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Ağır astım gelişim mekanizmaları

….
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Ağır astımda Tip 2 ve Tip 2 olmayan endotipler1

1. AİD-TTD Erişkin ve Çocuklarda Ağır Astım Tanı ve Tedavisi El Kitapçığı 2020 https://www.toraks.org.tr/site/sf/books/2021/03/6b337f96a09c47ce696cfdc81bb413c890177ea9c3681f7f555460f30e55707c.pdf Son 
erişim tarihi:04.09.2023

Kan eozinofilisi ve FeNO değerini, mümkün olan en 
düşük sistemik steroid dozu altında iken 3 defa tekrar 

edilmelidir. Yapılmamışsa alerji testi yapılabilir.

Tip-2
Non
Tip-2

Alerjik Astım Eozinofilik Astım

IgE yüksekliği,
Eozinofili,

Yüksek ya da normal FeNO
Erken yasta baslangıç

Atopi (+)

Eozinofili,
Yüksek FeNO

Geç yaşta başlangıç

Obezite ilişkili Astım
Nötrofilik Astım

Pausi Granülositik Astım

Allerik rinit
Alerjik konjonktivit

Atopik dermatit
Diger alerjik durumlar

(Besin alerjileri)

Atopi (-)

<

Komorbiditeler
Nazal polipozis

Non-steroid anti-enflamatuvar ilaç 
duyarlılığı

Obezite, 
Enfeksiyonlar, 

Sigara kullanımı

https://www.toraks.org.tr/site/sf/books/2021/03/6b337f96a09c47ce696cfdc81bb413c890177ea9c3681f7f555460f30e55707c.pdf


OLGU

61 yaşında erkek hasta.

Sağlık personeli, emekli. 

Sigara kullanımı yok.

47 yıldır (14 yaşından beri) eforla irritanlarla artan daha çok 
sabaha karşı olan 

• hırıltılı solunum, 

• nefes darlığı, 

• öksürük ve 

• göğüste baskı hissi 

47 yıldır pereniyal

• hapşurma 

• göz ve burunda akıntı, 

• burunda tıkanıklık 



OLGU

Başvurduğunda hemen hemen her ay en az 1 hafta steroid
kullanmayı gerektiricek 3-4 acil başvurusu,  hastane yatışı yok.

Aspirin, novalgin, dıkloron, majezık gibi NSAİ ilaçlar kullandıktan 
15 dk sonra 

•ürtiker , 

•nefes darlığı ve 

•burunda tıkanıklık , akıntı oluyor.

Glokom (%60 görme kaybı var) 

Lumbal disk herni dışında ek hastalık yok   

Ailede atopik hastalık yok



SFT

• FEV1:1,97 (%61)

• FVC:2,61 (%65)

• FEV1/FVC: %75

• FEF25-75:%42

• FET:5 sn

• Rev:+%7 130 mL

• PEF:+%17

• Vizitler arası değişkenlik 
2200-1970=230 mL (+)



Dosya Özet

Semptomlar astım için tipik mi
Değişken hava akımı kısıtlaması var mı

Evet
Evet

A.rinit, Astım, başlangıç yaşı
NSAİ ilaç duyarlılığı
Semptomlarda kötüleşme yaşı

15
49
51

VKİ: 60 kg /1.652 =22

Atak

Yatış

Son 1 yılda 3 kere sistemik 
steroid 7 gün almış

Yok

Astım Kontrol Testi puan
GINA ‘ya göre

5
Kontrol dışı

Komorbiditeler

GER,psikiyatrik hst
Pereniyal rinit. Sinüzit, Nazal Polip
OSA semptomu

Yok
Var
Horlama var, tanıklı apne
yok

Fizik Muayene Bilateral ekspratuar ronkus



Tetkikler

Serum Total IgE 310-443 IU/ml

Eozinofil 400-780/uL

Alerji deri testi (skin prick testi)

Dermatophagoides p
Dermatophagoides f

9*3
3*10



PA GRAFİ



Toraks BT



Kullandığı İlaçlar

Salmeterol+flutikazon 500 2*1 
ve gerektiğinde (SALBUTAMOL)

Montelukast + Desloratidin 1*1

Mometozan nazal steroid 2*2 

• 3 kere 7 gün boyunca 48 mg



HASTA KAÇINCI BASAMAK TEDAVİ 
ALIYOR?

