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GINA raporu kanita dayal bir strateji raporudur

200 ‘den fazla lilke tarafindan indirilmektedir.

e e oo

Lokal saglik sistemleri ve ilaglarin ulasilabilirligine gore
uyarlanabilir

Astimda farkindaligi arttirmak

e e

Tiim diinya ¢apinda kapsamli isbirligiyle astim gelisimini ve
yonetimini iyilestirmek



ASTIMDA
TANIM

- Genetik Faktorler | | Cevresel Faktorler

e R

Hava Yolu Brons hﬂeéiﬁlt{en Egiaisnk; |
enflamasyonu Hiperreaktivitesi — . havaaximi
kisitlanmasi semptomlar

_ | Ataklar

Alerjenler, irritanlar,
kirli hava, sigara dumani, soguk hava,
enfeksiyonlar, egzersiz, NSAI



ASTIM TANIMINDA PUF NOKTALAR

——— Heterojen bir hastalik

e Cogunlukla kronik hava yolu enflamasyonuyla karakterize
e Cogunlukla bronsial hiperreaktivite ve kronik hava yolu enflamasyonu ile iliskili

e Ama sart degil

Semptomlar veya hava akimi kisitlanmasi olmadiginda bile

e Bronsial hiperreaktivite ve kronik hava yolu enflamasyonu persiste olabilir

Cogunlukla persiste olan bu ozellikler

e Ancak tedaviyle normale donebilir



ASTIMDA TANI

Astimda Tani

Oykiide degisken solunumsal semptomlarin varhgi

Degisken hava akimi kisitlanmasinin dogrulanmasi



OYKUDE
DEGISKEN
SOLUNUMSAL
SEMPTOMLAR

SEMPTOMLAR

Nefes
darlig

Vizing
Okstiriik

Goguste
baski

SEMPTOMLARIN OZELLIKLERI

Birden

Eriskinde

semptom  dksurik
olabilir

. Alerjen
Egzersiz

Viral
enfeksiyon

Zamanla  Gece ya da

tek basina  Yodunlugu  sabaha
jaza M esiddetl dogu

dedisir  ortaya gikar

Tetikleyicilerle

tetiklenir

Glcli
kokular

hava

ikim  Egzoz
degisikigi  gaz)

Soguk Sigara

duman Gllme




DEGISKEN HAVA AKIMI KISITLANMASI

HAVA AKIMI KISITLANMASI: FEV1/FVC <%75-80

DEGISKENLIK (REVERZIBILITE)

>

>

>

Bronkodilator reverzibilitesi: FEV,’de >200 mL ve >%12 artis

Guinliik PEF degiskenligi >%10

4 haftalik antienflamatuar tedavi sonrasi FEV,’de >200 mL ve >%12 artis
Egzersiz testi: FEV1 ‘de >%10 ve >200 mL diisme

Bronkoprovakasyon test pozitifligi: Metakolin veya histamin ile provakasyonda FEV,’de2%20; standart
hiperventilasyon, hipertonik salin veya mannitol ile provakasyonda FEV,’de 2%15 diisme

Vizitler arasi degiskenlik: FEV,'de >200 mL ve >%12 (az giivenilir)

*Pratikte bazal FEV,’i yiiksek olan hastalarda reverzibilite degerlendirilirken, FEV,’de >200 mL artig; bazal FEV,'i
diisiik hastalarda ise % FEV,’de >%12 artis olmasi reverzibilite lehine yorumlanabilir (FEV,’de >200 mL veya >%12
artis)




. Di i t for clinical p i

Patient with respiratory
symptoms (Box 1-2)
Are the symptoms typical of asthma?

YES

Detailed history/examination for asthma

History/examination supports
asthma diagnosis? 4

Further history and tests for
3 alternative diagnoses (Box 1-5):
Alternative diagnosis confirmed?

Is patient already taking

ICS-containing treatment?
See Boxes 1-3and 1-4for

diagnostic steps in patients already *-

on ICS-containing treatment A

Perform spirometry/PEF with
8 reversibility test (Box 1-2)
: Results support asthma diagnosis?
Arrange other tests (Box 1-2)
i - Confirms asthma diagnosis?.
initial treatment
85600311
&p

T

NO

Consider trial of treatment for

most likely diagnosis, or refer,%
for further investigations

i

Treat for alternative diagno=""

diagnostic steps in patients already == -

See Boxes 1-3and 1-4for |
on ICS-containing treatment 2 NO

, Clinical urgency, and
other diagnoses unlikely

Perform spirometry/PEF with
reversibility test (Box 1-2)

Results support asthma diagnosis?

