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ÖZ

Amaç: Spirometre testi ile bronkodilatör yanıtı değerlendirmede maksimum ekspiryum ortası akım 
(MMEF) ve spesifik havayolu iletimi (sGaw) parametrelerindeki değişikliklerin FEV1 değişimi ile ilişkisi 
inceleyerek, FEV1’e kısmi yanıtlılarda bronkodilatör yanıtına yaptıkları tanısal katkıyı araştırdık.
Yöntem: Çalışma örneklemi göğüs hastalıkları solunum fonksiyon laboratuvarına 1 Haziran 20019 - 1 
Şubat 2021 tarihleri arasında bronş hiperreaktivitesi ön tanısı ile başvurmuş ve reversibilite testi ile birlik-
te body pletismografik inceleme de yapılmış 112 hastanın retrospektif taranmasından oluşmaktadır. 
Bulgular: sMMEF% ve ssGaw, sFEV1 ile doğrusal yönde korelasyon göstermekteydi. (sırasıyla 
r=0.752; p<0.001, r=0.611; p<0.001). Reversibil, kısmi reversibil ve irreversibil gruplar arasında 
sMMEF% ve ssGaw anlamlı farklık göstermekte olup (p<0.001), post-hoc karşılaştırmalarda kısmi 
reversibil ve reversibil gruplar arasında ssGaw’da anlamlı farklılık görülmedi (p>0.05). Kısmi reversibil ve 
reversibil grup arasında demografik özellikler ile MMEF% ve ssGaw değişkenleriyle oluşturulan ikili 
lojistik regresyon modelinde sMMEF bağımsız bir prediktördü [OR: 1.132; 95%CI (1.036-1.238), 
p=0.006]. Mutlak reversibilite veya kısmi reversibilite için sMMEF% ile hesaplanan 24% eşik değer 
anlamlılık göstererek 86.2% duyarlılıkta ve 80.8% özgüllükteydi (AUC: 0.811, 95% CI: 0.686-0.936; 
p<0.001). Bulduğumuz bu değer kısmi reversibil grubun %81’ini reversibil olarak tanılamaktaydı.
Sonuç: FEV1 değişimine göre kısmi reversibilite gösteren bronkodilatör yanıtında reversibiliteyi belirle-
mede ssGaw’ın tek başına belirleyici bir katkısı olmadığını gözlemledik. Bu iki grup arasında sMMEF%’in 
bağımsız bir prediktör olabileceği ve hesaplanan 24%’lük eşik değerin, FEV1’in belirleyici olmadığı 
durumlarda reversibilitenin tayini için bir kriter olarak kullanılabileceği görüşündeyiz.

Anahtar kelimeler: sGaw, %MMEF, kısmi reversibilite

ABSTRACT

Objective: By examining the relationship between changes in maximum mild-expiratory flow( MMEF) 
and specific airway conductance (sGaw), parameters with the change in FEV1 when evaluating the 
spirometer test and the bronchodilator response, we investigated their diagnostic contribution to the 
bronchodilator response in those with partial responses to FEV1.
Method: The retrospective study sample consists of data from 112 patients between Jun 1, 2019, and 
Feb 1, 2020 who applied to the pulmonary function laboratory with a pre-diagnosis of bronchial 
hyperreactivity as well as body plethysmography test performed together with the reversibility test.
Results: MMEF% and ssGaw were linearly correlated with sFEV1 (respectively r=0.752; p<0.001, 
r=0.611; p<0.001). While there was a significant difference between sMMEF% and ssGaw between 
reversible, partially reversible, and irreversible groups (p<0.001), there was no significant difference in 
ssGaw between partial reversible and reversible groups in post-hoc comparisons (P> 0.05). In the binary 
logistic regression model created between the partially reversible and reversible groups, demographic 
characteristics, MMEF% and ssGaw variables, sMMEF was an independent predictor [OR: 1.132; 95% 
CI (1.036-1.238), p= 0.006]. The 24% threshold for absolute reversibility or partial reversibility calculated 
with MMEF% was significant, indicating significance at 86.2% sensitivity and 80.8% specificity (AUC: 
0.811, 95% CI: 0.686-0.936; p<0.001). This value we found defined 81% of the partially reversible group 
as reversible.
Conclusion: We observed that ssGaw alone didn’ have a determinant contribution for determining 
reversibility in bronchodilator response, which showed partial reversibility with respect to FEV1 change. 
We believe that sMMEF% can be an independent predictor between these two groups and the 
calculated threshold value of 24% can be used as a criterion for determining the reversibility in cases 
where FEV1 is not determinant.
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GİRİş