ZOR ASTIM? AĞIR ASTIM?



Yetişkin veya adölesan (12 yaş ve üzeri)

İnhale Kortikosteroid Toplam günlük İKS dozu (mcg)

   Düşük Orta            Yüksek          Maksimum

Beklometazon dipropionat (pMDI, standart partikül, HFA) 200-500 >500-1000 >1000             2000

Beklometazon dipropionat (DPI veya pMDI, ekstra ince partikül, HFA) 100-200 >200-400 >400              800

Budesonid (DPI veya pMDI, standart partikül, HFA) 200-400 >400-800 >800             1600

Siklesonid (pMDI, ekstra ince partikül, HFA) 80-160 >160-320 >320               640

Flutikazon furoat (DPI) 100 200

Flutikazon propiyonat (DPI) 100-250 >250-500 >500              1000

Flutikazon propiyonat (pMDI, standart partikül, HFA) 100-250 >250-500 >500             1000

Mometazon furoat (DPI) DPI cihazına bağlı

Mometazon furoat (pMDI, standart partikül, HFA) 200-400 >400

Global Initiative for Asthma (GINA). Global Strategy for Asthma Management and Prevention. www.ginasthma.org (2023)

https://d.docs.live.net/ef24d60aa358f3e9/Masaüstü/nazal%20polip%20kübra/www.ginasthma.org


Değerlendirme

❖Astım Tanısının doğrulanması 
(ayırıcı tanı)

❖İnhaler Teknik

❖Tetikleyiciler

❖KomorbidiTeler

❖Nonfarmakolojik Tedavi

❖Biyolojik dışı Tedaviler



ATAKLARDA KULLANILAN KISA SÜRELİ OKS YAN ETKİLERİ

OKS kullanımı tekrarlanan kısa süreli kürlerde dahi advers etkilere yol açmaktadır.

• 165900 case, 269000 kontrol astım

• Yılda ortalama bir reçete

• Kümülatif doz < 500 mg (iki kısa kür)

• Son 2 yıldaki ortalama günlük doz of ≤1 mg

Katarakt yüksek dozda

Dozdan bağımsız Herpes Zoster ve Peptik ülser riski

O sırada (current use) kullananalarda ciddi infeksiyon,

kemikle ilişkili durumlar, DM, psikiyatrik hastalıklar, KVH.

Doz ve kullanılan zamandan bağımsız olarak glokom HT ve

KBY riski yok

D, klinik uygulama araştırma veri bağlantısı; OKS, oral kortikosteroidler; OR, odds oranı; T2DM, tip 2 

diabetes mellitus. Bloechliger M ve ark. Respir Res. 2018;19:75.

Outcome Patients, n OR adj. (95% CI)

Bone-related conditions: <500 mg

500–2000 mg

>2000 mg

Hypertension:

Peptic ulcer:

Severe infections*:

Herpes zoster:

T2DM:

Cataract:

Glaucoma:

<500 mg

500–2000 mg

>2000 mg

<500 mg

500–2000 mg

>2000 mg

<500 mg

500–2000 mg

>2000 mg

<500 mg

500–2000 mg

>2000 mg

<500 mg

500–2000 mg

>2000 mg

<500 mg

500–2000 mg

>2000 mg

<500 mg

500–2000 mg

>2000 mg

Chronic kidney disease: <500 mg

500–2000 mg

>2000 mg

1539

1429

492

1389

1278

401

135

131

39

3201

2700

815

761

686

266

928

940

345

795

866

384

245

248

89

1468

1574

532

Affective disorders: <500 mg 903
500–2000 mg 582
>2000 mg 159

Cardiovascular events <500 mg 670
500–2000 mg 641
>2000 mg 206

2.0 2.5 3.0 3.51.51.00.5

Sonuç Hastalar, n
Kemik hastalıkları

Hipertansiyon

Peptik ülser

Şiddetli enfeksiyonlar*

Herpes zoster

Katarakt

Glokom

Kronik böbrek hastalığı

Afektif bozukluklar

Kardiyovasküler olaylar



-BİYOLOJIK
OLMAYAN 
İLAÇLAR
-MART 

Montelukast alıyor

LAMA? GLOKOM 
açısından riskli

Formeterol+budesonid
(yüksek doz)

• 160/4.5 3*2 ve gerektiğinde  
(MART)



ENDOTİPLEMEDE
BELİRTEÇLER 
NELER?

