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Astmal1 hastalarin %80’den fazlasinin, geceleri 6k-
stiriik,nefes darligi ve wheezing gibi astmatik semptom-
larmin artti@i iyi bilinmektedir(1). Bu semptomlar,
hastalarin bir boliimiinde yasam kalitesine etki edecek
diizenlilikte gbze ¢arpmaktadir.Nokturnal astma olarak
tanimlanan bu durum biiyiik oranda gece artan havayolu
obstriiksiyonunun bir sonucu olup;saglikli kigilerde ve
pek ¢ok astmatik hastada gbzlenen, havayolu ¢apindaki
biiyikk dalgalanmalart yansitmaktadir. Bu durum gece
boyunca etkin medikasyonun olmamasina baglanabilirse
de,yapilan c¢alismalarda medikasyon etkisinden bagim-
siz oldugu gosterilmistir (2). Semptomlarin biiyiik
bolimii uykuyla iligkili saatlerde goriiliip yaklasik gece
yarist saat 04.00 de pik yapmaktadir (2). Yapilan calis-
malar, astmada ,stabil durumdaki hastalarda bile belirgin
bir sirkadien ritm degisikligini desteklemektedir.

Nokturnal astma terimi,yalnizca gece goriilen ast-
maya atfedilen hastaligin 6zel bir formu gibi
disiiniilmektedir. Fakat hala nokturnal astmanin,astma-
da ayr bir antite olup olmadig1 veya yalnizca hastaligin
daha siddetli bir goriiniimiiniin olup olmadig: tartisil-
maktadir (3). Baz1 yazarlar nokturnal astmay1 daha sid-
detli astmanin bir ekspresyonu olarak tanimladiklarin-
dan nokturnal astma terimi yerine "nokturnal semptom-
lu astma "teriminin kullanilmas1 gerektigini diisiinmek-
tedirler (3).

Medikal Literatiir gozden gecirildiginde, ilk kez
1698 yilinda Floyer’in kendi astmasini anlatirken tanim-
ladig1 bu durum asirlardir bilinmekte ve her yasta , ast-
matik pek ¢ok bireyi etkilemektedir (2). Turner-Warwick
7729 astmali hastay1 kapsayan bir ¢alismada ,hastalarin
%39’unda her gece astma semptomlar1 ,%64 tinde hafta-
da ii¢ gece, %74’iinde ise haftada en az bir gece semp-
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tom saptamiglardir (4).Baska bir ¢alismada, 3129 hasta-
da goriilen 1631 dispne epizodunun 1525 i aksam 22.00
ile sabah 07.00 arasinda goriilmiis olup,gece 04.00 de
pik yapmaktaydi (5).

Hem normal, hem de astmatik kisilerin havayollar1
gece daralmaktadir. Normal kisilerde en iyi solunum
fonksiyonlar1 giindiiz saat 16.00 da goriiliirken,en koti
fonksiyonlar sabaha kars1t 04.00 de goriilmekte ve yak-
lasik %8’lik bir diisme gozlenmektedir (6). Astmali
hastalarda da benzeri sekilde, ancak daha diisiik solunum
fonksiyon diizeyinden baslayarak,giindiiz saat 16.00 da
en iyi ve gece 04.00 de en diisiik solunum fonksiyonlari
gozlenmekte ve geceleri, giindiiz degerlerine nazaran
solunum fonksiyonlarinda bazi olgularda %50 ye varan
ciddi azalmalar goriilmektedir (6).Bu varyasyon bu diiz-
eye yaklastig1 zaman potansiyel olarak respiratuar arrest
ve mortalite riski artmaktadir (7). Havayolu hiperreak-
tivitesi, Nokturnal astma grubu olarak degerlendirilen
grup (FEV1 de geceleri %20 den fazla azalma goriilen
hasta grubu) ile Kontrol grubunda (gece ve giindiiz arasi
FEV1 degisimi minimal olan astmali hasta grubunda)
karsilastirildiginda, Kontrol grubunda bile 16.00 ile
04.00 saatleri arasinda hiperreaktivite artig1 saptan-
mistir. Ancak bu artis nokturnal astmali grupta daha be-
lirgin olarak gdzlenmistir (8).

