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OZET

Giris: Astim atagi ile acil servise basvuran cocuklarda taburculuk sonrasi oral metil prednizolon ve budeso-
nid nebul tedavi secenedi olarak tercih edilebilmektedir Bu ¢alismanin amaci bu tedavi secenekleri arasin-
da fark olup olmadigini arastirmaktir.

Gereg ve Yontem: Calismaya 20 dakika ara ile 3 doz 0,15 mg/kg salbutamol nebdl tedavisine yanit ver-
meyen, 6-14 yaslari arasinda 20 hasta alindi. Hastalarin hepsine 3 giin stre ile 6x0,15 mg/kg/gln salbuta-
mol nebll tedavisi uygulandi. 10 hastanin tedavisine 3 gin sire ile oral metilprednizolon 3x1Tmg/kg/gin
(en cok 60mg/glin) (Grup 1), diger hastalarin tedavisine 3 gln sure ile 2x0,5mg/gln budesonid nebul ek-
lendi (Grup 2).

Bulgular: Her iki grup arasinda yas, cins, boy, agirlik, hastalik stresi, atak sayisi, acile basvurdugu anda
saptanan klinik parametreler ve astim bulgulari yoniinden bir fark yoktu (p>0,05). 0, 4, 8, 16, 24. saat, 3.
ve 30. glinlerde; astim skoru, pulmoner indeks, nabiz ve solunum sayisi, 6kstiriik, wheezing, PEF, arteriyel
oksijen saturasyonu (Sa02 ), parsiyel arteriyel oksijen basinci (PaO2), parsiyel arteriyel karbondioksit basin-
a (PaC0O2), FVC, FEV1, FEV1/FVC, FEF25-75, dederlendirildi. Hastalar taburcu edildikten 30 giin sonra tek-
rar degerlendirildi. Astim skoru, pulmoner indeks, solunum sayisi, 6kstrik ve wheezing'in diizelme siresi
yonlnden iki grup arasinda anlamli fark yoktu (p> 0,05). Nabiz sayisi ise grup 1'de, grup 2'ye gdre daha
kisa strede normal degerlere distu (p<0,05). PEF, Sa02, PaO2 , PaCO2, FVC, FEV1, FEV1/FVC ve FEF25-
75 deki dlzelme; Grup 1'de daha belirgin olmasina ragmen, bu fark iki grup arasinda istatistiksel olarak
anlamli degildi (p>0,05).

Sonuc: Neblilize budesonidin orta-siddetli astimli gocuk hastalarda oral metilprednizolon kadar etkilidir. Bu
grupta oral veya intravendz metilprednizolon cesitli nedenlerle verilemeyen ¢ocuklarda, neblize budesoni-
din kullanim kolayhd, tolerabilitesi, etkinligi g6zonine alindiginda oral metilprednizilona alternatif olabile-
cegi kanaatine varildi.

Anahtar kelimeler: inhale steroid, oral steroid, akut astma atag, cocuklar.

SUMMARY

Introduction: In the present study, we aimed to compare the efficiency of peroral (p.o.) methylpredniso-
lone and nebulized budesonide in children with moderate-severe asthma exacerbations.

Material and Method: Twenty patients between the age of 6-14 years were included to the study and
were unresponsive to nebulized salbutamol treatment at the dosage of 0.15 mg/kg for 3 times with 20
min. intervals. All the patients received nebulized salbutamol at the dosage of 6x0.15 mg/kg/day for 3
days. Ten patients (Group 1) received additional p.o. metylprednisolone at the dosage of 1 mg/kg for
three times a day (maximum 60 mg/day), rest of the patients (Group 2) received additional nebulised bu-
desonide at the dosage of 0.5 mg b.i.d for three days.