S4orraa ..l...ll...l.
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Degisken hava
akimi
kisitlanmasi

Degisken
solunumsal
semptomlar

Astim
tanisini

{ i H

Tedavi Almakta 5 yae

(reverzibilite Var FEV1 >%70 FEV1 <%70
testi) tekrarla i
Olan Astim LT B

Semptomlar
ortaya cikar ve
akciger

Hastasinda

Ta n |Sa | fonksiyonlari

diiserse Varsa BPT yap 3 ay boyunca

H it | I basamak ¢tk Klinik
+<BD yanit yuksa> basamak dig BD | ve spirometrik

basamak dis DRnE i iyilesmeyi
(reverzibilite testi) degerlendir

Algoritma

tekrarla
i
En disiik kontrol ediciyle L Yanit
semptomlar ve akciger Erken ve /veya yoksa eski
fonksiyonlar degismezse 12 ay gec 'ﬁ:‘:;:'b'l'te tedaviye
yaklndan_ tfl.klp etmgk If&):dlyla devam ve
tedaviyi kesmeyi dlsun tetkik et




Tedavi Almakta
Olan Astim

Hastasinda
Tanisal
Algoritma

Persistan solunumsal semptomliar
ve persistan hava akimi
kisitlanmasi

3 ay boyunca basamak cik klinik ve
spirometrik iyilesmeyi degerlendir

C Yanit yoksa )

|




Gunduz nefes darhig Astim nedEniyb
uyanma

YENI TANI l |

ALAN Ak ek yo “f:z:z
HASTADA R
TEDAVI e e

LH formeterol iceren dusiik ! dame ve kurtarici olarak |
doz iKS (AIR) j Tneterol iceren diisiik doz IKS)

(MART) /

Haftada bir
veya fazla

2. Segenek: 2. Segenek:

LH iKS+SABA
(Lizum halinde ikisi DUslk doz IKS ve

birlikte) R 2. Segenek:

-Diisiik doz IKS+LABA ve
LH SABA veya LH IKS+SABA
veya
-Orta doz IKS ve
LH SABA veya LH IKS+SABA




ASTIMDA PATOGENIK [

SUREC-TEDAVI

HEDEFLERI Lo e

Bronkokonstruksiyon

)

s Remodeling

ONS g2

e Brons diz kas kalinlasmasi
e Goblet hiicre metaplazisi
e Epitelyal hasar

e Subepitelyal fibrozis

e Anjiyogenezis

e Ekstraselller matriks artisi




HAFiF ASTIM -
BRONSHIPERRREAKTIVITES]

Table 3 Asthma disease characteristics by cohort at Baseline Visit (Screening or Baseline for PC20)

Cohorts Healthy Mild Moderate Severe P-value***
N 30 52 55 51

Pre-BD FEV1 (L) 398 (081)* 3.35 (0.81) 239 (062) 210 (0.71) <0.0001
Pre-BD FEV1 (% predicted normal) 1033 (13.4) 92.7 (14.3) 736 (104) 65.4 (12.7) <0.0001
Post-BD FEV1 (L) 4.10 (0.84) 3.61 (0.87) 267 (0.66) 243 (0.81) <0.0001
Post-BD FEV1 (9% predicted normal) 106.2 (13.7) 101.4 (14.0) 82.7 (10.2) 757 (154) <0.0001
Pre-BD FEV/FVC ratio 0.83 (0.06) 0.77 (0.08) 0.66 (0.09) 0.61 (0.09) <0.0001
Post-BD FVC (% predicted normal) 103.8 (15.9) 105.0 (15.5) 264 (11.4) 94.0 (15.1) 0.0004
BDR (%) 29 (4.1) 8.5 (8.3) 152 (10.3) 183 (14.5) 0.0016
BDR (mL) 114.8 (140.6) 265.1 (231.7) 3352 (2343) 355.7 (2/706) 045
PC20 methacholine (mg/mL) NA 1.68 (+10.85/-0.26)** 0.93 (+6.49/-0.13)** 063 (+2.62/-0.15)** 0.034
ACQ7 A 0BT 069) T3310.771) TOZ1.01) 0001
Controlled ACQ <0.75 (N, %) NA 29 (56 %) 10 (18 %) 4 (8 %)

