
‹nhale beta-2 agonistler semptomatik ast›m tedavisinde te-
mel ilaçlard›r. Uzun etkili beta-2 agonistlerin kullan›ma gir-
mesiyle, bu ilaçlar›n uzun süren bronkodilatör etkinli¤i ve uy-

gulama kolayl›¤›, ast›m tedavisinde yeni geliflmeler sa¤lam›fl-
t›r [1-3]. ‹nhale budesonidle birlikte günde iki kez formotero-
lün düzenli kullan›m›n›n ast›m›n kontrolünde iyileflme ve
alevlenme h›z›nda azalma sa¤lad›¤› gösterilmifltir [4]. Bu ne-
denle ast›m tedavi rehberlerinde yüksek doz kortikosteroid-
lerle monoterapi yerine ve semptomatik olan hastalarda ste-

Bronfliyal Ast›ml› Çocuklarda Formoterol Kullan›m›n›n 
Klinik Etkileri

Suna Köse1, Özkan Karaman1, Nevin Uzuner1, Hülya Ellidokuz2, Canan fiule Turgut1, Dilek Tezcan1

1 Dokuz Eylül Üniversitesi T›p Fakültesi, Çocuk Sa¤l›¤› ve Hastal›klar› AD, Alerji BD, ‹zmir
2 Halk Sa¤l›¤› Uzman›, Dokuz Eylül Üniversitesi T›p Fakültesi, ‹zmir

ÖZET
Bu çal›flma, inhale steroid kullan›m›na ra¤men semptomatik olan bronfliyal ast›ml› çocuklar›n tedavisinde formoterolün
ast›m semptomlar› üzerindeki etkisini ve yan etkilerini saptamak için yap›ld›.
Hafif persistant ve/veya orta fliddette ast›m› olan ve 400 g/gün inhale budesonid kullan›m›na ra¤men semptomlar› sü-
ren 15 çocu¤a alt› hafta süreyle formoterol turbuhaler (günde iki kez 9 g) verildi. Çal›flma dönemi boyunca hastalar
bafllang›çta, üçüncü ve alt›nc› haftada de¤erlendirildi, günlük ast›m semptom skorlar›na ve PEF ölçümlerine bak›ld›,
spirometrik ölçümler yap›ld›. Alt› haftal›k formoterol tedavisi süresince hastalar›n ast›m semptom skorlar›nda azalma
ve günlük PEF (ekspiratuar doruk ak›m h›z›) düzeylerinde yükselme gözlendi. Spirometrik ölçümlerden FVC (zorlu vi-
tal kapasite) ve FEV1 (bir saniyedeki zorlu ekspiratuar hacim) düzeylerinde art›fl saptand›, PEF ve MEF25-75’te (zorlu
vital kapasitenin %25 ile 75’i aras›ndaki ortalama ak›m) de¤iflme gözlenmedi. Bir hastada ilaç kullan›m›ndan sonra bafl
dönmesi, bir hastada tremor saptand›. Bulgular›m›z düzenli steroid kullan›m›na ra¤men semptomatik olan çocuklarda
kronik ast›m semptomlar›n› kontrol etmede formoterolün etkili oldu¤unu ve önemli bir yan etkisinin olmad›¤›n› gös-
termektedir.
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ABSTRACT
Clinical Efficacy of Formoterol in Children With Bronchial Asthma
This study was conducted to determine the role and side effects of formoterol in the treatment of children with bronc-
hial asthma who are symptomatic, despite regular use of inhaled corticosteroids. Formoterol turbuhaler (9 g twice a
day) were given to 15 children with mild persistent or moderate asthma for six weeks, who were still symptomatic des-
pite use of 400 µg/day inhaled budesonid. The patients were evaluated with daily asthma symptom scores and PEF va-
lues, and spirometric measurements were done at the beginning, third and sixth weeks of the therapy. Asthmatic symp-
tom scores decreased and daily PEF values increased with formoterol treatment. In spirometric measurements, an inc-
rease in FVC and FEV1 were found while there was not any significant change in PEF and MEF25-75 values. Dizziness
in one patient and tremor in another was observed. Our findings suggest that inhaled formoterol is effective in cont-
rolling chronic asthma symptoms in children who are symtomatic despite regular use of inhaled corticosteroids. 