Havayolu obstrüksiyonunun reversibilitesi hala 
tartışmalı bir konudur çünkü bronkodilatör yanıtını 
(BDR) ifade etmek için hangi değişkenlerin kulla-
nılması gerektiği konusunda hala bir fikir birliği 
yoktur (1-3). Zorlu ekspirasyonun birinci saniyesi 
(FEV1) veya zorlu vital kapasite (FVC) kriterleri 
genel olarak kullanılıyor olmasına rağmen, bazı 
çalışmalarda bu ölçümlerdeki değişikliklerin hem 
yetişkinlerde hem de çocuklarda bronkodilatöre 
verilen önemli yanıtı sıklıkla olduğundan daha az 
tahmin edebileceği sonucuna varılmıştır (4). Bronş 
obstrüksyonu ile seyreden hastalıklar arasından 
astım ya da bronş aşırı duyarlılığını ayırt etmek 
için solunum fonksiyon testleri ve özellikle rever-
sibilite testi kullanılır.

Amerikan Toraks Derneği (ATS) ve Avrupa 
Solunum Derneği (ERS) kılavuzlarına göre pozitif 
BDR belirlemeye yönelik mevcut kriterler, FEV1’de 
veya FVC’de beklenen değere göre % 12, mutlak 
değere göre 200 mL artışın birlikte sağlanması 
olarak belirtilmiştir (5). Klinik pratikte sıklıkla 
FEV1’deki artış kullanılmaktadır. Bu ikili kriter kar-
şılanmazsa, BDR negatif olarak tanımlanmaktadır. 
Ancak, bu kriterler klinik olarak anlamlı sayılabile-
cek bronkodilatör artışı olan birçok kişiyi tanımla-
mayabilir. Bunlar, özellikle 200 mL’ye eşit veya 
daha büyük artışı karşılayamayan düşük başlangıç 
FEV1’ine sahip olanlar ya da %12’ye eşit veya 
daha büyük artışı sağlayamayan yüksek başlangıç 
FEV1 değerine sahip olanlardır (6-8).

Bununla birlikte, reversibilite derecesine ilişkin 
önemli kabul edilen kılavuzlarda da farklılıklar 
gözlenmektedir. İngiliz Toraks Derneği (British 
Thoracic Society), BDR’nin pozitif olarak kabul 
edilmesi için başlangıç FEV1’ine göre en az %15 
artış önerirken (3), Global Astım Girişimi (GINA) ise 
başlangıçtaki FEV1’in en az %12’sini önermekte-
dir (9).

Maksimum ekspiryum ortası akım (MMEF), 
FVC manevrasının %25 ile %75’i arasındaki bölge-
yi (FVC’nin orta bölümü) temsil etmekte olup 
efora bağlı olmayan bölümden elde edilmiştir. Bu 
nedenle MMEF’nin FEV1’e göre daha duyarlı, orta 

ve küçük hava yollarını daha iyi yansıtan bir para-
metre olduğu kabul edilmektedir (10,11). Obstrüktif 
hastalıkların erken döneminde, FEV1 ve FVC nor-
mal iken MMEF’de düşme saptanabilmektedir. Bu 
durum azalmış MMEF’nin erken hastalık ve kötü 
prognozu gösterebileceğini işaret etmektedir (12).

