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OZET

Giris: Cocuklarda astim ataklari siklikla viral solu-
num yolu infeksiyonlari ile tetiklenmektedir. Bu ¢a-
lismada etkeni belirlenmis viral st solunum yolu
infeksiyonu-atak iliskisinde eozinofil sayisi, serum
eozinofilik katyonik protein (ECP) seviyesi ve
ECP/eozinofil diizeyinin etkilesimini gérmek amac-
lanmustur.

Gerec ve Yontem: Cocuk allerji servisine astim
atagi ile yatirilan hastalardan tist solunum yolu in-
feksiyonu semptomlar1 goriilenlerden atakla ilk
basvuru aninda viral etkeni tespit edilmek tizere na-
zal mukozal siirtintii alindi. Alinan 6rneklerden vi-
ral etken iretmek tiizere viral calismalari yapildi.
Basvuru aninda alinan kan 6rneklerinden eozinofil
sayis1, ECP calisilarak, ECP/eozinofil orani hesap-
landi. Elde edilen sonuglar astim atagi, viral etken,

ABSTRACT

Objective: Asthma exacerbations are often trigge-
red by viral respiratory tract infections in children.
The aim of the present study was to determine the
interaction between asthmatic attacks triggered by
viral upper respiratory tract infections and other
identified factors on the number of eosinophils, se-
rum eosinophilic cationic protein (ECP) and
ECP/eosinophil ratios.

Materials and Methods: Nasal mucosal swabs
were obtained on the first admission from children
who were hospitalized in the allergy department
due to asthmatic attacks with upper respiratory
tract infection symptoms, in order to determine vi-
ral causative agents. To determine the viral causati-
ve agents, viral studies were performed on the
samples obtained. Eosinophil count, ECP, and
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kullanilan ilacglar ve sigara gibi cevresel maruziyet-
lerin etkisini gormek tizere karsilastirildi.
Bulgular: Calisma kriterlerine uyan 42 hastanin
13 (%33.3)'inde basta respiratuar sinsityal viris
(RSV) olmak tiizere influenza A/H3N2, parainfluen-
za tip 3 viral etkenler olarak saptandi. RSV tiim atak
tipleri icinde dokuz olgu ile en ¢ok saptanan etken-
di. Hastalarin eozinofil sayisi, ECP degerleri arasin-
da porzitif korelasyon vardi. Atagin viral infeksiyon-
la olmasi, allerjen duyarliligi, profilaktik ila¢ kulla-
nimi, sigara maruziyeti, atak siddeti gibi etkenlerin
eozinofil sayisi, ECP, ECP/eozinofil orani tizerinde
anlamli etkilerinin olmadig: gorildi.

Sonucg: Cocuklarda astim ataklar1 RSV basta olmak
tizere viral etkenlerle tetiklenmektedir. Atak esna-
sinda eozinofil sayisi, ECP diizeyi gibi inflamasyon
markirlart ve ECP/eozinofil oranlar1 atak siddetine
ve nedenine gore farklilik gostermemektedir. Hasta-
larin allerjenle duyarlanmis olmasi, profilaktik ilag
kullanimi ve sigara maruziyeti bu diizeyleri etkile-
memektedir.

(Asthma Allergy Immunol 2010;8:13-22)

Anahtar Kelimeler: Astim, atak, viriis, eozinofil,
eozinofilik katyonik protein
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GIRiS

Astim ¢ocukluk ¢aginda en sik gorilen kro-
nik hastaliktir. Cocukluk ¢aginin herhangi bir
doneminde erkeklerin %10-15’i, kizlarin %?7-
10'u astim atag gegirmektedirl!-3l. Iyi bilinen
allerjenler, egzersiz, parfiimler ve dumanlar, ha-
va 1sisinda ve neminde degisiklik, ilaglar (aspi-
rin, nonsteroid antiinflamatuvar ilaglar, beta-
blokerler), yiyeceklere eklenen katki maddeleri
(metabisilfit, tartarazin), yiyecek ve icecekler
(yer fistig1, alkol, kola), viral solunum yolu in-
teksiyonlar1 gibi faktorler astim ataklarina ne-
den olmaktadir3-3. Akut viral solunum yolu
infeksiyonlari, hem eriskinlerde hem de cocuk-

ECP/eosinophil ratios were measured from the blo-
od samples taken immediately on admission. The
results were compared to determine the effects of
asthmatic attacks, viral factors, drugs, and environ-
mental exposures such as smoking on these values.

Results: Forty-two patients who fulfilled the study
criteria were enrolled into the study. While respira-
tory syncytial virus (RSV) was primarily identified
as the causative agent, influenza A/H3N2 and para-
influenza type 3 were determined as the other viral
causative agents in 13 (33.3%) of 42 patients. RSV,
with 9 cases, was the most frequently identified vi-
ral agent in all types of asthma attacks. There was a
positive correlation between ECP values and num-
ber of eosinophils. There were no significant effects
on the number of eosinophils, ECP levels or
ECP/eosinophil ratio according to factors such as
attacks due to viral infection, allergen sensitivity,
usage of prophylactic medications, smoking expo-
sure, and severity of attacks.

