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OZET

Nazal polipozis (NP) tanisi, tedavisi ve hastaligin seyri agisindan eskiden
oldugu gibi ginumuzde de buyuk bir sorun olarak karsimizda durmaktadir. Bu
sorunun ¢6zulmesi icin klinik ve laboratuvar galismalara olan ihtiya¢ halen devam
etmektedir.

Bu calisma Mersin Universitesi Tip Fakiltesi Kulak Burun Bogaz Hastaliklari
Ana Bilim Dalinda 15.02.2012 ile 01.01.2013 tarihleri arasinda yapildi. Calisma
grubu NP tanisi alan, kontrol grubu ise konka bulloza (KB) tanisi alan hastalardan
olusturuldu. Calisma grubunda 27 NP’li hasta, kontrol grubunda ise 18 KB’li hasta yer
aldi. Hastalara ilk basvuru aninda Prick alerji testi, ve Smell Disskets koku testi
yapildi. Medikal tedavi ve cerrahi sonrasi Uglunclu ay koku testi tekrarlanip bulgular
kaydedildi. NP’li hastalara topikal nazal steroid (mometazon furoat) ve 1 mg/kg
dozunda sistemik steroid (prednisolon) ve enfeksiyon bulgusu olan hastalara oral
amoksisilin klavunik asit tedavisi baslandi. Bilgisayarl tomografi (BT) ¢ekilip Lund -
Mackay skorlama sistemine gore skorlanarak hastalar ameliyat edildi.

Hastalara endoskopik sinus cerrahisi (ESC) uygulanip NP grubunda orta
konka mediyali, orta konka laterali ve olfaktor bolgeden, KB grubunda ise orta konka
lateralindeki konka mukozasindan biyopsi 6rnekleri alinip immuanhistokimyasal analiz
yapildi. Biyopsi oOrnekleri immulnohistokimyasal analizde OMP, PGP9.5, TUJ1,
CD56, S-100, P63, CK18 ile boyandi ve degerlendirildi.

NP’de; cerrahi 6ncesi koku skoru ortalamasi 2,63, medikal tedavi sonrasi koku
skoru ortalamasi 4,85, cerrahi sonrasi uglncu ay koku skoru ortalamasi 3,59 olarak
bulundu. Bu degerler koku artisi yonunden istatistiki olarak anlamli bulundu.
( p<0,001) NP’de medikal tedavi sonrasi dizelme gosteren koku skorlari cerrahi
sonrasi donemde az da olsa disme egilimi gosterdi. Cerrahi sonrasi koku azalmasi
olusan d6dem ve krutlara baglandi. KB grubunda; cerrahi 6ncesi koku skoru
ortalamasi 7,05, cerrahi sonrasi Uglincli ay koku skoru ortalamasi 7,50 olarak
bulundu. KB’da ise cerrahi sonrasi koku skoru az da olsa artis gosterdi. Bu artis
istatistiki olarak anlamli bulunmadi. (p=0,055)

Hastaligin yayginligini élgmede kullandigimiz Lund - Mackay BT skorlama
sisteminde hastalarin gogunda yuksek BT skorlari bulundu. Toplam Lund - Mackay
BT skoru ile cerrahi 6ncesi, medikal tedavi sonrasi ve cerrahi sonrasi uglncu ay
koku skorlari arasinda istatistiki olarak anlamli bir iligki bulunamadi.( p=0,357)

Histopatolojik incelemede; olfakiér bdlge mukozasinda enflamatuvar
hlcrelere, yer yer epitel kaybina ve epitel dejenerasyonuna rastlandi. KB rezeksiyonu
ile alinan konka lateral kisminin mukoza incelenmesinde ise buylk oranda olfaktor
hicrelere rastlandi.

Konka lateral ve mediyalinden alinan polip érneklerinin immuanohistokimyasal
incelemesinde ¢cok az da olsa olfaktdr hiicrelere rastlandi. Ancak NP’li hastalarda
cerrahi sonrasi koku fonksiyonlarinda istatistiki olarak belirgin dizelme goéruldu.

Bu konuyla ilgili daha genis hasta serileriyle c¢alismalarin yapiimasi, NP
hastaligi ve bu hastaligin koku fonksiyonu Uuzerine olan etkilerinin daha iyi
anlasilmasini saglayacagi dusunulmasgtar.

Anahtar Kelimeler: Nazal Polipozis, Olfaktor Epitel, Koku, Konka Bulloza



ABSTRACT

Nazal polyposys (NP) ; in terms of its diagnosis , treatment and clinical course
of the disease, still remains against us as a big problem like the former times. To
solve this problem necessity for clinical and laboratory studies still proceeds.

This study was performed by Mersin University Medical Faculty
Otorhinolaryngology department between 15.02.2012- 01.03.2013. The study group
is formed by NP patients and the control group is formed by concha bullosa (CB)
patients. In the study group 27 NP patients and in the control group 18 CB patients
took place. Prick Allergy Test and Smell Disskets olfactory tests were applied to
patients in the first visit to otorhinolaryngology department. After the medical
treatment and postoperative third month olfactory test is repeated and test results
were recorded. Topical nasal medical (mometason furoate) and 1 mg/kg systemic
medical (prednisolone) were given to patients. Patients were operated after
Computerized Tomography (CT) were taken from patients and film results were
scored according to Lund - Mackay grading system.

Endoscopic sinus surgery (ESS) were applied to patients and in the NP group
middle concha lateral, medial and olfactory region biopsies and in the CB group
middle concha lateral concha mucosa biopsies were taken. Biopsy specimens were
studied by immunhistochemistry. Biopsy specimens were stained with OMP, PGP9.5,
TUJ1, CD56, S-100, P63, CK18 in immunochemistry analysis and staining levels
were evaluated.

In the NP group olfactory score’s mean was found as 2,63 before surgery,
4,85 after medical treatment, 3,59 after third month of surgery. These scores were
regarded as statistically significant.( p<0,001) In the patients group olfactory score
which was improved after medical treatment, tend to decline a bit after surgery.
Decline in olfaction after surgery was thought to be due to edema and crusting. In the
CB group olfactory score’s mean was found as 7,05 before surgery and 7,50 after
third month of surgery. In the CB group olfactory scores after surgery increased a bit
but this increase was not statistically significant. (p=0,055)

High CT scores were found in most of the patients by using Lund - Mackay
grading system which was used for measuring extensiveness of disease of patients.
There was no statistically significant relationship between total Lund - Mackay CT
scores and olfactory scores before surgery, after medical treatment and after third
month of surgery. ( p=0,357)

In histopathological analysis of patients; inflamattory cells, epithelial loss from

place to place , and epithelial degenaration were seen in olfactory mucosa. In the
mucosal examination of lateral part of concha which were resected from CB patients,
olfactory cells were found.
In the immunhistochemical analysis of polyps taken from concha medial and lateral
parts of patients even if just a bit olfactory cells were seen. There was also
statistically significant improvement in olfactory functions after surgery in nasal
polyposys patients.

To a larger patient series of studies on this topic, NP disease and a better
understanding of the effects of this disease on the function of smell is thought to.

Key Words: Nasal polyposys, Olfactory epithelium, smell, concha bullosa.



GIRIS VE AMAC

Nazal polipozis (NP), paranazal sinusler ve burun boslugunu ddseyen
mukozanin multifaktoriyel etyolojiye sahip kronik enflamatuvar bir hastaligidir.
Toplumda gériilme sikhdi yaklasik %1-4 'tir.!

NP Ug bin yildir bilinmekte ve nazal kitlenin en sik nedenini olusturmaktadir.
NP olusumundaki asil olay mukozal 6dem ve enflamasyondur. NP etyopatolojisinde
tum teoriler mukozal 6demin ve enflamasyonunun nedenini agiklamaya calisir.
Poliplerin esas olarak ostiomeatal kompleksten kdken aldigi dusundlirse, bu bolgeyi
daraltan KB, paradoks konka gibi varyasyonlarin polibe zemin hazirladigi, aleriji,
burun enflamasyonu, mukozal yuzeylerin temasi, kronik enfeksiyonlar ve burun
mukozasinin vazomotor bozuklugu gibi patolojilerin de ostiomeatal kompleksi
tikayarak, orta meada sekresyon stazina yol actigi dustnulebilir. Mukozadaki 6dem
ve enflamasyon arttikga orta meada staz olusarak, mukozal epitelde ¢ok kuguk
alanlarda nekroz ve defekt olusturabilir. Eger bu nekrotik alanlar grantlasyon dokusu
ile iyilesip, Uzerleri gevre epitel ile kaplanirsa zaman iginde yergekimine bagli olarak
bu doku asagiya dogru sarkabilir ve polipler olusabilir. Ancak hangi mukozal 6demin
polibe donusecegini sdylemek mumkin degildir. Halen NP igin bilinen en etkin ilaglar
kortikosteroidlerdir. NP  tedavisindeki amag, poliplerin temizlenmesi veya
kUgultulmesi, nazal hava yolunun ve sinis ventilasyonunun yeniden saglanmasi,
beraberinde gorilen rinit semptomlarinin duzeltimesi, koku almanin saglanmasi ve
polip nUksUnlin o&nlenmesi seklinde sayilabilir. Steroidler, intra sitoplazmik
glukokortikoid  reseptorlerine  baglanarak  multifaktoriyel olarak etki eden
antiinflamatuvar  ajanlardir.  Kortikosteroidlerin, mast hlcresi sayisini  ve
degranllasyonunu azalttigi, total T hucresi (CD3), T helper hicre (CD4) ve T efektor
hicreleri (CD8) sayisini azalttigi ve ayrica bu hicreler tarafindan salgilanan
sitokinlerin (' IL-4, iI-5, il-6, IL-8, GM-CSF) sentezini inhibe ettigi, eozinofil sayisini
azalttigi, aktivasyonunu engelledigi ve ayrica, indirek olarak mikrovaskularizasyonu
da azaltip, demin ¢dziilmesine neden olmaktadir.?

Koku alma duyusu filogenetik olarak en eski duyu sistemi olmakla beraber bir
¢ok bilinmeyenle dolu bir sistemdir. Burun mukozasinin 6n alt 2/3 kismi pembe renkli
goraltr. Bu kisma regio respiratorya denir. Arka 1/3 kismi konka nazalis stperiyor'un
ust kismi, bunun Ustunde kalan dis duvar, burun boslugu tavani ve burun bélmesinin
ust kismini 6rten mukoza bolumana icerir ve sarimtirak renktedir. Bu kisma da regio
olfactorya ad verilir.

NP’in koku alma fonksiyonuna olan olumsuz etkisinde polip dokusunun kitle
etkisiyle havanin olfaktér bdlgeye ulagsmasinin engellenmesi ve olusan
enflamasyonun olfaktor epitelde olugan sensodrindral kaybin etkisinin oldugu ileri
surtlmustir.  Daha 6nce NP ile ilgili yapilan bazi ¢alismalarda 6zellikle konka
mediyalinden kaynaklanan polip eksizyonunun koku duyusunu azaltacagi belirtiimis,
buna gerekge olarakta konka mediyalinden kaynaklanan polip dokusunun olfaktor
epiteli de igerebilecegi vurgulanmistir. Ancak bazi yazarlar da konka mediyalinden
kaynaklanan polip eksizyonunun koku bozukluguna sebep olmayacagi zira bu
bdlgedeki poliplerin olfaktor epitel icermedigini belirtmislerdir. Bu tartismali konu bir
¢ok hekimi ikilemde birakip konka mediyalinden kaynaklanan poliplerin eksizyonunu
engellemigtir. Tartismali olan konulardan biri de alerjinin NP etyolojisi ve
prognozundaki roludur. NP, astim ve alerjik rinitlerin ortak 6zellikleri eozinofili ve
mast hdcrelerinin mukozal infiltrasyonu ile lokal IgE artisidir. Yillarca en 6nemli
etyolojik nedenin alerji oldugu disundlmuas, stromanin eozinofilik infiltrasyonu buna



kanit olarak gosterilmigtir. Ancak son zamanlarda alerji ile NP arasinda guglu bir
iliskinin olmadigi1 disundlmuastar.

Bu c¢alismada; NP’li hastalarin cerrahi Oncesi ve cerrahi sonrasi  koku
fonksiyonlarinin degerlendiriimesi, yapilan Prick alerji testi ile alerji varliginin tespiti
ve NP’li hastalardaki orani, yapilan medikal ve cerrahi tedavinin basta koku olmak
Uzere hastaligin seyrine olan etkisi arastiriimaktadir. Yine bu calismada cerrahi
sirasinda orta konka mediyal ve lateralinden alinan polipoid dokularin olfaktor
mukoza igerip igcermedigi ve KB’li hastalarin mukoza yapisiyla karsilastiriimasi,
OMP, PGP9.5, TUJ1, CD56, S-100, P63, CK18 gibi doku belirtecleriyle
immunohistokimyasal olarak incelenmesi amaglandi.



GENEL BILGILER

BURUN ANATOMISI
Burun Lateral Duvar Anatomisi

Etmoid sinus, karmasikligi ve kisiden kisiye farkliliklar gostermesi nedeniyle
siklikla labirent olarak da adlandirilir. Etmoid labirent yapisinin, embriyolojik yapilari
esas alarak bir takim lamellerle ayriimasi anatomik yapinin anlagiimasini
kolaylastirmistir. Bu lameller obliktir ve birbirlerine paralel olarak yerlesmislerdir. ilk
lamel unsinat gikintidir. ikinci lamel etmoid bullaya denk gelir. Uglincii lamel ise orta
konkanin bazal lamelidir. Orta konkanin bazal lameli 6n ve arka etmoid hucreleri
birbirinden ayirir. Infundibllumun Gst béliminden veya frontal reses bolgesinden
kaynagini alan en buyuk anteriyor etmoid hucrenin adidir. Orta konkanin burun dig
duvarina eklenme vyerinin hemen lateralinde bir ¢ikinti olarak gdze garpar. Onde
maksillanin frontal ¢ikintisi, yukarida frontal reses, 6n yanda nazal kemikler ve alt-
yanda ise lakrimal kemikle c¢evrilmistir. Agger nazi asagl ve igce dogru pnémotize
olarak unsinat ¢ikintinin da havalanmasini saglar.

Unsinat Proges

Hiatus semilunaris, unsinat ¢ikintinin arka kenarinin hemen arkasinda yer alir.
Onde ve yukarida orta konka ve agger nazinin 6n baliminin lateral tutunma yerinin
hemen altinda maksillanin etmoid krestine tutunur. Bu noktanin hemen altinda ise
lakrimal kemigin arka kenariyla birlesir. Unsinat ¢ikintinin én-altinda herhangi bir
tutunma yeri yoktur. Arka ve asagida, alt konka kemiginin etmoid ¢ikintisina tutunur.
Arka ve Ust sinirlarinda palatin kemiginin lamina perpendikilarisine tutunmak igin
kiiclik kemik gikintilar olusturur.®

Unsinat ¢ikintinin alt konka kemigine tutunma yerinin 6n ve arkasinda bagka
bir tutunma yeri yoktur. Burada burun yan duvari sadece kemikten degil daha ¢ok
araya giren ince bir bag dokusu tabakasi olan orta meatus mukozasi ve sinls
mukozasindan ibarettir. Bu alanlar 6n ve arka fontaneller olarak adlandirilirlar. Arka
fontanel ondekinden ¢ok daha buyulktur. Burada siklikla aksesuar maksiller ostium
gorulur. Aksesuar ostiumlar hastalarin %20-25’inde siklikla arka fontanel bolgesinde
goruldr. Unsinat ¢ikintinin orta konkanin tutundugu yerin arka ve yukarisina uzandigi
ve ¢gogunlukla digsa dogru dénerek orbitanin lamina papyraceasina ve 6n etmoidlere
yapistigi gorular. Unsinat ¢ikintinin bu boélumundn alt ve dis kisminda infundibtler
boslugun Gst bolumu olan resesus terminalis yer alir. Yine ayni bolumin Ust ve i¢
kisminda ise buyuk ¢ogunlukla frontal resesin tabani bulunur. Unsinat ¢ikinti etmoidal
infundibUlumun 6n i¢ sinirini olusturur. Seyrinin buylk bdéliminde U¢ tabakadan
olusan bir yapidir. Bunlar 6n i¢te nazal veya orta meatal mukoza, etmoid kemik ve
daha arka yanda da infundibuler mukozadir. Unsinat ¢ikintinin burun dis duvarina ve
lamina papireseaya gore konumu siklikla 140 °C bir aci ile ifade edilir. Ancak bu
acidan kisiden kisiye énemli farkhliklar vardir.®



Etmoid Bulla

Etmoid havali hicrelerinin en bayuk olanidir. Orta meatusta unsinat ¢ikintinin
tam arkasinda ve orta konkanin bazal lamelinin dninde yer alir. Hucre lamina
papireseanin Uzerine yerlesir ve orta konkaya dogru bir kabariklik olusturur. ince
duvarli, i¢i bos, yuvarlak bir kemik ¢ikintidir. Etmoid bullanin 6n duvari yukarida kafa
tabanina uzanir ve frontal resesin arka sinirini olusturur. Arkada ise bazal lamelle
kaynasarak birlesir.®

Hiatus Semillinaris

Hiatus, arallk ya da gegis yeri; semilunaris ise yarimay anlamina gelir.
Adindan da anlasilabilecegi gibi bu yapi unsinat ¢ikintinin  serbest arka kenariyla
etmoid bullanin 6n duvari arasinda yer alan yarimay seklinde bir araliktir. Bu yarik
araciligiyla orta meatusla etmoid infundibilum birbirine baglanir. ®

Etmoid Infundibiilum

infundibllum, Latince’de huni ya da huni seklinde gegis anlamina gelir. Etmoid
infundibtlum, muhtelif etmoid hlcrelerden, maksiler sinlUsten ve bazi olgularda da
frontal sinUsten gelen sekresyonun orta meaya kanalize oldugu ve iletildigi bir huni
vazifesi gérir. On etmoid bolgesinde yer alan ¢ boyutlu bir bosluktur. igte mukoza
ile kapl unsinat ¢ikinti, digta lamina papiresea, 6n ve yukarida maksillanin frontal
cikintisi ve Uist yanda da lakrimal kemikle sinirlandirilmistir.®

Etmoid bullanin 6n duvari etmoid infundiblUlumun arka sinirini olusturur.
Etmoid infundibllum  hiatus semilunaris araciligiyla orta meayla baglantilidir.
Maksi(!er sindsun dogal ostiumu siklikla etmoid infundibUlumun arka alt bélumune
acilir.

