm nedeniyle daralmasından kaynakla-
nır. Dünya Sağlık Örgütü (WHO) verilerine göre dünya-
da 235 milyon astımlı birey yaşamaktadır (2). Astımın ço-
cukluk döneminde en sık ortaya çıkan kronik hastalık ol-
duğu düşünülmektedir, Amerika Birleşik Devletleri’nde
altı milyon astımlı çocuk yaşamaktadır (3). 

Astımı olan bir hastaya yaklaşımda semptomların ta-
nısal olarak değerlendirilmesi, solunum fonksiyon testi
ile akciğer fonksiyonunun belirlenmesi, astım tedavisin-
de farmakolojik olan ve olmayan stratejilerle ilgili has-
tanın eğitilmesi, komorbid durumların gözden geçirilme-
si gereklidir (4). Astım gelişiminde hem genetik hem çev-
resel faktörler rol oynamaktadır. Bu yüzden tedavi çok
yönlüdür, farmakolojik tedavi kadar çevresel faktörler üze-
rine etkili olacak önlemlerin alınması ayrıca hekim has-
ta işbirliğinin kurulması, hem ilaç tedavisi hem de bunun
dışında izlenmesi gereken stratejiler (Tablo 1) ile ilgili has-
ta eğitimi tedavi başarısını arttırır. 

Son yıllarda astım tedavisinde “kontrol” kavramı ön pla-
na çıkmıştır, bu kavram ile astımın tüm yönleriyle kont-
rol altına alınması hedeflenmektedir (4). Bilindiği üzere

farmakolojik tedavi astım atak tedavisi (rahatlatıcı teda-
vi), kontrol edici tedavi ve ağır astımı olan hastalarda ek
tedaviler olmak üzere üçe (Tablo 2) ayrılmaktadır. Gün-
lük kontrol edici astım tedavisi ile havayolundaki infla-
masyonun azaltılması, semptomların kontrol altına alın-
ması, gelecek için astım ilişkili riskin ve rahatlatıcı ilaç kul-
lanım oranlarının azaltılması hedeflenir. Bu risk gelecek-
te astım ilişkili atak ortaya çıkması, ataklar nedeniyle or-
taya çıkabilecek sabit hava yolu tıkanıklığı ve kullanılan
ilaçlarla ilgili yan etkileri ve astım ilişkili mortalite riski-
ni kapsamaktadır (4). Tedavi, astım ilişkili semptomlar,
hastalığın şiddeti ve semptomların kontrol altında olup ol-
mamasına göre ve var olan riske göre basamak azaltma
ya da basamak arttırma mantığı göz önünde bulunduru-
larak düzenlenir. Ayrıca son yıllarda özellikle farklı biyo-
lojik ajanların geliştirilmesiyle bu ajanların ağır astımı olan
hastalarda ek olarak kullanılabildiği bireyselleştirilmiş as-
tım tedavisi ön plana çıkmıştır (5). Ağır astımı olan has-
taların çocukluk döneminde tüm astımlıların %2’den
azını kapsadığı düşünülmektedir. Ağır astımı  olmayan has-
talar ise semptomların kontrol altına alınması için yüksek
doz inhale kortikosteroid-uzun etkili beta-2 agonist (İKS-
UEBA) kombinasyonuna ihtiyacı olmayan hastalardır ve
6-12 yaş grubundaki hastaların çoğunluğunu oluşturur (5).
Özellikle intermittan ve hafif persistan astımı olan hasta-
lar bu grubun çoğunluğunu oluşturur

Bu yazıda çocukluk dönemi astımında farmakolojik
tedavi çeşitleri üzerinde durulacaktır. Kontrol edici astım
tedavisi çocuklar için üç farklı yaş grubunda (okul önce-
si dönem (0-5 yaş), okul dönemi (6-11 yaş) ve adölesan
(>12 yaş) dönemi) düzenlenmiştir. 

Astımda Farmakolojik Tedavi
Astım tedavisinde kullanılan ilaçların çoğunun diğer

kronik hastalıklarla karşılaştırıldığında terapötik etkinli-
ği yüksektir. Astımda ilaç tedavisi üç farklı kategoride sı-
nıflandırılmaktadır (Tablo 1).

Tablo 1. Astımda İlaç Tedavisi Dışındaki Tedavi Stratejileri 

• Astım tedavisinde ailelerin ve çocukların atak sırasında kullanmaları gereken tedaviler konusunda eğitimi şarttır; hastalara
uygun bireysel astım atak planı yapılmalı ve bu durumla ilgili dökümanlar hastalara sunulmalıdır.