Results: In the first examination of the patients,; age, gender, height, weight, duration of disease, frequ-
ency asthma exacerbations, symptoms and the clinic parameters were similar in both groups (p>0,05). In
the first day (0, 4, 8, 16, 24. hours), third day and the 30 th. day the following analyses were done: PEF,
arterial oxygen saturation (Sa02), partial arterial oxygen pressure (PaO2), partial arterial carbon dioxide
pressure (PaCO2), FVC, FEV1, FEV1/FVC, FEF25-75, pulmonary index, asthma score, pulse, cough, whe-
ezing, respiration rate. The patients examined again 30 days after discharge. Asthma score, pulmonary
index, respiratory rate, relief duration of cough and wheezing were similar in both groups (p>0.05). Pul-
se rate decreased into normal limits earlier in Group 1 than Group 2 (p<0,05). These clinical parameters
were improved at the end of the study and it was statistically significant (p<0.05). We found that the fol-
lowing parameters: PEF, Sa02, PaO2, PaCO2, FVC, FEV1, FEV1/FVC, FEF25-75 were improved in the gro-
up of receiving p.o. methylprednisolone better than the nebulized budesonide, but it was not statistically
significant (p>0.05). Pulse rate was returned to normal limits in shorter time in Group 1 than Group 2
(p<0.05).
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Conclusion: We believed that nebulized budesonide has equal effi-
cacy to p.o. metilprednizolon in children with moderate-severe asth-
ma. In this group, because of practical using, tolerability and safety,
nebulized budesonide can be an alternative to methylprednisolone
in children who has contraindications for oral or intravenous steroid
administration,.

Key words: Inhaled steriod, oral steroid, acute asthma exacerbati-
on, child.

Giris

Bronsgiyal astim cocukluk ¢aginda sik goriilen kronik hasta-
liklarin baginda gelmektedir.' Tiim diinya iilkelerinde 17 yas
altinda astim prevalansinin giderek arttig1 gozlenmektedir.
Son yayinlar cocukluk caginda prevalansin %1,4-11,4 ara-
sinda degistigini gostermektedir. 1996 yilinda yapilan bir ca-
lismada Tiirkiye’de astim prevalansinin %7,5 oldugu saptan-
migtir. Adana’da 1995 yilinda yapilan bir calismada astim
prevalanst %12,9 olarak saptanmistir. 1998 yilinda yine
Adana’da yapilan diger bir ¢caligmada prevalans %12,7 bu-
lunmustur.™

Brongiyal astimin immiinopatolojisinde enflamasyonun 6ne-
mi anlasildiktan sonra tedavide anti-enflamatuar ilaglar 6n
plana cikmustir. inhale kortikosteroidler astim tedavisinde en
etkili anti-enflamatuar ilaglardir. Uzun siireli kullanimlari
sonucunda istenmeyen sistemik etkilerin goriilmesi ise daha
cok kullanilan kortikosteroid dozuna, giiciine, biyoyararlani-
mina, sindirim sisteminden emilimine, serum yarilanma sii-
resine ve inhalasyon teknigine baghdir.’ Ozellikle oral ya da

Tablo 1. Astim ataklarinin siddetinin siniflandirmasi.

parenteral steroid kullamimini tolere edemeyen ve siklikla
oral steroid kullanimi gereken ve tedavi sirasinda kusma ge-
lisen cocuklarda nebulize budesonid kullanimi g6z Oniine
alinmalidir.

Bu calismada orta ve agir astim atagi olan ¢cocukluklarda ne-
biilize budesonid ile oral metilprednizolon’un etkilerinin;
klinik, laboratuvar, yan etki ve hasta uyumu acisindan deger-
lendirilmesi amaglandi.

Gerec ve Yontem

Bu calisma Kasim 2000 ile Haziran 2001 tarihleri arasinda
Cukurova Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Acil Poliklini-
gi’ne astim atagi ile gelen, siddetine gore orta-agir astim ta-
nist konulan ve 20 dakika ara ile 3 doz 0,15 mg/kg salbuta-
mol nebiil tedavisine yanit vermeyen 6-14 yas arast 20 hasta
alind1. Astim siniflandirilmas1 GINA rehberleri esas aliarak
yapildi (Tablo1).” Hastalar esit sayida iki gruba ayrildi. Her
iki hasta grubuna 3 giin siire ile 6x0,15 mg/kg/giin salbuta-
mol nebiil tedavisi uygulandi. Grup 1’deki hastalara 3 giin
siire ile 3x1mg/kg/giin oral metilprednizolon, grup 2’deki
hastalara 3 giin siire ile 2x0,5 mg/giin Budesonid nebiil ek-
lendi. Calisma sirasinda solunum fonksiyon testleri standart
bir spirometre (Spirometer Dataspir Mod 120A Sibelmed)
cihazi ile ol¢iildii. Kan gazi icin ornek kan radyal arterden
alind1 ve merkez laboratuvarinda AVL 995 Automatic Blood
Gas System marka cihazda caligildi. Tiim hastalarda 0, 4, 8,
16, 24. saat, 3. ve 30. giinlerde; astim skoru, pulmoner in-
deks, nabiz ve solunum sayisi, oksiiriik, wheezing, arteriyel
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Hafif Orta Agir Cok Siddetli
Semptom
Dispne Yirtrken yatabilir Konusurken oturur Dinlenirken dik oturur Surekli dik oturur
Konusma Clmlelerle Birkag sozciikle Kelimelerle Cok zor
Genel durum Biraz huzursuz Huzursuz Huzursuz irrite / Konfi
Bulgular
Solunum hizi Artmis Artmis > 30 dak > 30 dakika
Hoover bulgusu Yok Sik Var + Paradoks solunum
Wheezing Hafif ekspirasyonda  Yaygin, ekspirasyonda Yaygin, insp + eksp Sessiz akciger
Nabiz/dk <100 100 - 120 >120 Bradikardi