Orta Konka

Orta konka 6nde agger nasi bolgesinde maksillanin crista etmoidalisine
yapisir. Buradan yukari ve ige dogru seyrederek vertikal dizlemde lamina cribrosanin
lateraline yapisir. Bu yapisma horizontal olarak kafa tabaninda ve asagida da lamina
papyracea ve/veya maksiler siniisiin i¢ duvarinda belirli bir siire devam eder.”

Bu parga 6nde hemen hemen koronal dizlemdeyken daha arkada neredeyse
tamamen horizontal dizlemde yer alir. Bu boélim etmoid labirenti 6n ve arka olarak
béliumlere ayirir ve orta konkanin bazal laminasi adini alir. Orta konkanin sekli
degiskenlik gdsterebilir. Paradoksal olarak kivrik veya pndmotize olabilir.®

Lateral Siniis

Sinus lateralis etmoid bullanin arka Ust kisminda yer alan ve suprabullar ve
retrobullar resesler olarak da adlandirilan kigiden kisiye degisiklik gosteren bir
bosluktur. Lateral sinus orta konkanin bazal lamelinin 6ninde yer aldidinda, yerlesim
olarak 6n etmoid bdlgede bulunur. Ancak havalanma ve drenaj igin ostiumu
bulunmadigindan yerlesim olarak 6n etmoid hlicre olarak kabul edilmez ve daha ¢ok
orta meaya agllan bir bosluk veya reses olarak duasunular. Etmoid bulla, siklikla
arkada lateral siniise acilir.®
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Ostiomeatal Unite

Bu Unite belirli bir anatomik yapinin ismi olmayip birka¢ adet orta meatus
olusumunu ortak olarak ifade etmek amaciyla kullanilir. Bu olugsumlar; unsinat ¢ikinti,
etmoid infundibllum, 6n etmoid hicreler ve 6n etmoid hlcrelerle frontal ve maksiler
sinUsIer(iin ostiumlaridir. Ostiomeatal Unite, anatomik olmaktan ¢ok fonksiyonel bir
yapidir.

Frontal Reses

Frontal reses, 6n etmoid sindsin 6nunde ve yukarisinda yer alan ve frontal
sinUsle baglantisini saglayan bolumddur. Frontal resesin sinirlari; dista lamina
papyracea, i¢te orta konka, dnde eger mevcutsa agger nasi hicrelerinin Gst duvari ve
arkada da etmoid bullanin 6n duvaridir. Agger nazi hicresi asiri pndmotize ise frontal
reses nispeten daralir.®

BURUN LATERAL DUVAR VE PARANAZAL SINUSLERIN EMBRiYOLOJiSi

Klasik anatomik incelemeler, paranazal sinds gelisiminin baslangici olarak
etmoturbinalis denen lateral nazal duvar c¢ikintilarini gosterirler.
Embriyolojik gelisimin sekizinci haftasinda bes veya alti ¢ikintidan olusan bu yapilar
ortaya ¢ikar, ancak sonugta regresyon ve flzyon yoluyla U¢ veya dort ¢ikinti kalir.
Gelisim esnasindaki ilk etmoturbinal regresyonda bu olusumun ¢ikan boélumua agger
nasi'yi olustururken, inen bélimi unsinat proges’i olusturur. ikinci etmotirbinal orta
konkay! olusturur. Ugilincli etmotiirbinal slperiyér konkayi, dérdinci ve besinci
etmotlrbinaller ise birleserek supreme konkay! yapar. Etmoidoturbinaller arasinda
uzanan primer oluk ise muhtelif nazal meatus ve resesleri olusturur. ilk primer oluk
birinci ve ikinci etmoturbinaller arasinda yer alir. Bu olugun inen kolu etmoidal
infindibulum, hiatus semilunaris ve orta meatusu olustururken ¢ikan bdélimude frontal
resesin olusumuna katkida bulunur. Primordial maksiller sinlis ise etmoid
infindibulumun inferiyor béliminden gelisir. Ikinci primer oluk siperiydér meatusu,
tiglincli primer oluk ise suprema meatusu teskil eder.®

Lateral duvardan gelisimleri sirasinda etmoturbinaller etmoid kompleksi
gecgerek orbitanin lamina papiresea ve kafa tabanina tutunan kemiksel olusumlari
yaparlar. Oluklar ise muhtelif prosesler ve reseslere donuserek etmoid kemigin
yaygin ve karmasik pndmatizasyonunu meydana getirirler. Degisim devam ettikge
maksilla ve etmotlrbinaller arasindan lateral nazal duvardan sekonder ¢ikinti ve
girintiler ortaya ¢cikmaya basglar. Cikintilar sekonder konka ya da orta nazal meatusun
aksesuar konkasi, girintiler ise sekonder olup aksesuar veya orta nazal meatus
olarak isimlendirilirler.®

Frontal sinUsun potansiyel olarak frontal resesten bir ya da daha ¢ok etmoid
hicreden ve hatta bazen de etmoid infindibulumun anteriydr stperiyor boluminden
dogrudan bir uzanti seklinde gelisebilecegi ileri surtlmuastir. Stammberger, frontal
resesin primer ve sekonder etmoturbinaller arasindaki olugun c¢ikan kolunun bir
devami oldugunu ve frontal sinisin de bu resesin frontal kemigin icine dogru
pndmatizasyonundan kaynaklandigini savunmaktadir.”

Oluklar ¢ikinti haline gelerek gelistikge frontal sinistn ve bununla birlikte bazi
anteriyor etmoidal hicrelerin nlvesini olusturacaktir. Kasper, primer frontal olugun
sonugta en anteriyorda yer alan etmoid hucreleri, cogunlukla ager nasi hucrelerini;
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sekonder frontal olugun siklikla frontal sinist ve Uguncli ve dordincl oluklarin ise
diger anteriydr etmoidal hiicreleri olusturdugunu ileri siirmektedir.®

Sekizinci haftada gelecekte alt, orta ve Ust konkalar haline dénusecek olan tg
yumusak doku c¢ikintisi ya da preturbinate ortaya cikar. 9 ve 10’cu haftalarda ise
bagslar. Bu haftalarda altinda bir kartilajin6z nave ile birlikte gelece@in unsinat progesi
olan bir yumugak doku yukseltisi ortaya c¢ikar. Bu yapi genisler ve 13-14. haftalarda
bu olugsumun lateralinde etmoidal infindibuluma denk gelen bir bogluk gelisir.
Onaltinci haftaya kadar gelecegin maksiller sintsu infindibulumun inferiyorundan
gelismeye baslar. Kartilajindz yapilar bu gelisimsel sureg ilerledik¢e ya resorbe ya da
ossifiye olurlar. Boylelikle kartilaj kapsul sinonazal gelisimde 6nemli bir rol oynar.
Wang ve arkadaslarinin yaptigi ¢alisma sonuglarina gore doért paranazal sinus ¢iftinin
tamami kartilajindz nazal kapstiilden kaynaklanmaktadir.?

Sfenoid sinusin gelisimi diger paranazal sinUslere gore 6zellik arz eder. Fotal
gelisimin Ugunclu ayinda nazal mukoza Kkartilajindz nazal kapsulin posteriyor
bélumlne invajine olur. Bu invajinasyon nazal kavitenin kartilajin6z kupolar reses'i
olarak adlandirilan cep benzeri bir yapi olusturur. Bu kartilaji ¢gevreleyen duvar fétal
gelisimin ilerleyen aylarinda ossifiye olur ve bu olusum ossiculum Bertini olarak
adlandirilir. iki veya Uglincl yaslarda araya giren Kartilaj resorbe olur, ossiculum
Bertini sfenoid govdelerine tutunur ve kavite de sfenoide donusur. Pndmatizasyon
posteriyora, lateral ve inferiyora dogru devam eder ve yaklasik alti veya yedinci
yillarda pterigoid kanal sinirine (vidian sinir) kadar ulagir. Gelisimin devami ile
anteriydr klinoid ve pterigoid proges de pndmotize olabilir. insanlarin ¢ogunda
sinUislerin pndmatizasyonu dokuz ile oniki yaslari arasinda tamamlanir.®

PARANASAL SiINUSLERIN ANATOMiISI

Paranazal sinUsler dort solda, dort sagda olmak Uzere sekiz tanedir. Frontal,
etmoid, maksiller ve sfenoid sinusler. Sinuslerin boyutlari ve lokalizasyonlari i¢inde
bulunduklari kemiklere bagli olarak farkhliklar gosterir.

Maksiller Siniis

Genellikle, paranazal sinUslerin en blUyUk olanidir. Maksiller kemik gdévdesi
icinde yer alir. Yetigkinlerde maksiller sinlsun ortalama uzunlugu 25 mm, yuksekligi
33 mm, derinligi 34 mm ve hacmi 15 ml olup tabani nazal kavitenin laterali, tepesi
zigomatik c¢ikintlya dogru olan uggen piramit seklinde bir kavitedir. Sinlisun tavani
orbita ile komsudur. Sinus tavani ile orbita arasinda ¢ogunlukla kemik bir duvar
bulunur. Bu kemik duvarda infraorbital yapilar ile sinls mukozasi arasinda direkt
temasa neden olan dehisanslar olabilir. Maksiller sinisin en sefalik bolumu olan
apeks, etmoid hdcrelerin en alt seviyesindedir. Bu pozisyonundan dolayi apekse
bilgisayarli tomografi ile gorintilenme kesitlerinde yanlislikla etmoid hucre tanisi
konabilir. Maksiller sinds altta maksillanin alveolar ve palatin ¢ikintisi ile komsudur.
ikinci st bikiispid, 1. ve 2. molar diglerin apikalleri siniis tabani ile yakin iliskide
olabilir. Bu diglerin kokleri sinls mukozasindan genellikle kompakt bir kemik tabaka
ile ayrlirlar. Kemik tabakanin mevcut olmadidi enfeksiyonlarin kolaylikla sinuse
yayllabilmesi bu sekilde agiklanabilir. Molar dis ¢ekiminden sonra oroantral fistul ve
maksiller rinosinuzit (RS) olugabilir. Sinus 6n duvari, maksiler kanin insisiv disler ve
cevre periodontal dokularin innervasyonunu ve kanlanmasini saglayan infraorbital
sinir ve kan damarlari ile komsudur. Sinlstin arkasinda ve lateralinde, posteriyor
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superiyor alveoler sinirler ve kan damarlari bulunur. Bunlar maksiller premolar ve
molar disleri besler. Maksiller sintsin arka mediyal duvari pterigopalatin fossanin 6n
sinindir. Mediyalde antral duvarin bir bolumiunu sadece mukoza olugturur. Alt
konkanin altinda kalan sints duvarinin uzunlugu 12 ile 23 mm arasinda degismekte
olup klinik agidan édnemli bir parametredir. Maksiller sinistn ostiumu mediyal duvarin
arka (st bélimiinde lokalize, 3-4 mm capinda ve 5 mm? alanindadir. Siklikla yerlesim
yeri infindibulum alt arka yarisi ve etmoid bulla 6n alt ylzlerinin kesisme
bdlgesindedir. Maksiller sinistn alt konkanin yapisma yerinin 5-10 mm Uzerindeki
orta meatusun duvarina direkt olarak ya da nadiren infindibuluma agilan aksesuar
ostiumu bulunur. Popllasyonun %25-30'unda aksesuar ostiumlara rastlanir. Bu
aksesuar ostiumlarin konjenital mi yoksa akkiz olarak mi meydana geldigi
bilinmemektedir. Maksiller sinlis enfeksiyonu sirasinda dogal ostiumun tikanmasi
nedeniyle enfeksiyon materyalinin fontaneldeki zayif bir noktadan ¢ikmasi sonucu
akseuar ostiumun olusabilecedi 6ne surulmustlir. Bu ostiumlar genellikle sinlUs
mediyal duvarinin fontanel adi verilen ve burun ile sinlis mukozasindan olugsan ve
arada kemik bulunmayan membrandz kisminda yerlesirler.?

Etmoid Siniis

Etmoid sinusler nazal kavite ile orbita arasinda etmoid kemigin lateralinde yer
alirlar. Etmoid sinusler birgok hicreden olusmustur. Etmoid sinUslerin sayilari
degiskendir; her bir tarafta 2-8 arasinda 6n etmoid, 1-5 arasinda arka etmoid hicre
bulunur. On etmoid hiicreler arka gruptan daha kiglktirler. Etmoid sinls; tabani
arkada, tepesi 6nde olan bir piramide benzer. Yetiskinlerde etmoid sinUsler ortalama
olarak uzunlugu 4-5 cm, yuksekligi 2,5-3 cm, genisligi arkada 1,5 cm 6nde ise 0,5
cm'dir. Etmoid sintsin ortalama hacmi 14 ml'dir. Etmoid labirent lateralde orbitanin
icerikleriyle komsudur. Orbita etmoid sinis mukozasindan ince bir kemik lamel olan
lamina papiresea ile ayrilir. Lamina papiraseada go6zlenen herhangi bir dehisens,
etmoid enfeksiyonunun orbitaya yayilmasina neden olabilir. Orta konka etmoid
sinuslerin genellikle mediyal sinirini yapar. Arkada, etmoid direkt olarak sfenoid sinus
ile komsudur. Arka etmoid hlcreler bazen sfenoid sinlsun arkasina ve lateraline
kadar uzanabilirler. Bu arka etmoid hucrelere Onodi hicreleri denmektedir. Onodi
hicresinin lateralinde optik sinir veya arteriya karotis internanin kabarikligina
rastlanabilir. Hatta bazen optik sinir bu hlcrelerin direkt i¢cinden geger. Bu durum
endoskopik sinds cerrahisi sirasinda goéz oniunde tutulmalidir. Onodi hlcresi bazi
durumlarda sfenoid sinUs ile de karistirilabilir. Ancak her zaman bu htcrelerin altinda
sfenoid sinus vardir. Arka etmoid hicreler sfenoid kemigin kiigik kanadini pnémotize
edebilirler ve optik sinirle yakin temasta bulunabilirler. Bu tur olgularda etmoidektomi
sirasinda optik sinirin hasara ugrama riski olmaktadir. On etmodin en biyik
hlcresine etmoid bulla denir. Etmoid bulla, bulla lamellanin havalanmasi sonucu
ortaya ¢ikar. Ancak bu havalanma miktari degiskendir. %8-40 oraninda havalanma
seyrektir ya da hi¢ yoktur. Eger bulla lamella havalanmamissa, bulla etmoidalis
olarak adlandiriimaz. On etmoid hiicreler ile arka etmoid hiicreler arasinda bazal
(grand) lamella bulunur. Uglincti lamella adi verilen bu yapi, orta konkadan lateralde
lamina papiraseaya ve yukarida kafa kaidesine uzanir. On etmoid hiicreler ile bazal
lamella arasinda lateral sints bulunur. Lateral sinis mediyalde orta konka, lateralde
lamina papiresea, altta etmoid bullanin tavani ve Ustte de kafa kaidesi ile komsudur.
Etmoid sinUslerin dninde lakrimal kemik, maksillanin frontal ¢ikintisi ve nazolakrimal
duktus bulunur. On etmoid hiicreler dzellikle frontal siniis olmak Uzere komsu
sintsleri isgal ederler. On etmoidlerin en éndeki hiicre grubu frontal reses grubu
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hlcrelerdir. Bu hdcrelerin hemen arkasinda orta konkanin oninde infundibller
hicreler yer alir. Bu hucrelerden lakrimal kemigi pnomotize edenlere agger nazi
hacreleri denir ve bireylerin %80'inde bulunur. Frontal sinus ile frontal reses
arasindaki drenaj sisteminin bir bolimund olusturduklari igin hastalanmasalar da
pnomotizasyon  derecesine bagh  olarak frontal resesi  daraltabilirler,
hastalandiklarinda tamamen tikayabilirler. Enfeksiyonlar frontal resesten vel/veya
etmoid infindibulumdan bu hicrelere yayilabilir, bazen de bunun tersi olabilir. Ayrica
hdcrenin, lateralindeki lakrimal fossanin kemik yapisinda olusabilen dehisensler
nedeniyle agger nazi hudcresindeki enfeksiyonun lakrimal keseyi etkilemesi
dakriyosistite ve epiforaya neden olabilir. On etmoid hiicrelerinin bir bélimii de orbita
tabaninin inferomediyal bolgesine dogru geliserek maksiller sindstn drenajini
bozabilir. Bu hucrelere Haller hucresi denir. Haller hucreleri boyutlarindan dolayi,
Ozellikle hastalandiklarinda maksiller sinis ostiumunu mekanik olarak daraltabilirler
ve sinUs ventilasyonuna olumsuz etki yapabilirler. Calismalarda %0,8 ile %45,1
arasinda prevalans bildirilmistir. Etmoid sinUslerin tavanini fovea etmoidalis yapar.
Etmoid labirentin Ust yuzinde etmoid damarlar ve sinirler ile birlikte frontal ve sfenoid
sindislerin bir kismi ve beynin frontal loblari bulunur. On etmoid hiicrelerin ostiumlari
orta 2meatusa drene olur. Arka etmoid hucrelerin ostiumlari ise Ust meatusa drene
olur.

