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Amag: Calismamizda FEV; dederleri ongordilenin %50-807 arasinda olan astimli hastalarn FEV;
parametresinde meydana gelen dedisiklige gore tedaviye verdikleri cevabin yas ve hastalik sireleri
ile olan iliskisini prospektif olarak arastirdik.

Materyal-Metot: Calismayr 80 hasta tamamiadi. Tim hastalar (¢ ay boyunca dizenli olarak inhale
800-2000 mcg/giin Budesonide ve 100mcg/giin Salmeterol kullandilar. Hastalarin ¢alismanin
basindaki ve sonundaki FEV; dederlerinin karsilastinimasiyla astim tedavisinden ne oranda fayda
gordiikleri hesaplandl. Daha sonra bu diizelme oranlari fle basamakii olarak hastalarin yasi [18-40
yas (n:25); 41-60 yas (n:37) ve 60 yasin lizerindekiler (n:18)] ve hastalik streleri [1-5 yil (n:20); 6-
10 yil (n:18); 11-15 yil (n:15); 16-20 yil (n:14); 20 yiin dsti (n:13)] arasindaki istatistiki iliski
arastirild.

Bulgular: Yasa gore ayrilan ls grubun son FEV; dederleri karsilastirmalarinda ve ilk ve son FEV,
dederleri arasindaki farkin bulunmasiyla hesaplanan tedaviden fayda gorme oranlar bakimindan 18-
40 ve 41-60 yas gruplan arasinda fark saptanmazken (p>0.05), her iki gruptaki dederler de 60 yas
Usti gruptan daha iyi bulundu (p<0.05). Hastalik siirelerine gore olusturulan bes grup ise tedaviden
ayni oranda fayda goriirken (p>0.05); son FEV;lerinin karsilastirimasinda birinci grup, besinci
gruba gére daha iyi bulundu (p<0.05). Sonug olarak; 60 yasin lzerindeki ve hastalik siiresi 20
yildan fazla olan astimli hastalarin tedaviyve verdikleri cevap daha geng ve 1-5 yildir astimii olan
hastalara kiyasla sinirl bulunmustur.

Sonug: Biz bu tip hastalarin tedavilerinde daha yiiksek inhale ilag dozlarinin ve/veya daha fazla
sayida flag iceren tedavi kombinasyonlarinin tercih edilmesi gerektigini discindyoruz.

Anahtar kelimeler: Astim, tedavi cevabi, yas, hastalik stiresi

Do Age and Disease Duration Influence Response to the Treatment in Patients with
Asthma?

Objective: We prospectively investigated the correlation between response to the treatment and
age and disease duration in asthmatic patients with predicted FEV; of 50-80 %, according to
changes in FEV; parameter.

Material and Methods: Eighty patients completed the study. All patients regularly utilized 800-
2000 mcg/day inhaled Budesonide and 100 mcg/day inhaled Salmeterol for three months. The
patients’ response rate to the treatment was calculated by comparing their initial and final FEV,
values. The statistical correlation between these response rates and patients’ age [18-40 years of
age (n:25); 41-60 years of age (n:37) and older than 60 years of age (n.:18)] and disease duration
[1-5 years (n:20); 6-10 years (n:18); 11-15 years (n:15); 16-20 years (n:14); longer than 20 years
(n:13)] was investigated in a stepwise manner.

Results: By evaluation of final FEV; values and response rates to the treatment found by the
difference between initial and final FEV; values, no difference could be detected between 18-40
years of age and 41-60 years of age groups (p>0.05), but the values in both groups were found to
be better than the older than 60 years of age group (p<0.05). Five groups, divided according to the
disease duration, had the same response rate to the treatment (p>0.05),; in comparison of the final
FEV; values, the first group was found to be better than the fifth group (p<0.05). In conclusion,
response to the treatment of asthmatic patients older than 60 years of age and with longer than 20
years of disease duration was found to be comparably limited than the patients who were younger
and having a disease duration of 1-5 years.