Conclusion: In children, asthma attacks are trig-
gered by viral factors, especially RSV. During the at-
tack period, the severity and causes of the attacks
had no significant impact on inflammatory mar-
kers such as ECP levels, number of eosinophils, and
ECP/eosinophil ratio. Furthermore, allergen sensiti-
vity, prophylactic medications and smoking expo-
sure do not affect these levels.

(Asthma Allergy Immunol 2010;8:13-22)

Key words: Asthma, exacerbation, virus, eosinop-
hil, eosinophilic cationic protein
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larda astim ataklarinda rol alan énemli bir fak-
tordirl® 10, Astim atagi olan ¢ocuklarda, semp-
tomlar ortaya ¢ikmadan hemen Once iist solu-
num yolu infeksiyonu bulgularimin izlenmesi
nadir olmayan bir durumdurl®8l. Astim alev-
lenmelerinin ¢ocuklarda %80-85’ten fazlasinin,
eriskinlerde ise yaklasik %50’sinin viral infeksi-
yonlarla olustugu gésterilmi§tir[6'11]. Ayrica, vi-
ral infeksiyonlarla uyarilan astim alevlenmele-
rinde, astim semptomlar1 ¢ok ciddi olabilmekte
ve astim nedeniyle acil servise basvuru ve has-
taneye yatis oranini artirmaktadir!>7/12],

Eozinofilik hava yolu inflamasyonu astimin
karakteristik bulgusudur(!3-15]. Eozinofillerin,
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virtislerin neden oldugu astim alevlenmelerinin
patogenezinde onemli rol aldiklar1 diisinil-
mektedir. Yapilan caligmalar, astimda viral in-
feksiyonlarla eozinofilinin iligkisini gostermek-
tedir. Astimli hastalarda viral infeksiyonlarin
seyrinde eozinofillerin yogun infiltrasyonu
gozlenmektedirl®l. Ayrica, periferik kandaki
eozinofillerin sayica arttiklar1 ve inflamasyo-
nun olustugu hava yollarinda cesitli hiicreler-
den salinan sitokinlerle aktive olduklar1 goste-
rilmistir 14131, Aktive eozinofillerden salgila-
nan bir grantiler protein olan eozinofilik katyo-
nik protein (ECP) serum diizeyinin serumda 0l-
ciilebilen diizeyi, dolasimdaki eozinofil havu-
zunun aktivasyon derecesini yansitmaktadir!13-
1517201 " serum ECP konsantrasyonu, eozinofi-
lik hava yolu inflamasyonunun siddetini yansi-
tan indirekt invaziv olmayan bir belirtec-
tirl1417,18.21] - gerum ECP konsantrasyonu ile
bronkoalveoler lavaj (BAL) sivis1 ECP konsant-
rasyonu arasinda pozitif korelasyon oldugu gos-
terilmistir?l. Ancak bronkoskopi gerektirdigi
icin BAL siv1 6rneginin elde edilmesi giictiir. Bu
nedenle 6zellikle kiiciik astimli cocuklarda hava
yolu eozinofilik inflamasyonunu degerlendir-
mede serum ECP diizeyleri BAL ECP diizeyleri
yerine kullanilabilmektedir. Daha onceki calis-
malarda serum ECP konsantrasyonu ile perife-
rik kan eozinofil sayis1 arasinda pozitif korelas-
yon bulunmustur. Ancak bazi ¢alismalarda se-
rum ECP degerleri ile eozinofil sayis1 arasinda
korelasyon olmadigi belirtilmistir. Bu nedenle
baz1 otorler tarafindan tek basina serum ECP
degerleri yerine ECP/eozinofil oranina bakilma-
sinin kan eozinofillerinin aktivasyon durumu-
nu gosterebilecegi ileri strtilmistiir. ECP/eozi-
nofil orani belirli bir miktarda kan eozinofiline
karst salinan serum ECP konsantrasyonu hak-
kinda bilgi vermektedir. Akut asttimli ¢cocuklarin
bir kisminda ECP/eozinofil orani artmaktadir.
ECP/eozinofil oraninin astiml hastalarda hem
hastalik aktivitesini izlemde hem de hastaligin
siddeti hakkinda 6nemli bilgiler saglayabilecegi
dusiiniilmektedir('®l. Etkeni belirlenmis viral
ist solunum yolu infeksiyonu-atak iliskisinde
eozinofil sayisi, serum ECP seviyesi ve ECP/eo-

zinofil oraniyla iliskili ilave calismalara ihtiyag
vardir.