Partially controlled ACQ 0.75-1.5 (N, %) MNA 13 (25 %) 24 (44 %) 16 (31 %) <0.0001
Uncontrolled ACQ 2 1.5 (N, %) NA 10 (19 %) 21 (38 %) 31 (61 %)

AQLQ NA 5.86 (0.93) 568 (1.11) 5.09 (1.28) 0.0016

*Mean (standard deviation) reported by cohort, unless otherwise indicated ** Geometric mean (asymmetric standard deviation) *** p-value (ANOVA F-test, or
Fisher’s exact test when N, % reported) for differences across severity cohorts, excluding healthy control cohort (based on log-transformed data when geometric

means reported)

Silkoff et al. Respiratory Research (2015) 16:142




Hafif astim TANIMI?
%30 agir atak gecirebilir
Hafife alma

-basamak 1-2 ILE KONTROLDE
-FEV1 >%80
-SON 1 YILDA ATAK YOK
apparently mild asthma




IKS SONRASI FARKLI
DEGISKENLERIN DUZELME
SURELERI

* Reddel HK, et al (for American Thoracic Society/European
Respiratory Society Task Force on Asthma Control and
Exacerbations). Am J Respir Crit Care Med 2009;180:59-99.

HAFIF ASTIMDA BHR VAR

TEDAVIDE BRONKODILATOR OLMALI
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Figure 1. Time-course of improvement in different asthma control
outcome variables with inhaled corticosteroid treatment. Reprinted
with permission from Reference 418. This figure was constructed with
data from Reference 26; the statistical analysis of time to plateau
is described in Reference 122. AHR — airway hyperresponsiveness;
SABA - short-acting {3, agonist.



HAFIF ASTIMDA BRONKOPROTEKTIF-YAN ETK]

@ Simulation: ICS 3—4 doses/week @ Simulation: ICS BID maintenance (% adherence)[] High AEF/LowSA [] LowAEF/LowSA
O Clinical trial: ICS/LABAPRN dosing @ Clinical trial: ICS BID maintenance dosing [ High AEF/High SA [ LowAEF/High SA
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Singh D, N. New Versus Old: The Impact of Changing Patterns of Inhaled Corticosteroid Prescribing and Dosing Regimens in Asthma Management.



KONTROLSUZ
VEYA ATAKLA
BASVURAN

HASTADA
TEDAVI

Kontrolsiiz astim veya

1. Segenek:
-idame ve kurtarici olarak

Formeterol iceren orta doz iKS
(MART)

-Kisa siireli OKS dustinilebilir

Akut atakla
basvuran hasta

/

2. Segenek:
-Orta-yiiksek doz IKS+LABA ve

LH SABA veya LH IKS+SABA
-Kisa siireli OKS diistindlebilir
veya
-Yiiksek doz iKS ve
LH SABA veya LH IKS+SABA




ORTA ASTIMDA BRONKOPROTEKTIVE-YAN ETKI

@ Simulation: ICS/LABA BID maintenance (% adherence)

@ Clinical trial: MART BID maintenance + PRN dosing [] High AEF/Low SA [[] Low AEF/Low SA
@ Clinical trial. MART BID (x2)® maintenance + PRN dosing @ Clinical trial. MART QD maintenance + PRN dosing [] High AEF/High SA [] Low AEF/High SA
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Singh D, N. New Versus Old: The Impact of Changing Patterns of Inhaled Corticosteroid Prescribing and Dosing Regimens in Asthma Management.




AST

YONETIM

Confirmation of diagnosis if necessary

Symptom control & modifiable
risk factors (see Box 2-2)

Comorbidities
Inhaler technique & adherence

Patient (and parent/caregiver) preferences
and goals

SIKL

J S U Symptoms
Exacerbations

Side-effects

Lung function

Comorbidities

Patient (and parent/
caregiver) satisfaction

Treatment of modifiable risk factors
and comorbidities

Non-pharmacological strategies

Asthma medications (adjust down/up/
between tracks)

Education & skills training

Personalized asthma management involves a continual cycle of assessment, adjustment of treatment and review.

e ASSESS the patient’'s symptom control and their risk factors for exacerbations, for decline in lung function and for
medication adverse effects (Box 2-2, p.38), with particular attention to inhaler technique and adherence. Assess
comorbidities and the patient’s goals and preferences, and confirm the diagnosis of asthma if not yet done.