• Uygun inhaler tekniği hem hastaya hem de ebeveynlere öğretilmelidir.
• Sigara ve diğer irritan maddelerden kesinlikle uzak durması gerektiği anlatılmalıdır.
• Ev tozu akarı, küf veya hayvan tüyleri gibi ev içi olabilecek alerjenlerden uzak durulması ile ilgili önlemler anlatılmalı ve

bu önlemlere uyulmasının çok önemli olduğu mutlaka belirtilmelidir.
• Hastanın fazla kilolu ya da şişman olduğu durumlarda mutlaka kilo verilmelidir
• Astıma eşlik edebilecek allerjik rinokonjunktivit, gastroözefagial reflü gibi komorbid durumların tedavisi ayrıca varsa psi-

kososyal problemlerin çözülmesi gereklidir.   
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1. Kontrol Edici Tedavi 
Astımda kontrol edici tedavi havayolu inflamasyonu-

nu, gelecekteki atak riskini ve akciğer fonksiyonundaki
kaybı azaltmaya yönelik tedavileri içerir. Çocukluk ça-
ğında astım semptomları kontrol altında değilse ya da has-
ta atak geçirme yönünden risk taşıyorsa kontrol edici te-
davi başlanmalıdır, her 3 yaş grubunda da  astım kontrol
altında değilse başlangıç tedavisinde ilk tercih edilen ilaç
düşük doz İKS’dir (Tablo 3, 4, 5). İnhale kortikosteroid-
ler (KS) arasında flutikazon propiyonat, flutikazon furo-
at, beklometazon dipropiyonat, siklezonid ve budesonid
içeren ölçülü ve kuru toz inhalerler yer almaktadır. Bu
İKS’ler için GINA rehberinde çocukluk dönemine ait üç
farklı yaş grubunda hafif, orta ve yüksek dozu içeren fark-
lı dozaj kategorileri yer almaktadır (4). İnhale KS teda-

visi başlanan ve başlanmamış astımlı hastaların 3 yıl bo-
yunca atak sıklığı yönünden karşılaştırıldığı geniş ölçek-
li bir çalışmada düzenli düşük doz İKS kullanan grupta
daha nadir atak geçirildiği, 3 yıl sonrasında solunum fonk-
siyon testindeki (SFT) düşmenin İKS kullanmayan grup-
ta daha yüksek olduğu belirlenmiştir (6). Düzenli İKS te-
davisi atak sırasında akciğer fonksiyonlarındaki ağır dü-
şüşü de engeller (7). Uzun süreli astım semptomu olan ve
İKS başlanmamış hastalarda kronik alt solunum yolu obs-
trüksiyonu gelişme riskinin tanı konduktan sonraki erken
dönemde tedavi başlanmış hastalara göre daha yüksek ol-
duğu kanıtlanmıştır (8).  Yapılan çalışmalarda çok ince
partiküllü ölçülü doz İKS’lerin standart partiküllü ölçü-
lü doz İKS’lere göre tedavi etkinliği ve güvenlik yönün-
den üstünlüğü ile ilgili birbiriyle çelişkili sonuçlar içeren

Tablo 2. Astımda farmakolojik tedavi çeşitleri

Kontrol Edici Tedavi Rahatlatıcı Tedavi Ağır Astımda Ek Tedaviler

İKS KEBA Anti – IgE
İKS-UEBA Sistemik KTS Anti – IL-5/5R
Lökotrien reseptör antagonisti İKS-Formoterol Anti – IL4R

Düşük doz İKS – KEBA Tiyotropium
İpratropium-Bromid

İKS: İnhale Kortikosteroid, İKS-UEBA İnhale-Kortikosterid-uzun etkili beta-2 agonist kombinasyonu, KEBA: Kısa Etkili

Beta-2 agonist, IL4R: İnterlökin 4 reseptör, IL-5R: İnterlökin 5 reseptör

Tablo 3. GINA’ya göre <5 yaş grubu hastalar için astımda basamak tedavisi

Basamak 1 Basamak 2 Basamak 3 Basamak 4

İlk tercih kontrol edici - - Günlük düşük doz İKS -2 kat düşük doz İKS -Kontrol edici tedaviye 
tedavi seçeneği devam et ve uzmana danış

Diğer kontrol edici - -LTRA veya -Düşük doz İKS -2 kat düşük doz İKS 
tedavi seçenekleri - KEBA alındığında + LTRA ve LTRA

düşük doz İKS

Rahatlatıcı İhtiyaç halinde kısa etkili β2 agonist (KEBA)

İKS: İnhale Kortikosteroid, KEBA: Kısa Etkili Beta-2 agonist LTRA: Lökotrien reseptör antagonisti