Key words: asthma, formoterol, beta-2 agonist, child, symptom score
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roid dozunu art›rmaktansa almakta olduklar› inhale steroidle-
re ek olarak uzun etkili beta-2 agonist kullan›m› önerilmekte-
dir [5]. Ancak bu ilaçlar›n antiinflamatuar etkisi olmad›¤›n-
dan, tek bafllar›na kullan›m›nda dikkatli olunmas› ve inhale
kortikosteroidlerle optimum antiinflamatuar etkinin sa¤lan-
mas›ndan sonra tedaviye eklenmeleri önerilmektedir [6].

Eriflkinlerde yap›lan çal›flmalarda inhale kortikosteroid
dozunu art›rmak yerine ya da yüksek doz kortikosteroid kul-
lan›m›na ek olarak, uzun etkili beta-2 agonist kullan›m›n›n
ast›m kontrolünde etkili oldu¤u gösterilmifltir [7]. Çocuklar-
da ast›m tedavisinde uzun etkili beta-2 agonist kullan›m›na
iliflkin çal›flmalar azd›r. Bu çal›flmalarda uzun etkili beta-2
agonist kullan›m›n›n belirgin bronkodilatör etkisinin oldu¤u,
ast›m semptom skorlar›nda azalma ve PEF düzeylerinde yük-
selme sa¤lad›¤›, ayr›ca önemli yan etkisinin bulunmad›¤› gös-
terilmifltir [8].

Çal›flmam›zda düzenli ve uygun dozda inhale steroid kul-
lan›m›na ra¤men semptomatik olan, hafif persistant veya or-
ta fliddette ast›mda inhale steroid tedavisine ek olarak inha-
le formoterol kullan›m›n›n ast›m semptomlar›na etkisini ve
yan etkilerini de¤erlendirmeyi amaçlad›k.

GEREÇ VE YÖNTEM
Bu çal›flma, Dokuz Eylül Üniversitesi T›p Fakültesi Ço-

cuk-Alerji poliklini¤i taraf›ndan, Kas›m 2001-Ocak 2002
tarihlerinde, hafif persistant veya orta fliddette ast›m› olan
ve günde 400 g budesonid tedavisi alan 6-16 yafllar›ndaki
(ortalama: 9.46±2.77 y›l) 15 hastada yap›lm›flt›r. Hastalar›n
hepsinin egzersizle artan öksürük ve nefes darl›¤› yak›nma-
lar› vard›. Hastalar›n ast›m fliddeti Amerikan Toraks Derne-
¤i’nin bronfliyal ast›m için yay›mlad›¤› s›n›flamaya göre ya-
p›lm›flt›r [9]. Hastalara, çal›flmaya al›nmadan önce Aller-
gopharma prik testi ile ev tozu akarlar› (D. farinea, D. pte-
ronyssinus), ot polenleri (Holcus lanatus, Dactylis glomerata,
Lolium perenne, Phleum pratense, Poa pratensis, Festuca pra-
tensis), tah›l polenleri (Hordeum vulgare, Avena sativa, Seca-
le cereale, Triticum sativa), erken dönem çiçeklenen a¤aç po-
lenleri (Alnus glutinosa, Corylus avellana, Populus alba, Ul-
mus scabra, Salix caprea), orta dönem çiçeklenen a¤aç po-
lenleri (Betuca verrucosa, Fagus silvatica, Quercus robur, Pla-
natus orientalis), yabani ot polenleri (Artemisia vulgaris, Ur-
tica dioica, Taraxacum vulgare, Rumex acetosa, Plantago lan-
ceolata), zeytin a¤ac› polenleri (olea europa), çam a¤ac› po-
lenleri (pinnus), hayvan tüy/epitelleri (Hamster, köpek, tav-
flan, kedi, kobay), mantarlar (Alternaria tenvis, Botrytis cine-
rea, Clodospor herbarum, Curvularia lunata, Fusarium monili-
forme, Helminthosporium halodes, Aspergilus fumgatus, Mucor
mucedo, Penicillum notatum, Pullularia pullulans, Rhizopus
nigricans, Serpula lacrymans), kakao ve hamamböce¤ine
(cocroach) karfl› deri testleri yap›lm›flt›r. Sonuçlar Aas ve