e ADJUST the patient’'s management, based on these assessments. This includes treatment of modifiable risk
factors (Box 3-17, p.85) and comorbidities (p.106), relevant non-pharmacologic strategies (Box 3-18, p.88),
education and skills training (Chapter 3.3, p.98), and adjustment of medication as required (Chapter 3.2, p.53). For
adults and adolescents, the preferred controller and reliever treatment across all steps is with combination
ICS-formoterol, as shown in GINA Track 1 (Box 3-12, p.65).

e REVIEW the patient in line with the goals of treatment (p.49), reassess factors affecting symptoms, risk of adverse
outcomes and patient satisfaction, arrange further investigations if needed, and readjust treatment if needed.

See list of abbreviations (p.21).




ASTIM YONETIM SIKLUSU

TANI

Semptom kontrolu
Semptom Modifiye edilebilir risk faktorleri
Atak ASTIM YONETIMi = pecer. Komorbididteler
Yan etki LENDIRME Inhaler Teknik
Akciger fonksiyonu llag uyumu

Hasta memnuniyeti Hastanin Tercihi

AYARLAMA
Komorbiditeler Hasta disinda
yakini/bakici




ASTIM

KONTROLU
l
Astimin kotu prognozu ile
Se’;‘pt‘t’ml'?"" ilikili risk faktorlerinin
AL kontrolii

Minimal Atak geligiminin

semptom onlenmesi

Gunluk Persistan hava akimi
aktivitelerin  —— — kisitlamasinin
yapilabilmesi gelismesinin onlenmesi
llaglarin yan

etkilerinden korunmak



ASTIMDA SEMPTOM KONTROLUNUN DEGERLENDIRILMES]

Astim semptom Kontrolii

Astim semptom Kontrol seviyesi

Kontrol altinda

Kismi kontrol

Kontrolsiiz

Son 4 hafta icinde

Haftada ikiden fazla giindiiz semptomlari Evet | Hayir
Astim nedeniyle gece uyanmasi Evet | Hayir
Haftada ikiden fazla kurtarici SABA kullanimi | Evet | Hayr
FORMETEROL-IKS? SABA-IKS?

Astima baglh aktivite kisitliligi Evet | Hayir

Bu bulgulardan
hi¢biri yok

1-2 tanesi var

3-4 tanesi var




ATAK iCIN RIiSK
FAKTORLER

Tip 2 enflamasyon Bulgulari

e Balgam/kan eozinofilisi
e FeNO ylksekligi
e Alerjik astim

Atak icin bagimsiz risk faktorleri

e Astim nedeniyle agir atak
e Entibasyon/YBU vyatisi

Yiksek doz SABA

e Yilda 3 kutudan (200x3=600 puf) fazla kullanim atak riski

e Yilda 12 kutu (1 kutu/ay) mortalite riski

Yiksek doz SABA

e Yilda 3 kutudan (200x3=600 puf) fazla kullanim atak riski
e Yilda 12 kutu (1 kutu/ay) mortalite riski

Yetersiz iKS

e Recete edilmemis
e Hasta uyumsuzlugu
e Yanls inhaler teknik

Komorbiditeler

GER

Rinosinlzit, nazal polip
OSA

Obezite
Anksiyete-depresyon

Dogrulanmis besin/ilag alerjisi NSAI ile astim alevlenmesi
Maruziyet: sigara, alerjen, kirli hava

Psikososyal /sosyoekonomik problemler
Dlsik FEV, (<%60), artmig bronkodilatér reverzibilite



ASTIM
KONTROLU

Semptomlarin Astimin kotu prognozu ile

kontrolii iligkili risk faktorlerinin

kontrolu
Minimal Atak geligiminin
semptom dnlenmesi
Qi]_nli]k_ Persistan hava akimi

aktivitelerin —— R kisitlamasinin

yapilabilmesi gelismesinin onlenmesi
llaglarin yan

etkilerinden korunmak
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4o
M Verilen nefeste
Ex0 -
M Chhar iginde
Ixo -
M Orofarinkste
o -
- M Akcigerderde
Gl we OO e WH LA e WH KHMN
ara parca elektrostatik non-elekirostatic

Sekil 2. Mevcut inhalasyon cihazlarinda ilag biritkimleri. Akcigerlere ulasan,

orofarinkste ve cihaz iginde tutulan ve verilen nefesle kaybedilen ilag yiizdelerindeki
degisiklikler renklerle gdsterilmistir.