Tablo 4. GINA’ya göre 6-11 yaş grubu hastalar için astımda basamak tedavisi

Basamak 1 Basamak 2 Basamak 3 Basamak 4 Basamak 5

İlk tercih kontrol - -Günlük düşük doz -Düşük doz İKS - Orta doz İKS- -Ek tedavi,
İKS -UEBA veya UEBA örn: anti-IgE

-Orta doz İKS

Diğer kontrol edici -KEBA alındığında -LTRA veya -Düşük doz İKS -Yüksek doz İKS -Ek anti-IL-5
tedavi seçenekleri düşük doz İKS veya - KEBA alındığında + LTRA -UEBA veya veya

-günlük düşük doz İKS düşük doz İKS -ek tiyotropiyum -düşük doz
veya -LTRA OKS

Rahatlatıcı İhtiyaç halinde kısa etkili β2 agonist (KEBA)

İKS: İnhale Kortikosteroid, LTRA: Lökotrien reseptör antagonisti, IL-5: İnterlökin 5, IgE: İmmünglobulin E OKS: Oral Kortikos-

teroid UEBA: Uzun etkili β2 agonist
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çalışmalar vardır (5, 9). Örneğin çok ince partiküllü olan
hidrofloroalkalen-beklometazon dipropiyonat standart par-
tiküllü olan kloroflorokarbon flutikazon ve kloroflorokar-
bon beklometazon ile karşılaştırıldığında çok ince parti-
küllü olan İKS kullanımında daha az orofarengeal depo-
lanma ve daha fazla akciğer depolanması olduğu belir-
lenmiştir (10). Bir sistematik derlemede ise FEV1, PEF
değerleri, semptom skorları ve hayat kalitesi skorlarında
her iki İKS çeşidi arasında anlamlı fark bulunamamıştır
(11). Günlük kullanılan standart partiküllü İKS yerine çok
ince partiküllü İKS kullanımı düzenli kullanılan İKS’ye
UEBA eklenmesi ile benzer etkinliğe sahiptir (12). 

Günlük düzenli İKS, 6-11 yaş grubunda hafif intermit-
tan astımlı hastalar için basamak 1’deki astım tedavisin-
de seçenekler arasında yer alırken beş yaş altında ve 12
yaş üzerinde basamak 2’deki tedavide ilk sırada yer al-
maktadır. İzlemde hastanın semptomları halen kontrol al-
tında değilse ve astım tanısı destekleniyorsa kontrol için
ilk olarak düzenli başlanan İKS ile birlikte beş yaş altın-
da ilave düşük doz İKS (günlük iki kat düşük doz İKS)
ya da lökotrien reseptör antagonisti (LTRA) kullanılabi-
lir. Okul öncesi çocuklarda günlük İKS, gerektiğinde
KEBA ve günlük LTRA kullanan hasta gruplarının kar-
şılaştırıldığı bir çalışmada İKS yanıtının yüksek olması en
çok allerjik duyarlanma varlığı ve eozinofil sayısının
>300/ l olmasıyla ilişkili bulunmuştur (13). Beş yaş
üzerinde düşük doz İKS’ye UEBA eklenebilir (Basamak
3) (Tablo 3,4,5). 

Astım tedavisinde monoterapi olarak LTRA’lar atak
sıklığını azaltmada İKS’den daha az etkindir (14), bu yüz-
den basamak 2’de tüm yaş gruplarında kontrol edici te-
davi olarak İKS kullanmak istemeyen, İKS tedavisine
uyum sağlayamayan, İKS’nin yan etkilerinin görüldüğü
ve eşlik eden allerjik riniti olan hastalarda tercih edilir (4).
İdrarda düşük lökotrien E4 düzeyi veya allerjik inflamas-
yon belirteçlerinin (fraksiyone ekshale nitrik oksit, eozi-
nofil katyonik protein, metakolin düzeyleri) düşük olma-
sı tedavi yanıtının iyi olacağının göstergesidir (15). 

Beş yaş üzerinde düzenli İKS tedavisi alan hastalar-
da kontrol edici tedavi olarak İKS’ye UEBA eklenmesi
(basamak 3 tedavisi) tek başına düzenli İKS kullanan has-
talarla karşılaştırıldığında semptomlarda ve akciğer fonk-
siyonunda düzelme ile birlikte astım atak riskinde azal-
ma sağlar (16-18). Günümüzde kullanılan İKS-UEBA pre-
peratları flutikazon propiyonat-salmeterol, flutikazon
furoat-vilanterol, budesonid-formoterol, flutikazon pro-
piyonat-formoterol ve mometazon-formoterol şeklinde-
dir. Özellikle beyaz ırkta olan ve bazal astım kontrol tes-
ti skorları yüksek olan çocuklarda düzenli UEBA-İKS
kombinasyonuna yanıt daha yüksek bulunmuştur (19). Ba-
samak 3’te İKS-UEBA kombinasyonuna alternatif ola-
rak İKS dozunu orta dozda kullanmak  önerilmektedir.
4-11 yaş grubunda yapılan bir çalışmada düzenli ve ge-
rektiğinde kullanılan budesonid-formoterol kombinasyo-
nunda düzenli 2 kat fiks doz İKS alımına ve gerektiğin-
de KEBA kullanımına göre ilk atağın görülmesine kadar