Belin ölçütlerine [10] göre de¤erlendirilmifltir.
Çal›flmaya al›nan hastalar›n fizik muayeneleri yap›ld›ktan

sonra çal›flma hakk›nda aç›klamalar yap›ld›. Alt› haftal›k ça-
l›flma dönemi boyunca hastalar bafllang›çta, üçüncü ve alt›n-
c› haftalarda tekrar de¤erlendirildi. Bafllang›çta vital bulgular
kaydedildi (tansiyon arteriyel, solunum say›s›, nab›z), fizik
muayene yap›larak efllik eden hastal›k olup olmad›¤› saptan-
d›. Turbuhaler ve PEF metrenin kullan›m› ö¤retildikten son-
ra doruk ak›m metre (Ferraris “pocket peak” flowmeter) ile
PEF ölçümleri yap›ld›. Hastalar›n günlük ast›m semptom
skorlar›n› (ola¤an günlük aktivite, sabah öksürü¤ü, nefes dar-
l›¤›, gece uykudan uyanma s›kl›¤›, öksürük bulgular›n›n a¤›r-
l›¤›na göre 0’dan 3’e kadar numaraland›r›ld›), PEF düzeyleri-
ni ve ilaç kullan›m› s›ras›nda geliflen yan etkileri kaydetme-
leri istendi. Spirometrik ölçümler (FVC, FEV1, PEF,
MEF25–75) ZAN marka cihazla (ZAN 100 Flowhandy II) ya-
p›ld›. Hastalara almakta olduklar› inhale steroid tedavisine
ek olarak, günde iki kez 9 µg formoterol (Oxis Astra Zeneca)
turbuhaler verildi. Sabah ilaç kullanmadan önce PEF ölçüm-
leri (art arda 3 kez yap›larak en yüksek ölçülen düzey yaz›ld›)
ve bir gün öncesinin ast›m semptom skorunun de¤erlendiril-
mesi istendi. Hastalar›n ilaçlar› kullan›rken akut ast›m ata¤›
geçirmesi durumunda k›sa etkili beta-2 agonist kullan›m›
önerildi. Üçüncü ve 6. haftalardaki de¤erlendirmeler ve spi-
rometrik ölçümler de sabah saat 8.30-9’da yap›ld›.

Hastalar üçüncü ve alt›nc› haftalarda tekrar de¤erlendiri-
lerek vital bulgular› kaydedildi, fizik muayeneleri yap›ld›.
PEF ölçümleri ve spirometrik ölçümler tekrarland›. Yan etki
ve uyum aç›s›ndan hastalar de¤erlendirildi. 

Tedaviye uyum sa¤lamayan, turbuhaleri etkili bir biçimde
kullanamayan, PEF metreyi kullanamayan, bafllang›çtaki fi-
zik muayane s›ras›nda ÜSYE ve akci¤er enfeksiyonu sapta-
nan ve ast›m ata¤›nda olan hastalar çal›flmaya al›nmad›.

‹STAT‹ST‹KSEL ANAL‹Z
‹statistiksel analizde Friedman iki yönlü varyans analizi

kullan›ld›. ‹statistiksel anlaml›l›k düzeyi p<0.05 olarak kabul
edildi. Friedman testinde farkl›l›k saptand›¤›nda istatistiksel
anlaml›l›k düzeyi düflürülerek Wilcoxan testi ile ikili karfl›lafl-
t›rmalar yap›ld›. Deri testi pozitif ve negatif grup karfl›laflt›r›l-
mas›nda Mann Whitney U testi kullan›ld›.