Uyku nokturnal havayolu daralmasinda ana stimu-
lustur ancak tek neden degildir.Havayolu direncinde
artisin,sirkadien bir ritm olarak uykudan bagimsiz bir
sekilde, gece yarisindan sabah 06.00 ya kadar artmakta
oldugu saptanmis ve ayni intervalde,uyku esnasinda da-
ha belirgin artis oldugu gosterilmistir (7).Yani uyaniklik
esnasinda da solunum fonksiyonlarinda sirkadien bir
ritm s6z konusu iken uyku bu durumu dramatik bir sek-
ilde artirmaktadir.

Havayolu Fonksiyonlarinda Nokturnal
Degisikliklerin Olas1 Mekanizmalar:

Brons astmali hastalarda, kronobiyolojik ritmlerle
iliskili olarak pek ¢ok endojen faktdr (dolasimdaki ndro-
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hormonlar, otonom sinir sistemi aktivitesi, selliiler medi-
atorlerin salinimi, gastrodzofageal reflii v.b), veya gevre-
sel faktorler (Allerjene maruziyet, soguk v.b.) nokturnal
havayolu obstriiksiyonu ve havayolu hiperreaktivitesi
artisgindan sorumlu tutulmaktadir.Bu faktorlerin roliinii
degerlendirmek amaciyla ayr1 ayri incelenmeleri gerek-
lidir.

Norohiimoral degisiklikler: Birgok norohormonlar
sirkadien sekilde degismekte olup, bu durumun solunum
fonksiyonlarinin, gece boyu diismesine katkida bulun-
duguna inanilmaktadir.Bunlardan plazma kortizoliiniin
sirkadien sekilde diizeyinin degistigi ve pik diizeylerinin
glindiiz saatlerinde olup,gece sabaha karsi diizeyleri
arasinda belirgin farkliligin oldugu bilinmektedir
(9).Ancak bu degisiklikler hem astmatik, hem de nonast-
matik tiim bireylerde goriiliir ve bu nedenle nokturnal
astma i¢in tek basma sorumlu tutulamaz.Ayrica gece
boyu, fizyolojik dozlarda hidrokortizon infiizyonuyla
zirve akim hizi (PEF) degerlerinde nokturnal azalmanin
timiiyle bloke olmadigi da gosterilmistir(10).

Benzeri diiirnal degisim epinefrin iginde soz
konusu olup,pik diizeyleri 6gleden sonra goriilmekte,
sabah erken saatlerde ise plazma diizeyi diigmektedir
(9).Nokturnal astmali hastalarda fizyolojik dozlarda
epinefrin infiizyonu, PEF degerlerindeki gece boyu
diismeyi azaltmakla birlikte engellememektedir (9).
Epinefrin diizeyleri hem astmatik,hem de nonastmatik-
lerde sirkadien degisiklik gostermekle birlikte astmatik-
ler,epinefrine azalmis yanit nedeniyle de bronkokon-
strilksiyona maruz kalabilirler (2). Astmatiklerde,
dolagimdaki I6kositler iizerinde beta adrenerjik reseptor
yogunlugunda azalmaya isaret edilmistir.Bu daha 6nceki
beta agonist tedavinin sonucu olmakla birlikte,tedavi
edilmemis astmatiklerde de azalmis reseptor yogunlugu
bildirilmistir (11). Epinefrin havayolu diiz kasin1 gevset-
mekte ve histamin ve diger mediatdrlerin duyarlt mast
hiicrelerinden salinimini  6nlemektedir.Bu nedenle
dolagimdaki epinefrindeki diurnal degisiklikler hem
bronkodilatasyonun azalmasi hem de mast hiicrelerinden
spazmojenik mediatorlerin salinimina izin vererek ast-
may1 alevlendirebilmektedir.