Frontal Siniis

Frontal kemik igine uzanan bir gift sinUstir. Yetigkinlerde frontal sinds ortalama
olarak 3 cm vyuksekliginde 2,5 cm genisliginde 2 cm derinliginde ve 6-7 ml
hacmindedir. Her iki frontal sinls yaklasik olarak orta hatta lokalize kemik septum
tarafindan ikiye ayrilir. Ancak kemik septumun bir tarafa deviasyonu sonucu bilateral
asimetrik gorunumllu frontal sinUslere sik rastlanir. Frontal sindstn alt siniri orbita,
orbitanin igerikleri, dn etmoid sinusler ve nazal kavite ile komsudur. Supratroklear ve
supraorbital kan damarlari ve sinirler, orbikllaris okuli ve frontalis kaslari frontal
sindsun 6n duvarinin hemen tzerinde seyrederler. Beynin frontal loblari sinisin arka
ust kisminda lokalizedirler. Bu anatomik komsuluklardan dolayi frontal sinus
enfeksiyonu; meneniit, epidural apse, orbital selllit ve orbital apse ile sonuglanabilir.
Frontal sinudsl, orbita tavanindan ve 6n kraniyal fossadan ayiran kemik oldukga
incedir ve cerrahi girisimler sirasinda kolaylikla delinebilir. Frontal sinistin ostiumu
genellikle sinls alt duvarinin postero mediyalinde, ¢odu kez de tabanin en alt
noktasinda bulunur. Ostium burun icine, frontal resese veya 6n etmoid hucrelere
acilabilir. Van Alyea frontal sinusin drenajinin %86 olguda infindibulumun
anteriyoruna, sulperiydruna veya posteriydoruna oldugunu gostermistir. Frontal
sinusun venleri ile skalp, meninks, dura, beyin venleri ve dider venler arasindaki
baglanti; frontal sinus enfeksiyonlarinin duraya, kemige, meninkslere ve beyne
ulasmasini kolaylastiracak bir gegis yolu olusturur.?

Sfenoid Siniis

Sfenoid sinuUs, sfenoid kemik iginde lokalize bir gift sintstir. Sfenoid sinls, orta
hatta yer alan 0,6 mm kalinliginda tam bir kemik septum tarafindan ikiye ayrilir. iki
sinUs birbirleriyle nadiren baglantilidir. Yetigkinlerde sinus ortalama olarak 20 mm
uzunlugunda, 22 mm derinliginde, 17 mm genisliginde ve 7,5 ml hacmindedir.
Sfenoid sinlisiin duvarlari diizensizdir. Ozellikle lateralde ve st duvarda olmak lizere
sinis duvarlarinda dehisenslar olabilir. Bu agikliklar sayesinde sinus mukozasi ile
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ustina oOrten dura arasinda yakin iligki olabilir. Sfenoid sinis basin merkezinde
lokalizedir. % 1-1,5 oraninda aplazisi bulunmaktadir. Birgok dnemli anatomik yapi
tarafindan c¢evrelenmistir. Sinlsin Ustinde serebral hipofiz, traktus olfaktorius,
beynin frontal loblari ve interkaverndz venéz ag bulunur. On st kisimda optik kiazma
vardir. Sfenoid kemigin 6n kenari, arka orbital duvarin kigik bir bolimunu yapar.
Sindsun alt duvari nazofarenksin tavani ile komsudur. Sinds tabaninin hemen
altindan 6n arka hatta seyreden kan damarlari ve pterigoid kanalin siniri gecer. Bu
yapllar pterigoid kanalin kemik duvari ile tamamen g¢evrelenmis olabilir ya da sinus
mukozasinin hemen altinda uzanirlar. Arkada, kalin bir kemik duvar sintsu baziller
arter ve ponstan ayirir. Onde ise tam olmayan bir kemik duvar siniis mukozasini
nazal mukoza ve arka etmoid sinuslerden ayirir. Sfenoid sinus lateralde optik sinir,
internal karotis arter, kavern6z sinls ve hatta abdusens siniri ile komsudur. Optik
sinir, sinus Ust duvari lateralinde arkaya ve mediyale dogru seyreder. Optik sinir,
olgularin %6'sinda sinus igine girer. %65 vakada optik sinirin altinda internal karotis
arterin kabarikhdi goérulir. Karotis arter Uzerinde %25 olguda agiklik bulundugu
bildirilmistir. Optik sinir ve karotis arter iyi havalanmis sfenoid sintslerde daha
belirgindir.Bircok olguda maksiller sinir, sinus icinde kabariklik olugturabilir. Sfenoid
sinUs ostiumu 2-3 mm c¢apinda olup, sinds 6n duvarinin Gst boliminde yer alir.
Sindsun taban seviyesinin 11-14 mm yukarisinda, nazal septumun ise 4-5 mm
lateralindedir. Ostium burun tabanindan 30 derece yukarda aranmalidir. Nazal
konkalann en (st seviyesi olan sfenoetmoid resesin arka béliimiine drene olur.?

BURUN VE PARANAZAL SiNUSLERIN HiSTOLOJiSi
Burun Histolojisi

Embriyolojik geligsiminin sonucu olarak septumu kaplayan mukoperikondrium
ve mukoperiosteum, maksiller kresti kaplayan yapilardan farklidir. Muk6z membran
kribriform tabakay! kaplayan olfaktor epitel haricinde respiratuvar epitelle kaplidir.
Respiratuvar epitel, siliali ve siliasiz psddostratifiye kolumnar hicreler, bazal
pluripotent kok hucreler ve goblet hulcrelerinden olusur. Her hicre 300-400
mikrovillus igerir. Bunlar 2 mikrometre boyunda, 0.1 mikrometre ¢apinda parmaksi
sitoplazma uzantilaridir. Islevleri ylizey alanini artirarak kurumayi 6nlemektir.
Silialarin sayisi burun igindeki yerine ve yasa gore degisir ve ortalama hicre basina
50-100 kadardir. Silialar dokuz cift periferik ve bir ¢ift santral mikrotubllden olugsan
klasik aksonemlerdir. Her periferik cift (A ve B) diger cifte ve santral ¢ifte hekzin
baglariyla baghdir. A mikrotublli ATPaz dan olusan i¢ ve dis dynein kollari ile B
mikrotubulline baglanabilir ve aksonemmal yer degistirmeye ve silia vurusuna neden
olabilir. Seromusindéz bezler submukozada bulunur ve nazal kavitede mukus
uretiminde rol alirlar. Septumda goblet hicre sayisi 6nden arkaya ve yukaridan
asaglya gidildikge artar. Seromusindz bezler ise 6nden arkaya ve yukaridan asagiya
gidildikge azalir. Olfaktor epitel kribriform tabakadan Ust septuma uzanir. Reseptor
hdcreler, mikrovillislU destek hicreleri ve epitele rejenerasyon kapasitesi veren bazal
kok hucrelerinden olusur. Her reseptdr hicresi yaklasik 17 siliaya sahiptir. Ancak
bunlar Respiratuvar esdegerlerinden radyal yerlesimleriyle farklidir, daha uzundurlar
ve ultrastriktirleri iyi gelismemistir. Duyusal uclar karakteristik tokmak benzeri
vezikuler yapilara sahiptirler ve bunlardan kaynaklanan olfaktor lifler akson demetine
katilirlar. Olfaktor ve respiratuvar epitel arasinda keskin bir gecis bolgesi vardir.
Olfaktor epitel zamanla azalir ve yasllarda koku alma duyusunun azalmasina yol
acar. Olfaktor epitelin sekresyonu bowman bezlerinden saglanir. Lateral duvarin
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blayuk bir kismi silyali respiratuvar kolumnar epitel ile 6rtllt oldugu halde kribriform
plaktan asagi yayilan olfaktor epitelin Gzerinde kuguk degisken bir alan vardir. Lateral
duvarda, Ozellikle alt konkanin 6n ucu gibi en buylk hava akimina sahip olan
bdlgelerde siklikla skuambz metaplazi alanlari bulunur.

Paranazal Sinuslerin Histolojisi

Sindslerin yUzeyini silyali psddostratifiye kolumnar epitelyal hicrelerden
olusan tipik solunum mukozasi doser. Kolumnar hucreler arasina goblet tipinde
mukus hucreleri serpistiriimigtir. Maksiller sinds diger paranazal sinUslerle
karsilastiriidiginda en yuksek goblet hucresi yogunluguna sahip silyali kolumnar
epitel ile ortulidur. Seromusindz bezler goreceli olarak seyrektir ancak yine maksiller
sinUste daha g¢oktur ve ostium gevresinde yogunlagsmistir. Etmoid sinusler ince silyall
kolumnar respiratuvar epitel ile ortuludur. Goblet hicre bezinin yogunlugu maksiller
sinUstekinden azdir. Tubuloalveoler seromusindz bezler etmoid sinuslerde diger
paranazal sinuslerden daha ¢ok olmak Uzere mukoza boyunca bulunurlar. Sfenoid
sinlsu Orten respiratuvar epitelin goblet hicre populasyonu etmoid sinustekilere
sayica benzer olsa da seromusindz bezler daha azdir. Frontal sinis respiratuvar
epitelinin az sayida goblet hlcresi ve birkag seromusindz bezi vardir.

BURUN VE PARANAZAL SINUSLERIN FizYOLOJiSi
Burun Fizyolojisi

Burun, solunum fonksiyonunu yapar ve koklama organi igerir. Burun alinan
havay! isitir, temizler, nemlendirir ve digari verilen havanin igindeki suyu tutar, ses
olusumunda da konusmaya Kkalite ekler. Nazal fizyolojinin kisa Ozeti g$oyledir:
Solunum, 1s1 degdisimi, nemlendirme, filtrasyon, nazal direng, nazal sivilar ve silier
fonksiyon, nazal nérovaskuler refleksler, ses modifikasyonuve koku almadir.

Solunum: Solunum olayinda gaz degisiminin alveollerde en uygun sartlarda
basarilabilmesi i¢in havanin degistirimesi ve alveollerde hasar olusmadan gaz
degisiminin basariimasi, burnun fonksiyonudur. Burun bu iglemi t¢ fonksiyonu ile
gergeklestirir; havanin isitilmasi, nemlendirme ve filtrasyon.

Is1 degisimi: Solunan havanin sicakligi -50 ile +50 derece arasinda degisir. Nefes
alirken hava akimi, kan akiminin zit ydonindedir. Bu yuzden alinan havayi 1sitmada
nefes alma daha etkilidir. Alinan havanin satirasyonu sicaklik yukselmesini takip
eder. Enerji iki fonksiyon igin gereklidir; alinan havanin sicakhigini ve buharlagsmanin
latent 1sisin1 yukseltmek. Bu fonksiyonlar yetigkinde her gtin 2100 kilo joule gerektirir.
Burunun arkasinda, digari verilen havanin sicakligi vicut i¢ sicakhdinin hafif
altindadir ve doymustur. Nefes verme sonunda burunun anteriydrundaki sicaklik 32
°C ve nefes alma sonunda da yaklasik 30 °C derecedir.

Nemlendirme: Nemlendirme igin gerekli su, dogrudan ylzey epitelindeki
kapillerlerden gelir. Ayrica su, burun boyunca yaygin olarak bulunan ser6z bezlerden
de sagdlanir.

Hava akimi: Nazal hava akimi istirahat ve egzersiz sirasinda ¢ok degiskendir. Burun
anteriyérunda ve koanada gaz akimi burunun geri kalanina gore ¢ok daha hizlidir.
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Nefes alirken hava akimi baslangi¢ta nazal valvden yukari ve geriye dogru ve
agirhkli olarak alt konkanin anteriyor kismi Gzerindedir. Sonra akim orta konkanin alti
ve ustlinde ikiye ayrilir, koanada ise yeniden birlesir. Hava burnun diger kisimlarina
daha dusuk oranda ulasir. Anteriyorda valv seviyesinde hiz sakin solunum sirasinda
12-18 m/s'dir. Nefes verme ise nefes almadan daha uzun surer ve akim daha
turbulandir.

Nazal diren¢ : Burun tim havayolu direncinin yariya yakin kismindan sorumludur.
Direng iki bilesenden olusur. Birincisi kemik, kikirdak ve bagli kaslar, ikincisi ise
mukozadir. Burnun en dar yeri nazal valvdir ve Ust lateral kikirdaklarin alt ucu, alt
konkalarin anteriyor ucu ve gevreleyen yumusak dokularla birlikte komsulugundaki
nazal septum tarafindan olusturulur. Anteriyor valv, hava yolunun en dar yeri ve
dolayisi ile tim hava yolundaki en blyuk direng noktasi oldugu igin, tirbldlan hava
akimini bu noktada fazladir.®

Sakin solunumda hava akimi daha laminerdir. Nazal direng bebeklerde, en azindan
erken dénemde zorunlu burun solunumu oldugu igin yuksektir. Trakeostomi sonrasi
nazal direncin ortadan kalkmasi ile meydana gelen fayda karmasik bir olaydir. Oli
boslugun azalmis olmasina ragmen alveolar kollaps meydana gelir. Bu durum,
alveoler ventilasyonun dismesine ve pulmoner kan akiminin sagdan sola bir miktar
sant yapmasina yol agabilir.

Nazal siklus : Hava akimi ve nazal diren¢ mukozal degisiklikler tarafindan degistirilir.
Bu degigsiklikler o6zellikle burunun psodoerektil dokusunun venleri tarafindan
olusturulur. Siklik degisiklikler her 4-12 saatte bir olur. Bu dongu iki burun pasaj
arasinda donusumlt burun tikanikligina sebebiyet verir. Birgok faktor nazal siklusu
baskilar veya degigstirir; alerji, enfeksiyon, egzersiz, hormonlar, hamilelik, cinsel
aktivite, korku ve emosyonel hal bunlar arasinda sayilabilir. Nazal siklus otonom sinir
sistemi tarafindan kontrol edilir ve vagal aktivite nazal konjesyona sebep olur.
Solunan hava iginde CO? oraninin yiiksek olmasi da burun direncini azaltabilir.
Noradrenalinin etkisini bloke eden ilaclar tipki hipotansif ajanlar gibi nazal konjesyon
yapabilir. Antihistaminiklerin antikolinerjik etkileri parasempatik aktiviteyi engeller ve
sempatik tonusta relatif bir fazlalik yaratarak daha agik bir hava yolu olusturur.
Hormonal degisikligin oldugu ergenlik ve hamilelik gibi donemler de nazal mukozayi
etkiler.

Alt hava yollarinin korunmasi: Alt hava yollarinin korunmasi burun ana
gorevlerinden biridir. Burun solunan havadaki 30 mikrometre ve daha buylk
partikulleri temizleme kabiliyetindedir. Bunlar arasinda nazal mukozada depo edilen
en kuguk partikuller olan ve burnun saman nezlesinden en ¢ok etkilenen organ
olmasina yol agan polenler de vardir. Burun morfolojisi havanin yon degistirmesini de
saglar. Solunan hava burundan gecgerken 180 ° yon degistirir ve nazal valv sayesinde
hizi belirgin olarak azalir. Akimdaki tiirbulans partikiillerin depolanmasini arttirir."®

PARANAZAL SINUSLERIN FizyoLoOJisi

Paranazal sinUslerin fizyolojik rolleri kesin degildir. Arastirmacilar, sinuslerin
midfasiyal blUyUmeye ve nazal ve olfaktor fonksiyonlara yardimi olabilecegini
dustunmektedirler. Sinuslerin solunan havayl nemlendirme goérevi ¢ok azdir ancak
sinUslerden uretilen sekresyonlar nazal savunmanin ilk hattidir. Sinaslerin muhtemel
fizyolojik fonksiyonlari su seklide sayilabilir, rezonans saglama, nemlendirme, basing
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degisikliklerini tamponlama, lokal diren¢ saglama, olfaktér mukozayi besleme,
uyarllar i¢cin hava rezervuari yaratma, kafa agirligini azaltma, travmadan korunma, 1si
yalitimi. En buyUk sints volumG 50 ml. altindadir, bu da havalandirmada kuguk bir
etki saglar. Benzer bigimde basing tamponlamanin etkili olmasi igin yuksek hacime
ihntiyac vardir. Kafanin agirligi tim vicudunkiyle kiyaslaninca ¢ok kuguk bir fark
yaratmaktadir ve kafanin yuzebilir 6zelliginin olmasi bir amfibi olan insan igin gok
gereksiz gibi gorulmektedir. Pek ¢ok kranyal aktivite sinlisten uzakta olmaktadir
bdylece sinusler beyni korumada kuglk bir rol Ustlenmektedir. Koku duyusu;
sinUslerin maksimum hacmine ulasmadan 6nce tamamen gelismistir. Muhtemelen
mukus Uretiminin yaninda fasial kemikleri saglamlastirmak disinda paranazal
sinUslerin ¢ok az fizyolojik fonksiyonlari vardir. Respiratuvar epitel Gzerindeki siliyalar
mukus, solunan maddeler ve bakterilerin tasinmasi igin yaklasik 3-25 mm/dakika
hizla calisir. Bu yolla sinUsler steril olarak tutulur. Bunun disinda nitrik oksit olarak
adlandirilan ve 6zellikle maksiller sints epitelinden Uretilen bir madde silier vurus
hizini arttirir ve bakteriostatik etki olusturur. Nitrik oksit (NO) alerjik rinitte artarken
kronik RS ve Kartagener sendromunda azalir. Yuksek NO seviyeleri siliyer hizi
arttinrken, disuk seviye siliyer disfonksiyon ile iligkilidir. Bunun disinda pek c¢ok
enflamatuvar madde siliyer motiliteyi etkilemektedir."

Olfaktor Sinir Ve Koku Epiteli

Koku hucreleri veya reseptorleri adi verilen bipolar ganglion hacreleri Ust
konkanin Ust kisimlari, bunun Ustinde kalan burun lateral duvari, burun boslugu
tavani ve septumun Ust kismini 6rten mukozada bulunur. Olfaktér mukoza her bir
burun boslugunda yaklasik 2.5 cm®lik bir yer kaplar. Olfaktdr mukozanin yapisi bazi
yonlerden respiratuvar mukozaya benzese de buylk farkhliklar vardir. Olfaktor
mukozanin epiteli respiratuvar mukozadaki gibi pseudostratifiyedir fakat 60 yum daha
kalindir.Epitelyal bezleri ve goblet hiicrelerini igermez. Diger epitellerdeki gibi, olfaktor
epitel bazal laminanin Uzerini orter. Lamina propriya kemik ve epitelyum arasinda
uzanir. Kalin duvarli muskuler arterler periostuma bagl bir sekilde kemik yaninda
uzanirlar. Olfaktér mukozadaki kan dolasiminin yoénU aslinda respiratuvar
mukozadaki gibidir fakat vendz pleksus respiratuvar mukozadakinden daha az
gelismigtir. Kan genis bir kapiller agdan gegtikten sonra en sonunda kanin tamami
venlerde toplanir ve bu venlerde sfinkter gorevi yapan intimal yastiklar vardir. Destek,
koku (reseptdr) ve bazal hiicreler olmak lizere, 3 cesit hiicre bulunur.'