ODI = dlgiilii doz inhaler; VH = valfli hazne; KHN = kiiciik hacimli nebiilizer;

KTl = kuru toz inhaler

(Kaynak 1 ve 7'den izinle yeniden duzenlenmigtir)

Solunum Tedavileri Uygulayanlar igin Aerosol Tedavi Cihazlari Rehberi, 2. Baski American Association for Respiratory Care



INHALER SECIMI VE CEVRESEL
FAKTORLER

* |KS astimda atak riskini ve astimla ilgili mortaliteyi azaltir
* Farkli inhaler tipler; ODI, KTi, kapsiil, breath actuated, mist inhaler, nebul.

* Farhinhaler teknik

* Prime/dont prime

» Sallama /sallama gerektirmeyen

» Twist/flip/press (Bikme, cevirme, basma)

* Fast/slow

» Haftalik yikanan/nemlendirilmemesi gereken
Farkli farklh inhaler

Daha fazla hata

* Baziinhalerler bazi hastalar icin uygun degil ;kognigtif, tremor




Cogu hastanin inhaler teknigi yanlis

* Yanlis inhaler teknik

* Daha fazla semptom

* |lac uyumunda azalma
* Daha fazla atak



INHALER SECiMI

Box 3-21. Shared decision-making between health professional and patient about choice of inhalers

For this patient, which is the right class of medication?

Consider exacerbation risk reduction, symptom control, adverse effects
If different reliever and controller inhalers are needed, consider

questions below for both

For these
medications,
which inhalers are
currently available
to the patient?

Consider local availability,
access, number of inhalers
and cost to patient (higher
cost = non-adherence =
more exacerbations)

Hastanin
yetenegi
becerisi

OPTIMAL
INHALER
SELECTION

Safest and best

for the patient and
for the planet

Follow-up: Is
the patient satisfied
with the medication(s)
and inhaler(s)?
Consider all of

Hastanin ——
tatmin

olmasi

Ulasilabilirlik/
karsilanilabilirlik

/maliyet

Which of these
inhalers has the
lowest environmental
impact?
propeliant (for pMDIs),
and potential for
recycling

itici
gaz/cevre

CFC/HFA




STEP 4

STEP 3
KONTROL L ) Orta doz
EDCI STEP 1-2 . Dusuik doz iKS-Formeterol
IKS-Formeterol

LH dusiuk doz
iKS-Formeterol

TERCIH
EDILEN

KURTARICI Kurtarici: LH Dusiik doz iKS-Formeterol

ASTIMDA
BASAMAK
TEDAVISI | T2 | oo

o [ iKS-LABA
EDICI STEP 1 Diisiik iKS-LABA

LH /
saBA+dasuk | | 992 'KS
doz iKS

ALTERNATIF
KURTARICI

Kurtarici: SABA veya IKS+SABA

LH
5 LAMA ekle veye 5 S
. SABA+Diisuk Orta dok IKS veye Azitromisin ekle veye
DIGER KONTROL doz iKS LTRA ekle veya "‘_.'rgh? ;:fﬁ_ :i‘"a LTRA ekle veya
EDICI . veya LTRA HDM SLIT ekle o € Yan etkileri gozeterek OKS ekle
SECENEKLERI 4 tusi i
- peya Yiiksek doz IKS'ye ge¢ (dUsUresnen)
HDM SLIT ekle




—— Albuterel (180 pg)—budesonide (160 ug) —— Albuterol (180 yg)—budesonide (80 pg) Albuterol (180 ug)
(N=1013) (N=1054) (N=1056)

A Intention-to-Treat Analysis
Albuterol (180 pg)—budesonide (160 pg) vs. albuterol (180 pg):

hazard ratio, 0.74 (95% Cl, 0.62—0.89); P=0.001
Albuterol (180 pg)—budesonide (80 pg) vs. albuterol (180 pg):

1.00- 0.50
c hazard ratio, 0.84 (95% Cl, 0.71-1.00); P=0.052
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The NEW ENGLAND
JOURNAL of MEDICINE