Plazma histamin diizeylerinin de sirkadien sekilde
degigmekte olup, pik diizeylerinin en fazla bronkokon-
striiksiyonun oldugu saatte (gece 04.00’de oldugu) go-
zlenmistir. Ancak buradaki plazma diizey degisiklikleri,
tabloyu tek basina agiklamak i¢in yeterli goriillmemekte-
dir (9).

Plazma siklik adenozinmonofosfati (CAMP),en
yiiksek diizeylerinin giindiiz 16.00 da, en diisiik diizey-
lerinin ise gece 04.00 de oldugu yiiksek amplitiidlii bir
sirkadien ritm gosterir.Bu durum hem astmatik hem de
nonastmatiklerde gozlenir ancak 24 saatlik ortalamalar
nonastmatiklerde daha yiiksektir. Plazma CAMP diizey-
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lerindeki degisiklikler muhtemelen doku adenilsik-
lazinin epinefrinle iliskili aktivasyonunu yansitir (9).

Inflamatuar hiicre ve mediatorler:Astmanin infla-
masyonla birlikte oldugu ve modiile edildigi bilinmekte-
dir. Basta eozinofiller olmak iizere bir¢ok hiicreler infla-
matuar progese katkida bulunmaktadir. Martin ve
arkadaslar1 tarafindan, astmanin nokturnal artisinda
patogenezdeki eozinofillerin roliinii arastirilmig ve gece
04.00 deki Bronkoalveoler lavaj (BAL) sivilarinda eozi-
nofillerin arttigi gosterilmistir (12). Bu arastirmacilar
BAL da eozinofil ve lenfosit sayilarinda oldugu gibi, to-
tal hiicre sayilarinin ve nétrofillerin de artmis oldugunu
gosterdiler(12). Bu hastalarda dolasimda eozinofil
sayilarinda artis yanisira, eozinofilik katyonik protein
(ECP) ve eozinofil derivated norotoksin (EDN) gibi
eozinofil aktivasyon iriinlerinin de gece artis1 tesbit
edilmistir (3).

Eozinofillere ilaveten T lenfositlerde astmali hasta-
larda inflamasyon ortaminda yaygin sekilde bulunmak-
tadir (13). Akut ciddi astmali hastalarda interlokin 2 re-
septorlerinin yiiksek bulundugu ve kanda T lenfosit-
lerinin artig1 s6zkonusudur ki allerjen provakasyonunu
takiben T lenfositlerin dolasimdan akcigerlere gogettik-
leri goriilmektedir (14). Yani astmatik inflamasyonda T
lenfositlerle iligkili eozinofilik inflamasyonun rolii
s6zkonusudur. Nokturnal astmali hastalarda gece 04.00
de BAL lenfositlerindeki yiikselme de biyolojik ritm-
lerin inflamatuar belirtileri etkileyebilecegini ve
dolagimdaki hiicreleri degistirebilecegini diigtindiirtir.
Nokturnal astmada inflamasyonun roliinii gdsteren indi-
rekt belirtiler (3):

-Direkt ve indirekt stimuluslara karsi havayolu
hiperreaktivitesinde sirkadien degisiklikler,

-Periferik kan inflamatuar hiicrelerinin say1 ve akti-
vasyonundaki degisimler,

-Farkli yollarla havayolu hiperreaktivitesini ve in-
flamasyonu etkileyen farkli tedavi rejimleriyle her ik-
isinin de diizeltilmesidir.