Destek Hiicreleri

Dikey olarak buydurler. Dis ya da distal katman epitel ylzeyi kaplar ve ¢ekirdegi
yuzeye daha vyakin yerde bulunur. Hlcre godvdesi asagl indikge daralarak,
nérosensoriyal hicrelere yer agar. Destek hucreleri silindirik bir gérintse sahiptirler
ve epitel yuzeye dik olarak uzanirlar ve bazal zar ile bazal hicreler katmaniyla
desteklenirler. Bunlarin diger ucu, daha 6nce de agiklandigi gibi mukozanin bos
yuzeyinde belirir. Apikal uglarinda ¢ok sayida mikrovillus bulunan uzun silindirik
hicrelerdir. Bu hucreler iyi gelismis organel ve ince pigment granulleri igerir. Bu
granuller olfaktér mukozanin sarimsi rengini verir. Apikal hicre yuzeyinde golgi
organi tarafindan Uretilen mukdéz damlaciklar bulunabilir. Ndkleus hdcrenin Ust
yariminda yer alir heterokromatinden fakirdir. Destek hucreler olfaktdr hicreleri sikica
sararlar ve onlan birbirlerinden ayirirlar. Olfaktor hdcreler bu destekleyici
yataklarindan c¢ikarilip alindiklarinda sekillerine uygun dusen izler birakirlar. Her
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olfaktor hucreyi c¢evreleyen ve kenarlarinda mikrovilluslar bulunan ¢ok ince
sitoplazmik tabakalar goriilebilir."

bulbus oiksctonus

front al sinii= —"-,g‘ ! e 5 OLFAKTOR EPITEL

Cemritin ucundsn @M tabskssinag
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Sekil 1: Olfaktdor mukozanin yerlesim yeri ve yapisinin sematik géranuama.
Koku (Reseptor) Hucreleri

Bipolar ndronlar olup, bunlarin hiicre goévdeleri destek hlcrelerinin arasinda
bulunur ve her bir burun boslugunda yaklasik 25 milyon koku hucresi bulunur.
Olfaktor reseptor hicresi epitelin ortasinda bulunur. Bunun nedeni en dis yuzeyin
sustentakuller hicrelerle dolu olmasidir. Cekirdek, hicrenin en derininde ve iginde
bulunur. Bu reseptér ndronlari surekli yenilenme doéngusu iginde bulunduklarindan,
en gen¢ hucreler derinlerde, kdkenleri olan bazal hicrelerine yakin bulunurlar. Buna
karsin, en yasli ve yenilenmeye en yakin hicreler de epitelin ylzeyine en yakin
yerlerde bulunurlar. Bu hdcrelerin yok oluglari epitel yuzeyinden de gorulebilir.
Kanitlar olfaktor reseptor hacrelerinin devamli olarak yenilendigini gostermektedir.
insanlarda cogalma 6zelligine sahip tek reseptér tipidir. Her bir koku hicresinin
dendrite uyan periferik uzantisi bir vezikul seklinde sislik gdsterir ve bu vezikulden 0,3
Mm cap ve 200 ym’ye varan boyda yaklasik 6—8 adet silya ¢ikar. Bu silyalar burun
bosluguna giren havadaki kokudan etkilenerek hucre govdesini uyarir. Boylece koku
alma islemi baslamis olur. Her bir yarida koku hicrelerinin santral uzantilarinin
(akson) birkagi bir araya gelerek yaklasik 20 adet olan fila olfaktoriya’yl olusturur.
Bazal hucreler destek hucrelerinin bazal kisimlarinda bulunur ve bu hicrelerden
destek hucreleri gelisir.Yaklagik iki ayda dokulerek kaybolur ve bazal hucrelerin
farklilasmasiyla yenileri olusur.™

destek hiicreleri

&
olfgktor hiicreler - v
- %
% e -
. bazal hii

-
bazal membran & -
-~

hiicresi

sinir lifi

Resim 1: Olfaktor mukozanin 1gik mikroskobundaki géraniamu.
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Bazal Hiicreler

Bazal hlcreler zarin Gzerinde epitelin en alt kisminda bulunur. Ayrica merkezi
pozisyonda yuvarlak sekilli bir ¢cekirdege sahiptirler. Bunlarin hiyaloplazmalari ¢ok
miktarda serbest poliribozom ve organeller (mitokondri, golgi cismi ve yeterli miktarda
granuler endoplazmik retikulum) bakimindan yogundur. Kuiguk o6zellesmemis
yuvarlak veya Ucgen seklinde bazal lamina Uzerinde bulunan hicrelerdir ama serbest
epitelyal ylzey ile temas etmezler. Bazal hlcrelerin kisa bazal uzantilari akson
demetleri epitelden ¢cikmadan 6nce bu demetleri sarabilirler. Bazal hicreler bdltinme
ve destek hucrelere farklilasma yetenegine sahiptirler. Olfaktor epitelinde
olusabilecek zarar durumunda ani bir yeniden Uretim islemi baslar ve yeni bazal
hicreler bazal zarda goérular. Bunun kokeninin bowman salgi bezleri oldugu
dusundlir . Bowman salgi bezleri ¢ekirdeksel osmiophilia derecesine bakarak iki tir
bazal hucreyi ndérosensodriyal ve sustentakiler hucreler olarak ayirt edebilir.
Mikrovillar hicreler denilen hucrelerin olfaktdr epitel icinde dorduncu bir hicre tipini
olusturup olusturmadi§i kesin olarak ortaya konulmamistir.*®

Nervus Olfaktoryus

Regio olfaktoriyadaki bipolar néronlarin aksonlari hem koku yollarinin 1.
noronunu hem de 1. kafa cifti olan n. olfaktoryusu olugtururlar. Dendritleri
epitelyumun yuzeyine gikan ve koku mukozasi iginde periferik koku reseptorleri
iceren bu hucreler 100 y genigliginde vezikiller yapar. Bir olfaktor vezikulden yluzeye
paralel olarak 10-20 olfaktor silya isinsal tarzda uzanir. Daha kalin olan silyar
segmentin yapisi siradan hareketli silyanin yapisina karsilik gelir. Ote yandan
distaldeki gittikge incelen segment sadece birka¢c mikrotlbul igerir. Her bir silya tipik
bir bazal cisimcige sahiptir. Silyalarin membranlari kokulu molekuller igin reseptor
tasir. Silyalar mikoéz ortU icine gomuli durumdadir. Dendrit ve perikaryon htcre
organelleri igerir, ergastoplazma dendrit ve perikaryonda bulunur aksonda bulunmaz.
Hucre govdesi boyunca néroflamen ve nérotubuller uzanir ve bunlar mitokondri ve
granulsuz endoplazmik retikulum ile birlikte aksona uzanirlar. Her yarimda 18-20
sinir demeti halinde, lamina cribrosa deliklerinden (foramina cribrosa) 6n kranial
fossaya giren aksonlar myelinsiz olup schwann hacreleri ile kaphdir. Schwann
hlcrelerinin bazal laminasi epitelin bazal laminasi ile devamlilik gosterir, bu sekilde
en ince akson demetleri bile lamina propriya 'nin bag dokusundan tamamen izole
edilmistir. Olfaktor sinirler ince bir pia tlpu ile sarili olarak dura mater ile araknoid zari
delip, subaraknoid bosluga girerler. Bu sinirler ile arasindaki iliski karmagiktir. Pia
mater, her bir olfaktor sinirinin etrafinda baglayici bir kilif 6rerek sinirin nérilenmasini
olugturur. Araknoidler kribrum c¢evresinde sabittir ancak alt araknoidal bosluk bu
laminanin altinda sinirlerin gevresinde gorulur. Dura mater kribrumun agilim
katmaninda iki tabakaya boéllnur; biri periosteumla karigir, digeri ise nazal fossaya
olfaktor sinirlerin etrafina duserek bireysellestiriimis alt araknoidal doku ile kapli pia
mater katmanini olugturur. Olfaktor sinirler burada bulunan bulbus olfaktoryuslarin
icinde noéron degistirirler. Mukoza epitelinin derinindeki bag dokusu iginde glandula
olfaktoriya (bowman bezleri) denilen ve mukoz salgl yapan bezler bulunur. Olfaktor
bezler dalli, tubuloalveolar, karma bezlerdir ve bazal lamina tarafindan
cevrelenmiglerdir, bu bazal lamina epitelin bazal laminasi ile devamlilik gosterir. Bu
bezlerde iki hucre tipi vardir, koyu ve acik, salgilari mukozayi nemli tutar ve kokulu
maddeler igin ¢dzuclU gorev yaparlar. Salgi bezleri salgilarini epitelyal yuzde bulunan
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bosaltici kanallara bosaltirlar ve bu kanallar dikkat cekici bir mikdz tabaka olusturur.
Salginin devam etmesi ince bir film geklinde mukoza yuzeyini 6rterek ayni koku
tarafindan cilia’larin etkilenmesini 6nler. Bu nedenle keskin bir kokuyu 6nce algilariz,
daha sonra baslangictaki kadar yogun algilayamayiz.'®

Koku yollarinin birinci néronu olfaktor hicrelerdir. Bunlar lamina kribrozadan
gecgerek bulbus olfaktoriyaya gider. Bulbus olfaktoriyadaki ikinci néron olan mitral
hlcrelerin dentritleri ile birleserek glomeruli olfaktoryayi olusturur . Bulbustan gikan
lifler tractus olfaktoriyusta devam ederler. Bu lifler mediyal olfaktif alan ve lateral
olfaktif alan denilen bolgelere gider . Rinensefalon klasik olarak kokunun kortikal
merkezi olarak bilinir.

KONKA BULLOZA

Orta konkanin pndmotizasyonuna KB adi verilir. Ostiomeatal bdlgenin en sik
gorilen anatomik varyasyonudur. Burnun anatomik varyasyonu olarak en sik septum
deviyasyonu (%57.6), ikinci siklikta ise konka bulloza (%33.8) gérijlijr. KB genellikle
orta konkada, daha az olmak Uizere iist konkada gériilmektedir.!

Nadir olarak alt konkada bulunabilmekte ¢ok nadir gérilen bir olguda Ozcan
C. ve arkadaslari bilateral masif alt KBl vaka sunumu yapmislardir.'®

Nazal pasaji ve drenaji bozar; bu da mukozal 6deme yol agar. KB, konkanin
vertikal veya Ust birimlerini kapladigi vertikal lamellar tip, konkanin alt bolimunin
pndmotize oldugu inferiyor bulb6z tip, konkanin hem lameller, hemde bulb6z
boluminin pndmotize oldugu gercek tip olarak Uge ayrilir. Pndmatizasyonun
derecesi semptomlarin siddetiyle dogru orantilidir. Lamellar ve bllbdz tipler genellikle
asemptomatik iken gercek KB ise semptomlari ortaya g¢ikartmaktadir. KB insidansi
%13-53 arasinda degismektedir."’

KB olusumunun gergcek mekanizmasi agikliga kavusturulamamis olmasina
ragmen, nazal kavitenin hava akim paterninin etiyolojide 6nemli rol oynadigi
dusunulmektedir. Bu teori e vacuo olarak adlandirilir ve septal deviasyonun konkal
pndmatizasyonu siddetlendirdigi dusunulir. Bu teoriye goére nazal pasajda hava
akimi deviasyonun konveksitesi ile birlikte belirgin sekilde azalirken, orta konkanin
pndmatizasyonu ise karsi tarafta artar.”

KB siklikla ostiomeatal kompleks patolojileriyle beraberdir. Birgok olguda
kUguktur ve sinus hastaliklari patofizyolojisinde kuguk bir rol oynar. Cok genis KB’lar
unsinat progese basi yapip infindubulumu tikayabilirler. Bu da etmoid ve maksiller
sinus hastaliklari i¢in buyuk bir risk faktorudur. En iyi radyolojik olarak saptanir. BT ile
kolayca, orta konkada oval kemik halkasinin icinde hava boslugu goérulmesiyle
saptanir. Tani, koronal BT ve bunu tamamlayici olarak nazal endoskopi ile konur.™

Tedavide, eger yalnizca basit havayolu tikanikligi varsa veya hafif ostiomeatal
kompleks hastaligi varsa konkanin lateral lamelini almak yeterlidir. Pndmotize olan
orta konkada cerrahi endikasyonlar, enfeksiyona ve havayolu obstriksiyonuna neden
olmasi, ostiomeatal girisin kapall olmasi ve kontakt bas agrisi seklinde siralanabilir.
Sonug olarak, koronal plan BT kesitine gore KB derecelendiriimesi yeni ve objektif bir
sinifamadir. Konka bullozanin ancak 1/3'0 rinosintzit etyolojisinde rol
oynayabilmektedir. Kalan 2/3'G bas agrisi ve burun tikanikhgina katkisi nedeniyle
tedavi edilmektedir.?

Cerrahi tedavide KB’nin endoskopik parsiyel rezeksiyonu amaglanir.
Endoskopik cerrahi ile ayni seansta hastalikli sintuslere de mudehale edilebilmektedir.
Parsiyel turbinektomi, orta konkanin mediyal duvari ve superiyor yapisma noktasi
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korunarak konkanin lateral pargasinin ¢ikariimasiyla gergeklestirilir. Total
turbinektomi ise genellikle dnerilmemektedir. KB burun tikanikligi, bas agrisi ve koku
almada azalma gibi semptomlarin yaninda ostiomeatal komplekste paranazal
sindslerin direnajini ve havalanmasini bozarak sinus patolojilerine neden
olabilmektedir. Ayrica komplike olarak KB piyoseline dénusebilmektedir. Masif KB
piyoloseli ise burnun benign lezyonlari ve neoplazileri ile karigsabilmektedir ve tedavi
edilmediginde orbital ve intrakraniyal komplikasyonlara yol acabilmektedir.?!

RINOSINUZIT

Sinlzit paranazal sinis mukdéz membranlarinin enflamasyonudur. Burun ve
paranazal sinis mukozalari benzer yapiya sahip olduklarindan ¢ogu kez es zamanli
etkilenirler. Dolayisiyla RS tanimi daha dogrudur. RS’ler; akut, subakut ve kronik
olmak Uizere baslica 3 gruba ayrilmaktadir.?

Akut evre; enfeksiyon 3 haftadan beri vardir. Subakut evre; enfeksiyonun 3
hafta ile 3 ay arasindaki doénemidir. Kronik evre; 3 ay veya daha fazla suren
enfeksiyon veya enflamatuvar evredir.?®

RS’in mevcut tanimi, kanitlardan daha ziyade, subjektif veriye dayanmaktadir.

RS iki ya da daha fazla semptomun eglik ettigi burun ve paranazal sinUslerin
enflamasyonu ile karakterize bir durumdur. Bu semptomlardan en az biri nazal
obstriksiyon ya da burun akintisi olmalidir. Diger semptomlar ise fasiyal agri veya
basing hissi ve koku duyusu kaybi azalmasidir. Klinik tani destegi i¢in sinUs ve nasal
mukozanin enflamasyonunun endoskopik bakiyla veya goérintileme yontemleri ile
gOsterilmesi Onerilmektedir. Semptomlarin on iki haftadan daha kisa bir surede
tamamen dizelmesi akut RS olarak tanimlanir. iki alt grupta incelenir. Akut viral
RS’ler semptomlarin 10 ginden daha kisa surede duzelmesi ile tanimlanir. Akut viral
olmayan RS’ler ise semptomlarin besinci giunden sonra artis gostermesi ya da
semptomlarin 10 ginden uzun fakat 12 haftadan daha kisa sUrmesi olarak
tanimlanir. Kronik RS ise semptomlarin tamamen iyilesmeden 12 haftadan uzun
surmesi olarak tanimlanir.
Sinuslerde bakteriler basta olmak Uzere mantar ve virls gibi mikroorganizmalar
enflamatuvar cevaba neden olabilir. Akut RS’te, en sik gorulen bakteriyel ajanlar;
Moraxella Catarrhalis, Beta Hemolytic Streptococcus ve Stafilococcus Aureus’tur.
Kronik RS’te anaeroplar daha fazla izole edilmekte olup, bunlar Veillonella,
Peptococcus ve Cornybacterium Acnes’tir. 1993 yilinda yapilan Sints Hastaliklari
Uluslararasi Konferansi'na goére kronik RS tanisi semptom tanimlanmasi ile
konulmaktadir. Sekiz hafta sure ile persistan semptom ve bulgusu olan yada her biri
en az 10 gun suren, yilda dort kez tekrarlayan rekirren akut RS atagi gegiren ve akut
enfeksiyonu gdstermeksizin dort haftalik medikal tedaviye ragmen BT’de persistan
degisiklikler ile iligkili olan RS’ler erigkinlerde kronik RS kriterleri olarak
tanimlanmistir.?4

Kronik donemde tibbi tedavi ile tedavisiz iyilesme mumkin olmamakta ve
radyolojik olarakta mukozal hipertrofi saptanmaktadir. Ancak sinusln
ventilasyonunun ve drenajinin saglanmasi ile geri donus ve iyilesme muamkin
olmaktadir.??