JUNE 2, 2022

ESTAELISHED IN 1812 VOL. 386 NO. 22

Albuterol-Budesonide Fixed-Dose Combination Rescue Inhaler
for Asthma

Alberto Papi, M.D., Bradley E. Chipps, M.D., Richard Beasley, D.Sc., Reynold A. Panettieri, Jr., M.D.,
Elliot Israel, M.D., Mark Cooper, M.Sc., Lynn Dunsire, M.Sc., Allison Jeynes-Ellis, M.D., Eva Johnsson, M.D.,

Weeks since Randomization

No. at Risk
Albuterol (180 pg)—budesonide (160 pg) 1013 941 866 827 561 454 429 245 92 70 139 12 7 0
Albuterol (180 ug)—budesonide (80 ug) 1054 966 902 843 564 453 419 239 104 83 35 6 3 1

Albuterol (180 pg)

T T T 1
0 8 16 24 32 40 48 56 64 72 B0 38 9% 104 112

1056 944 844 782 534 415 381 220 97 74 33 4 4 2

Robert Rees, Ph.D., Christy Cappelletti, Pharm.D., and Frank C. Albers, M.D.

BASAMAK 3-5 :
2. SECENEK KURTARICI '
IKS-SABA ,
NASIL EKLENDI? MANDALA :
RKC:N:3132 24 HAFTA '

ALBUTEROL-BUDESONID FiX KOMBINASYON
AKCIGER ULASAN (DELIVERED DOSE): 90/80
2 PUF 180/160

OLCULEN DOZ (METERED DOSE):100/100

2 PUF 200/200

HR:0.74 ATAK RiSKi %26 DAHA AZ




3 aydir astim semptomlari kontrolde
SFT stabil, persistan hava akimi kisitlamasi yok
Son 1 yilda atak yok
Komorbiditeler tedavi edildi

Q ST ‘ M D n Atak riskleri Optimize edildi

Gebelik, infeksiyon ve
seyahat yok

BASAMAK — -

IKS dozunu %25-50
3. basamak

°° azaltacak sekilde
D l ' M E Basamak diis
Giinde tek doz

IKS-LABA

<
N

Ginde tek

diisiik doz iKS

A

LH Formeterol+iKS
LH SABA+IKS
Eriskin hastalarda atak riskinden
dolayi iKS'nin tamamen Kesilip
yalniz SABA kullanimi énerilmez




Gunluk ayarlama
Kurtariciyi arttir
Formeterol iceren IKS'nin
LH kullaniimasi

Kisa siureli basamak cikma

AST' I\/l DA IKS dozunu 1-2 hafta artir
Enfeksiyon

Alerjen maruziyeti

BASAMAK O “
C | K I\/l A Aldig: tedavi

basamagin dikkate
alarak basamak c¢ik

inhaler teknik ilac uyumu gézden
gecirilip risk faktorleri optimize edildi
2-3 aydir kontrol disi




HASTANIN ALMAKTA OLDUGU
TEDAVI

ASTIM KOTULESMESINDE KISA SURELI
DEGISIKLIK

S e P R R o B [T T T RO T ST AT o
Kurt ~ 17 T «

KANIT DUZEYI

Disuk doz IKS-formoterol (AlR)

Nuriancit sunaniminm artur

Intiyaca gore IKS-formoterol kullanim sikh@ini arttir

SABA kulanim sikh@ini arttir,
MDI igin spacer ekle

YAZILI R

Kontrol edici tedaviyi arttir

Diizenli ve gerektiginde
E Y I— E M IKS-formoterol (MART)

Dizenli IKS-formoterole devam et ve ihtiyag halinde
IKS-formoterol(l antr

Budesonid kombinasyonunda
Formeterol igin maksimum gUnlik

digiilen doz 72 mcg, akcifere ulasan doz 54 mcg

Beklometazon kombinasyonunda

Formeterol igin maksimum gunltk

diclilen doz 48 mcg, akcifere ulasan doz 36 mcg

olacak sekilde ayarlanir

PLAN .