GEREC ve YONTEM

Bu ¢alisma, Kasim 2004-Haziran 2005 tarih-
leri arasinda Dr. Sami Ulus Cocuk Hastanesi
Acil Servisine akut astim atagi ile basvuran ve
allerji servisinde yatarak tedavi alan 1-15 yas
grubundaki 19 kiz, 23 erkek toplam 42 hastada
prospektif olarak yapilmistir. Calismaya alinan
hastalar, daha 6nceden hastanemiz allerji boli-
mi tarafindan astim tanis1 konulmus ve takip
edilmekte olan hastalardan secilmistir. Hasta-
lardan ve ailelerinden goniilli katilim icin ge-
rekli onay alinmistir. Calisma icin gerekli izin
hastane etik kurulundan alinmistir. Calismaya,
atak oncesi st solunum yoluna ait (burun
akintisi, burun tikanikligi, hapsirik, bogaz agri-
s1, balgam ¢ikarma) ve sistemik (ates, kas agrisi,
bas agrisi, halsizlik) semptomlari olan astimli
hastalar alinmistir. Hastalarin ilk basvuru anin-
daki astim atak siddeti belirlenmis, ataga yone-
lik tedaviye baslamadan hemen 6nce laboratu-
var tetkikleri alinmistir. Astimin tani ve atakla-
rnin agirhgimmin siniflamast Amerikan Ulusal
Saglik Enstitiisti rehberleri esas alinarak yapil-
m1§t1r[19]. Standart bir form olusturularak has-
talarin yas, cinsiyet, ilk tani yasi, atopik derma-
tit, distik dogum agirligi, prematiire dogum, ai-
lede atopik hastalik dykiisii, evde hayvan besle-
me, evde sigara icimi, astim koruyucu ila¢ kul-
lanimina ait veriler kayit edilmistir. Hastalar-
dan; cilt testi pozitif olanlar (ev tozu akarlari,
hayvan antijenleri, agac, ot, yabani ot polenle-
ri, siit ve yumurta antijenlerinden en az biri ile
negatif kontrole gore > 3 mm endiirasyonu
olanlar) atopik olarak degerlendirilmistir. Bir-ii¢
yas arast hastalara astim tanisi1 konulmasinda
Martinez kriterleri kullan11m1§t1r[23].

Laboratuvar verilerinden, tam kan sayimi,
periferik yayma, eozinofil sayisi, ECP degeri ¢a-
Lisilmistir. Periferik yaymada eozinofiller ytizde
olarak formiile edilmis ve mutlak eozinofil sayi-
st (say1/pL) hesaplanmistir. Serum ECP diizeyini
kantitatif olarak saptamak tizere mikroELISA
yontemi (Allerg-O-Liq tam otomatik allerji ciha-
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71, Dr. Fooke Laboratorian GmbH, Almanya) ve
ECP ELISA Kkiti (Dr. Fooke Laboratorian GmbH,
Almanya) kullamilmistir. ECP (ng/mL)/mutlak
eozinofil (/uL) sayist orani hesaplanmuistir.

[Ik basvuru aninda bu hastalardan, nazal
mukozal striinti alinarak infeksiyona neden
olan etken tespit edilmek tizere, 24 saat icinde
uygun kosullarda sivi besiyeri icinde referans
viroloji laboratuvarina identifikasyon, izolas-
yon ve tiplendirme amaciyla ulastirilmistir. La-
boratuvara uygun kosullarda ulasan Ornekler
homojenizasyon ve santrifiijde ¢cevirme islemi-
ne tabi tutulmus; elde edilen hiicre cokeltisi,
RSV arastirilmasi icin direkt immiinfloresan an-
tikor (IFA) yonteminde; st siv1 ise influenza vi-
riis izolasyonu ve tiplendirilmesi amaciyla hiic-
re kiltiriinde kullanilmistir. IFA icin RSV'ye
spesifik “fluorescein isothiocyanate (FITC)” ile
isaretli monoklonal antikorlar (BIO-RAD, Mo-
nofluoscreen, Fransa) kullanilarak hiicrelerde
tipik yesil floresan goriintii veren RSV'lerin var-
l1g1 aranmistir. Hiicre kiiltiir yonteminde ise iist
stvidan 200 pL viriis izolasyonu amaciyla tam
tabaka halindeki Madine-Darby Canine Kidney
(MDCK) hiicrelerine ekilmis; influenzalarin A/B
tip aywrimini yapmak icin immiin yakalama
esasli ELISA (IC-ELISA) yontemi uygulanmistir.
IC-ELISA testinde, plaklar antiinfluenza A ve B
spesifik monoklonal antikorlar ile (T17C2 ve
8F10E10-Ulusal Influenza Merkezi, Lyon, Fran-
sa) kaplanmuis; antiinfluenza A H3N2 ve HIN1
ile antiinfluenza B poliklonal antikorlar: (sira-
styla, L748, L750 ve L755-Ulusal Influenza Mer-
kezi, Lyon, Fransa) ilave edilmistir. Parainfluen-
za virlistini saptamak tizere direkt immdtinflore-
san antikor (IFA) (BIO-RAD, Fransa) yontemi

Tablo 1. Etkenlerin atak siddetine gore dagilimi

kullanilarak parainfluenza tip 1, 2, 3 icin spesi-
tik monoklonal antikorlarla tiplendirme yapal-
mistir.

istatistiksel Yontemler

[statistiksel analizler, Windows icin SPSS
12.0 paket programi (SPSS Inc Chiago, IL, ABD)
kullanilarak yapilmistir. Nominal degerler say1
olarak verilirken, skala degerleri ortalama =+
standart deviasyon olarak verilmistir. Istatistik-
sel degerlendirmede ki-kare testi, Fisher kesin
ki-kare testi, Mann-Whitney U testi, Kruskall
Wallis testi kullanilmistir. Testler iki yonld uy-
gulanmis ve anlamlilik diizeyi (p) olarak 0.05
degeri alinmistir.