Havayolu obstrüksiyonunda ilk etkilenen para-
metrelerden biri olan hava yolu rezistansı (Raw) 
vücut pletismografı ile ölçülmektedir ve volüm ile 
arasında negatif, kürvilineer bir korelasyon vardır. 
Buna karşılık havayolu kondüktansı (Gaw) ile 
volüm arasında pozitif korelasyon bulunur ve bu 
ilişki rezistanstan farklı olarak lineerdir (13). Spesifik 
havayolu iletimi (sGaw), havayolundaki her bir 
ünite basınç düşmesine karşılık gelen akımı gös-
terdiğinden volüm değişikliklerinden bağımsız 
olması sebebiyle bronkodilatör yanıt değerlendir-
mede, çocuklarda ve yaşlılarda zorlu ekspiratuvar 
manevraların gerçekleştirilemediği durumlarda 
alternatif bir parametre olabilmektedir (14). Smith 
ve ark. (15) bronkodilatöre klinik yanıtı olan rever-
sibil hastaların %15’inde tek başına spirometrenin 
bronkodilatör yanıtını bulmada başarısız olduğu-
nu, ancak bu hastaların sGaw veya MMEF deği-
şiklikleri ile tanımlanabileceğini bulmuşlardır. 
sGaw, bronkodilatör ya da bronkoprovakasyon 
yanıtı değerlendirmede FEV1’e göre daha büyük 
değişkenlik göstermekte olup, BDR için %30-40 
oranınında artış görülmesi anlamlı kabul edil-
mektedir (16).

Bu çalışmada spirometre ile bronş hiperreakti-
vitesi (BHR) değerlendirmede MMEF ve sGaw 
parametrelerindeki reversibilite değişikliklerinin 
FEV1 değişimi ile olan ilişkilerini inceleyerek, 
FEV1’e kısmi bronkodilatör yanıt gösteren testlere 
sahip hastalarda astımı diğer bronş obstrüksyonu-
na neden olan hastalıklardan daha erken ve has-
sas olarak tanımlamaya olan katkısını araştırdık.

GEREÇ ve YÖnTEM

Çalışma örneklemi, Ocak 2019 ile Şubat 2020 
tarihleri arasında Göğüs Hastalıkları kliniğimizin 
solunum fonksiyon laboratuvarına BHR ön tanısı 
ile başvurmuş hastaların retrospektif olarak taran-
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masıyla oluşturuldu. Bu hastalar içerisinde rever-
sibiliteli solunum fonksiyon testi yapılmış olan 
320 hasta testi tespit edildi. Bu testler içerisinde 
reversibilite testine ilave vücut pletismografisi ile 
havayolu direnç ölçümleri de yapılmış olan 162 
test incelemeye alındı. İncelenen verilerde spiro-
metre testi için ATS 2019 spirometre önerilerine, 
vücut pletismografisi için ATS 2005 “body” pletis-
mograf tekrar edilebilirlik ve kabul edilebilirlik 
kriterlerine uygunluğu kontrol edildi. Koşulları 
sağlayan 112 hasta verisi çalışmaya dahil edildi 
(Şekil 1). Hastalar, solunum fonksiyon test esna-
sında bronkodilatöre verdikleri FEV1 yanıtlarına 
göre gruplandırıldı. Bronkodilatör sonrası, bron-
kodilatör öncesine göre FEV1’de 200 mL ve %12 
artış elde edilmiş olanlar reversibil; 200 mL veya 
%12 artış olanlar (bunlardan herhangi birini sağla-
yan) kısmi reversibil; bu değerlerin altında olanlar 
irreversibil olarak üç gruba ayrıldı. Çalışmada 
bağımsız değişken olarak belirlediğimiz MMEF ve 
sGaw parametrelerinin kısmi reversibilite ile rever-

sibilite arasındaki belirleyicilikleri araştırıldığı için 
karşılaştırmalar bu iki değer üzerinde kurgulandı.

Solunum Fonksiyon Testi
Solunum fonksiyon testleri MasterScreen ™ 

vücut pletismografına entegre spirometre 
(CareFusion Ltd., Almanya) kullanılarak gerçekleş-
tirildi. Cihazın günlük 3L hacim kalibrasyonu ile 
haftalık doğrusallık kalibrasyonu (<2L/s, 4L/s to 
6L/s, >8L/s akım aralıklarında) vücut ısısı, atmos-
fer basıncı ve hava yolundaki doymuş su buharına 
(BTPS) düzeltmesi ile birlikte yapıldı. Spirometre 
için Avrupa Solunum Derneği (ERS) / Amerikan 
Toraks Derneği (ATS) 2019 önerileri (17) doğrultu-
sunda yapılmış testler içerisinde kalite kriteri “A” 
veya “B” olan test verileri dahil edildi. Vücut ple-
tismografisinde rezistans ölçümleri ±0,5L/s’lik 
tanımlanmış sabit akış içinde, eğrinin spesifik 
direnç döngüsünde en küçük kareler metodu 
uygulanarak hesaplanmıştır (18). Spirometre refe-
rans denklemleri olarak Global Lung Function 
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Initiative (GLI-2012; http://www.lungfunction.
org/) kullanıldı. Reversibilite testi protokolü olarak 
ATS 2005 spirometre standardizasyon önerileri 
doğrultusunda kısa etkili bronkodilatör olarak sal-
butamol 2.5 mg/mL nebul, el nebulizeri ile 
(Hudson Updraft II) uygulandı (5). Bronkodilatör 
uygulamasından 15 dakika sonra spirometre ve 
sGaw ölçümü tekrarlandı. Reversibilite hesapla-
ması, FEV1’deki mutlak değişim ve başlangıç 
FEV1’den yüzde değişimi ile; post BD FEV1 – pre 
BD FEV1/pre BD FEV1×100 olarak hesaplandı (5). 