Tablo 5. GINA’ya göre >12 yaş grubu hastalar için astımda basamak tedavisi

Basamak 1 Basamak 2 Basamak 3 Basamak 4 Basamak 5

İlk tercih tedavi Gerektiğinde düşük -Günlük düşük doz -Düşük doz - Orta doz - Yüksek doz 
seçeneği doz İKS-formoterol İKS veya İKS-UEBA İKS-UEBA İKS-UEBA

-Gerektiğinde düşük ± ek tedavi,
doz İKS-formoterol örn: anti-IgE,

anti-IL5/5R, 
anti-IL4R

Diğer kontrol edici -KEBA alındığında -LTRA veya - Orta doz İKS -Yüksek doz - Düşük doz OKS
tedavi seçenekleri düşük doz İKS veya - KEBA alındığında veya İKS-UEBA 

-günlük düşük doz düşük doz İKS - Düşük doz veya
İKS İKS + LTRA -ek tiyotropiyum

- Düşük doz veya
YS teofilin -LTRA*

Rahatlatıcı tedavi Gerektiğinde düşük doz İKS-formoterol Kontrol edici tedavi olarak düşük doz IKS-formoterol
ilk tercih alanlarda gerektiğinde düşük doz İKS-formoterol 

İkinci tercih İhtiyaç halinde kısa etkili β2 agonist (KEBA)

*Allerjik riniti ve ev tozu akarı allerjisi olan FEV1’i %70’den büyük hastalara ev tozu akarı ile sublingual immünoterapi öne-
rilebilir. YS: Yavaş salınımlı İKS: İnhale Kortikosteroid, LTRA: Lökotrien reseptör antagonisti, IL-5: İnterlökin 5, IgE: İm-
münglobulin E OKS: Oral Kortikosteroid UEBA: Uzun etkili β2 agonist
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geçen sürenin daha uzun olduğu, orta-ağır atak ve hafif
atak geçirme riskinin ve gece uyanmalarının azaldığı, boy
uzama hızının daha yüksek olduğu saptanmıştır (20). Ge-
reken hastalarda flutikazona salmeterol eklenmesiyle de
tek başına düzenli flutikazon tedavisine göre astım kont-
rolü daha iyi sağlanmaktadır (21). Budesonid-formoterol
kombinasyonunun gerektiğinde ve düzenli kullanımı
şeklindeki tedavi protokolü araştırma amaçlı yapılan ça-
lışmalarda yer almasına rağmen bu tedavi şekli 5-11 yaş
grubundaki çocuklar için onaylanmamıştır ve rehberler-
de yer almamaktadır. 

Basamak 4’te beş yaşından büyük tüm hastalar için dü-
zenli kullanılan düşük doz İKS-UEBA kombinasyonun-
da İKS dozunun orta doza arttırılması yer almaktadır. Bi-
reysel İKS yanıtı değişken olabileceği için düşük doz İKS-
UEBA ile düzgün inhaler tekniği ve düzenli kullanıma rağ-
men semptomları kontrol altına alınamayan hastalarda öne-
rilmektedir. Düzenli yüksek doz İKS basamak 4 astım te-
davisinde ilk seçenek olarak önerilmemektedir. Tiyotro-
pium uzun etkili muskarinik reseptör antagonistidir ve altı
yaşından büyük çocuklarda ek tedavi olarak basamak 4
tedavisi gereken hastalarda kullanılır. Tiyotropiyumun pe-
diatrik çalışmalarda günde 5 g dozda akciğer fonksiyon-
larını iyileştirdiği gösterilmiştir (22, 23). İnhale tiyotro-
piumun akciğer fonksiyonu üzerinde orta derecede etki-
si vardır ve atakları azaltır (24), yapılan çalışmalarda
İKS’ye LABA eklenmeden önceki basamakta kullanımı
etkin olmadığı için (25) bu uygulama yerine bir üst ba-
samakta kullanımı önerilmektedir ve (günde 1 kez)
misthaler ile kullanılmaktadır. Okul öncesi çocuklarda ya-
pılan randomize çift kör plasebo kontrollü bir çalışmada
tek başına veya ek tedavi olarak tiyotropiyumun astım te-
davisinde etkin ve güvenli olduğu bulunmuştur (26). As-
tım tedavisinde diğer bir kurtarıcı ilaç olan teofilinin kul-
lanımı 12 yaşından küçük çocuklarda önerilmemektedir.