BULGULAR

Calisma siiresi boyunca acil servise akut as-
tim atag ile basvurarak allerji servisine yatirilan
42 hasta prospektif olarak degerlendirildi. Olgu-
larin 19 (%45.2)'u kiz, 23 (%54.8)'ii erkekti.
Cinsiyetler arasinda istatistiksel acidan anlaml
farklilik bulunmad: ve erkek/kiz orami 1.2 idi.
Olgularin yaslar1 12 ay-180 ay arasinda degisi-
yordu ve yas ortalamasi 67.6 ay + 40.7 aydi. Bas-
vurularin ocak ve mart aylarinda sekizer olgu ile
diger aylara gore daha fazla oldugu gorildi.
Kirk iki hastamizin 13 (%33.3)"tinde viral etken
saptand1. Viral etkenlerden RSV 9 (%69.2) olgu
ile ilk sirada saptanirken, diger etkenler influen-
za A H3N2 viriisi (n= 2) ve parainfluenza tip 3
(n= 1) virtisii idi; bir hastada da RSV ve parainf-
luenza ayni anda saptandi. RSV'nin tim atak
tiplerinde en sik saptanan ajan oldugu gorildi
(Tablo 1). Viral etkenlerin hasta yaslarina gore
dagilimina bakildiginda RSV (49.4 + 33.9 ay) ile
RSV dis1 (83 + 37.7 ay) etkenlerle infekte olan

Olgu sayisi RSV influenza Parainfluenza RSV + parainfluenza
Atak siddeti n/% n/% n/% n/% n/%
Hafif 1/7.8 1
Orta 9/69.2 6/66.7 1/11.1 1/11.1 1/11.1
AGiIr 3/23 2/66.7 1/33.3
Toplam 13 9 2 1 1
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gruplar arasinda ve etken saptanmayan grup
(75.2 £ 41.8 ay) arasinda yas acisindan anlamli
farklilik bulunmad: (p= 0.15). Hastalarimizin
yatis stireleri 2-14 glin arasinda degismekle bir-
likte ortalama 4.5 + 1.4 giin olarak bulundu. Ya-
t1s siresi ile etken iliskisinde, etken saptanma-
yanlar (4.3 £ 2.6 giin) ile RSV saptananlar (4.2 +
1.4 giin) arasinda fark yok iken, RSV dis1 etken-
lerle olan ataklarda (6.8 £ 1.3 giin) yatis siiresi
RSV saptananlara gore anlamli olarak uzun bu-
lundu (p= 0.015). Kan eozinofil sayisi, ECP de-
geri ve ECP/eozinofil oraninin yas ile korelasyo-
nunun olmadig1 gorildia. Hastalarimizin 2
(%4.8)’sinin hafif atak, 32 (%76.2)'sinin orta
atak, 8 (%19)’inin agir atakta oldugu tespit edil-
di. Hafif atakta olan iki hastamiz say1 yetersizli-
gi nedeniyle istatistiksel olarak degerlendirme
dis1 birakildi. Atak siddetine gore eozinofil sayi-
s1, ECP degeri, ECP/eozinofil orami karsilastiril-
diginda anlamli farklilik bulunmadi (Tablo 2).
Hastalarimizin 19 (%45.2)'u 6nceden koruyucu
ila¢ (inhale steroid, montelukast veya kombine

tedavi) almakta, 23 (%54.8)"l ise koruyucu ilag
almamaktaydi. Koruyucu ila¢ alimina gore eozi-
nofil sayisi, ECP degeri, ECP/eozinofil orani kar-
silastirildiginda gruplar arasinda anlamli farkli-
lik bulunmadi (p> 0.05). Viral etkenlerle eozi-
nofil sayisi, ECP degeri, ECP/eozinofil oran1 de-
gerlendirildiginde; RSV, RSV dis1 etken sapta-
nanlarda ve etken saptanmayan gruplar arasin-
da anlaml farklilik bulunmadi (p> 0.05) (Tablo
3). Kurk iki hastanin 12 (%28.6)’sinin deri testi
pozitif, 30 (%71.4)'unun deri testi negatifti. Eo-
zinofil sayisi, ECP degeri, ECP/eozinofil orani
karsilastirildiginda iki grup arasinda anlamli
farklilik bulunmadi (p> 0.05). Deri testi pozitif
ve negatif olan hasta gruplari, koruyucu ilag¢
alan ve almayan gruplar arasinda atak siddeti
degerlendirildiginde anlamli bir farklilik bulun-
madi (p> 0.05). ECP degerleri ile eozinofil sayi-
lar1 arasinda anlamh pozitif bir korelasyon bu-
lundu (r= 0.46, p= 0.02). Hastalarrmizin 15
(%35.7)'inin sigara duman ile temas1 varken,
27 (%64.3)’sinin sigara dumani ile temas: yok-