SONUÇLAR
Çal›flmaya al›nan 15 hastan›n (8’i erkek [%53.3], 7’si k›z

[%46.6]) yafl ortalamas› 9.46±2.77 y›l, ast›m nedeniyle izlem
süresi 19.53±10.07 ayd›. Hastalar›n 8’inde (%53) deri testi,
çevrede yayg›n bulunan antijenlerin en az birine karfl› pozi-
tif, 7 (%47) hastada ise negatifti (Tablo I). Hastalar›n hepsi-
nin düzenli inhale steroid tedavisine ra¤men günlük aktivite-
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lerini etkileyen, özellikle egzersizle artan nefes darl›¤›, çabuk
yorulma ve öksürük yak›nmalar› vard›. 

Çal›flma süresi boyunca 2 (%13) hastada kriptik tonsillit,
1 (%6.6) hastada sinüzit, 1 (%6.6) hastada suçiçe¤i, 6 (%40)
hastada ÜSYE saptand›. Sinüzit saptanan ve deri testinde ev
tozu akarlar›na karfl› pozitif reaksiyonu olan 1 hastam›zda
(4 nolu hasta) tedavinin ilk haftas›nda akut atak geliflmifl
olup, ek olarak inhale k›sa etkili beta-2 agonisti kullanmas›
gerekti. 

Çal›flma dönemi boyunca tüm hastalar›n formoterol kulla-
n›m›na uyumlar› ve toleranslar› oldukça iyi bulundu. Hasta-
lar›n tansiyon arteriyel ve nab›z düzeylerinde anlaml› de¤iflik-
lik saptanmazken, solunum say›s›nda normal s›n›rlar içinde

kalmakla birlikte istatistiksel olarak anlaml› de¤ifliklik sap-
tand› (s›ras›yla p=0.69, p=0.61, p=0.026). ‹ki (%13) hastada
ilaç kullan›m› ile iliflkili olabilece¤i düflünülen yan etki sap-
tand›. Bunlardan birinde ilaç kullan›m›n›n ard›ndan bafl
dönmesi, di¤er hastada ise tremor görüldü. Hastalar›n ast›m
semptom skorlar›ndaki düzelmeye paralel olarak, özellikle eg-
zersiz kapasitelerinin artt›¤› ve kendilerini daha rahat hisset-
tikleri belirlendi. Hastalar›n ast›m semptomlar›na verdikleri
puanlar bafllang›ç, üçüncü ve alt›nc› haftalarda karfl›laflt›r›ld›-
¤›nda, alt›nc› haftada istatistiksel olarak anlaml› azalma sap-
tand› (p<0.03) (fiekil 1). Hastalar›n çal›flma bafllang›c›nda,
üçüncü ve alt›nc› haftalardaki PEF metre ile ölçülen PEF dü-
zeyleri karfl›laflt›r›ld›¤›nda istatistiksel olarak anlaml› art›fl
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Tablo I. Hastalar›n baz› özellikleri

Hasta No Yafl(y›l)/cinsiyet Ast›m tan›s› ile izlem süresi (ay) Tedavi/gün Deri Testi

1 13/E 24 Budesonid 400 µg Negatif
2 7/K 26 Budesonid 400 µg Ot polenleri, mantarlar, hayvan 

tüy ve epitelleri
3 11/K 12 Budesonid 400 µg Negatif
4 9/K 16 Budesonid 400 µg D. farinea,

D. pteronyssinus
5 10/E 7 Budesonid 400 µg Negatif
6 9/E 15 Budesonid 400 µg Ot polenleri, D. farinea,

D. pteronyssinus
7 9/K 30 Budesonid 400 µg Negatif
8 9/E 4 Budesonid 400 µg Ot ve tah›l polenleri
9 6/K 18 Budesonid 400 µg Negatif
10 9/E 17 Budesonid 400 µg Ot polenleri, mantar
11 13/E 30 Budesonid 400 µg D. farinea, D. pteronyssinus
12 7/E 4 Budesonid 400 µg Negatif
13 7/K 30 Budesonid 400 µg Ot polenleri, hayvan tüy ve epitelleri
14 7/E 36 Budesonid 400 µg Negatif
15 16/K 24 Budesonid 400 µg Ot ve tah›l polenleri