İnhale ilaçlar için kullanılacak cihazın seçimi ve
dozu her bireyin semptom kontrol düzeyi, taşıdığı risk fak-
törleri, hastanın tercihi ve ilacın ücreti, hastanın ilaca eri-
şebilirliği, hastanın cihaz kullanım kabiliyeti gibi para-
metrelere göre değişir. Bu yüzden hastayı tedavi yanıtı,
tedaviye uyumu ve olası yan etkiler yönünden daha son-
raki kontrollerde mutlaka değerlendirmek gerekir. Son-
raki görüşmelerde semptomları kontrol altında tutan ve
atak riskini azaltan en düşük doz ilaç tercih edilmelidir.
İnhale KS kullanımı doz ve tedavi süresi ile ilişkili ola-
rak boy uzama hızında azalma ve hipotalamo-hipofiz-ad-
renal aksın baskılanması gibi durumlara yol açabilir. Ör-
nek vermek gerekirse CAMP çalışmasında 5-13 yaşları

arasında 4-6 yıl boyunca düzenli inhale budesonid alan
hastalarda erişkin boy plasebo kullanan gruba göre 1.2 cm
daha kısa saptanmış  ve özellikle tedavinin ilk 2 yılında
özellikle prepubertal dönemde daha yüksek doz İKS kul-
lanan grupta büyüme hızının daha şiddetli etkilendiği be-
lirlenmiştir (27). Bu yüzden İKS kullanan hastaların mo-
nitorizasyonu sırasında dikkatli olunmalı hastalar olası yan
etkiler yönünden kontrol edilmelidir. En az üç ay boyun-
ca semptomlar kontrol altındaysa ve hastanın atak riski
yoksa İKS dozu dikkatli bir şekilde azaltılmalıdır ya da
hasta İKS dışında ilaçlar kullanıyorsa basamak azaltma-
ya gidilmelidir. 

Basamak 4 ve basamak 5 tedavisi alan ya da almak zo-
runda kalacak tüm hastalar genel pediatristler ya da aile
hekimleri tarafından ileri değerlendirme için ve ek teda-
viler açısından bu konuda uzmanlaşmış birimlere sevk edil-
meli ve bu birimler tarafından düzenli olarak takip edil-
melidir. Oniki yaş üzerinde düzenli orta doz İKS-UEBA
tedavisine rağmen ve hatta ek olarak LTRA ya da tiyot-
ropiyum kullanımına rağmen şikayetleri olan ve modifi-
ye edilebilecek tüm faktörler ile ilgili önlemleri almış olan
hastalarda 3-6 aylık dönem için İKS dozu yüksek doza
çıkarılabilir fakat hipotalamo-hipofizer-adrenal aks sup-
resyonu yönünden dikkatli olunmalıdır. İKS’nin orta ve
yüksek dozlarda en az yedi ay kullanımının aks baskılan-
masıyla ilişkili olduğu gösterilmiştir (28). 

2. Rahatlatıcı (Kurtarıcı) Tedavi
Tüm hastalarda astım alevlenmesi sırasında araya gi-

ren semptomların hafifletilmesi için ya da egzersiz iliş-
kili bronkokonstriksiyonun önlenmesi için rahatlatıcı te-
davi olan inhale kısa etkili beta-2 agonist (salbutamol) kul-
lanılması önerilmektedir. Astım tedavisinin hedefi rahat-
latıcı ilaç kullanım ihtiyacını mümkün olduğunca azalt-
mak hatta ortadan kaldırmaktır. 

3. Ağır Astımı Olan Hastalarda Ek Tedaviler 
Yüksek doz İKS- uzun etkili beta-2 agonist (İKS-

UEBA) kombinasyonuna ve diğer farmakolojik olmayan
tedavi stratejilerinin uygulanmasına rağmen persistan
semptomları olan veya atak yaşayan adölesan hastalara
ve bazı ilaçlar için 6-11 yaş grubundaki hastalara birey-
sel tedavi olarak biyolojikler uygulanmaktadır. 