Inflamasyonun direkt belirtileri ise:BAL da bulu-
nan hiicrelerin say1 ve aktivasyonuyla ilgili ¢caligmalar-
dan elde edilir. Ancak Nokturnal astmali hastalarda BAL
hiicre sayilarinda, nokturnal astmasi olmayanlara gore
farklilik bulunmadig1 bazi ¢aligmalarda g6ze carpmak-
tadir (15). Postma ve arkadaslari, artmis sirkadien PEF
degisikligi olan astmatiklerde inflamatuar hiicrelerde
spesifik bir degiskenlik goriilmedigini ve giindiiz saat
16.00 ve gece saat 04.00 de eozinofil ve mast hiicre ak-
tivasyon parametrelerinde,bu hastalar1 nokturnal astmasi
olmayan astmatiklerden ayiracak bir 6zellik olmadigini
ileri stirmektedirler (3). Aym1 Arastirmacilar yine PEF
degiskenliginin sirkadien sekilde arttigi astmatiklerde,
artmis Prostaglandin D2 (PGD2)diizeylerininhem
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giindiiz,hem de gece boyunca yiiksek bulundugunu sap-
tamislardir (3). Prostanoidler, histamine es potenste
havayolu konstriiktorleri olup, havayolu hiperreaktivite-
si artiginda tlizerinde durulmaktadir. Nonkontraktil doz
PGD,’nin havayolu cevabini arttirdig1 ve daha sonra in-
hale histamin ve metakoline yanitin artt1g1 gosterilmistir.
Prostanoidlerin nokturnal astmali hasta grubunda artmis
diizeyleri, bu sekilde havayolu hiperreaktivitesinde art-
mis sirkadien dalgalanmaya katkida bulunabilmektedir.

Nokturnal astmali hastalarda histoloji iizerine veril-
er iyi bilinmemektedir.Bu nedenle de allerjen provakasy-
onundan sonra geg reaksiyonda goriildiigi gibi, BAL ve
biyopsi ¢aligmalari sonuglarindaki farkliliklar bu konuda
da miimkiin olabilmektedir.

Otonom sinir sisteminin rolii:Hem kardiyak,hem de
bronkomotor parasempatetik tonus uyku esnasinda artar.
Nokturnal astmali hastalarda atropin blokaji,nokturnal
havayolu daralmasin biiyiik oranda azaltir fakat ortadan
kaldirmaz (16).Bu sekilde artmis parasempatetik tonus
nokturnal astma patogenezinde Onemli bir faktordiir.
Bronsial diiz kasin bir bagka direkt innervasyonu, non
adranerjik non kolinerjik (NANC) sistem olup, inhale
capsaicinle, NANC sistem stimiilasyonunda, NANC
bronkodilatator aktivitenin sabah erken saatlerde inhibe
oldugu gosterilmistir (17). Boylece noral bronkomotor
tonus dengesi, gece artmis parasempatetik bronkokon-
strilksiyon ve azalmis NANC bronkodilatasyon ne-
deniyle, bronkokonstriiksiyon lehinde ¢aligmaktadir.

Akciger voliimleri azalmasi: Fonksiyonel rezidiiel
kapasite gece diismektedir. Bu durum bronsial sistemi
pasif olarak daraltir.Bdylece nokturnal astmali hastada
gece boyu goriilen havayolu daralmasina katkida bulun-
abilir (18).

Uyku safhalari, Oksijen desatiirasyonu, solunum
paternleri: Uykunun REM safhasinda ataklarin daha sik
gelistigi One siiriilmekte ise de, bazi ¢alismalarda uyku
safhalar1 ile, nokturnal ataklarin iliskisi bulunamamaistir
(7). Kronik stabil astmatiklerdeki bazi ¢aligmalar ise ok-
sijen desatiirasyon derecesinin REM uykusu esnasin-
da,hipopneik veya apneik solunumla birlikte daha fazla
oldugunu gostermistir.Bu durum klasik uyku apnesinden
farklidir. Bu oksijen desatiirasyonunun, FEV,’de azalma
ile iliskili olmadigi, ancak uyku Oncesi satiirasyon
diizeyiyle iligkili bulundugu bildirilmistir (19).

Horlama: Horlama,astmali hastalarda genel
popiilasyondan daha yaygindir. Belki bu hastalarin ayni
zamanda rinitleri de bulundugundan nazal rezistans
artisina yol agmasi ve bdylece inspirasyon esnasinda
farenkste daha negatif bir basing olusmasi nedeniyle ol-
maktadir. Astmali ve horlayan bazi hastalarda gece boyu
havayolu daralmasinin horlamanin direkt sonucu olarak
gelistigini gosteren bulgular vardir (20). Bu hastalarda
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devamlt CPAP uygulanmasi,nokturnal havayolu daral-
masini, eslik eden obstriiktif uyku apnesi olsun veya ol-
masin azaltacaktir.