Conclusion: We think that in the treatment of such patients, higher doses of inhaled drugs and/or
therapeutic combinations including increased number of drugs should be preferred.
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Bronsial astim, havayollarinin gesitli allerjenlere
karsi asir duyarli olmasi ve basta eozinofiller
olmak Gzere inflamatuar hicre infiltrasyonu ile
karakterize, kronik bir sendromdur. Toplumun
yaklagik %5-10'unu etkilemesine ragmen son
30 yildir uygulanmakta olan inhale kortiko-
steroid tedavileri sayesinde hastaligin biyik
oranda ve minimal yan etki insidansi ile kontro-
linii saglamak miimkiin olabilmistir.*® Bununla
birlikte uygun astim tedavilerine hastalarin ver-
digi cevap degiskendir. Kimi hastalar astim
konsensus raporlarinda belirtilen tedavilerin ilk
basamadinda dahi baslangictaki durumlari ne
kadar kot olursa olsun tama yakin dlzelebi-
lirken, bazi hastalar dedisik ilag kombinasyon-
larinin kullanildidi karmasik tedavi modelleriyle
bile belli bir seviyenin lizerine cikartilamamak -
tadir.*®

Bronsial astim tedavi sonuclarindaki degisken-
liklere sebep olan faktorlerin 6nceden saptan-
masl, hastaligin tedavisinin daha iyi diizenle-
nebilmesine imkan sadlayacaktir. Buradan yola
¢ikarak Unitemizde bronsial astim tanisi ile te-
davi goren FEV; dederleri dngobriilenin %50-
80'i arasinda olan 98 hastanin 3 aylik standart
astim tedavisine FEV; parametresinde meydana
gelen degisiklige gore verdikleri cevabin yas ve
hastalik siiresi ile olan iliskisini prospektif ola-
rak arastirdik.

MATERYAL VE METOT

Calismaya Inénii Universitesi Tip Fakiiltesi Has -
tanesi Goglis Hastaliklar Poliklinigi'ne basvuran
ve baslangic FEV; dederleri 6ngoriilenin %50-
80'i arasinda olan yetiskin astimh toplam 98
hasta dahil edildi. Hastalarin higbirisi sigara igi-
cisi degildi ve akut atakla gelen hastalar galis-
maya alinmadi. Tedaviye uyumsuzluk, kont-
rollere gelmeme ve tedavi esnasindaki akut
alevlenmeler galismadan ¢ikartlma kogsullari
olarak kabul edildi.

TUm hastalar galisma boyunca diizenli olarak
800-2000 mcg/giin doz aralijinda inhale bude-
sonide (Astra-Zeneca Pulmicort turbuhaler 200
mcg) ve giinde iki kez 50mcg dozunda uzun
etkili bir B, agonisti olan inhale salmeterol
(Glaxo-Wellcome Serevent diskus 50 mcg)
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kullandilar. Hastalarin arada semptom giderici
olarak yalnizca inhale terbiitalin (Astra-Zeneca
Bricanyl turbuhaler 500 mcg) kullanmasina izin
verildi. Hastalarin tamami (i ay boyunca takip
edilerek calismanin basindaki ve sonundaki
FEV; dederlerinin karsilastirnimasiyla astm te-
davisinden ne oranda fayda gordikleri hesap-
landi. Daha sonra bu diizelme oranlari ile basa-
makl olarak hastalarin yasi (18-40 yas arasin-
dakiler; 41-60 yas arasindakiler ve 60 yasin
Uzerindekiler) ve hastalik sireleri (1-5 yil; 6-10
yil; 11-15 yil; 16-20 yil; 20 yilin Gstii) arasinda
istatistiki bir iliski olup olmadigi arastirildi.

Calismanin  istatistiki analizlerinde Mann-
Whitney U testi kullanilmis olup 0.05ten kiglik
P dederleri istatistiki olarak anlamh kabul
edildi. Tim sayisal veriler aritmetik ortalama
+SD (standart deviasyon) olarak sunulmustur,
ayrica calismadaki tim FEV; dederleri 6ngorii-
len degderlerin yiizdesi olarak belirtilmistir.

SONUGLAR

Calismayr tamamlayan 80 hastanin (K=49,
E=31) yas ortalamasi 48.4+ 14.4 yil bulundu.
Onsekiz hasta tedaviye uyumsuzluk, kont-
rollere gelmeme ve akut alevlenmelerden dola -
yI standart tedavinin zorunlu olarak degisti-
rilmesi gibi nedenlerle galisma digi birakild.

Hastalarin yas gruplarina gore dadilimi yapil-
diginda 18-40 yas arasinda 25 hasta, 41-60
yas arasinda 37 hasta ve 60 yasin lizerinde 18
hasta saptandi. Bu hastalarin baslangic
FEV,'leri ve galisma boyunca kullandiklari inha-
le kortikosteroid dozlar arasinda fark yoktu
(Tablo 1) (p>0.05).