Tablo II. Ast›m semptom skoru ve akci¤er fonksiyon testleri

Bafllang›ç 3. hafta 6. hafta P*

FVC (%) 81 (40-113) 90 (54-103) 90 (80-117) 0.030
FEV1 (%) 89 (47-117) 99 (61-111) 99 (90-126) 0.030
PEF (%) 83 (44-115) 94 (56-145) 93 (72-114) 0.157
MEF25-75 (%) 91 (48-41) 94.7 (54-187) 97 (73-128) 0.526
PEF L/dk (PEF metre) 260 (100-140) 320 (180-440) 334 (180-700) 0.001
Ast›m semptom skoru 1.9 (1-7) 1.2 (0-5) 0.9 (0-3) 0.036

*Friedman Testi.



saptand› (p<0.001) (fiekil 2). Spirometrik bulgular› karfl›lafl-
t›r›ld›¤›nda FVC ve FEV1’de istatistiksel olarak anlaml› art›fl
saptan›rken MEF25-75 ve PEF’de anlaml› art›fl saptanmad›
(Tablo II). FVC ve FEV1’de gözlenen bu art›fl alt›nc› haftada
daha belirgindi (s›ras›yla p=0.03, p=0.012).

Deri testi pozitif olan 8 hasta (%53) ile negatif olan 7 has-
tan›n (%47) ast›m semptom skorlar›, PEF düzeyleri ve solu-
num fonksiyon testleri aras›nda tedavi boyunca anlaml› bir
farkl›l›k saptanmad› (p>0.05).

TARTIfiMA
Formoterol uzun etkili bir bronkodila-

tördür. Tedavi rehberlerinde inhale kor-
tikosteroid kullan›m›na ra¤men sempto-
matik olan hastalarda steroid dozunu ar-
t›rmak yerine, tedaviye formoterol ek-
lenmesi önerilmektedir [7]. Formotero-
lün k›sa ve uzun etkili oldu¤u, bu neden-
le ast›m tedavisinde tüm basamaklarda
düzenli ya da gereksinim an›nda kulla-
n›mda etkin oldu¤u, belirgin bir yan et-
kisinin bulunmad›¤› gösterilmifltir [11]. 

Çocuklarda yap›lan çal›flmalarda, for-
moterolün egzersizin indükledi¤i ast›mda
faydal› olabilece¤i, PEF’i art›rabilece¤i,
bronfliyal hiperreaktiviteyi azaltabilece¤i
gösterilmifltir [12]. Çocuklarda formote-
rolün etkinli¤ini araflt›ran bir çal›flmada
formoterol ve steroid, steroid ve plasebo
verilen gruplar karfl›laflt›r›ld›¤›nda for-
moterol alan grupta ast›m semptom sko-
runda azalma, PEF’de artma gösterilmifl
olup, bronfliyal hiperreaktivitede de¤iflik-
lik saptanmam›flt›r. Ayr›ca FVC, FEV1

de de de¤ifliklik gözlenmemifltir [13].
Çal›flmam›zda, hastalar›n ast›m semp-

tom skorlar› ve PEF düzeyleri tedavinin
bafllang›ç, üçüncü ve alt›nc› haftalar›nda
karfl›laflt›r›lm›fl ve istatistiksel olarak an-
laml› de¤ifliklikler saptanm›flt›r. Çal›flma-
m›zda plasebo verilen grup olmad›¤›ndan
ast›m alevlenmesi ve yaflam kalitesi üze-
rindeki etkisini de¤erlendiremedik. An-
cak, çal›flmam›z s›ras›nda bir hastada
akut ast›m ata¤› geliflmifltir. Bu hastaya,
ek olarak k›sa etkili beta-2 agonisti veril-
mifltir. Hastalar›m›z›n hepsi, ast›m semp-
tom skorlar›ndaki düzelmeye paralel ola-
rak, egzersiz s›ras›nda daha iyi olduklar›-
n› belirtmifllerdir. Solunum fonksiyon
testi parametrelerinden FVC ve FEV1’de

anlaml› art›fl gösterilmifltir. Bu art›fl hastalar›n semptomlar›n-
daki düzelme ile paralellik göstermekteydi. MEF25-75’te üçün-
cü haftadan itibaren art›fl görülmekle birlikte, bu istatistiksel
olarak anlaml› de¤ildi. 