Pulsus paradoksus

Yok (<10 mmHg)

Olabilir (10-25 mmHg)

Laboratuvar

PEF >% 80 % 50 - % 80
PaO2 (mmHg) Normal > 60
5a02 (%) > 95 >91-95
PaCO2 (mmHg) <42 <42

Var(>25 mmHg)

<% 50
<60
<91
> 42

Olmamasl, solunum kasi yorgun

Not: Siniflandirma icin verilerin hepsinin olmasi gerekmemektedir. Verilerin bir kisminin olmasi yeterlidir.
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oksijen saturasyonu (Sa02), parsiyel arteriyel oksijen basin-
c1 (Pa02), parsiyel arteriyel karbondioksit basinci (PaCO?2),
PEF, FVC, FEV1, FEV1/FVC, FEF25-75, degerlendirildi.

Hafif ve cok siddetli astim atag olanlar, son 7 giin igerisin-
de inhale steroid disinda steroid almis olanlar, tedaviye IV
aminofilin, IV veya ciltalt1 32 agonist ya da nebiilize ipratro-
pium/oksitropium eklenmek zorunda kalanlar ve ciddi bir
hastalig1 olanlar calismaya alinmadi.

Veriler SPSS® 10.0 programina girilerek istatistiksel analiz
yapildi. Kategorik veriler frekans ve yiizde olarak, stirekli
degiskenler ise ortalamatSS olarak ifade edildi. Kategorik
degiskenler icin iki grubun karsilastirilmasinda Ki-kare testi,
stirekli degiskenler icin ii¢ ve daha fazla grubun karsilastiril-
masinda varyans analizi kullanilarak yapildu.