RS yasam kalitesi Uzerine diabetes mellitus ve konjestif kalp yetmezligi ile
karsilastirilabilir dizeyde olumsuz etkilerde bulunur. Bunun da 6tesinde kronik RS
sadece onemli semptomlara yol agmakla kalmaz asynl zamanda buyUk olg¢ude
fonksiyonel ve emosyonel bozukluklarla da sonuglanir.?
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NP, kronik RS vakalarinin dnemli bir kismina eslik eder ve hem yasam kalitesi
Uzerine olan negatif etkilerini hemde ekonomik maliyeti arttirir.
Kronik RS populasyonunda atopik olmayan grupta %5, atopik nifusta %1 oraninda
nazal polip tespit edilmistir.°

NAZAL POLIPOZis

Nazal polipler; lateral nazal duvarda paranazal sinls kaynakli kronik
inflamatuvar bir hastalik sonrasi gelisen 6dem, fibréz doku, damarsal yaplilar,
inflamatuvar hicreler ve bezlerden olusan mukoza keseleri olarak tanimlanabilir.
Genel olarak iki tarafli yaygin mavi-gri renkte bu polipoid olusumlar; etmoid kemik,
orta meatus veya orta konka kaynaklidirlar.?”

Polipozis eski Yunanca kaynakli bir kelime olup, c¢ok ayakl (poly=c¢ok,
pous=ayak) anlamina gelir. Ugbin yildir bilinen bu hastaliga en bly(k katkiy1 Hipokrat
ve Ibn-i Sina yapmistir. ibn-i Sina, bugiin elimizde bulunan snerlere benzer aletler
gelistirmis ve polipleri c¢ikarmig, ayrica polipleri kizgin demirlerle daglamistir.
(gunumuzdeki koterizeasyon gibi ). Hastalarin tedavisinde kokular, ¢esitli yapraklar
da kullaniimistir.2®

Resim 2: Sirasiyla Nazal polip dokusunun makroskopik gériinuimu, sfenoid sintsten
purdlan akintinin  oldugu kronik RS , polip dokusundan biyopsi alinmasi
goOrulmektedir.
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Unsinat, orta konka, infindibulum %80
Bulla 6n yuzd, infindibulum %65
Frontal reses %48
Konka sinusu %42
Bulla ici %30
Lateral sinlUs %28
Ust meatus %27
Orta konka %15

Tablo 1: Poliplerin gelistigi yerler sirasiyla gosterilmistir (Stammberger).

Yapilan epidemiyolojik ¢alismalarda NP goriime sikhidi degisik ¢alismalarda
ortalama ortalama % 1-4 olarak bildirilmis ve erkeklerde bayanlara nazaran 2 kat
daha sik goruldugu saptanmistir. Ayrica yasla beraber gorulme sikliginin arttigi ve
ortalama 50 yas civarinda pik yaptidi bildirilmistir. Ayrica, NP goériime sikhginin
astiml hastalarda % 7 oldugu, alerjik fungal rinosinizitli hastalarda % 80, kistik
fibrosisli hastalarda % 18, Kartagener sendromlu olgularda ise % 27 oldugu
saptanmistir.?®

Lund ise kadavralarin basit nazal muayenesinde % 2, basit nazal endoskopik
muayenesinde % 26, etmoid sinuslerin ayrintili endoskopik muayenesinde % 42
oraninda NP oldugunu belirtmistir.>

HISTOPATOLOJI

Mukoza 6demi polip olusumuna yol agan temel patolojik durumdur. Polip
patojenezini agiklamaya calisan tum teoriler, 6demin nedenini anlamaya yoneliktir.
Enfeksiyon, alerji, astim, aspirin duyarlihgi, kistik fibrozis, enflamasyon yapici ve
tetikleyici cesitli etkenler, submukozal édeme neden olarak polip olusumunda rol
oynamaktadir. NP olusumunda anahtar bdlge olarak kabul edilen ostiomeatal
komplekste cesitli nedenlerle meydana gelen darlik, orta meada sekresyonlarin
stazina neden olmaktadir. Gevsek endotelyal birlesim yerlerinden sivinin damar
disina gikisi, 6dem olusturur. Odem ve enflamasyon arttikga, orta meada staz ve
tikaniklik artmaktadir. Bu bolgelerdeki mukozal yuzeylerin birbirine temasi ile kaguk
epitel nekrozlari ve epitel kayiplari olusmaktadir. Epitel nekrozu olan sahalarda
granulasyon dokulari gelismekte; daha sonra bu dokular, ¢evre epiteli ile tekrar
epitelize olmaktadir. Ancak bu epitelizasyon, édemli dokunun etrafini ¢cevreleyerek
olustugu igin, yer ¢cekiminin etkisi3yle [Umene dogru sarkmaktadir. NP gelisimi ile ilgili
cok sayida teori ileri stirtiimistir.”’

Polip dokusundaki baskin epitel tipi goblet hucreler ve siliyali hicreleri
barindiran psodostratifiye kolumnar silindirik epiteldir. Fakat diger epitel tipleride polip
yuzeyinde bulunabilir. Epitel ve goblet hucre yodunlugunun degiskenligi, nazal
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polipler arasinda farkhliklar gostermektedir. Hava akiminin yarattigi etki ile on
yerlesimli poliplerde arka vyerlesimli olanlara gbére daha az goblet hicresi
g6zlenmektedir. Hucresel degiskenligi yaratan diger faktorler ise, epitel ylzeyleri
arasindaki temas, alerji veya enfeksiyon varligi, buyime hizi ve suresi, polip
yuzeyinde olusan hasar ve iyilesme olarak siralanabilir. NP’de mukus glandlarinin
nazal poliplerin patogenezi ve blyumesinde O6nemli rol oynadigini gdsteren
¢alismalar mevcuttur. Bu glandlarin yapilar tibuler olup, sekil ve boyut agisindan
burun igerisinde bulunanlardan oldukga farklidir. En dikkat ¢ekici olanlari, 1-8 mm
uzunlugunda olan ve polibin orta veya distal kismindan gelisen uzun tabuler
glandlardir. Bunlar polibin sapina dogru, birbirlerine ve polibin uzun ¢apina paralel
olarak blyumektedir. Bu glandlarin tiumu degdisik dejenerasyon doénemlerinde
g6zlemlenmistir. Gland dejenerasyonu tubdullerin ve duktusun mukus ile ttkanmasinin
olusturdugu genisleme ile bagslar. Yapilan galismalarla immunofloresan teknikler ile
polip icindeki glandlarin salgilama yeteneklerini kaybettikleri gérintulenebilmigtir. NP
dokusu icerisinde bircok inflamatuvar hicre ve mediatorler tanimlanmistir.
Eosinofiller, nétrofiller, lenfositler ve bunlarin alt gruplari, plazma hicreleri, mast
hlcreleri ve makrofajlar polip dokusu igerisinde gosterilmistir. Bu hucreler genellikle
subepitelial, perivaskiiler ve periglandiiler yerlesimlidir.??

NP, histolojik 6zelliklerine gore dort ana tipte incelenebilir.
Eozinofilik Odematéz Tip

En sik gorilen tip olup yaklasik % 90 oraninda gorilir. Odemli stroma,
eozinofil ve mast hucre infiltrasyonu, goblet hicre hiperplazisi ve bazal membran
kalinlasmasi tipiktir. Odemli stromada sivi dolu psddokistler olabilir. Stromada ¢ok
sayida inflamatuvar hicre olmasina ragmen c¢ok az fibroblast icerir. Stromadaki
inflamatuvar hticre miktari farkhlik gosterebilir. Bu tip polipler genellikle bilateral olur.

Kronik inflamatuvar Veya Fibrotik Tip

% 10 siklikla gorilir ve 6dem ile goblet hicre hiperplazisine bu tipte
rastlanmaz. Bu tipte bazal membran kalinlagsmasi ¢ok azdir ve lenfositler bagslica
enflamatuvar hicre tipidir. Stromada ¢ok sayida fibroblast mevcuttur. Serémusindz
glandlarda hafif bir hiperplazisi gértlebimektedir.

Seromiisin6z Bez Tip

Serdmusin6z bez hiperplazisinin goruldigu poliplerin sikligi % 5'den azdir.
Baslica 6zelligi ¢cok sayida bez ve kanal yapisinin olmasidir. Daha ¢ok eozinofilik
polibe benzer. Gevsek ve 6demli stroma iginde ¢ok sayida serdmusindz gland ile
karakterizedir. Glandlar yiizey epiteli ile baglantilidir ve atipi géstermezler. iyi huylu
gland neoplazmlari ile karigabilir. Glanduler timdrlerden glandlarin birbirinden ayri
yerlesmesi e bitisik olmamasi ile ayrilabilir.

Atipik Stromal Tip
Cok nadir gorulur ve neoplazi ile karigtirilabilir. Makroskopik gérunumleri diger

poliplerle hemen hemen ayni gérunimde olmasina ragmen stromal hucreler atipiktir.
Bu atipik hucreler reaktif fibroplastlari ihtiva eder. Dikkatli olunmazsa kolaylikla bir
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neoplazmla karigabilir. Aslinda stromal hlcreler atipik ya da anormal gérinmelerine
karsilik neoplastik 6zellikler tagsimazlar. Bu polipleri neoplazmdan ayiran en dnemli
Ozellikleri mitoz olmamasi, minimal glikojen igermesi ve sitoplazmik kros-
striasyonlarin olmamasidir.®

Resim 3: NP’te histolojik tiplerin gérinimu; 1- eozinofilik 6dematoz tip,
2- kronik inflamatuvar veya fibrotik tip, 3- seromusin6z bez tip, 4- atipik stromal tip.

NP ile seyreden kronik rinosinuzitlerde enflamasyonda en énemli hicrelerden
biri eozinofillerdir ve enflamasyondaki roli daha iyi anlasildiginda, NP patogenezi
daha net bir sekilde aydinlatilabilecektir. Eozinofillerin toksik mediyator igerikleri,
myofibroblastlarin doku tamirindeki ve nazal mukozadaki yapisal degisikliklerdeki
roll, epitel hucrelerinin inflamatuvar olaylara aktif olarak katiimasi sonucunda nazal
poliplerdeki histolojik degisiklikler olusmaktadir.3*

ETiYOLOJi

NP Gzerinde bir¢cok arastirma yapilmasina ragmen etiyolojisi tam olarak ortaya
konamamistir. NP gelisimini agiklamaya yonelik pek ¢ok teori ileri sturtlmustir. Bu
teorilerin birgogu polip olusumuna tek basina neden olmamaktadir. Bu etkenlerin
farkli kombinasyonlari buyUk olasilikla beraber ¢alismakta ve polip olusumuna sebep
olmaktadir.

Enfeksiyon

NP’li hastalarda burun ve paranazal sinUslerin kronik infeksiyonuna sik
rastlanmaktadir. Poliplerin blyuk bir gogunlugunda aerob bakteri izole edilebilir ve
bakteri yogunlugu ile eozinofilden ¢ok noétrofil infiltrasyon yogunlugu arasinda bir iligki
vardir; ancak steril kalan olgularda g¢oktur. En sik goérilen patojenler B grubu
hemolitik Streptococcus, Staphylococcus aureus, Streptococcus pneumoniae ve
Haemophylus influenzae’dir. Bir calismaya goére nazal polip’li hastalardan alinan
musin orneklerinde % 60-70 oraninda bulunan Streptococcus, Staphylococcus
ekzotoksinleri superantijen aktivitesi gostererek lenfositlerde klonal hiperplaziye
neden olmakta ve serumda bu toksinlere karsi IgE antikorlar artmaktadir. Ozellikle
artan T helper-1 ve T helper-2 lenfositlerinin Urettikleri sitokinler nazal mukozada
hasara neden olarak nazal polip enflamasyonunu artirmaktadirlar. NP olusumunda
virislerin de etkili olabilecegi dusunilmus, ancak viral bir etiyoloji
kanitlanamamistir.3®
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Son 10 yildir alerjik fungal rinosinuzitler ile nazal polip arasinda bir iligki
olduguna inanilmaktadir. Maya Kliniginin ileri strdigu bu hipoteze goére poliplerin
olusmasinda mantarlar sorumludur. Ozellikle nazal polipli hastalarda Aspergillus
fumigatus, Aspergillus flavus ve Candida albicans’in varligi saptanmistir. Mantar
kolonizasyonu mukozada enflamasyona sebep olmaktadir. inflamasyon sonucu
dokuda eozinofil artmakta ve eozinofiller fungusu cevreleyerek, degranilasyon
yoluyla parcalanmaktadir. Parcalanan eozinofillerden bazi toksik proteinler agiga
cikmakta ve mukozada hasar Xaratmaktadlr. Mukozada olusan hasar ise zamanla
poliplesmeye neden olmaktadir.*

Alerji

NP hastalarin birgogunda alerjik rinit belirtileri mevcuttur. NP, astim ve alerjik
rinitlerin ortak ozellikleri eozinofili ve mast hicrelerinin mukozal infiltrasyonu ile lokal
IgE artisidir. Yapilan bir ¢alismada alejisi olan hastalarin %25’inde NP bulunurken,
alerjisi olmayanlarda bu oran % 4 olarak bildirilmistir.%”

Bir diger calismada ise alerjisi olan NP’li hastalarda operasyon sonrasi tekrar
NP olusumlarinin daha sik goruldtgu bildiriimistir. Ancak son zamanlarda alerji ile NP
arasinda giiclii bir iliskinin olmadigini savunan arastirmalar da mevcuttur.®

Yillarca en 6nemli etyolojik nedenin alerji oldugu dusunilmus, stromanin
eozinofilik infiltrasyonu buna kanit olarak gésterilmistir.>
Alerjiyi su U¢ nedenden 6turu polip olusumu ile iligkilendirmek mimkandur.
1-NP’lerin %90 veya daha ¢ogunda eozinofili olusur
2-Astim ile beraber gorulebilmesi
3-Burun bulgularinin alerjik semptom ve belirtilerini gagristirmasi

Poliplerin yapisinda alerjide rol oynayan, mast hucreleri ve eozinofillerin bol
miktarda bulunmasi, polip sivisinda immunglobdulinler, histamin, bazofil ve T stpresor
hlcrelerin ylUksek saptanmasi ve Kkortikoterapinin polipler Uzerine etkili olmasi
nedeniyle 1970’lere kadar etyopatogenezde alerji suclanmistir.*°

Ayrica Pang ve ark. 2000 yilinda yayinladiklari bir calismada; inhaler alerjisi
olmayan NPIi hastalarin % 81'inde yiyecek alerjisi oldugunu saPtamlglar ve yiyecek
alerjisi ile NP arasinda guglu bir iligski oldugunu rapor etmislerdir. !

Yukaridaki poliplerin etyolojisinde roli olan nedenlerden &turt, burunda
baslayan enflamasyonun kan damarlarinda permeabilite artisini, plazma
eksldasyonuna ve 6deme yol agtigi,daha sonra epiteliyal riuptlr ve lamina propriya
nin disari gikmasi ile tedrici olarak nasal poliplerin gelistigi diisiiniilmektedir.*’

Genetik

NP geligsen hastalarin bir kisminin soygecmisinde de NP dykusu alinmaktadir.
Yapilan bir aragstirmada NP’li hastalarda HLA-A1B8 doku antijeninin yuksek oldugu
bulunmustur. Otozomal resesif gegis gosteren Kkistik fibroziste ise NP’in siklikla
birlikte goraldagu bilinmekle beraber genetik faktérlerin NP’teki rolinun kisitli oldugu
dusunulmektedir. Kistik fibrosis otozomal resesif olup 7. kromozomdaki gen defekti ile
birliktedir. Kistik fibrozisde, kistik fibrosis transmembran regulatér (CFTR) proteinin bu
gendeki defekte bagli olarak epitelin apikal bolumine go¢ edemedigi ve iyon
transportunun bozuldugu gdsterilmistir. Bu proteinin polip patofizyolojisinden de
sorumlu olabilecegdi digsunulmektedir. Polip olgularinda da sodyum emiliminde ve klor
permeabilitesinde artis oldugu saptanmis ve bunun CFTR proteininin apikal hlcre
membranindaki goérevini yapamamasindan kaynaklanabilecedi bildirilmistir. Kistik

27



fibrozis olmayan ancak nazal polibi olan hastalarda yapilan bir ¢alismada G551D
mutasyonu yiiksek olarak bulunmuslardir.*?

Maloney ve Oliver NP’li 29 hastada HLA siniflamasi yapmiglar ve NP’nin astim
ve aspirin duyarlihd olanlarda A1/B8 i daha fazla bulmuslardir.Ailenin birkag ferdinde
NP olabilmesine ragmen gok az genetik kanit ortaya konabilmistir.**

Mukozal Temas

Mukozal 6demin sebebi infeksiyon, kimyasal ajan, i1si ve toksinlerin diginda
basing da olabilir. Olusan mukozal 6dem sonucu mukoza karsi mukoza ile temas
ederek polip olusumuna yol acmaktadir. Etmoidlerin dar kanallarinda karsilikli
mukozalarin birbirleri ile temasi, basit bir soguk alginligi sirasinda olusan 6demle bile
ortaya cikabilir ve polip olusumunun éniinii acabilir.*

Odem ve mukozal hasar, nazal siniis drenajinin bozulmasina ve takiben staza
ve artan 6demle birlikte NP olusumuna neden olmaktadir.

Beraberindeki mukozal hasar, sinus drenajinda bozulma ve silyer fonksiyonun
engellenmesi; kolaylikla bakteriyel invazyona ve sinuzite yol agar. Sinuzit ven6z stazi
ve mukozal 6demi arttirarak poliplerin daha fazla bliyimesine neden olur.

Bernoulli Fenomeni

Bernoulli fenomeni havanin dar bir boélgeden gectikten sonra, bu bdlgenin
arkasindaki disuk basincin, mukozayi o tarafa dodru ¢ekmesi prensibine dayanir.
Diger bir ifadeyle, bir darlik sonrasi basincin azalmasi ve mukozanin az basingli
tarafa emilmesidir. Hapsirma ve nefes alma sirasinda olusan negatif basing da buna
etki eder.®

Biyofilm

Biyofilm hasarlanmis biyolojik yluzeylere geri donusimsuz olarak baglanip,
urettikleri ekstraselliler polimerik bir matriks icine gdémultd mikroorganizmalar
tarafindan olusturulan topluluklardir.*®

Bakterilerin %99’unun biyofiim seklinde bulundugu ve insandaki bakteriyel
enfeksiyonlarin en az %65’inde biyofilmlerin rol oynadigi dusunuimektedir.
Olusturduklari koloniler sayesinde oksijen ve besin ihtiyaglarini azaltarak konakgl
savunma mekanizmalarina ve antibiyotiklere karsi diren¢g kazanmaktadirlar.47

insan Uzerinde cesitli enfeksiyonlara yol acabilmektedirler. Dental gurikler,
otitis media, osteomyelit, pnémoni, kateter infeksiyonlari érnek olarak verilebilir.*?