Tablo 2. Atak siddetine gore eozinofil sayisi, ECP degeri, ECP/eozinofil oraninin karsilastirmasi

Degiskenler Atak siddeti Olgu sayisi Ortalama £ SD p
ECP degeri (ng/mL) Orta 32 27.45 £ 21.13 0.787
Agir 8 28.85 + 23.067
Eozinofil sayisi(/pL) Orta 32 522.75 + 381.42 0.520
Agir 8 451.75 £ 269.74
ECP/eozinofil orani Orta 32 0.069 + 0.105 0.264
Agir 8 0.075 £ 0.054
ECP: Eozinofilik katyonik protein.
Tablo 3. Etkenler ile ECP, eozinofil sayisi, ECP/eozinofil orani karsilastirmasi
Degiskenler Gruplar Olgu sayisi Ortalama + SD p
ECP degeri (ng/mL) Etken saptanmayan 29 30.55 + 21.35 0.155
RSV 9 19.13 + 18.32
RSV disi 4 19.87 + 22.00
Eozinofil sayisi (/L) Etken saptanmayan 29 577.45 + 372.10 0.226
RSV 9 400.67 + 259.15
RSV disi 4 298.50 + 299.85
ECP/eozinofil orani Etken saptanmayan 29 0.080 = 0.107 0.201
RSV 9 0.050 + 0.056
RSV disi 4 0.026 + 0.030
ECP: Eozinofilik katyonik protein, RSV: Respiratuar sinsityal virus.
Asthma Allergy Immunol 2010;8:13-22 17
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tu. Sigara dumanu ile temas degerlendirildiginde
eozinofil sayisi, ECP degeri, ECP/eozinofil orani
acisindan iki grup arasinda anlamli farklilik bu-
lunmadi (p> 0.05).

TARTISMA

Viral solunum yolu infeksiyonlar1 astim
alevlenmelerinin 0nemli nedeni olarak bilin-
mektedirl!. Bircok calisma, akut astim alevlen-
melerinin viral solunum yolu infeksiyonlari ile
arttigini ve hastane basvurularinin en sik nede-
ni oldugunu gostermektedirl!®24251 Bu calis-
mada akut astim atagi ile gelen 42 hastanin 13
(%33.3)"tinde virtis saptanmistir. Hastalarimiz-
da astim atagina neden olan basta RSV olmak
tizere influenza A H3N2, parainfluenza tip 3 vi-
risti, nadir gorilmekle birlikte parainfluenza
tip 3 ile birlikte RSV ayni anda etken olarak
saptanmistir. Zhao ve arkadaslarinin yaptiklari
calismada 4 ay-15 yas arast 64 hastanin
%44'tinde viral etken saptanmis ve RSV %27
oraninda ilk sirada olmak tizere, %17’sinde inf-
luenza A saptanmus, iki etken ayni anda sap-
tanmamastir. Japonya’da daha Once yapilan
benzer bir calismada, RSV ile infekte hastalarin
orani %31 olarak saptanm1§t1r[16]. Calismamiz
viral solunum yolu infeksiyonu sonrasi astim
kotiilesmelerinde RSV'nin halen ilk siray1 koru-
dugunu desteklemekle birlikte nadirde olsa iki
etkenin ayni anda ataklara neden olabilecegini
gostermektedir.

Infantlarda ve kiiciik ¢cocuklarda énemli bir
solunum yolu patojeni olan RSV astim ataginin
en sik nedenidir. Iki yasindan kiigiik ¢cocuklarda
RSV infeksiyonu akut vizing ve solunum sikin-
tisina neden olarak ¢cogu zaman hastanede ya-
tarak tedavi olmay1 gerektirmektedir. Japon-
ya’dan bir ¢calismada, RSV ile infekte cocuklarin
yasli, influenza A ile infekte cocuklarin yasin-
dan daha kiicik bulunmustur, fakat gruplar
arasinda yas acisindan anlaml farklilik bulun-
mamistir. Bu calismanin sonuclarina benzer
olarak bizim caligmamizda da, gruplar arasinda
yas acisindan anlaml farklihik bulunmamastir.
Ayn1 calismada RSV ile infekte cocuklarin ¢o-
gunlugunun iki yas altinda oldugu (%58) ve da-
ha ciddi klinik semptomlar gosterdigi saptan-

mustir 1), Bu bulgular RSV'nin etken oldugu as-

tim kotiilesmeleri ile ilgili onceki bir calisma-
nin sonugclariyla paralel bulunmustur!?!, Zhao
ve arkadaslarinin yaptiklari c¢alismada RSV ile
infekte olanlarin %82’sinde, influenza A ile in-
fekte olanlarin %36’sinda orta veya agir atak
g(‘jzlenmi§tir[16]. Bizim calismamizda, etken
saptanan ataktaki hastalarimizin %69.2’sinde
RSV, %30.8’inde RSV dis1 etken bulunmustur.
Etken saptanan orta siddette ve siddetli astim
atagl olan olgularin sirasiyla %66.7’sinde ve
%66’sinda etken olarak RSV bulunmustur. Bu
degerlerin Zhao ve arkadaslarinin yaptiklar ca-
lismada ortaya konan RSV’nin daha ciddi tablo
ile birlikte oldugu sonucu ile benzer oldugu go-
rilmektedir. Fakat buna karsin calismamizda
RSV dis1 etkenlerde yatis stiresinin anlamli
uzun olmasi olgu sayilarinin azli§inin yani sira,
yatisa eslik edebilen sosyal endikasyonlardan
kaynaklanmis olabilir.