İstatistiksel Analiz
Elde edilen verilen SPSS versiyon 20 istatistik-

sel yazılım ( SPSS Inc., Chicago, IL, USA) kullanı-
larak analiz edildi. Sürekli değişkenler mean±SD 

olarak ifade edilirken, kategorik değişkenler oran 
olarak ifade edildi. Tüm spirometre parametreleri-
nin bronkodilatör sonrası farklılığı student t-test 
ile analiz edildi. Çalışmada bağımsız değişken 
olarak belirlediğimiz sMMEF% ve ssGaw para-
metrelerinin sFEV1 ile olan korelasyonları 
(Pearson’s) incelendi. Bronkodilatöre verdikleri 
yanıta göre gruplandırılan test verilerinin dağılım 
özellikleri “Shapiro-Wilk” testi ile incelendi. 
Hastaların demografik özellikeri ile sFVC, sFEV1, 
sMMEF%, ssGaw parametrelerinin belirlenen 
gruplar arasındaki farklılığı Kruskal – Wallis testi ile 
post-hoc karşılaştırmaları dahilinde analiz edildi. 
Kısmi reversibil ve reversibil gruplar arasında 
demografik özellikler ile bağımsız değişkenlerin 
belirleyicilik özelliklerinin tespiti için ikili lojistik 
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Tablo 1. Demografik özellikler ile spirometre parametrelerinin bronkodilatör öncesi ve sonrası değerleri ve değişim oranları.

BKI= Beden kitle indeksi; sFVC%= Zorlu vital kapasite % değişimi; sFEV1%= Zorlu vital kapasitenin 1.sn’de % değişim; 
sMMEF%= Maksimum ekspiryum ortası akım % değişimi; ssGaw% = Spesifik havayolu iletimi % değişimi; FET s: Ekspiratuvar akım süresi
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regresyon denklemi oluşturuldu. sMMEF% değe-
rinin kısmi reversibil gruptan reversibil olanları 
tahmin edebilme yetisini saptamak için Receiver 
operating characteristic (ROC) eğrisi çizilerek 
duyarlılığı, özgüllüğü ve kesme değeri bulundu. 
Eğrinin altında kalan alan (AUC) hesaplananarak 
bulunan eşik değere göre çapraz tablo istatistiği 
yapıldı. Analiz sonuçları %95 güven aralığında 
değerlendirilerek p<0.05 değeri istatistiksel ola-
rak anlamlı kabul edildi. 

BuLGuLAR

Çalışma grubunu oluşturan 112 hastanın yaş 
ortalaması 45.2±17.2 olup, 57’si (51%) kadın 55’i 
(49%) erkek hastaydı. Tüm spirometre parametre-
leri, bronkodilatör uygulaması sonrası bronkodila-
tör öncesine göre pozitif yönde anlamlı farklılık 
göstermekteydi (Tablo 1), Çalışmamızda bağımsız 
değişken olarak belirlediğimiz sMMEF% ve 
ssGaw parametreleri, sFEV1 ile doğrusal yönde 
iyi korelasyon göstermekteydi (sırasıyla r= 0.752; 