Basamak 4 ve 5 tedavilerle astımı kontrol altında ol-
mayan 6 yaşından büyük orta ve ağır allerjik astımı olan
hastalarda anti-IgE tedavisi (omalizumab) önerilmekte-
dir. Ağır eozinofilik astımı olan hastalar için anti-inter-
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lökin-5/5R tedavisi (12 yaşından büyük hastalar için sub-
kutan mepolizumab; 18 yaşından büyük hastalar için in-
travenöz reslizumab, ≥12 yaş hastalar için subkutan ben-
ralizumab) önerilmektedir (29, 30). Ağır tip 2 astımı olan
ya da düzenli oral kortikosteroid tedavisi almak zorun-
da olan 12 yaş ve üzeri hastalar için anti-interlökin-4R 
(subkutan dupilumab) tedavisi bir tedavi seçeneğidir (31). 

Farmakolojik Tedavide Güncel Değişiklikler
Kontrol edici astım tedavisinde güncellenmiş Global

Intiative for Asthma (GINA) rehberinde yer alan en önem-
li yenilik hafif astımı olan (astım ilişkili semptomları ayda
2’den az olan ve astım atağı için risk faktörü taşımayan
hastalar) 12 yaşından büyük adölesan hastalarda kontrol
edici tedavi yerine semptomatik dönemde ya da egzer-
sizle indüklenen astım ilişkili yakınmaları olan hastalar-
da egzersiz öncesi rahatlatıcı tedavi olarak kısa etkili in-
hale KEBA (salbutamol) yerine inhale kortikosteroid-for-
moterol (İKS-formoterol) kombinasyonunun kullanılma-
sı önerisidir (Tablo 5) (4). Bu yaş grubunda basamak 1
ve 2’de tedavilerde gerektiğinde kullanılan ilaç İKS-for-
moterol iken, basamak 3, 4 ve 5’teki tedavilerde de kont-
rol edici ilaç olarak İKS-formoterol kullananlarda rahat-
latıcı olarak yine İKS-formoterol yer almaktadır. Diğer
bir deyişle basamak 3, 4 ve 5’te kontrol edici ilaç olarak
İKS-formoterol kullanmayan başka bir kontrol edici ilaç
kullanan hastalar rahatlatıcı ilaç olarak KEBA kullana-
bilir (Tablo 5). Yakın zamanda 12 yaş üzeri hafif astım-
lı hastalarda yapılan plasebo kontrollü çift kör geniş öl-
çekli bir çalışmaya göre gerektiğinde budesonid-formo-
terol kullanan grupta gerektiğinde KEBA kullanan gru-
ba göre astımın daha uzun süreli kontrol altına alınabil-
diği, fakat düzenli düşük doz budesonid ve gerektiğinde
KEBA alan grupta astım kontrolünün anlamlı olarak daha
üstün olduğu saptanmıştır. Buna rağmen astım atak sa-
yıları düzenli düşük doz budesonid ve gerektiğinde bu-
desonid-formoterol kullanan grupta benzer bulunmuştur
(32). Çalışmanın sonunda gerektiğinde budesonid-formo-
terol kullanan grubun düzenli budesonid ve gerektiğin-
de KEBA kullanan gruba göre %17 oranında daha düşük
doz İKS aldığı belirlenmiştir. Bu çalışmaya ek olarak 12
yaş ve üzerinde hafif astımı olan hastaları içeren plase-
bo kontrollü başka bir çalışmada da astım kontrolünü sağ-
lamada tedavi etkinliği budesonidi düzenli olarak kulla-
nan grupta budesonid-formoterol kombinasyonunu gerek-
tiğinde kullanan grup ile benzer bulunmuştur (33). Ha-
fif astımı olan 12 yaşından büyük hastalarda gerektiğin-
de düşük doz budesonid-formoterol kullanımının egzer-

siz ilişkili astım üzerine etkisi de düzenli koruyucu teda-
vi olarak budesonid ve gerektiğinde KEBA kullanımı ile
benzerdir (34). Bu yaş grubunda astım kontrolü ve atak
sıklığı göz önüne alınacak olursa İKS-formoterol kom-
binasyonunun hem düzenli hem gerektiğinde rahatlatıcı
tedavi olarak kullanımı, günlük yüksek doz İKS ve ge-
rektiğinde KEBA ya da günlük başka bir İKS-UEBA kom-
binasyonu ve gerektiğinde KEBA kullanımı ile benzer et-
kiler göstermiştir (35-38). Formoterol aslında uzun etki
süresine sahiptir fakat etkisi hızlı başlar, erişkin ve çocuk-
larda rahatlatıcı ilaç olarak en az KEBA kadar etkilidir
(39). Fakat formoterol dahil tüm UEBA’lerin tek başına
kullanımı önerilmez, astım tedavisinde kontraendikedir.