Viral etkenlere bagl astim alevlenmelerinde,
ozellikle ¢cocukluk ¢agi astiminda mevsimsel de-
gisiklikler izlenmektedir. Diizenli salginlar
ekim-nisan aylar1 arasinda olmaktadir!!®l. Ca-
lismamizda diger aylara gore ocak ve mart ayla-
rinda atakla basvurularin daha fazla oldugu go-
rilmustir. Bu bulgu da literatirle uyumlu-
durl0],

Eozinofillerin, virtislerin neden oldugu as-
tim alevlenmelerinin patogenezinde énemli rol
aldiklar1 disiiniilmektedir. Astimli hastalarda
viral infeksiyonlar boyunca eozinofillerin yo-
gun infiltrasyonu gé‘)zlenmektedir[m]. RSV in-
teksiyonu ile uyarilan hava yolu asir1 duyarhili-
ginin gelisiminin eozinofilik yanita bagli olabi-
lecegi gosterilmistir. RSV infeksiyonlarinda pe-
riferik kanda eozinofillerin arttigi da saptan-
mustir. Bu da, eozinofillerin hava yoluna geldi-
gini ve aktive oldugunu disiindiirmektedir. Ek
olarak ECP seviyelerinin de arttig1 bildirilmis-
tirl®l. Zhao ve arkadaslarinin yaptiklari calisma-
da RSV ile infekte olan hastalarda atak sirasinda
nazofarengeal sekresyonlarda eozinofil sayisi-
nin arttigl gt‘)sterilmi§tir[16]. Bizim calismamiz-
da atak sirasinda RSV, RSV dis1 etken saptanan-
larda ECP, eozinofil sayisi, ECP/eozinofil orani
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icin karsilastirma yapildiginda anlamli farklilik
bulunmamuistir. Etken saptanmayanlarda ECP,
eozinofil ve ECP/eozinofil orani degerlerinin
daha yiiksek oldugu gorilmis ama bu fark an-
lamli bulunmamaistir. Bu durum ECP, eozinofil,
ECP/eozinofil degerinin akut astim ataginda vi-
ral infeksiyonlardan bagimsiz da etkilenebilece-
gini diistindirmektedir.

Serumda ol¢iilebilen ve oldukga toksik olan
ECP bir grantiler proteindir ve aktive eozinofil-
lerden salgilanmaktadir!317], Serum ECP diize-
yi, dolasimdaki eozinofil havuzunun aktivas-
yon derecesini yan51tmaktad1r[13'15'18'20]. Se-
rum ECP konsantrasyonu, eozinofilik hava yo-
lu inflamasyonunun siddetini yansitan, indi-
rekt, invaziv olmayan bir belirtectir1417,18,21],
Serum ECP konsantrasyonu ile BAL sivis1 ECP
konsantrasyonu arasinda pozitif korelasyon ol-
dugu gosterilmistir. Ancak bronkoskopi gerek-
tirdigi icin BAL sivi Orneginin elde edilmesi
glctlir. Bu nedenle oOzellikle kii¢iik astimli ¢o-
cuklarda hava yolu eozinofilik inflamasyonunu
degerlendirmede serum ECP diizeyleri BAL ECP
diizeyleri yerine kullanilabilmektedir. Daha 6n-
ceki calismalarda serum ECP konsantrasyonu
ile periferik kan eozinofil sayist arasinda pozitif
korelasyon bulunmustur'8l. Japonya’dan yapi-
lan bir calismada da serum ECP diizeyleri ile pe-
riferik kan eozinofil sayis1 arasinda anlamli ko-
relasyon bulunmustur?®!, Literatiirle uyumlu
olarak, calismamiza katilan hastalarimizin se-
rum ECP degerleri ile eozinofil sayisi arasinda
anlamh pozitif korelasyon bulunmustur. Ancak
bazi calismalarda serum ECP degerleri ile eozi-
nofil sayis: arasinda korelasyon olmadig: belir-
tilmistir. Bu nedenle bazi otorler tarafindan tek
basina serum ECP degerleri yerine ECP/eozino-
fil oranina bakilmasinin kan eozinofillerinin
aktivasyon durumunu gosterebilecegi ileri sii-
rilmiistir. ECP/eozinofil orani belirli bir mik-
tarda kan eozinofiline karsi salinan serum ECP
konsantrasyonu hakkinda bilgi vermektedir!!8],

Cocuklarda serum ECP konsantrasyonuna
yasin etkisi ile ilgili celigkili sonuclar bildiril-
mi§tir[17]. Lodrup Carlsen ve arkadaslari; dort
yasin altindaki cocuklar icin, artan yas ile se-

rum ECP konsantrasyonunda hafif bir azalma-
nin oldugunu gostermislerdir?’). Buna karsit
olarak, Ingram ve arkadaslari, astimli olmayan
59 cocukta yas ile serum ECP konsantrasyonu-
nun artma egiliminde oldugunu belirtmisler-
dirl28l. Bizim calismamizda, hastalarimizda,
kan eozinofil sayisi, ECP ve ECP/eozinofil ora-
ninin yas ile iligkisi korelasyonla incelenmistir.
Inceleme sonucunda yas ile degiskenlerin an-
lamli bir iliskisi olmadig1 bulunmustur.