Duzenli IKS-formoterol,
gerektiginde SABA

IKS'i dort katina ¢ik

|KS-formoterol'ti dort katina gik

Dozenli IKS-diger LABA
gerektiginde SABA

Daha yUksek doz baska bir IKS-LABA
kombinasyonuna geg veya
ayn olarak dort kat artacak sekilde ilave |KS ekle

Ow

Adir atak durumunda (PEF/FEV1 <%60 beklenenin
OKS veya kisisel en iyi defjerin) veya A
48 saat iginde tedaviye yanit yoksa OKS ekle
40-50 mg/glin prednizolon ya da es degeri 5-7 giin D
Iki haftadan kisa sUreli kullanimiarda azaltarak 8
kesmeye gerek yok




Gunluk ayarlama
Kurtariciyi arttir
Formeterol iceren IKS'nin
LH kullaniimasi

Kisa siureli basamak cikma

AST' I\/l DA IKS dozunu 1-2 hafta artir
Enfeksiyon

Alerjen maruziyeti

BASAMAK O “
C | K I\/l A Aldig: tedavi

basamagin dikkate
alarak basamak c¢ik

inhaler teknik ilac uyumu gézden
gecirilip risk faktorleri optimize edildi
2-3 aydir kontrol disi




ASTIMDA
BASAMAK
TEDAVISI
GINA 2023

KONTROL
EDiCI

TERCIH
EDILEN
KURTARICI

KONTROL
EDICI

ALTERNATIF
KURTARICI

STEP 1-2

LH dusiuk doz
iKS-Formeterol

STEP 3

Dusiuk doz
iKS-Formeterol

STEP 4

Orta doz
iIKS-Formeterol

Kurtarici: LH Dusiik doz iKS-Formeterol

DIGER KONTROL
EDiCIi
SEGENEKLERI

STEP 4
STEP 3
STER 2 BOablkd Orta doz
- SUIUIC S0 iIKS-LABA
STE: 1 Dlsuk iIKS-LABA
e doz IKS
SABA+dusiuk
doz IKS
Kurtarici: SABA veya IKS+SABA
LH
SABA+Dlisiik Olr_‘_t:Rcll\okkile veye l"_’.:x: :I'((It “,':;’: AZilt_El?l:/‘:Si::l el:,le veye
doz IKS O Sr T ehle HDM SLIT ekle AL IS
veya LTRA ekle v Yan etkllen.gq'zeterek_ OKS ekle
Veya Yuksek doz iKS'ye geg¢ (dUsUresnen)

HDM SLIT ekle




ZOR ASTIM- AGIR ASTIM AYRIMI

Orta —yuksek doz IKS-
LABA’'ya ragmen
Kontrolsuz
veya
Semptom kontrolinu
saglamak/atak riskini
azaltmak icin YUKSEK
doz IKS-LABA gerek

Taniyr dogrula

Tetikleyiciler
- Komorbiditeler
TEDAVISI ZOR optimize edildi
ASTIM

(%17,4)

ilaclar (LTRA,LAMA)

AGIR eklendi
ASTIM

(7%3.6) ragmen kontrolsiiz




KONTROLSUZ ASTIM TANIMI

Orta-yiksek doz iKS-LABA
(4-5. basamak)

e Tedaviye ragmen

* ACQ>1,5 veya AKT<20 veya GINA/NAEPP kontrol disi
« 22 atak (3 gun< sistemik steroid kullanimi)
* 1 2 ciddi atak: Yats, YBU, mekanik ventilasyon

FEV,<%80 , FEV,/FVC <LLN: Sart degil (ATS/ERS 2014 taniminda var)




FDA ONAYLI BIYOLOJIKLER

Biyolojik Ajan

Omalizumab
(Novartis,
Switzerland)

Mepolizumab
(GlaxoSmithKline, Brentford, UK)

Reslizumab
(Teva Pharmaceuticals,
Israel)

Petah Tikva,

Benralizumab

(MedImmune, Gaithersburg, USA;
ve
AstraZeneca, Cambridge, UK)

Dupilumab
(Regeneron, Tarrytown, USA ve
Sanofi, Paris, France)

Tezepelumab
(AMG-157/ MEDI9929)
(Amgen ve Medimmune)

Hedef
Bolgesi

IgE

IL-5

IL-5R a

IL-4R a

TSLP

Doz/Uygulama
Sekli

2-4 hafta araiile
her IgE IU/mL
basina 0,016
mg/kg s.c.

4 haftada bir 100
mg s.cC.

4 haftada bir
3mg/kgi.v.

ilk 3 doz 4 haftada
bir 30 mg; daha
sonra 8 hftada bir
30 mg s.c.

2 haftada bir

200 mg veya 300
mg s.c. (ilk doz 400
mg veya 600 mg
olarak verilir)

4 haftada bir 210
mg s.c.