p<0.001, r =0.611; p<0.001). Hastaların bronko-
dilatöre verdikleri FEV1 yanıta göre reversibil, 
kısmi reversibil ve irreversibil olarak gruplandırdı-
ğımızda bu üç grup arasında bağımsız değişken-
lerimiz olan sMMEF% ve ssGaw parametrelerin-
de anlamlı farklık gözlenirken (Tablo 2), post-hoc 
karşılaştırmalarda kısmi reversibil ve reversibil 
gruplar arasında ssGaw’da anlamlı farklılığın 
görülmediği saptandı (Şekil 2). Kısmi reversibil ve 
reversibil grup arasında yaş, cinsiyet, BKİ, sigara 
kullanımı, s MMEF% ve s sGaw değişkenleriyle 
oluşturulan ikili lojistik regresyon modelinde 
sMMEF bağımsız bir prediktör özelliği göstermiş 
olup [OR: 1.132; 95% CI (1.036-1.238), p=0.007], 
diğer değişkenlerin modele anlamlı katkısı yoktu 
(Tablo 3). Kısmi reversibil gruptan reversibiliteyi 
belirlemek içi yapılan ROC analizi sonucunda 
(Şekil 3) hesaplanan 0.24’lük eşik değer anlamlılık 
göstermekte olup, %86.2 duyarlılık ve %80.8 
özgüllükteydi [ pozitif prediktif değer (PPV) %86,2, 
negatif prediktif değer (NPV) %55.5; AUC:0.811, 
%95 CI: 0.686-0.936; p<0.001]. Test performan-

Tablo 2. Gruplar arasında demografik özellikler ve spirometre parametrelerinin bronkodilatör 
uygulaması ile oluşan % değişimleri
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BKI= Beden kitle indeksi; sFVC%= Zorlu vital kapasite % değişimi; sFEV1%= Zorlu vital kapasitenin 1.sn’de % değişim; 
sMMEF%= Maksimum ekspiryum ortası akım % değişimi; ssGaw% = Spesifik havayolu iletimi % değişimi.
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sının değerlendirilmesi için yapılan çapraz tablo 
istatistiğinde, bulunan 24% eşik değer kısmi 
reversibil grubun %81’ini reversibil olarak tahmin 
edebilmekteydi (Tablo 4).

TARTIşMA

Solunum fonksiyon laboratuvarına BHR ön 
tanısı ile gönderilmiş hastaların test verilerinden 
elde ettiğimiz retrospektif çalışmamız bize rever-

sibilite testinde FEV1 değişimine göre kısa etkili 
bronkodilatöre kısmi yanıt veren hastalarda 
sMMEF% değerlerinin reversibliteyi belirlemede 
bir gösterge olabileceğini, sGaw değerinin ise 
katkı sunamadığı gösterdi. Her ne kadar 
Uluslararası kılavuzlar reversibilite için FEV1’de 
%12 ve mutlak değere göre 200mL artışın birlik-
teliğini öneriyorsa da hava akım kısıtlılığında kısmi 
reversibilitenin varlığının veya yokluğunun altında 
yatan kesin mekanizmalar hala tartışılmaktadır 

şekil 2. Gruplar arasında s MMEF% ve s sGaw’a ait Post-Hockarşılaştırmalarını içeren pivot grafikleri (Tamhane’s).

Tablo 3. Demografik özelliklerin ve bağımsız değişkenlerin kısmi reversibilite ve reversibilite arasındaki 
etkisi.
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(19,20). Kronik obstrüktif akciğer hastalığında BDR 
yanıtı değerlendirmede en güçlü akciğer fonksi-
yon test tekniğin belirlenmesi için 24 hasta ile 
yapılmış bir çalışmada kısa etkili bronkodilatörün 
(salbutamol nebul) sGaw değerinde %44.8’lik 
belirgin yüksek artış göstermesi, FEV1 ve MMEF 
ile karşılaştırıldığında vücut pletismografının yük-
sek duyarlılığını ortaya koymuştur (21). Bizim çalış-
ma grubumuzda BDR için sGaw değerinde elde 
ettiğimiz %53.06’lık artış daha yüksek düzeydey-
di. Obstrüktif akciğer hastalıklarını tanılamada 
RAW ve sGaw’ın katkısı ile astımı KOAH’tan ayır-
madaki rollerini araştırmak için Belçika’da 976 