Rehberlere göre İKS-formoterol kombinasyonu ola-
rak beklometazon dipropiyonat-formoterol kombinasyo-
nu da kullanılabilir (4). IKS-formoterol kombinasyonu-
nun atak anında kullanımı birçok ülkede endikasyon dı-
şıdır (4). Buna rağmen GINA rehberinde bu şekilde öne-
ri olmasının nedenleri arasında:
- Çok nadir şikayetleri olan hafif astımlılarda da ağır hat-

ta ölümcül atakların görülebilmesi
- Günlük düşük doz İKS tedavisine kıyasla 2/3 oranın-

da ağır astım atağı sıklığını azaltması ve %20 daha az
oranında İKS maruziyeti olması

- Hafif astımı olup nadir semptomu olan hastalarda dü-
zenli ilaç kullanımına uyumun düşük olması (32) 

- Astımı olan fakat tek başına KEBA tedavisi alan has-
talarda astım ilişkili mortalitenin artmış olması (40) 

- Tek başına KEBA kullanan hastalarda yüksek doz kul-
lanıma bağlı daha sık ve daha tehlikeli istenmeyen yan
etkilerin ortaya çıkma olasılığı sayılabilir.
Astım tedavisinde diğer bir yenilik adölesanlar için ba-

samak 1 tedavisinde eğer hastanın İKS-formoterole eri-
şimi yoksa alternatif olarak atak anında KEBA kullanıl-
dığında semptomlar geçene kadar düşük doz İKS başlan-
masıdır. 6-11 yaş grubundaki hastalar için tüm basamak-
larda kurtarıcı ilaç daha önce olduğu gibi KEBA diğer bir
deyişle inhale salbutamoldür (Tablo 4). Hastanın atak ris-
kini engellemek için basamak 1 tedavisinde KEBA ge-
reksinimi olduğunda beraberinde düşük doz İKS kulla-
nımı diğer bir tedavi seçeneğidir, hatta günlük düşük doz
İKS kullanımı önerilen diğer tedavi seçenekleri arasında
yer almaktadır. Şimdiye dek pediatrik astım rehberlerin-
de hafif astım için tedavi yaklaşımı olarak altta yatan kro-
nik inflamasyonun tedavisi yerine gerektiğinde KE-
BA’nın kullanıldığı semptoma dayalı tedavi yapılmaktay-
dı.  Gerektiğinde tek başına KEBA kullanımı ile ciddi yan
etkilerin ortaya çıktığı görüldü. KEBA’nın 2 reseptörler



www.kliniktipdergisi.com 63

Klinik Tıp Pediatri

üzerine selektif olmayan etkisinden dolayı taşikardi,
aritmi, tremor ve başağrısı görülebilmektedir. Hatta en ağır
yan etkilerinden birkaçı da paradoksik bronkospazm, hi-
poklaemi ve hatta miyokardial enfarkttır (41). Düzenli
İKS’nin salbutamolün aşırı kullanımını önleyeceği ve do-
layısıyla yan etkilerini de azaltacağı düşünülmektedir. Ran-
domize çift kör plasebo kontrollü bir çalışma olan TRE-
XA çalışmasına göre 5-18 yaş arası hafif persistan astı-
mı olan hastalarda günlük düşük doz İKS kullanmayan
hasta grubunda kullanan gruplara göre atak sıklığının ve
tedavi başarısızlığının daha fazla olduğu kanıtlanmıştır (42).
Albuterolle birlikte sadece atak sırasında İKS kullanan
grupta hem atak sırasında hem de hergün İKS kullanan
ya da sadece günlük İKS kullanan ama atak sırasında kul-
lanmayan gruplara göre 44 haftalık çalışma sonucunda boy
büyüme hızı daha fazla bulunmuştur (42). Öte yandan se-
çim yaparken hastaların hafif astımı olduğu için tedavi-
ye uyabilme yönünden de değerlendirilmeleri gerekmek-
tedir. Fakat özellikle atak riski yaşayabilecek hastalara ör-
neğin viral üst solunum yolu patojenleriyle atak geçiren
hastalara sonbahara girmeden önce düzenli İKS başlan-
ması önerilir (43). Bir diğer seçenek olan intermittan İKS
kullanımı da astım semptomlarını ve atak sıklığını azalt-
mada etkilidir (42), çalışmaların çoğunda etkinliği düzen-
li düşük doz İKS tedavisinden daha az olsa da LTRA’ya
benzerdir (44).     