Calismanin tamamlanmasini takiben vyapilan
dederlendirmede son FEV; degerleri karsilagtir-
malarinda ve ilk ve son FEV; dederleri arasin-
daki farkin bulunmasiyla hesaplanan tedaviden
fayda gorme oranlari bakimindan 18-40 ve 41-
60 yas gruplan arasinda fark bulunmazken
(p>0.05), bu dederler bakimindan her iki
grupta 60 yas Ustli gruba gore istatistiki olarak
anlaml derecede daha iyi bulundu (Tablo 1)
(p<0.05).
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Yas ve Hastalik Siiresi Astimh Hastalarda Tedaviye Cevabi Etkiler mi ?

Tablo 1. Hastalarin yas gruplarina gore dagilimi ve klinik dzellikleri.

Yas gruplan inhale KS* dozu Baslangig FEV, Son FEV, (%) Tedaviden
(mcg/giin) (%) faydalanma (%)
18-40 yas (n:25) 1290+207 64.5+9.5 87.1+20.5 37.7£39.4
41-60 yas (n:37) 13234272 62.9+9.3 79.3£19.1 32.5+27.7
60 yas ustl (n:18) 1364+235 60.2+9.8 73.2+17.2 21.9+25.9
*KS: Kortikosteroid
Tablo 2. Gruplarin hastalik siirelerine gére dagiimi ve klinik 6zellikleri.
Hastalik siireleri Yas inhale KS* Baslangig Son FEV; (%) Tedaviden
ortalamalari dozu FEV; (%) faydalanma
(y) (mcg/giin) (%)
(1) 1-5 yil (n:20) 38.7+15.4 1292+251 67.149.0 87.4+16.3 29.9+28.4
(2) 6-10 yil (n:18) 44.1+9.8 1358+249 61.5+9.5 85.5+19.4 41.3138.9
(3) 11-15 yil (n:15) 51.2+11.5 1352+223 60.418.5 76.8+19.7 27.9+25.6
(4) 16-20 yil (n:14) 50.0+14.2 13234232 58.617.3 78.7£12.9 34.8+17.6
(5) 20 yildan fazla (n:13) 57.5+13.6 1340+235 57.2+7.7 72.2+13.4 26.1+15.2

*KS: Kortikosteroid

Daha sonra 80 hastanin hastalik sirelerine
gore yapilan degerlendirmelerinde, 1-5 yildir
astimh 20 hasta (Grup 1), 6-10 yildir astimh 18
hasta (Grup 2), 11-15 yildir astimh 15 hasta
(Grup 3), 16-20 yildir astimli 14 hasta (Grup 4)
ve 20 yildan uzun siredir astimli 13 hastadan
(Grup 5) meydana gelen bes ayri grup
olusturuldu. Bu gruplarin baslangictan itibaren
kullandiklari inhale kortikosteroid dozlar ara-
sinda istatistiki fark yokken (p>0.05), vyas
ortalamalar bakimindan 1. ve 3., 1. ve 5., ve
2. ve 5. gruplar arasinda istatistiki olarak
anlamli derecede farklliklar vardi (Tablo 2)
(p<0.05).

Baslangig FEV,'lerinin karsilagtirmalarinda 1. ve
3., 1. ve 4., ve 1. ve 5. gruplar arasindaki
farkliliklar istatistiki olarak anlamli bulunurken
(p<0.05), calismanin sonundaki FEV,'lerin
karsilagtinlmasinda bu istatistiki anlamliliklar
yalnizca 1. ve 5. gruplar arasinda devam etti
(Tablo 2) (p<0.05).

Hastalik siirelerine gore ayrilan bes grubun ilk
ve son FEV; dederleri arasindaki farkin bu-
lunmasiyla hesaplanan tedaviden fayda gérme
oranlari bakimindan galigmanin sonunda grup-
lar arasinda farkliik saptanmadi (p>0.05).

TARTISMA

Bu calismanin sonucunda FEV; dederleri
ongorilenin  %50-80"i arasinda olan astimli
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hastalarin klasik astim tedavisinden 1)Yasa
gore; 18-60 yas arasindakilerin 60 yas Usti
astimli hastalardan ve 2) Hastalik siliresine gore
de; 1-5 yildir astimli olan hastalarin 20 yildan
uzun suredir astimli olan hastalardan daha
fazla yararlandigini saptadik.