Planktonik bakteriler; biyofilm disina g¢ikarak hastaliklara yol agmaktadirlar.
Antibiyotik direnci ¢cok ylksek olan bu olugumlar, sadece irrigasyon ve mekanik
debridman ile temizlenebilmektedirler. Kronik RS hastalarda yapilan bir ¢aligsmada
biyofilm bulunma orani %80 olarak saptanmistir. Fakat NP olusumuna nasil yol
actiklari ile ilgili bircok teori ortaya atilmis olsa da tam olarak aydinlatilamamistir.*®

Kimyasal Araci Molekiiller
NP’lerde goérulen 6dem, inflamatuvar hucrelerden salinan bazi kimyasal

aracilarin, sitokinlerin, buyume faktorlerinin ve endotelyal reseptorlerin katkisiyla
gelisen bir enflamasyondur.*
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interlokin-18  (IL-1 B), IL-3, IL-5, IL-8, Timdr Nekroz Faktér-a (TNF-a),
Vaskuler Hucre Adezyon Molekuli-1 (VCAM-1), Granulosit Makrofaj Koloni Uyarici
Faktor (GM-CSF) ve eotaksin gibi aracilar (medyatorler) dogrudan ya da dolayl
olarak eozinofillerin ve bazofillerin dolagimdan polip lamina propriya sina gegisine yol
acmaktadir. interstisyuma gegen eozinofiller hemen aktive olmakta ve degrantiilasyon
baslamaktadir. Degranulasyon ile birlikte ¢esitli inflamatuvar aracilar ve néropeptidler
ortama salinmaktadir.”’

Son yillarda NP patogenezinde oksidatif stresin roli oldugunu gdsteren
calismalar gundeme gelmistir. NP’lerde antioksidan sistem enzimleri azalirken,
peroksidasyon Uriinii maddeler artmaktadir.>

Sitokinler Kimyasal Adezyon Kemokinler Buyiime
IL-1 aracilar molekiilleri | RANTES faktorleri
IL-3 Vazoaktif aminler ICAM-1 Eotaksin TNF-alfa
IL-4 Prostoglandinler VCAM-1 Fractalkin TNF-beta
IL-5 Lokotrienler E-selektin GM-CSF
IL-6 Kininler P-selektin PDGF
IL-8 Esterazlar VLA-4 VEGF
IL-10 Heparin

IL-11 Histamin

IL-12

IL-17

RANTES

IFN-gama

Tablo 2: NP patogenezinde 6nemli oldugu dustlen sitokinler, kimyasal aracilar,
baylume faktorleri ve adezyon molekulleri.

Bernstein’s Teorisi

Bu teori viral bakteriyal mikroorganizmalarin konaga etkisi veya sekonder
turbudlan hava akimi sonucu, sinis mukozasinda veya lateral nazal duvarda ilk olusan
inflamatuvar degisiklige dayanir. Bircok vakada polipler orta meatustaki kontakt
alanlarindan, oOzellikle mukozal enflamasyon oldugu zaman turbulan hava akimina
neden olan anteriydr etmoid alandaki dar yariktan kéken alir. inflamasyon sonrasi
submukozada Ulserasyon veya prolapsus olabilir. Bunu yeniden epitelizasyon ve yeni
gland formasyonu takip eder. Bu slreg iginde nazal mukozadaki respiratuvar epitelial
hdcrelerin - luminal ylzeyindeki sodyum kanalinin biyoelektrik butunlGgindn
bozulmasiyla; fibroblastlarda, vaskuller endotelyal hicrelerde ve epitelyal hlcrelerde
olusan yuksek enflamasyona sekonder mukozadan polip kéken alir. Bu olaya cevap
olarak artan sodyum absorpsiyonuyla olusan suyun retansiyonu polip formasyonuna
neden olur.®

Vazomotor imbalans teorisi

Bu teori vazokonstruktor inervasyon eksikligi ve zayif vaskularizasyon gibi
poliplerin stromasindaki hicre zayifligina dayanir. Mast hicrelerinin Grettigi (histamin
vs.) mediyatorlerin neden oldugu detoksifikasyon nedeniyle vaskuler regilasyon
bozulur ve vaskuler permeabilite artar. Bu suregte Uretilenlerin etkisi ile 6zellikle polip
pedikilinde ve stromasinda belirgin 6dem gelisip vendz obstriksiyonla bu durum
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daha da artar. Ayrica otonom sinir sistemindeki denervasyon glandlarda sekretuvar
aktivitenin dlismesine sebep olur. Bu da nazal mukoza ve NP’lerde vaskuler
permeabiliteyi artirir. Boylece denerve glandlar kistik bir hal alir ve artmis vaskuler
permeabilite NP’lerde irreversibl doku ddemine neden olur.>*

Epitelyal Ruptlir Teorisi

Bu teori alerjik hastalik veya infeksiyon gibi durumlarda nazal mukozada doku
turgorunun artmasinin neden oldugu epitelyal ruptlrt destekler. Bu rUptir poliplerin
olugsmasinda gerekli lamina propriya mukozasindaki prolapsusu gosterir. Bu teori
Bernstein’in teorisine benzerdir. Ancak Berstein’in bilgilerinin destekledigi sodyum
degisimi bu teoride polip gelisiminin agiklanmasinda daha az inandirici bulunur. Ne
Bernstein’in teorisi ne de epitelyal rlptlr teorisi enflamatuvar baglangici tam olarak
tanimlayamamislardir.>

Mantar Enfeksiyonu Hipotezi

Mayo Kliniginin ileri surdigu bu hipoteze goére poliplerin olugsmasindan
mantarlar sorumlu tutulmaktadir. Mukoza enflamasyonu sonucu dokuda eozinofil
artmakta ve eozinofiller, saprofit olarak bulunan, henlz zararsiz olan fungusu
cevreleyerek, kendileri parcalanmaktadir. Parcalanan eozinofillerden bazi toksik
proteinler aciga c¢ikmakta ve toksik proteinler fungusu pargalayarak mukozada
hasara neden olmaktadir. Mukozada olusan hasar ise, zamanla poliplesmeye neden
olmaktadir. Bu hipoteze gore, alerjik fungal rinosinlzit ve polipozis ayni mekanizma
ile olusmaktadir.®

NAZAL POLIPOZIS iLE BIRLIKTELiIGi OLAN HASTALIKLAR
Samter Triadi

NP, astim ve aspirin intoleransi ile karakterize bir sendromdur. ilk kez 1922'de
Widal ve ark. tarafindan tanimlanmistir. Samter ve Beer tarafindan 1968 yilinda
poplilarize edilmistir.>*

Patogenezinde; aspirin tarafindan inhibe edilen arasidonik asit
metabolizmasindaki siklooksijenaz-1 enzimi sonucunda 5-lipooksijenaz yolunun
baskin hale gecmesi suglanmaktadir. Boylece PGE2 azalmakta ve |okotrienler
artmaktadir. Hem |6kotrienlerin inflamatuvar etkisi, hem de PGE2'nin anti
inflamatuvar etkisinin azalmasi sonucunda tium mukozal ylzeylerde reaksiyon
olusmaktadir. Bu reaksiyondaki en 6nemli hicre grubu ise eozinofiller ve mast
hiicreleridir.*®

NP’li hastalarin %20-40’Unde astim gelismektedir. Aspirin intoleransi olan
hastalarda ise NP 9%35-96 oraninda gortulmektedir. Sadece NP’i olan hastalarda ise
%2 oraninda aspirin intoleransi tespit edilmistir. Samter triadi; klinik olarak 30-40
yaslarda soguk alginligi sonrasi ortaya c¢ikmaktadir. Belirtiler genel olarak nazal
konjesyon, rinore, postnazal akinti ve hipozmidir. Bu hastalarin yaklasik %15'’i aspirin
intoleransi oldugundan habersizdir. Tedavisinde hastalik ciddiyetine gbre astimin
kontrol altina alinmasi, aspirin desensitizasyonu, montelukast, topikal veya sistemik
kortikosteroid tedavisi kullaniimaktadir.®
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Kistik Fibrozis

Otozomal resesif gegisli, 7. kromozomdaki CFTR proteinin kodlandigi gendeki
mutasyon sonucunda 2000 canli dogumda bir gelisen kalitimsal bir hastaliktir. Bu
gendeki mutasyon sonucunda siklik adenosin monofosfat (cAMP) kontrolli klor
kanallarinda islev bozuklugu olusmaktadir. Bu gendeki en sik mutasyon F508
mutasyonudur. Klor kanali islev bozuklugu sonucu; salgi bezleri ve solunum
epitelindeki hiicrelerde islev bozuklugu olusmaktadir.*

Yeni dodan tarama testleri ve terde klor tayini (>60 megq/L) tanida yardimcidir.
Klor testi bozuklugu saptanan hastalarda genetik molekuler tani yontemleri
kullanilmaktadir. Kistik fibroziste artmis mukus viskozitesi mukosiliyer aktivite
bozulmakta ve sonu¢ olarak sinuslerde ostium tikanikligi gelismektedir. Sinus
havalanmasi bozuldugundan hipoksi ve karbondioksit parsiyel basincinda artma
meydana gelmektedir. Ayrica olusan 6dem ve azalmis mukosiliyer aktivite
sonucunda patojen bakteri kolonizasyonu olugsmaktadir. Kistik fibroziste 6zellikle
postnatal ddonemde sfenoid ve frontal sinuslerde gelisim geriligi ve havalanma sorunu
ortaya c¢ikmaktadir. Bu hastalikta NP goérilme prevalansi %6-43 arasi
degismektedir.*®

Kistik fibroziste gelisen polip dokularinda; inflamatuvar hicre infiltrasyonu
diginda, daha ince bir bazal membran ve belirgin artis gosteren musin dikkati
cekmektedir. Diger sistemlerin tutulumuna bagl olarak gorulen bazi hastaliklar ise;
tekrarlayan akciger enfeksiyonlari, kor pulmonale, pankreatit ve pankreas
yetmezligine ikincil diabetes mellitus, mekonyum ileusu, kolelitiyazis, billier siroz,
azospermi ve malabsorbsiyondur.>®

Primer Siliyer Diskinezi

immotil silya sendromu olarak da bilinen bu hastalik; solunum epitelinde
mikrottbuler yapinin dynein kolundaki igslev bozukluguna sekonder gelisen siliyer
fonksiyon bozuklugudur. Diger siliyer fonksiyon bozukluklari ise radyal spoke defekti,
mikrotubuler transpozisyon ve santral kor yapi yetersizligidir. immotil silya sendromu
insidansi 1/16000°dir.*®

Kartagener sendromu olarak bilinen, otozomal resesif gegisli kalitimsal bir
hastaligin alt grubu olarak ortaya ¢ikmaktadir. Bu sendrom, ilk defa 1933 yilinda
Kartagener isimli klinisyen tarafindan tanimlanmistir. Kartagener sendromundaki triad
rinosinlzit, bronsiektazi ve situs invertustan olusmaktadir. Reklren otit ve NP siklikla
bu hastaliga eslik etmektedir.®!

Churg-Strauss Sendromu

Granulomatdz alerjik vaskulit olarak tanimlanmaktadir. Atopi, astim ve
eozinofili ile seyreden sistemik nekrotizan vaskdlit ile karakterizedir. Bu hastalarin
yaklasik %34’Unde NP ile karsilasiimaktadir. Polip dokusu incelendiginde; dev
hdcrelerin toplandigi granulomlar, yogun fibrinoid degisiklikler ve eozinofilik eksuda
seklinde histolojik degisiklikler gériilmistiir.%?
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Young Sendromu

Young tarafindan 1970 vyilinda tekrarlayan solunum yolu enfeksiyonlari,
obstruktif azospermi ve NP ile karakterize bir sendrom olarak tanimlanmigtir.
Solunum vyolu hastaligi, brongektazi ile iligkili olabilen siddetli kronik RSi
kapsamaktadir. Hastalarda terde klorlir testi ve pankreas fonksiyonlari normal
oldugundan Kkistik fibrozisu (KF) dislanmaktadir. Silya yapisi normaldir. Azospermi
epididimis tikanikligina baglidir. Young sendromu prevalansi KF ve Kartagener
sendromundan belirgin olarak yuksektir. Erkek kaynakl kisirhigin %7,4’Gnun
nedenidir.®®

Alerjik Olmayan Eozinofilik Rinit Sendromu (NARES)

Burada kronik rinosinuzitle iligkili enflamatuvar slregte ana rol eozinofillere
verilmis ve NARES kavrami ortaya atiimistir. NARES hastalarinda alerji belirtilerine
iliskin hikaye yoktur ve deri testleri ile serum IgE seviyeleri normaldir. Fakat nazal
sekresyonlarda olduk¢a fazla sayida eozinofil bulunur. NARES hastalarinin
%29’unda NP saptanmistir.®

Woakes sendromu

iIk defa ingiliz Edward Woakes tarafindan 1885 yilinda tanimlanmistir. Otozomal
resesif gegen, Ozellikle geng hastalarda gorilen NP; nekrotizan etmoidit ve burun
kokunde geni%leme ile karakterizedir. Ayirici tanida sifiliz ve kistik fibrozis
distndlmelidir.®®

ETIYOPATOGENEZ

NP, genel olarak kronik RS zemininde gelisen kronik enflamasyon sonucunda
ortaya cikan, birgok hastalik ve sendromla iliski gdsteren etiyoloji tam olarak
aydinlatlamamis bir hastaliktir. insana &ézgli bir hastalik olup, ¢ok nadiren
sempanzelerde ortaya ¢ikmaktadir. Bu ylzden etiyopatogenezi ve tedavisi, insan
Uzerinde vyapilan calimsalar 1siginda aydinlatiimaya calisiimaktadir. Gegmiste
etiyopatogenezi hakkinda birgok teori 6ne surlimustir. Bernoulli fenomenine
sekonder etmoid mukozanin nazal kaviteye ¢ekilmesi, polisakkarid degisikliklerine ve
vazomotor dengesizliklere bagh polip olusumu teorileri artik gunumuzde gecgerli
olmadi§i saptanmistir.®®

NP’te gorulen kronik enflamasyon ve o6dem, inflamatuvar hucrelerden
salgilanan bir¢cok kimyasal faktor tarafindan olusturulmaktadir. Sitokinler, aktive
olmus lenfositler ve makrofajlar bagsta olmak Uzere enflamasyonda goérev alan
hlcreler tarafindan sentezlenen enfeksiy6z ve inflamatuvar olaylarda, hicreler arasi
etkilesimde, hicre farklilagmasi ve aktivasyonunda ve doku tamirinde gorevli genel
olarak peptit yapida olan mesaj alisverisinden sorumlu maddelerdir. Sentezlendigi
hlcre Uzerine etraftaki hicreler Gzerine veya sistemik yolla etkilidirler. Hedef hiicrede
kendi reseptorlerine baglanarak etki gosterirler. Bagisiklik sistemi, lenfosit
aktivasyonu, inflamatuvar olaylar ve hematopoez iizerine etkileri mevcuttur.®”’
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interlokin 1

NP’te TNF-a ile birlikte VCAM-1, ICAM-1 ve p-selektin gibi endotelyal adezyon
molekullerini indUkleyerek polip dokusundaki enflamasyonu arttirmaktadirlar. Lee ve
ark. yaptiklarn bir calismada; NP’te gorilen eozinofil infiltrasyonu ile karakterize
enflamasyonda, interldkin 5’in alerjik reaksiyonlara gére patogenezde daha énemli bir
rol oynadigini gdstermislerdir.%®

interlokin 3

Polip dokusunda eozinofiller tarafindan salgilanmaktadir ve otoaktivasyon ile
eozinofillerin kendi aktivasyonlarini ve yasam surelerini arttirmaktadir. Ayrica aktive T
hlcreleri ve mast hlcreleri tarafindan Uretilmektedir. Birgok inflamatuvar hicre igin
koloni stimulator faktor olarak goérev almakta ve bu hilcrelerde aktivasyona ve
farklilasmaya neden olmaktadir. interlékin 3; kronik enflamasyon zemininde gelisen
fibrozise endirekt olarak katkida bulunmakta, bu da mukozal kalinlasmaya ve
ostiomeatal kompleksin tikanmasina neden oldugu disinilmektedir.®®

interlokin 4

Alerjik enflamasyonda anahtar sitokin rolli oynamaktadir. inflamasyonda;
TGF—B transkripsiyonunu ve sentezini arttirarak, NP olusumuna neden olan
submukozal stromal proliferasyonu indukledigi dusunulmektedir. Ayrica eozinofil
dominant NP dokularinda yapilan bir calismada; iL-4’Gn TNF-a ile birlikte
fibroblastlari indukleyerek eozinofilik olmayan poliplere nazaran daha fazla eotaksin
salinimina yol agtiklari ve sonu¢ olarak eozinofil gégiinde énemli bir rol oynadiklari
saptanmistir.  Bu 6zelligi; iL-4'Un vaskuler endotel hiicre Uzerindeki VCAM-T’i
arttirmasi ile olugsmaktadir. Ayrica eozinofil apoptozunu engelleyerek, eozinofil
aktivasyonunu arttirmaktadir. T hicrelerinin Th2 tipe farklilasmasini indikleyerek Th2
tipi sitokinlerin (IL-4, IL-5, IL-9 ve iL-13) salgilanmasini arttirmaktadir.”

interlékin 5

Cogunlukla Th2 hucreleri, mast hicreleri, az oranda eozinofiller tarafindan
salgilanmaktadir ve eozinofiller Uzerine inflamatuvar surecgte oldukga etkilidir.
Eozinofiller (izerinde 6zel IL-5 reseptorleri bulunmaktadir. Ozellikle eozinofili ile
seyreden NPte eozinofillerin yasam suresini uzatarak etki gdstermektedir. Ayrica
lokal artan IL- 5 sistemik etki ile kemik iliginde eozinofil Uretimini tetikledigi
disinilmektedir. Interlékin 5 ile eozinofiller tarafindan Uretilen doku hasarina yol
acan EKP arasinda bir iliksi mevcuttur. interlékin 5’in hiicre gégu lzerine bir etkisi
yoktur, fakat eozinofillerin IL-16 cevabini artirarak eozinofil gégiine dolayli etkileri
mevcuttur.”

interlokin 8

Eotaksin ve RANTES gibi diger proinflamatuvar kemokinlerle beraber epitel
hicresi tarafindan sentezlenmesindeki bozukluk sonucunda lokal eozinofil ve notrofil
kemotaksisini arttirdiklari  bulunmustur. inflamatuar ve neoplastik olaylarda;
polimorfoldkositler, eozinofiller ve T-lenfositler Uzerinde kemotaktik aktivite
gostererek, Ozellikle NP’te hastallk progresyonuna katkida bulunduklari
distinilmektedir.”