Japonya’da yapilan c¢alismada, sigara maru-
ziyeti serum ECP diizeyleri ile iliskili bulunma-
mistir!'®], Normal kisilerde yapilan diger iki ca-
lismada, serum ECP seviyeleri arastirilmis ve si-
gara icenlerde icmeyenlerden daha yiiksek dii-
zeyde serum ECP diizeyleri goriilmiistiir/2%:30],
Bunun aksine Bjonsson ve arkadaslar1 genc as-
timli popiilasyonda serum ECP diizeylerinin si-
garaya maruziyetle iliskili olmadigini bildirmis-
lerdir®Y. Bizim calismamizda; hastalarimizin
sigarayla temasi olanlar ile olmayanlar arasinda
ECP degeri acisindan anlamli farklilik bulun-
mamustir. Istatistiksel olarak anlamli olmamak-
la birlikte, sigara icilen gruplarda eozinofil sayi-
st ve ECP/eozinofil orani degerleri daha yiiksek
bulunmustur.

Astimli ¢cocuklarda yapilan ¢alismalar degis-
mez olarak, atopik hastalarin nonatopiklerden
onemli derecede yiiksek serum ECP seviyeleri-
ni gostermektedir!'®l. Norve¢’ten bildirilen bir
genel popiilasyon calismasinda, astim ve atopi-
si olmayan saglikli ¢cocuklarla karsilastirildigin-
da astimli ve/veya atopik c¢ocuklarda serum
ECP seviyelerinin arttigini, ancak atopik ve
atopik olmayan astimli ¢ocuklar arasinda an-
lamli farkliligin olmadigi bulunmustur!™!, Ja-
ponya’da yapilan bir calismada, atopi serum
ECP seviyeleri ile iliskili bulunmam1§t1r[15].
Tirkiye’de yapilan bir ¢calismada serum ECP ve
eozinofil sayisinin atopi ile anlaml korelasyon
gosterdigi bulunmustur32l. Prehn ve arkadas-
larinin yaptiklar1 calismada, ayaktan tedavi
edilen, yaslar1 3 ile 15 yil arasinda olan kronik
astimli1 100 cocuk ve bu grupla yaslar1 benzer
olan saglikli 25 ¢ocuktan olusan kontrol grubu
ile atopik ve nonatopik astimli cocuklar arasin-
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da serum ECP degerleri acisindan anlaml fark-
lilik bulunmam1§t1r[33]. Bizim c¢alismamizda,
allerjenle duyarlanmanin ECP degerleri a¢isin-
dan fark olusturmadigi goralmistir. Eozinofil
sayisi degerlendirildiginde iki grup arasinda
anlaml farklilik goriilmemekle birlikte deri tes-
ti ile duyarlilik saptananlarda eozinofil sayisi
daha yiiksek bulunmustur. ECP/eozinofil orani
icin de gruplar arasinda anlamli farklihk bu-
lunmamastir.

Serum ECP diizeyi, semptomatik astimli has-
talarda asemptomatik astimli hastalardan daha
ytiksek olmaktadir!'S), Akut ciddi asttmli cocuk-
larla semptomatik olarak hafif astimlilar karsi-
lastirildiginda serum ECP diizeylerinin akut
ciddi astimli ¢ocuklarda daha yiiksek oldugu
belirtilmistir??). Yapilan bir calismada serum
ECP diizeylerinin astim alevlenmesi ile her za-
man paralel olarak artmadigi gbsterilmi§tir[15].
Gozleme dayali calismalar serum ECP seviyesi-
nin astim alevlenmeleri stiresince ytikseldigini
ve tedaviyi takiben azaldigini gostermekte-
dir!'l. Japonya’da yapilan bir calismada yiiksek
serum ECP diizeylerine sahip astimli hastalarda
baslangi¢c degerleri ile karsilastirildiginda akut
atak stuiresince serum ECP degerlerinde anlaml
derecede yiikselme oldugu gorilmistirtSl.
Tiurkiye’den bir calismada orta ve agir astim
atag ile gelen astimli ¢ocuklarda atak sirasinda
bakilan serum ECP degeri remisyon donemi ile
karsilastirildiginda anlamli derecede ytiksek ol-
dugu g(‘jriilmii§ti'1r[34]. Bizim calismamizda ise
serum ECP konsantrasyonu, orta ve agir atakl
hastalarda, atak siddetine gore karsilastirildi-
ginda; ataklar arasinda anlamli farkliligin olma-
dig1 saptanmistir.