Type 2 İnflamasyon

• Periferik eozinofil ≥ 150/µL
• ve/veya

• FENO ≥ 20 ppb
• ve/veya

• İndükte balgamda eozinofil ≥ %2
• ve/veya

• Astımın klinik olarak alerjen kaynaklı olması
• ve/veya

• İdame tedavide OCS ihtiyacı

(En düşük OCS dozunda periferik eozinofil 
ve FENO ‘nun en az 3 kere tekrarı)



S.Steroid kullanan hasta
Eozinofil seyri-enabız

Orta-yüksek doz IKS-LABA 
Kullanan hastaların %65’inin

eozinofil kategorisi yer 
değiştiriyor



HASTANIN KLİNİK-
İNFLAMATUAR 
FENOTİPİ?

7/16/2025



Hangi Astım 
fenotipi?

Wenzel S. Lancet 2006;368 (26):804-11

Klinik-fizyolojik fenotip

• Ağır astım

• Sık atak geçiren astım

• Tedaviye dirençli astım

• Obez astım

• Fiks hava yolu obst. seyreden astım

• Başlangıç yaşına göre tanımlanmış astım; 

• Erişkin başlangıç, Çoculuk çağında başlangıç

Tetikleyicilere göre fenotip

• AERD

• Çevresel allerjenler

• Mesleki allerjen-irritan

• Egzersiz 

• Menstrüasyon

• Hormanal

• Kirli hava

Inflamasyona göre fenotip

• Eozinofilik

• Nötrofilik

• Pauci-granulositik

• Mix Granülositik



2008

2019

2023

New biologics for severe asthma Eger and Bel 1



BİYOLOJİK

2013 yılında 

Omalizumab tedavisine eklendi

28 Günde bir 600 mg



OMALİZUMAB DOZ TABLOSU



OMALİZUMAB İLE NELER DEĞİŞTİ?

Bazal (2013) Omalizumab (1.yıl) Omalizumab (7. yıl) Omalizumab (10.yıl)

AKT 5 22 23 24

Atak 3-4/ayda - - -

Rinit Skoru 21 14 6 5

Koku Skoru 2 4 8 8

Hastane yatış - - - -

FEV1 1.78(54) 2.32(72) 2.80(92) 2.92(96)

FEF 25-75 1.15(31) 2.05(56) 1.95(57) 2.06(63)

Total IgE 443 958 721 213

Eosinofil 780 400 340 120





Fenotipik Özellikler 
(alevlenme,komorbiditeler,

akc fonk azalma/fix hava 
yolu obst)

Biomarkerlar
(Eozinofil,FeNO,total ve 

spes IgE)

Klinik Sonuçlar 
(alevlenme, akc

fonk,OKS/İKS 
artışı,komorbiditeler)



Brusselle GG, Koppelman GH. Biologic Therapies for Severe Asthma. N Engl J Med. 2022 Jan 13;386(2):157-171.



KOMORBİDİTELER

ÜRTİKER: OMALİZUMAB
A.DERMATİT: DUPİLUMAB

NAZAL POLİP: 
DUPİLUMAB

OMALİZUMAB 
MEPOLİZUMAB)

Therapeutic Advances in Respiratory Disease 14





Fong et al, Clin Exp Allergy. 2021;00:1–14  WATCH STUDY.



O M A L İ Z U M A B -
M E P O L İ Z U M A B

D U P İ L U M A B  K İ M E ?

Fong et al, Clin Exp Allergy. 2021;00:1–14 .WATCH STUDY.
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BİYOLOJIKLERDE FEV1 DEĞİŞİMİ 100 mL üzeri 



•PEKİ YA BİZİM 
TECRÜBEMİZ?





Bizim Tecrübemiz
121 Hasta

Omalizumab: 88 
Mepolizumab: 33

Obez: 44
Nonobez: 77



SONUÇ

16.07.2025

BİYOLOJİKLER 
ARASI KAFA KAFAYA 
ÇALIŞMA YOK

OVERLAP HASTADA 
HANGİ BİYOLOJİK?



Teşekkürler…

16.07.2025
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