Ilginctir ki bugiine kadar astimla ilgili yapilan
calismalarin  higbirisinde  optimum  astim
tedavisine hastalarin verdikleri cevabin hangi
degiskenlerle ilgili oldugu dederlendirilme-
mistir.>® Bununla birlikte, basta O’Byrne ve
ark.” olmak (izere cok yiiksek reversibilite
oranlart ve kan eozinofili seviyelerinin kot
uzun donem prognoz gostergeleri oldugunu
belirten bircok calisma mevcuttur.®*! Biz de
calismamizda ilk defa, akut atak disinda gelen
hastalarin standart astim tedavisine verdikleri
cevabin yas ve hastalik sireleri ile olan iligkisini
arastirdik. Benzer gekilde tedavi sonuglarini
karsilastiran calismalar olmamasina ragmen,
geng ve yash astimli hastalarin brons yapilarini
patolojik agidan karsilastiran az sayida da olsa
calisma mevcuttur. Ozellikle Laitinen ve ark.
yaptidi calismada da belirtildigi tzere yash ve
uzun slredir astimli olan hastalarin digerlerine
gore brons duvarlarinin daha kalin oldugu,
brons yapilarinin yer yer dilatasyonlarla ve
daralmalarla bozuldugu ve fibrotik olusumlarin
yaslilarda uzun siredir varolan inflamasyondan
dolayl belirgin oldugu gésterilmistir.®'> Bu
bulgulara dayanarak, calisma yapilmamis da
olsa, yagh astimli hastalarin astim tedavisinden



daha az oranda fayda gorecedi yoniinde
gorisler one siiriilmistiir. **> Tim bunlara
ragmen astimin dodasi geredi hangi hastalarin
tedaviye ne oranda cevap vereceginin bireysel
olarak en basta saptanmasi su an igin mimkiin
gorinmemektedir.

Basta Postma ve ark.'® olmak iizere bir ¢ok
arastirmacinin da belirttigi gibi tim semptom -
lar kontrol altina alan optimal astim tedavileri
dahi brons yapisindaki bozulmayi yalnizca belli
oranlarda yavaslatabilmekte ve semptom
olmasa da astimda inflamasyonun sirekli
devam ettigi bilinmektedir.'*”*® Bu gekilde
surekli devam eden kronik inflamasyonun
brons yapisini bozmasi ve tedaviye daha az
cevap veren kalic degisiklikler meydana
getirmesi  kaginilmazdir.’>** Astm tedavisine
erken safhada basglanmasi ve semptomsuz
donemlerde de anti-enflamatuar tedaviye
devam edilmesi kalici degisikliklerin gelisimini
belli oranlarda da olsa engelleyebilir veya
yavaglatabilir. Biz de c¢alismamizdan elde
ettigimiz yash ve uzun siiredir astimli olan
hastalarin tedaviye daha az cevap vermesi
sonucunun brons yapilarinda meydana gelen
kalici bozulmalarla ilgili oldugunu diisiinliyoruz.

Bulgularimiza gére, tedaviye cevaptaki azalma
yalnizca yas ve hastalik siireleri bakimindan
ileri uctaki hastalarda belirgindir. Dider bir
deyisle, 60 yasina kadar olan veya hastalik
suresi 20 yila kadar olan astimh hastalar klasik
tedaviye benzer sekilde cevap vermiglerdir.
Hastalik sireleri gruplarinda baslangig FEV'leri
yéninden 1l.grupla 3., 4. ve 5. gruplar
arasinda ve yas ortalamalar yoninden 1.
grupla 3. ve 5. gruplar ve 2.grupla da 5. grup
arasinda istatistiki farkliliklar olmasina ragmen
calismanin sonundaki FEV.'leri degerlendiril-
diginde 3. ve 4. gruplar 1. grubu yakalarken,
muhtemelen brons duvari yapisindaki kalici
degisikliklere bagh olarak 5. grupta bu fark
devam etmistir (Tablo 2).

Sonug olarak; 60 yasin (zerindeki ve hastalik
suresi 20 yildan fazla olan astiml hastalarin
astim tedavisine verdikleri cevap daha geng ve
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1-5 yildir astimh olan hastalara gére daha az
bulunmustur. Bu tip hastalarin tedavisinde kul-
lanilan inhale ilaglarin dozlarinin daha yiiksek
tutulmasi ve/veya daha fazla sayida ilag igeren
daha etkili ilag kombinasyonlarinin tercih edil-
mesi gerektigini disiiniyoruz.
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