Allerjik faktorler:Yatak odasinda veya yataktaki
akar allerjenlerine karsi olusan erken veya geg allerjik
reaksiyon sonucu nokturnal astma gelisebilecegi
diistintilebilir. Ancak ne yazik ki en uygun agiklama tarzi
olmamaktadir. Yaygin ¢evresel antijenlerden armdirilmis
hastane ortaminda da nokturnal astma sikligi, ayrica
nonallerjik astmada da sik goriilmesi bu tiir bir allerjik
etyolojiyi olas1 gostermemektedir. Ancak hastalarin giin
boyu aldiklari antijenler de ¢ok dnemli olup,ge¢ astmatik
yanita yol agabilmektedir. Bu da ciddi nokturnal
bronkokonstriiksiyona yol agabilmektedir (21).

Havayolu sekresyonlari: Astmatik hastalar kronik
bronsitliler gibi prodiiktif oksiiriikten fazla sikayet etme-
zlerse de sekresyonlar nokturnal astmali bazi hastalarda
6nemli rol oynamaktadir.Otopsilerde, astmali hastalarda
havayollarmin mukus plaklarla dolu oldugu gériilebilir
(22). Ayrica hayvan deneylerinde, uyku esnasinda(dzel-
likle REM uykusunda) 6ksiiriik refleksinin azaldig1 gos-
terilmistir.Potansiyel olarak irritabl havayollar1 ve
mukosilier klirensin supresyonu,nokturnal astmada
tetikleyici bir rol oynayabilir (7).

Kronik siniizit ve postnazal akinti astmatik
bireylerde ¢ok sik karsilagilan problemlerdir. Astmatik
semptomlarin tedavisi yanisira siniislerin drenaji veya
siniizit tedavisiyle nokturnal semptomlar belirgin sekilde
azalabilir (7).

Astmatiklerde semptomlarda geceleri artisin nedeni
olarak siniis problemleri veya ekstratorasik sekresyon-
larin roliiniin mekanizmalar1 kesin olarak bilinmemekte-
dir. Olasiliklardan biri nazal veya laringeal irritasyon re-
fleksinin bronkokonstriiksiyon yapmasidir.Bir baska
olasilik astmatik hastalarda nazal ve agizdan solunum
arasindaki farkliliktir. Eksersize bagli bronkokonstriik-
siyon nazal solunuma goére agizdan solunumda daha be-
lirgindir. Bu sekilde eger nazal konjesyon var ve hasta
agizdan soluyorsa nokturnal semptom artist olabilir. Bir
baska olasilik da sekresyonlarin aspire edilip direkt veya
refleks mekanizmalarla, astmay1 alevlendirmesinin s6z
konusu olmasidir (23).

Havayolu sogumasi:Gerek ¢evresel 1s1, gerekse be-
den 1sis1 geceleri azalmaktadir. Geceleri azalan 1s1
havayollarin1 etkileyerek bronkoobstriiksiyona neden
olabilir. Yapilan bir ¢alismada 1lik nemli hava solutul-
mastyla gece boyu solunum fonksiyonlarinda diizelme
gozlendigi fakat nokturnal semptomlarin tiimiiyle elim-
ine edilmedigi gézlenmistir (24).

Gastroozofageal reflii (GOR): GOR astmali hasta-
larda sik rastlanan bir durumdur. Nokturnal astma ve
GOR iliskisi de uzun yillardir iizerinde durulan bir konu
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olmaya devam etmektedir.Yatar pozisyon ve pekcok an-
tiastmatik ilacin alt gastrodzofageal sfinkter tonusunu
azaltmasi refliiyii potansiyalize eder. Ozofagus PH
diismesi ile vagal yolla refleks bronkokonstriiksiyon
olustugu diistiniilmektedir. Gastrik muhtevanin aspirasy-
onu da direkt havayolu irritasyonu ve inflamasyonu
olusturan bir bagka mekanizmadir (2,7,8).