Akut astim ataginda periferik kan eozinofil
sayisini degerlendiren c¢alismalarin yetersiz ol-
dugu gorilmistir. Ancak Fujitaka ve arkadasla-
rinin yaptigi ¢calismada, periferik kan eozinofil
sayis1 hafif, orta, agir ciddiyetteki astimli hasta-
larda karsilastirildiginda gruplar arasinda an-
lamli farklilik bulunmam1§t1r[18]. Bizim calis-
mamizda ise, periferik kan eozinofil sayisi, orta
ve agir ataktaki hastalarda karsilastirildiginda
anlamli farklilik bulunmamuistir.

ECP/eozinofil orani kan eozinofillerinin ak-
tivasyonunu gostermektedir. Akut astimli bir
grup cocukta yapilan bir calismada ECP/eozino-
fil oraninin arttig gbrl’ilrnii§t1'ir[18]. Imai ve ar-
kadaslarinin yaptigi c¢alismada akut astimda
ECP/eozinofil oraninin iyilesme evresi ile karsi-
lastirildiginda onemli derecede daha yiiksek ol-
dugu belirtilmistir®5]. Bu otérler, akut astimda
ECP/eozinofil oraninin kullanisli bir belirte¢
olabilecegini dnermislerdir. Fujitaka ve arkadas-
larinin yaptigi calismada, ECP/eozinofil orani
hafif ve orta ciddiyetteki astimli hastalar karsi-
lastirildiginda 6nemli farklilik bulunmamisken
agir astimli hastalarla hafif asttmli hastalarla
karsilastirildiginda agir astimli hastalarda
onemli derecede artis oldugu gériilml'i§t1'ir[18].
Bizim ¢alismamizda hafif astim atagindaki has-
talarin sayist yetersiz oldugu icin istatistiksel
analize katilmamistir. Calismamiza katilan orta
ve agir atakli hastalar arasinda ECP/eozinofil
orani acisindan anlamh farklilik bulunmamis-
tir. Fujitaka ve arkadaslarinin yaptigi ¢calismada
ECP/eozinofil oraninin 0.015'ten 0.218’e kadar
genis degiskenlik gosterdigi bulunmustur(!8],
Bizim calismamizda, ECP/eozinofil oraninin
akut astim atag ile gelen hastalarda O ile 0.538
arasinda degistigi izlenmistir.

Cocuk astimli hastalarda oral ve inhale ste-
roidlerle tedavi serum ECP degerlerini ve eozi-
nofil sayisini diisiirmektedir 120,211, Yapilan
calismalar antiinflamatuvar tedavinin hava yo-
lunda inflamasyonu azalttigini, baska calisma-
lar da eozinofil aktivasyonunun belirteclerinin
tedavi ile azaldigin1 gostermistirl!’]. Kronik as-
timl1 ¢cocuklarda yapilan bir ¢calismada serum
ECP dizeyinin inhale steroid ya da sodyum
kromoglikat ile tedavi sonrasi énemli derecede
azaldig1 ve baslangi¢ degerleri ne kadar ytiksek
ise o kadar fazla azaldigr bulunmustur. Cocuk-
larda kortikosteroidlerin akut ciddi astim ata-
ginda kullanildiginda semptomlar: kontrol alti-
na aldig1 ve serum ECP diizeyini de 6nemli de-
recede azalttigi bulunmustur!?%!, Bizim hastala-
rimizda, koruyucu ilag aliminin ECP degerleri-
ne etkisine bakildiginda; orta ve siddetli ataklar
arasinda anlamli farklilifin olmadig1 bulun-
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mustur. Istatistiksel olarak anlamli farklilik ol-
mamakla birlikte koruyucu ila¢ alanlar grubun-
da olanlarin eozinofil degerleri daha yiiksek bu-
lunmustur. Iki grup arasinda ECP/eozinofil ora-
n1 acisindan anlaml farklilik bulunmamastir.

Sonu¢ olarak; calismamiz ¢ocuklardaki as-
tim ataklarinin basta RSV olmak {izere viral et-
kenlerle tetiklendigini gostermektedir. ECP ve
eozinofil arasinda pozitif korelasyon gosteril-
mekle birlikte, ECP ve eozinofil diizeyleri ile eo-
zinofil aktivasyonunu daha iyi yansitabilecegi
iddia edilen ECP/eozinofil oraninda da, viral et-
keni gosterilmis ataklarda farkliliklar gortilme-
mistir. Onceden koruyucu ila¢ kullanimi, hasta-
nin deri testi pozitifligi ve atak siddeti ile yas ve
sigara degiskenlerinin de bu diizeyler iizerinde
anlamli etkisi olmadig1 gozlenmistir. Hasta sa-
yimizin kisithh olmasi calismamizin zayif yoni
olabilir. Ancak c¢alismanin giivenilirligi goz
oOniine alinarak, calisma siiresi boyunca sadece
hastanemiz allerji bolimi tarafindan astim ta-
nist konulmus, takibimizde olan ve ¢alisma kri-
terlerine uygun olan hastalardan 6rnekler alin-
mistir. Bu nedenlerle de bu degiskenlerin viral
ataklardaki anlamina yonelik daha genis kati-
limli, prospektif calismalara ihtiya¢ vardir.
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