Bulgular

Grup 1 ve grup 2 arasinda yas, cinsiyet, boy, agirlik, astim ta-
n1 siiresi ve atak sayist yoniinden istatistiksel olarak bir fark
yoktu (p>0,05) (Tablo 2). Gruplarin ortalama PEF degerleri
her iki tedavi grubunda her 6l¢iimde artmaktadir (p<0,001).
Bu artmanin hizi metilprednizolon grubunda daha fazladir
(p=0,001). Iki tedavi grubunun ortalama PEF degerleri yo-
niinden aralarindaki farklilifin énemli olmadig1 saptanmistir
(p=0,112). Gruplarin ortalama arteriyel oksijen saturasyon
(Sa02), parsiyel arteriyel oksijen basinci (PaO2), FVC,
FEV1, FEV1/FVC, FEF%25-75 degerleri her iki ila¢ gru-
bunda her 6l¢timde artmaktadir (tlimiinde p<0,001). Bu art-
manin hizi her iki grupta da aymidir (sirasiyla p=0,280,
p=0,818, p=0,388, p=0,904, p=0,660, p=0,357). iki tedavi
grubunun ortalama Sa02, PaO2, FVC, FEV1, FEV1/FVC,
FEF%?25-75 degerleri yoniinden aralarindaki farkliliginin an-
lamli olmadi81 saptanmustir (sirasiyla p=0,372, p=0,205,
p=0,706, p=0,393, p=0,286, p=0,097). Gruplarin ortalama
parsiyel arteriyel karbondioksit basinci (PaCO2), pulmoner
indeks, astim skoru, solunum sayisi degerleri her iki ilag¢ gru-
bunda her ol¢iimde azalmaktadir (tiimiinde p<0,001). Bu
azalmanin hizi her iki grupta da aymidir (sirasiyla p=0,108,
p=0,899, p=1,000, p=0,033). iki ila¢ grubunun ortalama Pa-
CO2, pulmoner indeks, astim skoru, solunum sayis1 yoniin-
den aralarindaki farkliliginin anlamli olmadig1 saptanmistir
(swrasiyla p=0,989, p=0,701, p=0,932, p=0,548). Gruplarin
ortalama nabiz sayist degerleri her Ol¢iimde azalmaktadir
(p<0,001). Bu azalma hiz1 metilprednizolon grubunda daha
belirgindir (p=0,001). ki ila¢ grubu arasinda ortalama nabiz
sayisindaki farkliligin anlamli oldugu goriilmiistiir (p=0,020)
(Sekil 1). Wheezing bulgusu acisindan iki grup karsilastiril-
diginda gerek tedavi 6ncesi gerekse tedavinin tiim agsamala-
rinda aralarindaki farkliligin istatistiksel olarak anlamli ol-
madi81 goriildii (p>0,05). Her iki grupta da tedavinin 8. sa-
atinde wheezing bulgusunun azalmaya basladig1 ve 24. saat
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ve sonraki izlemlerde kayboldugu gozlendi. Oksiiriik yakin-
masi agisindan iki grup karsilastirildiginda gerek tedavi on-
cesi gerekse tedavinin tiim agsamalarinda aralarindaki farkli-
ligin istatistiksel olarak anlamli olmadig1 goriildii (p>0,05).
Her iki grupta da tedavinin 24. saatinde oksiiriik semptomu-
nun azalmaya bagladigi, 3. giinde kayboldugu gozlendi.

Tablo 2. Hastalara ait demografik bulgular.

Grup 1 Grup 2 P degeri

Cinsiyet 6 erkek, 4 kiz 6 erkek, 4 kiz 1.000
Yas (yil) 8.25+2.95 8.87+2.58 0.580
Boy (cm) 127.6+18.1 133.3+19.0 0.500
Agirlik (kg) 26.2+8.6 30.1£11.6 0.400
Astim tani stresi/yil 3.40+1.84 4.8+2.57 0.320
Atak sayisi 3.2+1.32 3.0+1.25 0.380
140

Tedavi Gruplari
130 A

—O— Grup 1

120 4 —— Grup 2

110

100 A

90 A

80 T T T T T 1

Sekil 1. Tedavi siiresince nabiz degerleri

Tartisma

Astim tedavisinde amag, bu hastalig1 kontrol altinda tutmaya
caligmaktir.’ flag tedavisi bronkodilatatorleri ve antienflama-
tuvar ajanlar1 kapsar. Kortikosteroidler geri donebilen hava
yolu tikanikli1 tedavisinde en etkili ilaclardir. Kisa siireli
kullanilan oral kortikosteroidlerin bile geri ¢ekilme sendro-
muna neden olabileceginin gosterilmesi, inhale steroidler ve
bronkodilatatorlerin kullanima girmesi, son 15 yil i¢inde oral
steroidlerin akut astim ataginda kisa siireli ve astim tedavi-
sinde uzun siireli kullamim gereksinimini azaltmistir.”

Matthews ve arkadaglarinin® yaptiklar1 ¢alismada 46 hasta
calismaya alinmis ve hastalar 2 gruba ayrilmis, yaslart 5,1-
13,8 yil olan gruba budesonid (2 mg/8 saatte); yaslar1 5,2-
15,5 yil arasindaki diger bir gruba prednizolon 2 mg/kg en
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cok 40 mg/ 24 saat olacak sekilde randomize edilmistir. 24
saatlik ilk donemi takiben hastalar 3. giin ve 24. giinlerde
tekrar muayene edilmistir. FEV1 degerine tedavinin 24. sa-
atinde bakilmig, akciger fonksiyon testlerinden PEF ve
FVC’ye ise tedavinin 4, 8 ve 16. saatlerinde bakilmistir.
FEV1’de yiizde degerine ve gercek degerine gore tedavinin
baslangicindan 24 saat sonra gruplar arasinda belirgin fark
bulunmamuistir (p=0.197). Tedavinin 24. saatinde budesonid
grubundaki diizelme tedavi 6ncesi doneme gore anlamliyken
(p=0.007), prednisolon grubunda tedavi Oncesi degerlerle
karsilastirildiginda anlamli artig saptanmamaistir (p=0.107).