Vaskuler endotel Gzerindeki ICAM-1, VCAM-1 ve e-selektini arttirarak,
transendotelyal eozinofil gégline neden olmaktadir. Inflamatuar siregte, stromal
fibrozisi ve bazal membran kalinlasmasina neden olmaktadir. Ayrica oksijen
metabolitlerinin olusumunu arttirarak toksik hiicre hasarina da yol agmaktadir.”
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Eotaksin

Endotel ve epitel hiicreleri fibroblastlar tarafindan lipopolisakkarit, iL-4, IL-1R
ve TNF-a stimulasyonu sonucunda salgilanan eotaksin; bir kemokindir ve eozinofiller
basta olmak Uzere bir¢ok inflamatuvar hucre tipinin kan dolagsimindan mukozaya
gogune neden olmaktadir. Kemokinler genel olarak; 8-10 kD boyutunda, |6kosit
uyaricilari olarak goérev alan proteinlerdir ve kemokin reseptor 3 Uzerinden,
inflamatuvar hlcre Uzerinde etki gosterirler ve eozinofil go¢l ve aktivasyonundan
sorumludurlar. Goégu arttirmanin yaninda, plazminojen plazmin sistemini de aktive
ederek birgok proteinazin ortaya gikmasina ve bu sayede doku hasari olugsmasina yol
acmaktadir.”

inflamatuar olaylarda; IL-1B ve TNF-a tarafindan uyariimasi sonucunda
havayolu epitelyum hicrelerinden salgilanan, inflamatuvar hiicre gég¢inden sorumiu
bir sitokindir. in vitro yapilan galismalarda; kronik enflamasyona zemin hazirlayan
eozinofil gdégunu, transendotelyal migrasyonunu, radikal oksijen drdnlerinin salinimini
arttirdi§i saptanmistir. 7

GM-CSF

Yapilan calimsalar sonucunda; aktive eozinofillerle paralel olarak, NP
dokusundaki GM- CSF mRNA ekspresyonu, konka mukozasindakine gére artmis
oldugu saptanmigtir. Th2 tip sitokin olan GM-CSF; NPte hem alerjik hem de alerjik
olmayan doku eozinofilisine neden olan mekanizmalar iginde diger sitokinlerle
beraber rol oynamaktadir. Eozinofil gd¢unu, sag kalimini ve aktivasyonunu arttirarak
kronik eozinofilik yanita katkida bulunmaktadir. Lokal steroidlerin antiinflamatuvar
etkisinin, nazal epitel hucresinden salgilanan GM-CSF’in azalmasi sonucunda olugan
eozinofil yasam siiresinde azalmadan kaynaklandi§i tespit edilmistir.”®

Histolojik Faktorler

Kronik RS hastalarin orta konkalarindan alinan biyopsiler incelendiginde,
polipli ve polipsiz kronik RS vakalarin histolojik olarak oldukca farkliliklar gosterdigi
ortaya konmus ve pek ¢ok yazar tarafindan kronik RS’lerin histolojik ve klinik olarak
polipli ve polipsiz olmak tUzere siniflandiriilmasinin daha dogru bir yaklagsim olacagi
savunulmaktadir. Polipsiz kronik RS histolojisine bakildiginda; bazal membranda
kalinlagsma, goblet hiicre hiperplazisi, minimal subepitelyal 6dem, mononukleer hlcre
infiltrasyonu ve belirgin fibrozis goériimekte iken, polipli kronik rinosinuzitlerde
Ozellikle inflamatuvar hucre tiplerinde belirgin farkhlik, yaygin epitel hasari, damar ve
bez yapisi azalmig, ndral hi¢bir yapi izlenmeyen asiri 6demli fibrotik stromal doku
histolojisinde oldugu saptanmigtir. Bu histolojik farkliligin dogal sonucu olarak klinik,
radyolojik ve tedavi direnci agisindan polipli ve polipsiz kronik RS arasindaki
degiskenlikler ortaya ¢ikmaktadir. Mukozal degisiklikler; Normal nazal kavite epiteli
silyali yalanci ¢ok katli solunum epitelidir. Sinif | ve I'de goblet hicre artigi
gorulmektedir. Sinif 1I’”de mikrovillis hucreleri gorulmekte, sinif 1V’de ise skuamoéz
metaplazi, eritrositler ve epitel hasari ortaya ¢cikmaktadir. Bu histolojik degisiklikler
mikroorganizmalarin gogalmasi ve invazyonu igin uygun bir zemin hazirlamaktadir.”

Polipli ve polipsiz kronik RS vakalarinda inflamatuvar hicre tipi de farkhlik
gOstermektedir. Polipsiz tipte baskin olan hicre grubu nétrofillerdir. Eozinofil orani
yaklasik %10 olarak bulunmustur. Polipli tipte ise; inflamatuvar hicre gruplarin
ortalama %50’si eozinofil oldugu tespit edilmis ve aktive olmus eozinofil oranini da
%80 oldugu saptanmistir.”’
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Eozinofiller, birgcok alerjik, parazitik, malign ve idiyopatik olaylarda rol
oynamaktadir. NP’te, eozinofillerde hem doku infiltrasyonunda, hem de bdlgesel sag
kalimda artis oldugu saptanmistir. Bolgesel sag kalimi arttiran major sitokinler ise; iL-
3, IL-5, GM-CSF ve INF- y’dir.”

Polip dokusu incelendiginde; 6demli bir zemin i¢cinde yogun albumin ve plazma
proteinleri iceren psddokist olusumu, etrafinda yogun inflamatuvar hicre ve fibroblast
infiltrasyonu ve fibronektin birikimi gdsteren yapilar oldugu goérulmustir. NPte
inflamatuvar hicre gruplari incelendiginde; eozinofiller dominant olmak Uzere mast
hlcreleri, plazma hucreleri ve O&zellikle CD4+ T lenfositlerin artmis oldugu
g6zlenmektedir. Bu hucreler arasindaki iletisimi saglayan endotel Uzerindeki ICAM-1,
VCAM-1, e-selektin ve p-selektin ekspresyonunda artis saptanmistir. NPte,
eozinofilik infiltrasyona yol acgan bircok mekanizma ortaya konmustur. Polip
dokusunda bodlgesel iL-5, iL-13, GM-CSF salgilanmasi, endotelyal VCAM-1, p-
selektin artisi ile hem eozinofil 6ncu hlcre sayisinda, hem de bdlgesel sag kalim
surelerinde artis oldugu saptanmistir. NP dokusunda eozinofil birikimi sonrasinda; bu
hicreler tarafindan, eozinofil derive noérotoksin, eozinofil peroksidaz gibi bir¢ok
sitotoksik ajan salgilanmaktadir. Bu proteinler sayesinde; epitel hasari, stromal
fibrozis, anjiogenez, epitel ve glanduler hiperplazi yani polip dokusundaki histolojik
degisiklikler meydana gelmektedir. Olusan epitel hasari; sodyum absorbsiyonunda
artisa neden olmakta ve bunun sonucu olarak NP dokusunun karakteristigi olan
6dem olusmaktadir.””

Ayrica eozinofiller; kalsiyum ve ¢inko bagimli nétral proteazlardan olan matriks
metalloproteinazlar (MMP) ve Ureaz plazminojen aktivatorl salgilamaktadirlar. Ureaz
plazminojen aktivatori sonucu olusan bir serin proteaz olan plazmin ve MMP; fibrin,
fibrinojen ve laminin gibi ekstraselliler matriks elemanlarini sindirerek bazal
membran ve doku hasarina yol agmaktadirlar.”

Kronik enflamasyon zemininde gelisen polip dokusunun olusumunda,
ekstraselluler matriksin yeniden sekilendiriimesi (remodelling) dnemli bir noktadir.
MMP’ler ¢inko ve kalsiyum bagdimli olan ve kollajen tip 1, kollajen tip 4, kollajen tip 5,
laminin, elastin gibi bag dokusu elemanlarinin timund yikabilen bir endopeptidaz
ailesidir. MMP-1 (interstisyel kollajenaz) ve MMP-2 (jelatinaz-A) bad dokusu hucreleri
tarafindan Uretilirken; MMP-9 (jelatinaz-B) monositler, bag dokusu htcreleri ve tumor
hlcreleri tarafindan Uretiimektedir. MMP ailesi; NP ile pek ¢ok benzerlik tasiyan
astimda damar gecirgenligi artisi, 6dem, hlcre gogl, yeniden sekillendirme ve
fibrozisten sorumlu oldugu bilinmektedir. MMP’larin polip gelisimi sirasinda bazi
inflamatuvar aracilarin uyarisiyla Uretildigi, epitel ve endotel bazal membraninda
bulunan tip 4 kollajen ve laminin yikimi yoluyla yeniden sekilendirme, damar
gecirgenligi artisi ve 6deme sebep olduklari 6ne siiriilmektedir.”

Polip dokusunda diger bir inflamatuvar hicre grubu mast huicreleridir. GM-
CSF, iL-6 ve IL-8 artisi sonucunda mast hiicre kemotaksisi ve aktivasyonu
olusmaktadir. Mast hicreleri hem IgE badimli, hem de IgE bagimsiz olarak birgok
inflamatuvar reaksiyonda rol oynamaktadir. NP ve AR mukoza érneklerinde epitel ve
stroma iginde yogun olarak tespit edilmistir. Histamin ve triptaz basta olmak lzere IL-
4, IL-5, IL-6, IL-8, iL-13, GMCSF, TNF-B salgilamaktadirlar. Histamin, alerjik
reaksiyonda onemli bir rol oynamaktadir. NPIi dokular incelendiginde; histamin
saliniminin, fibroblastlar Uzerinde inflamatuvar hucreler arasi etkilesimi saglayan
VCAM -1 artisina yol actigi gézlenmistir.
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TANI

Kronik RS zemininde gelisen NP’te tanisal yontemler:
- Klinik Belirtiler

- Rinoskopik incelemeler

- Goruntuleme Yontemleri

- Diger Testler

Burun tikanikhgi, koku alma bozuklugu basta olmak Uzere bas agrisi ylzde
basing hissi ve agri, geniz akintisi, horlama , nazal rezonans bozuklugu gibi bir gok
klinik belirti NP ve kronik RS’i dustindirmektedir. Kronik RS ve NP tanisi geleneksel
olarak iyi bir hikaye ve fizik muayene ile konmaktadir. Bazen hastanin verdigi hikaye
ile endoskopik ve goruntileme ydntemlerinde bulunan bulgular arasinda iligki
saptanamamaktadir. Bu yuzden tani; nazal endoskopi ve goruntileme yontemleri,
labratuvar  gibi nesnel testlerle desteklenmelidir.  Sinonazal patolojileri
degerlendirmede en temel yontem anteriyor rinoskopidir. Nazal kavitenin dekonjeste
edilmeden ve edildikten sonraki muayenesi patolojiler hakkinda birgok fikir
verebilmektedir. Toplumun blyuk ¢ogunlugunda bulunan septum deviasyonu ve alt
konka hipertrofisi anteriyor rinoskopi ile yapilan paranazal bdlge ve orta mea
muayenesini kisittamaktadir.®’

Nazal endoskopi, NP tanisinda ve tedavisinde siklikla kullaniimaktadir. Bu
yontem sayesinde hastaligin tam olarak teshisi, ciddiyeti, akintinin varligi ve 6zelligi,
poliplerin kaynaklandigi bolgeler, gerektiginde kultlr icin materyal alinmasi, hasta
tarafindan rahatlikla katlanilabilinecek sekilde ortaya konabilmektedir. Anteriyor
rinoskopiye gore daha iyi, parlak blyutilmuas bir gérinti saglamaktadir. Hastalarda
cok az rahatsizlik yaratmakta, nadiren hafif kanamalara ve vazovagal senkopa yol
acabilmektedir. Paranazal sinuslerin goruntilenmesinde; duz grafiler, BT ve MR
goruntileme yontemleri uygulanmaktadir. Genel olarak tanida hikaye ve nazal
endoskopi yeterli olsa da; rekurren hastalik, komplikasyon suphesi ve cerrahi
planlanan hastalarda goruntileme yontemlerinden faydalaniimaktadir. DUz grafiler
uygun maliyetli olsalar da, paranazal sinUslerin anatomisi, hastaligin yayginhgi
hakkinda sinirli bilgiler vermektedirler. BT'nin 2 temel Gstinlagu mevcuttur. Birincisi
endoskopik cerrahi dncesi paranazal sinds anatomisi hakkinda bilgi vermesidir.
ikincisi ise hastaligin boyutu, ciddiyeti ve olasi komplikasyonlarinin cerrahi éncesi
tanimlanmasini saglamaktir. Son zamanlarda paranazal inflamatuvar hastaliklarin
tomografik evrelemesi gindeme gelmistir. Fakat simdiye kadar higbir evreleme
sistemi tam olarak hastalik ciddiyetini ve prognozunu ortaya koyamamistir. En ¢ok
kullanilan ve kabul edilebilir sistem; Lund- Mackay evreleme sistemidir. Lund-
Mackay evreleme sisteminde tomografik goruntileme ile sag ve sol taraf ayr ayri
degerlendirilip skorlandiriimaktadir. Ayirici tanida; inverted papillom, lenfoma,
karsinom, sarkom, ensefalosel ve anjiyofibrom dusunulmelidir. Paranazal sinus
bilgisayarli tomografisi 4—6 haftallk medikal tedavi sonrasi tedaviye yeterli cevap
vermeyen sinonazal hastaligin yayginligini gérmek, hastaya 6zgu anatomik dzellikleri
degerlendirmek igin koronal ve aksiyal planlarda cekilir. Magnetik rezonans
goruntileme kemik anatomiyi ortaya koymakta BT kadar iyi olmasa da; mukozal
enflamasyonu, mukoseli, intrakraniyel ve intraorbital kompartmana yayilimi
gOstermede daha Ustun bir tekniktir. Taniya yardimci olan diger testler; aler;ji testleri,
rinomanometri ve akustik rinometri, mukosiliyer klerens testleri, olfaktor testler, nazal
sitoloji, genetik testler olarak siralanabilir.®!
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EVRELEME

Degisik evrelendirme modaliteleri olmakla beraber en sik kullanilan evreleme sistemi
Lund — Mackay skorlama sistemidir. Bu skorlama sisteminde sad ve sol ayri ayri
degerlendiriimek Uzere bes major sinUste izlenen opasifikasyon ve ostiomeatal
kompleks okllizyonu degerlendirilmigstir. Maksiller, anteriydr etmoid, posteriyor
etmoid, sfenoid, frontal sinusler ile ostiomeatal kompleks degerlendirilip her bir taraf
icin toplam puan hesaplanmistir. Puanlama: ostiomeatal kompleks disinda tim
sinUsler igin: 0 = normal, 1 = parsiyel opasifikasyon, 2 = total opasifikasyon.
ostiomeatal kompleks icin: 0 = agik, 2 = kapali.??

Stammberger’in NPlerin klinik 6zelliklerine gére yaptigi siniflandirma oldukga
pratiktir.

1. Antrokoanal polip

2. Koanal veya izole buyuk polipler

3. Kronik rinosinuzitle birlikte gorulen eozinofil hakimiyeti olmayan polipler
4. Kronik rinosinuzitle birlikte gérulen eozinofil hakimiyeti olan polipler

5. Spesifik hastaliklarla birlikte gorulen polipler (Kistik fibrozis, noninvaziv
nonalerjik fungal rinosiniizitler, malignite).®

Bir diger sik kullanilan sistem endoskopik baki ile yapilan evrelemedir.
Evre 0: Orta meada normal mukoza
Evre 1. Kronik purulan rinosinltzitte oldugu gibi orta meada nonspesifik mukozal
6dem
Evre 2: Orta Ust meada polip
Evre 3: Orta konka vertikal hattini asarak mediyaline uzanan polip
Evre 4: Nazal kaviteyi dolduran polipler

Friedman evreleme sisteminde ise tek odak veya tek sinls hastaligi Stage |,
multi fokal veya multipl sinis hastahidi Stage Il, bilateral diffuz hastalik Stage I,
kemik degisikliklerinin eslik ettigi diffiz hastallk ise Stage IV olarak
derecelendirilmistir.®*

Levine — May evreleme sisteminde ostiomeatal kompleks ile sinirli hastalik
Stage |, bir veya daha fazla sinustin (frontal, maksiller, sfenoid) tam olmayan
opasifikasyonu Stage Il, bir veya daha fazla sinlstn tam opasifikasa/onu Stage lI,
tiim sinuslerin tam opasifikasyonu Stage 1V olarak derecelendirilmistir.®®

Kennedy evreleme sistemide yine sik kullanilan radyolojik evreleme
sistemlerinden biridir.