hasta ile yapılmış çok merkezli bir kohort çalışma-
sında sGaw, spirometre parametreleri ile oluşturu-
lan çoklu regresyon modelinde belirleyici bir para-
metre olarak bulunmuştur [OR=0.997 (0.995-
.0.999; p=0.0031)]. Azalmış sGaw değerinin, obs-
trüktif akciğer hastalığını ayırt etme başarısı için 
hesapladıkları “cut-of” değerler obstrüktif akciğer 
hastalığını %90-92 doğrulukta (cutt-of’a bağlı ola-
rak) yüksek pozitif prediktif değerde tanımlanmıştır 
(22). Bizim çalışmamızda sGaw, bronkodilatöre kısmi 
yanıt veren grup ve reversibil grup arasında belir-
leyicilik özelliği göstermemekle birlikte bu iki grup 
arasında da istatistiksel farklılığı yoktu. Bunun 
nedeni olarak bronkodilatör ile elde edilen deği-
şimlerin FEV1 ve MMEF’ye kıyasla daha geniş ara-
lıkta gerçekleşmesi olduğunu düşünüyoruz. 

FEV1’e alternatif parametre arayışı ile ilgili 
yapılmış bir diğer çalışmada solunum laboratuva-
rına astım tanısı ile yönlendirilen hastalar retros-
pektif olarak incelenmiş ve FEV1’deki reversibilite 
yanıtına göre 50 reversibil, 50 irreversibil olarak 
gruplandırılmıştır. Spirometre parametrelerinde 
bronkodilatörün fonksiyonel yanıtının tespiti için 
buldukları ssGaw’da %27, sMMEF%’de %25 
“cut-off” değerler pozitif BDR için anlamlılık gös-
termiştir (23). Bununla birlikte, bir diğer hafif bron-
kodilatör yanıtı değerlendirme method çalışma-
sında astımlı hastalarda bronkodilatör yanıtı sap-
tamak için sGaw ve MMEF’nin en duyarlı solunum 
fonksiyonu ölçümleri olduğu gösterildi (24). Ancak, 
bu sonuçların sadece hafif astımlı hasta grubunu 
temsil etmesi akılda tutulmalıdır. Bizim çalışma-
mızda, bu parametrelerden yalnızca MMEF % 
değişimi FEV1 değişimi ile karar verilemeyen 
bronkodilatör yanıtına alternatif prediktör olabil-
mekteydi.

Tablo 4. sMMEF% eşik değerine göre hesaplanan mutlak reversibilite ve kısmi reversibilite oranları.!"#$%&;(!!QQRSO!#9*+!4#8#'*2#!&,'#!T#/(0.(2(2!$M1.(+!'#6#'/*3*.*1#!6#!+7/$*!'#6#'/*3*.*1#!%'(2.('7!!
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şekil 3. Mutlak reversibiilite veya kısmi reversibilite için 
sMMEF%  değişimi ile hesaplanan  ROC eğrisi. Eğrinin 
altında kalan alan (AuC)  0,811 olup anlamlıydı (95% CI: 
0.686-0.936; p<0.001).
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Çalışmamızın bazı kısıtlılıkları da mevcuttu. 
Birincisi, kısmi reversibilite ile reversibilite hasta 
sayılarımızın düşüklüğüydü. Bunun en önemli 
nedeni spirometre testindeki standardizasyona 
verilen önemdi. Periferik havayollarının bir göster-
gesi olan MMEF parametresinin, bronkodilatör ile 
oluşan farklılığı doğru yansıtabilmesi için ekspiras-
yon sürelerinin eşit ya da ≤25mL hava akış koşulu 
sağlanıncaya kadar sürdürülmesi gerekliydi (17). Bu 
çalışmada, tüm testler dikkatlice gözden geçirildi. 
MMEF ölçümlerinin zayıf tekrarlanabilirliğinin kli-
nik kullanım için en önemli sınırlılıklardan biri 
olmasına rağmen, MMEF’nin BHR’nin tanımlan-
ması için rutinde en yaygın olarak bulunan erken 
hava akım kısıtlılığı indeksi olduğunu vurgulamak 
istiyoruz (25). 

Sonuç olarak, spirometre testi ile bronkodilatör 
yanıtının değerlendirilmesinde FEV1’in belirleyici 
olmadığı durumlarda MMEF parametresindeki 
%24 ve üzeri artışın dikkate alınması gerekebile-
ceği görüşündeyiz. 
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