Astma, refli ve nokturnal semptomlar pek ¢ok
calismada arastirilmis, simetidin kullanimiyla reflii ve
gece semptomlarinda kiigiik ama anlamli gerileme gos-
terilmistir Ancak sabah PEF degerlerinde degisiklik ol-
mamustir (25). Bagka bir ¢aligmada ise 6zofajitli olgular-
da asit inflizyonunun, solunum paterninde degisiklik
yaptig1 gosterilmistir(26). Tan ve arkadaslari, nokturnal
astma ve GOR lii hastalarda, PH problar1 kullandiginda
gece boyu artan asit sekresyonu ve nokturnal
bronkospazm ataklar1 arasinda iliski bulamadilar (27).
Ancak bu c¢alismada gastrik muhtevanin aspirasyonu
degerlendirilmemistir ki, bu durum da astmatik hastalar-
da rol oynayabilecek bir faktor olabilir.

Birgok aragtirmaci tarafindan, Aspirasyonlu veya
aspirasyonsuz GOR nokturnal astmanin ¢ok énemli bir
tetikleyicisi olarak goriilmemektedir (7).

Viicut pozisyonunun etkisi: Yimi dort saat boyunca
yatakta yatan hastalarda da havayolu tonusunda giindiiz
ve gece arasinda farklilik saptandigindan dolayi,viicud-
un pozisyonunun nokturnal astma olusumunda direkt
olarak rol oynamadig1 anlasilmistir (2).

Sonu¢ olarak Astmanin nokturnal eksaserbasy-
onunun kesin nedeni heniiz anlagilamamaistir ve olasilik-
la havayollarmi etkileyen pek ¢ok faktoriin kombinasy-
onu sdzkonusudur .Ancak son calismalar kolinerjik ve
NANC fonksiyonlarda nokturnal degismelerin,havayolu
inflamasyonunda artigla birlikte, nokturnal havayolu
daralmasmin patogenezinde major faktorler oldugunu
desteklemektedir (1,7).

Nokturnal astmanin degerlendirilmesi:
Astmada, akciger fonksiyonlarinda sirkadien degisikligi
demonstre etmek igin uyku esnasinda akciger fonksiy-
onlarinin kompleks 6l¢iimlerinin yapilmasina gerek yok-
tur. Basit bir PEFmetre yeterli olabilmektedir.Hasta
yatakta iken,gece herhangi bir zamanda uyandiginda ya-
pabilir.Ayrica sabah uyandigi zaman ve 6gleden sonra da
yapilarak en iyi degerleri de tesbit edilebilir .Bu sekilde
hastanin astmasinin seyri anlasilir ve herhangi bir tedavi
girisiminin etkinligi evdeki kayitlarindan izlenir.

Nokturnal astmanin sonuclari

Astmatik ataklar: Astmall hastalarin ¢ogu gece ve
sabah erken saatlerde doktora ve acile bagvurmaktadir-
lar.Bu durum hastalarin kendilerini ve ailelerini etkile-
yerek, yasam kalitesinde belirgin bozulmaya yolagar.
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Solunumsal arrest: Bu hastalarda solunum arresti
ve oliim nadir olmakla birlikte geceleri, giindiize oranla
daha sik goriilmektedir.Nokturnal havayolu daralmasi
bu duruma yol acan 6nemli faktérlerden biridir.

Uyku bozulmasi: Nokturnal astmatiklerde uyku
kalitesi bozulmakta,uyaniklik periyodlarinda artis, gece
boyunca uyuklama haliyle birlikte derin uykuda (slow
wave) azalma goriilmektedir. Bu durum giindiizleri
yorgunluk, uykuya egilim, ¢alisma performansinda azal-
ma ve 6grenme giigliigii gibi sikayetlere ve sosyal sorun-
lara neden olmaktadir (28).