Bu calismada her iki grupta tedavinin 24. saati ve sonraki
asamalarinda FEV1 belirgin olarak diizeldi (p=0.000) ve her
iki grup arasinda anlamli bir fark gézlenmedi (p=0.393).

PEF artis1 yoniinden Matthews ve arkadaglarinm® yaptiklar:
calismada her iki grup arasinda anlamli fark goézlenmemis,
fakat tedavi oncesi degerleri ile karsilastirildiginda budeso-
nid grubunda anlamli PEF artis1 gézlenmis (p =0.006), pred-
nizolon grubunda ise gozlenmemistir (p=0.429). FVC’de ise
her iki grupta istatistiksel olarak anlamli olmayan gelismeler
gozlenmigtir. Takip testlerinde 3. giin ile 24. giin arasinda an-
laml1 bir degisiklik bulunmamugtir.

Devidayal ve arkadaslariin 9 yaptigi diger bir caligmada
toplam 44 hasta calismaya alinmis ve PEF degerlerine bakil-
mugtir. Metilprednizolon grubuna 20, budesonid grubuna ise
24 hasta dahil edilmistir. Hastalara nebiilize budesonid 0,8
mg ve oral plasebo tablet ve diger gruba 2 mg/kg/giin pred-
nizolon tablet ve plasebo nebiil verilmistir. Her iki gruba da
nebiilize salbutamol verilmistir. Her iki grubun tedavi once-
si klinik durumlar1 ve ortalama PEF degerleri benzer bulun-
mustur (p>0,100). Her iki grupta da tedaviye anlamli yanit
gozlenmistir (p<0,010). Tedavi sonras1 ve tedavinin 1., 2. sa-
atlerinde aralarinda anlamli bir fark bulunamamigtir. Bizim
calismamizda da benzer sonuglar gézlendi.

Devidayal ve arkadaglar1 9 ayni ¢calismada tedavi sonrasinda
hastalar1 solunum sayisi, nabiz, respiratuvar distres skoru,
oksijen saturasyonu agisindan karsilagtirmislar ve budesonid
alan grupta solunum sayisi, nabiz, pulmoner indeks, respira-
tuvar distres skoru yoniinden prednizolon grubuna gore daha
belirgin olarak azaldig1 saptanmistir (p < 0,050).

Bu ¢alismada da nabiz, solunum sayisi, pulmoner indeks, as-
tim skoru, oksijen saturasyonu, parsiyel oksijen basinci ve
parsiyel karbondioksid basinci tedavi siiresince kaydedildi.
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Nabiz degeri hari¢ diger tiim parametrelerde tedavinin tiim
asamalarinda her iki grupta da belirgin diizelme gozlendi,
ama aralarinda anlamli bir farklilik yoktu. Nabiz parametre-
si incelendiginde her iki grupta da azalma anlamli olarak
saptandi; ancak metilprednizolon grubundaki azalma bude-
sonid grubuna gore anlamli olarak daha fazlaydi (p<0,02).

Sonug olarak; siddetli astim atagiyla acil poliklinigine basvu-
ran c¢ocuklarin tedavisinde nebiilize budesonidin solunum
fonksiyon testi parametrelerine (PEF, FEV1, FVC,
FEV1/FVC, FEF25-75), kan gaz1 degerlerine, oksiiriik-whe-
ezing semptomuna, pulmoner indeks, astim skoruna ve solu-
num sayisi lizerine etkilerinin oral metilprednizolon kadar et-
kili oldugu saptandi. Bu bulgulara dayanarak akut astim atagi
ile gelen hastalarda oral metilprednizolon tedavisine bir al-
ternatif olarak nebiilize budenosid kullanilmasinin yararli
olabilecegi kanisindayiz. Bununla birlikte, sistemik steroid
tedavisini tolere edemeyen, agizdan ila¢ tedavisi kontrendike
olan veya 1srarla oral metilprednizolon tedavisini reddeden
akut astim atagi ile gelen cocuklarda nebiilize budesonid
tedavisinin kullanilmast mantikli bir yaklasim gibi gortil-
mektedir.
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