PEF metre ile ölçülen PEF de¤erlerinde tedavi sonunda an-
laml› de¤ifliklikler olmas›na ra¤men, solunum fonksiyon test-
lerinde ölçülen PEF düzeyinde anlaml› de¤ifliklikler gözlenme-
mifltir. Çocuklarda PEF metre ile ast›m›n izlenmesine iliflkin
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Sekil 1. Ast›m semptom skorundaki günlük de¤erler.
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fiekil 2. PEF metre ile ölçülen PEF h›z›ndaki günlük de¤erler.
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çal›flmalarda, atak s›ras›nda PEF metre kullan›m›n›n tedaviyi
yönlendirmede etkili oldu¤u, ancak hastal›¤›n izlenmesi s›ra-
s›nda do¤ru sonuçlar› yans›tmad›¤› gösterilmifltir [14,15]. Bi-
zim çal›flmam›zda, PEF metre kullan›m›yla ölçülen PEF düzey-
leri, üçer haftal›k dönemlerde, her günün ortalamas› al›narak
de¤erlendirilmifltir. Solunum fonksiyon testindeki düzey ise
kontrollerde (3. ve 6. haftalarda) art arda yap›lan üç ölçümde
en yüksek saptanan düzeylerin de¤erlendirilmesiyle elde edil-
mifltir. Bu nedenle PEF metre ile saptad›¤›m›z ortalama düzey,
hastalar›n günlük PEF de¤iflkenli¤ini yans›tmaktad›r. 

Formoterolün pulmoner olmayan etkilerini araflt›ran bir
çal›flmada kalp h›z›nda, kan bas›nc›nda ve kardiyak morfolo-
jide belirgin bir de¤iflikli¤e yol açmad›¤›, tremorda art›fl göz-
lendi¤i, bunun da iskelet kaslar›nda beta-2 reseptör uyar›s›n-
dan kaynaklanabilece¤i belirtilmifltir [16]. Çal›flmam›zda, bir
hastada, ilaç ald›ktan sonra bafl dönmesi, bir hastada da tre-
mor saptanm›flt›r. Hastalar›n tansiyon arteriyel ve nab›z h›z-
lar›nda istatistiksel olarak art›fl saptanmam›flt›r; solunum sa-
y›lar›nda istatistiksel olarak art›fl saptanmakla birlikte bu ar-
t›fl normal s›n›rlar içerisindedir.

Çal›flmam›zda steroidle beraber plasebo alan kontrol gru-
bu oluflturamad›¤›m›zdan, ast›mda atak s›kl›¤›n› azaltmada
formoterol tedavisinin etkinli¤ini de¤erlendiremedik. Bizim
hastalar›m›zdan sadece birinde (4 nolu hasta) çal›flma döne-
minde ast›m ata¤› geliflmifl olup, ald›¤› tedaviye ek olarak k›-
sa etkili beta-2 agonisti kullan›lm›flt›r.

Çal›flmam›z›n k›fl dönemine rastlamas› nedeniyle hastalar›-
m›zda ÜSYE s›k gözlenmifltir. Bu nedenle hastalar›m›z›n semp-
tom skorlar›nda daha belirgin azalma gözleyemedi¤imizi ve
PEF’lerinde çok belirgin art›fl sa¤lanamad›¤›n› düflünmekteyiz.

Sonuç olarak, çal›flmam›zda hasta say›s›n›n az olmas›na
ra¤men, çocuklarda steroidle birlikte kullan›lan formotero-
lün kullan›m›n›n kolay oldu¤u, belirgin yan etkisinin görül-
medi¤i ve tedavide etkili olabilece¤i görülmüfltür.
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