Endikasyon

26 yas, pereniyal alerjen duyarlligi olan yiiksek doz iKS-
LABA tedavisine ragmen sik gece gilindiiz semptomu olan,
birden fazla agir atak oyktisi olan, FEV1<%80

Total IgE 30-1500 IU/mL, 20-150 kg agirliginda olan hastalar

>6 yas, en az 6 aydir kortikosteroid bagimli kontrolll veya
kontrolsiiz astim veya yiiksek doz iKS-LABA ve 3. kontrol
ediciye ragmen en az 3 giin sistemik steroid kullanmayi
gerektiricek 2 ve Uzeri atak oykisi olan kontrolsiiz agir
eozinofilik astim (Periferik eozinofil 2150 hiicre/uL, basvuru
aninda veya steroid altinda; 2300 hicre/pL, son 1 yilda)

>18 yas, yiiksek doz IKS-LABA tedavisine ragmen en az 1
kere sistemik steroid gerektiren atak oykisi olan agir
eozinofilik astim

(Periferik eozinofil 2400 hiicre/uL)

212 yas, yiksek doz iKS-LABA tedavisine ragmen kontrolsiiz
agir eozinofilik astim
(Periferik eozinofil 2300 hiicre/uL)

212 yas, yiiksek doz iIKS-LABA tedavisine ragmen kontrolsiiz
agir eozinofilik astim

(Periferik eozinofil > 150-1500 hiicre/pL veya FeNO >25
ppb)

>12 yas, son 1 yil agir ataklari olan non tip 2 astimda da
dusindlebilir

Beklenen Yararlar

Astim ataklarinda azalma (%44) ve
semptomlarda ve yasam kalitesinde onemli
iyilesme, FEV1'de yiikseme ve steroid
gereksiniminde hafif azalma

Astim ataklarinda azalma (%47-53) ve
semptomlarda dnemli iyilesme, FEV1'de
iyilesme ve steroid bagimli astimda steroid
kesilebilir

Astim ataklarinda azalma (%55-61), FEV1ve
semptomlarda hafif iyilesme, steroid
bagimli astimda distndlebilir

Astim ataklarinda azalma (%40-70), FEV1'de
iyilesme ve steroid bagimli astimda steroid
kesilebilir

Astim ataklarinda azalma (%56), FEV1'de ve
semptomlarda 6nemli iyilesme, steroid
kullaniminda hafif azalma

Astim ataklarinda azalma (%30-70), FEV1'de
ve semptomlarda 6nemli iyilesme var
ancak steroid kullaniminda azalma
vanmamis

Riskler

Anaflaksi

Herpes Zoster

Anaflaksi

Gegici kreatinin
fosfokinaz (CK)
artis

Eozinofil sayisinda
uzun sireli azalma

Eozinofili,
Konjuktivit

Bilgi yok



Agir astim tanisi

dogrulandi

AGIR ASTIMDA

BIiYOLOJIK
SECIMI

Brusselle GG, Koppelman GH.

Agir astim \ Agir astim
(gunlik oral kortikosteroid|« »| (kortikosteroid
almayan) j bagimh)
| ! |
," . - Eozinofil
<150/l 150-1500/uL N : yilksek
. } EVET _ HAYIR
Anti -
FENO <25 FENO = 25 ppb
ppb IL-4Ro

Alerjik astim ve
pereniyal alerjen
duyarh

il ﬂ«l‘lti-lg E il —

e Anti-IL-4R0O -
Anti-TSLP

Bahsedilen biyolojiklerden
herhangi biri

Anti IL-5R

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



ATOPIK-EOZINOFILIK OVERLAP HASTADA
OMALIZUMAB-MEPOLIZUMAB

I T s sas ey A p:0.24 p:<0.001

OPEN | .
Comparison of omalizumab and mepolizumab
treatment efficacy in patients with atopic and o
eosinophilic “Overlap” severe asthma 50 = Omalizumab
Biological agent preference in atopic-eosinophilic severe "0 1 ™ Mepolizumab
asthma o
Fatma Merve Tepetam, MD**, ®Ali Burkan Akyidiz, MD?, Seyma Ozden, MD?, Cihan Orcen, MD®, .90
Tugce Yakut, MD<, Ozge Atik, MD* _100

Asthma attack reduction (%) Eosinophil reduction (%)
B4D[l

p:0.053

350

300 -

250

200 + B Omalizumab

150

B Mepolizumab

100

50 -+

Increase in ACT after treatment Increase in FEV1 after treatment
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