Nokturnal Astmada Tedavi

Genel Onlemler: Nokturnal astmanin siddeti
bronsial hiperreaktivite ile yakindan iligkilidir.Nokturnal
astma nonatopik astmanin da bir 6zelligi olmakla birlik-
te,allerjik astmatiklerde,allerjene karsi prevansiyon yon-
temlerine dikkat edilmesiyle brons hiperreaktivitesi
dolayisiyla da semptomlar azaltilabilecektir. Hastada
anamnezde sorusturulmas: ve onlem alinmasi gereken
durumlar sézkonusu olabilir.Ornegin hastanin evde
beslenen kedi-kopek gibi hayvanlarla birlikte uyu-
madigindan emin olmak gerekir.Ayrica giindiiz ¢alistig
isyeri ortami kosullarinin dikkatle sorgulanmasi gerek-
lidir.

Astmanin yanisira bronsit veya brongektazi gibi
sorunlart bulunan astmatiklerde gece yatmadan once
(postural drenaj ve perkiisyonla)bronsial hijyenin
saglanmasi, Siniiziti olan hastalarda,yatmadan &nce
nazal lavaj ve lokal dekonjestan ve kortikosteroidlerin
uygulanmasi yararli olabilecektir.

Gastrodzofageal refliisii olan hastalarda yastigin
yiikseltilmesi ve H, reseptor blokiirlerinin kullanilmasi
onerilir.Rekiirren aspirasyon diigiiniilen hastalarda yat-
madan birkag saat 6ncesinde yiyecek aliminin kesilmesi
ve gastrik bosalma hizini artiran ilaglara gereksinim
duyulabilir.

Farmakolojik tedavi: Hastalarin bir bdliimiinde
diizenli antiinflamatuar tedavi etkili olurken,baz1 hasta-
larda gece ilave bronkodilatator ilag gereksinimi duyul-
maktadir.Bu hastalarda diizenli steroid ve nonsteroid an-
tiinflamatuar ilaglara ilaveten Yavag salinimli teofillinler
veya uzun etkili oral veya inhaler betamimetik ilaglar
kullanilabilir.

Oral yavas salinimli teofillinler nokturnal astma
semptomlarini azaltabilir ve bu tiir hastalarda sabah PEF
degerlerinde artisa yol agabilirler (29).Hastalar oral te-
ofillin aldiklarinda daha iyi uyuduklarini bildirirler an-
cak objektif olarak EEG ile uyku kayitlarinda aslinda te-
ofillinin uykuyu bozdugu,daha fazla uyaniklik ve uyuk-
lama hali ve yavas dalgali uykuda ve hizli goz hareket-
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lerinin oldugu REM uykusunda azalma goézlenmigtir
(30).

Oral uzun etkili beta agonistler semptomlart ve PEF
degerlerini diizeltmekte fakat uyku kalitesini pek diizelt-
memektedir. Ayrica hem oral teofillin,hem de oral beta
agonistler sistemik yan etkilere neden olmaktadir.Bu ne-
denle Uzun etkili inhaler betaagonistlerin kullanimi (sal-
meterol,formoterol gibi) son yillarda nokturnal astma te-
davisinde giindeme gelmis ve etkinlikleri pekgok ¢alis-
mada gosterilmistir (31,32 ). Bu ilaglar siirekli bronkodi-
latasyon yanisira,inflamatuar hiicrelerden salinan medi-
atorleri de baskilayabilmektedirler. Ancak son zamanlar-
da bu ilaglarin bronkodilatator etkilerine olmamakla bir-
likte,bronkoprotektif etkilerine kortikosteroid kullanimi-
na ragmen, tolerans gelistigi yolunda ¢alismalar yayin-
lanmis olmakla birlikte bu durumun klinik anlami iyi
bilinmemektedir(33,34).

Vagal tonusun gece arttig1 bilinmekte ve nokturnal
bronkokonstriiksiyonun gelisiminde uyku ile es zamanh
olarak otonom sinir sistemindeki sirkadien degisiklik-
lerin rolii diisiiniilmekle birlikte, antikolinerjikler yeterli
uzunlukta etki siireleri olmadiklarindan dolay1 yatmadan
once kullanilmasi yarar saglamaz.Ancak hasta gece
uyandig1 zaman kullandiginda yararl olabilirler.

Horlama yakinmasi olan nokturnal astmatiklerde
nazal CPAP wuygulamasimnin yararli olabilecegi
bildirilmistir (7,29).
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