Adölesan dönemde (12 yaş ve üzeri hastalar) hasta-
nın semptomları basamak 1’deki tedavilerle kontrol al-
tına alınmazsa basamak 2’de ilk tercih olan düşük doz

İKS’ye alternatif olarak gerektiğinde İKS-formoterol se-
çeneği yer almaktadır. Hafif astımı olan hastalarda gün-
lük düşük doz İKS kullanımında gerektiğinde ya da eg-
zersiz öncesi İKS-formoterol kullanımına göre çok hafif
bir üstünlük olduğu (FEV1 için 30-50 ml, yılda semptom-
suz gün sayısı için 10.6 günlük fark, astım kontrol anke-
ti-5 için 0.15ml’lik fark, (minimal önemli farklılık 0.5 ml))
yapılan çalışmalarda ortaya konduğu için (32, 33) basa-
mak 2 hastaları için bu şekilde bir öneri ortaya konmuş-
tur. Adölesanlarda astım semptom şiddetine göre GINA
rehberinde önerilen tedavi Tablo 6’da verilmiştir.

Astım tedavisi ile ilgili güncel yaklaşımlardan biri de
tedaviye uyumun değerlendirilmesiyle ilgilidir. Bu konu-
da primer ve sekonder uyum olmak üzere iki çeşit teda-
vi uyumu tanımlanmıştır. Sekonder uyum belirli bir süre
için ilaç kullanımı ile ilgili önerilere uyulması, primer uyum
ise ilk başlanan ilacın bitmesi ve reçetenin tekrar edilme-
si ilacın tekrar alınması ile ilgilidir (5). Prospektif bir ça-
lışmada sekonder uyumun hem erişkin hem de çocuklar
hastalarda düşük olduğu, primer uyumun ise sadece eriş-
kinlerde düşük olduğu belirlenmiştir. Primer ve sekon-
der tedavi uyumunun birlikte değerlendirildiği entegre yak-
laşımla ilgili alınan önlemler uyum başarısı arttıracaktır
(45). Ayrıca tedavi uyumunun elektronik olarak günlük
monitorize edildiği ve hatırlatıcı mesaj gönderen cihaz-
lar klinik olarak anlamlı yarar sağlamaktadır (46).    

Sonuç olarak astım tedavisi, farmakoterapiye ek ola-
rak birçok stratejinin uygulanmasını içeren çok yönlü bir
yaklaşım gerektirir. Günümüzde bir yandan ağır astım te-

Tablo 6. GINA 2019 rehberine göre adölesanlar için (>12 yaş) önerilen astım tedavisi

Semptom Tedavi

Tüm hastalar için (atak sırasında) Gerektiğinde KEBA (İKS olmadan) önerilmez

Nadir astım semptomu (<2/ay) • Gerektiğinde düşük doz İKS – formoterol
• Diğer seçenekler; gerektiğinde İKS ve KEBA  

Astım Semptomu (Gerektiğinde rahatlatıcı tedavi ≥ 2/ay) • Düşük doz İKS ve gerektiğinde KEBA veya,
• Gerektiğinde düşük doz İKS – formoterol
• Diğer seçenekler; LTRA ve gerektiğinde İKS ve KEBA (Bu 

durumda İKS kontrol edici tedavi olarak düzenli kullanılabilir)

Gün içinde sık sık astım semptomu ya da haftada • Gerektiğinde hem rahatlatıcı hem de kontrol edici tedavi 
≥  1 gece astım nedeniyle uyanma olarak düşük doz İKS – formoterol   

• Kontrol edici tedavi olarak düşük doz İKS – formoterol ve 
gerektiğinde KEBA 

• Orta doz İKS ve gerektiğinde KEBA

Ağır kontrolsüz astım veya akut astım atağı • Kısa süreli oral KTS ve sonrasında yüksek doz İKS ile veya 
orta doz İKS-UEBA ile düzenli tedavi  

LTRA: Lökotrien reseptör antagonisti İnhale Kortikosteroid: İKS İnhale-Kortikosterid-uzun etkili beta-2 agonist kombinas-
yonu: İKS-UEBA Kısa Etkili Beta-2 agonist: KEBA KTS: 
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davisi için çok yönlü araştırılmalar yapılıp yeni ek teda-
viler geliştirilirken, diğer yandan intermittan ya da hafif
persistan astımı olan hastalar için gerektiğinde ya düzen-
li olarak kullanılacak farklı tedavi şekillerinin etkinliği araş-
tırılmaktadır. Özellikle son on yılda yapılan çalışmalar-
da ortaya konan sonuçlar eşliğinde dünya çapındaki as-
tım tedavi rehberlerinde değişiklikler yapılmıştır. Astım
hastalığının heterojen doğasından dolayı gelecekte her bir
basamaktaki tedavi yanıtını belirleyecek çok çeşitli kli-
nik, laboratuvar ve genetik belirteçlerin keşfi yol göste-
rici olacaktır.
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