Stage 0: Normal

Stage I: Anatomik anormallikler, tim unilateral sints hastaliklari etmoid sinUslerle
sinirl bilateral hastaliklar

Stage |l: Beraberinde bir baglantili sinusun etkilendigi bilateral etmoid sinus hastaligi
Stage lll: Ayni tarafta olmak Uzere iki veya daha fazla baglantili sinlsun etkilendigi
bilateral etmoid sinUs hastaligi

Stage IV: Diffiiz sinoNP %

Gliklich-Metson (Harvard System) evreleme isteminde herhangi bir sinus
duvarinda 2 santimetreyi ge¢meyen mukozal kalinlasma normal olarak
adlandirilirken; tum unilateral hastaliklar veya anatomik anormallikler Stage |, etmoid
veya maksiller sinuslerle sinirli bilateral hastaliklar Stage Il, en az bir sfenoid veya
frontal sindsun etkilendigi bilateral hastaliklar Stage lll, panrinosinuzit ise Stage IV
olarak derecelendirilmistir.®’

Jorgensen skorlama sisteminde frontal, maksiller, anteriyor etmoid, posteriyor
etmoid ve sfenoid sinus opasifikasyonu 0 ile 4 arasinda; maksiller antrum yerlesimli
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polip boyutu 0 ile 3 arasinda; hiatus semilunaris, maksiller ostium, frontal reses ve
etmoid infindibulum tlkanlkllgl 0 ile 3 arasinda derecelendirilmis ve her bir taraf icin
ayri ayri skorlanmistir.

Newman skorlama sisteminde, temel parametreler mukozal kalinlk ve
obstruksiyon olup sag ve sol taraf icin ayri ayri olmak Gzere maksiller, frontal, sfenoid
sinds mokozal kalinhgi 0-3 mm arasinda ( sirasiyla 0-1 mm, 2-5 mm, 6-9 mm, 9 mm
ustl olmak uUzere), etmoid sinis mukoza kalinhgir 0-3 arasinda (sirasiyla 0-1 mm, 2-3
mm, 3 mm Ustl olmak Uzere), ostiomeatal kompleks ve nazal pasaj obstruk&gonu ise
0-3 arasmda (sirastyla normal, hafif, parsiyel ve tam olmak {izere) puanlanir.®

Gaskins skorlama sistemi hastaligin lokalizasyonu, 6nceki cerrahiler, polip
boyutu, enfeksiyon siddeti ve bagisiklik durumu parametrelerine gore hastalar elde
edilen toplam skorlarla Stage 0 ile Stage IV arasinda derecelendirme yapilir.*

TEDAVI

NP’te tedavi, medikal, cerrahi veya ikisinin kombinasyonu seklinde yapilabilir.
Nazal pasajin poliplerle tikali oldugu durumlarda, en az UC hafta antibiyoterapi, 1-2
hafta oral kortikosteroid, dekonjestanlar ve kromolin sodyum verilir. Alerji varliginda
tedaviye antihistaminikler eklenir. Medikal tedaviye baslandiktan 4-6 hafta sonra
cekilen koronal BT ile polibin medikal tedaviye verdlgl cevap, patolojinin yayginlik
derecesi ve hastanin anatomik yapisi degerlendirilir.*®

Cerrahi tedavinin amaci, poliplerin tamamen temizlenerek nazal havalanmanin
iyilestiriimesi ve enfekte sinuslerde drenajin saglanmasidir. Cerrahi olarak en sik
fonksiyonel endoskopik yaklasimlar uygulanmaktadir. Ameliyat sonras dénemde
topikal steroidlerin kullaniimasina devam edilmesi ile polip niksu geciktirilebilir. NP
patofizyolojisinde kronik enflamasyonun temel faktér oldugu ortaya konunca medikal
tedavinin basarisi gindeme gelmistir. NP’li hastalarda ilk tedavi basamaginin medikal
tedavi olmasi gerektigi vurgulanmistir.®”
NP tedavisinde amac;
1. NP’lerin temizlenmesi ya da kagultilmesi
2. Nazal hava yolu agikligi ve nazal solunumun yeniden saglanmasi
3. Rinit semptomlarinin iyilestiriimesi
4. Koku almanin saglanmasi
5. NUksUn 6nlenmesi
6. Mutlaka olmasa da sinus patolojilerinin duzeltilip, drenaj ve ventilasyon
fonksiyonlarinin yeniden saglanmasidir.

Medikal Tedavi

NP’lerin medikal tedavisi oldukga zordur ve siklikla niks etmektedir. Medikal
ve cerrahi tedavi tek basina uygulanabilecedi gibi, birlikte de uygulanabilmektedir.
Medikal tedavide kullanilan ilaglar su sekilde siralanabilir.

Antibiyotikler: NP olgularinda gerek primer gerekse poliplerin sinUs
ostiumlarinda tikayici rol oynamalarina bagli olarak sinonazal enfeksiyonlar gelisebilir
ve siklikla antibiyoterapi ihtiyaci olusur. Yapilan galismalarda NP’li hastalardan
aldiklari nazal aspiratlarin %96’sinda bakteriyel Greme saptamisglardir. Spesmenlerin
%39’'unda sadece anaerob ve %48’inde hem aerob hem de anaerob bakteri Uredigini
tespit etmiglerdir. Tercih edilecek antibiyotiklerin anaeroblara, stafilokoklara ve
streptokoklara karsi etkili olmasi 6nemlidir. Uzun sureli disuk doz makrolid
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tedavisinin (500mg/gin 2-3 ay) anti bakteriyel etkisinin yani sira steroidlere benzer
bir antienflamatuvar etki de yaptigi yoniinde yayinlar mevcuttur.®

Lokotrien modulatorleri: Son yillarda I6kotrien reseptdr antagonistleri ve
I6kotrien sentez inhibitorlerinin NP tedavisinde etkili olduklari 6ne
surtlmektedir.®®

Antihistaminikler: Alerjik rinitli olgularda kullanilabilirler. Desloratidin eozinofil
ve mast hucrelerinin aktivasyonunu Onleyerek, feksofenadin ise eozinofil
kemoatraktanlarinin tretimini baskilayarak etki eder.

intranazal dekonjestanlar: NP’de burun tikanikhg ve burun akintisi gibi
sinonazal belirtilerde azalma sagladigi icin siklikla kullaniimaktadirlar. Tedavide
ayrica sekresyonlari seyreltmek amaciyla salin nazal sprey ve mukolitik kullanalar da
vardir.

Steroid (Medikal Polipektomi): Steroidler bilinen en gugli antienflamatuvar
ilaglar olup NP tedavisindeki etkileri kesin olarak gdsterilmis NP tedavisinde bilinen
en etkili ilaclardir. Steroidlerle tedaviye yanit alinan olgularin orani degisik
arastirmalarda yaklasik olarak %55-80’dir. Steroidler GM-CSF salinimini azaltarak ve
eozinofillerin apoptozisini artirarak eozinofiliyi azaltmaktadirlar. Ayrica stromal hicre
proliferasyonunu, mast hucreleri ve T lenfositlerin aktivasyonunu ve sitokin salinimini
da inhibe etmektedir. Bu sekilde poliplerin kugultilmesi, koku alma duyusu Gzerine ve
paranazal sinuslere olumlu etkiler, ameliyati kolaylagtirici etki ve nazal mukozadaki
reaksiyonu azaltici etkiler gosterirler.

Sistemik Steroid Tedavisi: Sistemik kortikosteroidler, kontrendikasyon yok
ise, masif polipozis durumunda ilk olarak verilmesi gereken ila¢ grubudur. Yedi on
gunlik bir tedavi sonrasinda yeterli yanit alinmigsa topikal steroidlerle tedaviye
devam edilmelidir. Eger yanit yetersiz ise cerrahi tedaviye gegilir. Ameliyat dncesi
eratif verilen sistemik steroid tedavisinin cerrahiyi 6nemli oranda kolaylastirdid1 ve
gereksiz mukoza hasarini azalttigi da bilinen bir gergektir. Sistemik olarak en sik
metil prednizolon veya deksametazon kullaniimaktadir. Oral, intramuskuler veya
intravendz yolla uygulanabilmektedir. Kisa sureli sistemik steroid kullanimi snare ile
yapilan polipektomi ile etki acisindan ayni degerdedir.%*

Genel tedavi plani olarak, 4-6 hafta topikal kortikosteroid tedavisine cevap
alinamazsa, 7-10 gunlik kisa sureli sistemik steroid tedavisine gecilmektedir. Buna
da yanit alinamazsa cerrahi tedavi planlanmaktadir. Sistemik tedaviye cevap alinirsa
topikal steroid tedavisine devam edilmektedir.®®
Sistemik steroid kullaniminin burun igi polip miktarini azalttigi, burun tikanikhgr ve
koku alma semptomlarina etkili oldugu bilinmektedir. Sistemik steroid kullaniminin
topikal steroid kullanimina gore koku uzerine daha fazla etkinligi vardir. Oral
kortikosteroid tedavisi verilecek hastada diabet, glokom, tuberkiloz, peptik Ulser,
hipertansiyon ve osteoporoz yonunden dikkatli olmak gerekir.

Topikal Steroid Tedavisi: Topikal kortikosteroidler, hafif ve orta seyirli
vakalarda uzun sureli tedavi olarak kullanilabilir. Daha agir seyreden vakalarda
cerrahi sonrasi sistemik steroidlere ek olarak verilebilirler. Topikal uygulama (Burun
damlasi ve spreyler ile), intrakoanal ve polip igine enjeksiyonseklinde olabilir.
Fluticasone propionate, budenoside, mometasone, beclametasone dipropionate,
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flunisolide yaygin olarak kullanilan topikal steroidlerdir. Bunlar arasinda fluticasone
propionate, fibroblastlardan salgilanan basic fibroblast growth faktér Gretimini
baskiladidi invitro olarak gosterilmigtir. Budenosid ise, makrofaj migrasyon inhibitor
faktorinin sentezini etkileyerek antienflamatuvar etki gdstermektedir. Topikal
steroidler NP’lerin primer tedavisinde etkili olabildikleri gibi ameliyat sonrasi polip
reklrrensini ve tekrarlayan cerrahi sikh@ini azaltmada da etkilidirler. Intranazal
steroid kullaniminda polip boyutlarini kagultar, rinit semptomlarini azaltir, nazal
solunumu rahatlatir ancak koku alma duyusu Uzerine etkileri minimaldir.
intramuskuler depo steroid enjeksiyonu veya polip igine enjeksiyon nadiren tercih
edilen yontemlerdir. Topikal nazal steroidlerin burunda kuruma, burun kanamasi ve
septum perforasyonu gibi lokal yan etkileri mevcuttur.?®

Cerrahi Tedavi

Tedavide sadece polipektomi uygulandiginda rekurrens orani %40-80
arasindadir. Bu nedenle sinlUslerin drenaj ve ventilasyonunu saglamak igin
etmoidektomi ve endoskopik sinls cerrahisi uygulanmaktadir. Cerrahi tedavi ile
obstriksiyona neden olan anatomik varyasyonlar (septum deviasyonlari, konka
bllloza vs) duzeltilerek, polip olusumunda rol oynadigi 6ne surllen mukozal
yuzeylerin temasi ortadan kaldiriimaktadir.

NP olgularinda cerrahi tedavi;

1- Uzun sdreli kortikosteroid tedavisine ragmen dizelmeyen olgulara,

2- Persistan enfeksiyonu, sinuslerde obstriksiyon ve mukoseli olan olgulara,

3- Oral kortikosteroid tedavisi alamayanlara,

4- Total nazal obstriksiyonu olan olgulara uygulanmaktadir.

Cerrahi yontemlerin hicbiri NP’te tam bir kir saglayamaz. Bu hastaligin seyri boyunca
tekrarlayan girisimler ve uzun sureli medikal tedaviler kaginilmazdir. NP’te kullanilan
cerrahi yontemler su sekilde siralanabilir. intranazal girisimler (klasik intranazal
girisimler, endoskopik cerrahi), eksternal girisimler ve bu girisimlerin ¢esitli
kombinasyonlarigeklinde &zetlenebilir. intranazal cerrahi, polibin sadece nazal
kaviteye sarkan kismini temizleyen snear polipektomiden radikal endoskopik fronto
etmosfenoidektomiye kadar genis bir grupta incelenebilir. Eksternal yaklagimlar
gecgmiste reklrren polipoziste kullanilan fakat nadiren kdratif olan tekniklerdir.
Fonksiyonel endoskopik sinus cerrahisinin ortaya c¢ikmasiyla istenmeyen fasiyal
skarlara neden olmadan nazal kavite ve sinuslerin genig olarak temizlenmesi
mimkiin olmustur. .intranazal snear polipektomi orta ¢aglardan beri kullanilan bir
tedavi yontemidir. Ancak son vyillarda literatirde bu yontem hakkinda yayinlara
rasttanmamaktadir. Sadece nazal kavitedeki lezyonlara yonelik bir cerrahi girisim
oldugu igin komplikasyonlari daha az olmakta ancak sonuglari daha radikal
operasyonlara gore daha az basarili olmaktadir. Nadir endikasyonlarda Caldwell-Luc
teknikleri de kullanilabilir. Eksternal sfenofrontoetmoidektomi 6zellikle ntks polipozis
olgularinda bazi cerrahlar tarafindan tercih edilmektedir. ESC 06zellikle son yillarda
paranazal sinuslerin inflamatuvar hastaliklarinda yaygin olarak kullanilan bir cerrahi
tekniktir. Ancak polipli hastalarda nadiren fonksiyonel olabilmektedir. NP’li hastalarda
endoskopik cerrahinin fonksiyonel bir cerrahi olmadiginin, esas amacin mumkun
oldugunca polipleri temizlemek ve marsupiyalizasyonu saglamak oldugunun
vurgulanmasi gerekir.”’
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Endoskopik Sinis Cerrahisi

Bilgisayarli tomografideki gelismeler sayesinde intranazal anotomik yapilarin
detaylari daha kolay anlasilabilir hale gelmis ve endoskoplarin kullanimi, iyi
aydinlanma, goéruntinin mukemmelligi ve intranazal en uzak noktalara ulasabilme
sorununun olmamasi nedeniyle populer hale gelmistir. NP’te uygulanan endoskopik
cerrahi acil degildir. Operasyon sirasinda gorusu engelleyen kanama varliginda,
operasyon tamamlanmaya c¢alisiimamalidir. Amag ostiomeatal kompleksteki primer
patolojinin ve etmoid hucrelerinin temizlenmesi, maksiller, frontal ve sfenoid
sinuslerin normal ventilasyon ve drenajinin saglanmasidir . ESC’de Messerklinger ve
Wigand teknikleri uygulanmaktadir.

Messerklinger Teknigi

Onden arkaya dogru ilerleyen bir diseksiyon yapilir. Maksiller sinls ostiumu
genigletilerek, lamina papiresea bulunur, 6n ve arka etmoid sinUslere girilerek
buradaki polipler temizlenir. Sfenoid sinls ostiumu bulunup, genigletildikten sonra,
sinus igerisi temizlenir. Sonra, Ager nazi ve frontal hucreler acilarak, frontal reses
kontrol edilir. Orta konkanin polipoid kisimlari varsa, onlar da eksize edilir.

Wigand Teknigi

Arkadan éne dogru ilerlenerek yapilan sfeno etmoidektomidir. Ozellikle masif
polipoziste sik tercih edilmektedir. Bu teknikte, parsiyel orta konka rezeksiyonu
yaplilir. Posteriyor etmoid sinUsler diseke edildikten sonra, sfenoid sintsin 6n duvari
alinir. Kafa tabani gézlendikten sonra diseksiyona postero-anteriyér yonde devam
edilir. En son maksiler sinls antrostomisi yapilir. Ameliyatin baslangicinda orta konka
disina tasmis polipler alinmalidir. Hedef minimal invaziv cerrahi olmalidir. Anatominin
karistigi ve yol gosterici olusumlarin kayboldugu durumlarda orbita ve lamina
papirasea en glvenilir yol gésterici olusumlardir. Ozellikle genel durumu endoskopik
sinUs cerrahisine izin vermeyen hastalarda, lokal anestezi altinda mikrodebrider ile
polipektomi de pratik ve hastalar tarafindan kolay tolere edilen bir ydntem olmustur.?®

Ameliyat sonrasi medikal tedavi: Ameliyat sonrasi donemde en az 1 hafta
antibiyoterapiye devam edilmelidir. Salin spreyler, dekonjestanlar ve mukolitikler
verilebilir. Haftada bir nazal endoskopik muayene yapilabilir. Kurutlara ilk 10-15 gun
dokunulmamalidir, sadece mukoid veya mukopdurtlan sekresyonlar aspire edilir.
Uzun sureli topikal steroid spreyler ile nuks geciktirilir veya onlenir. Hasta duzenli
araliklarla takip edilmelidir. Endoskopik sinUs cerrahisinden yaklasik 13-16 hafta
sonra kavite tamamen epitelle kaplanir. Endoskopik sinUs cerrahisinin etkinligi esas
olarak  ameliyat sonrasi mukozadaki histolojik-morfolojik deg'9§ikliklerin
degerlendirilmesi ile (Silyalarin morfolojisi ve fonksiyonlari gibi) anlasilabilir.”
Endoskopik sinus cerrahisinin komplikasyonlari: Lokal anestezi ile yapildiginda kan
ve sekresyonlarin aspirasyonu ve hastanin gerginligi laringospazma ve astimin
alevlenmesine neden olabilir. Diffiz NP durumlarinda genel anestezi tercih
edilmelidir. Olusabilecek komplikasyonlar sdyle siralanabilir. Peroperatif
komplikasyonlar: Kanama, gorme kaybi, karotid arter kanamasi, beyin travmasi, BOS
fistllleri olarak siralanabilir. Ameliyat sonrasi erken donem komplikasyonlar: Diplopi,
subkutan orbital amfizem, pnomosefalus olarak siralanabilir. Ameliyat sonrasi geg
donem komplikasyonlar: Nazolakrimal kese travmasi, sinegiler, maksiler sinUs
ostiumu stenozu olarak siralanabilir. Literatire bakildiginda ge¢ donem sonuglarinin
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erken doneme goére daha basarisiz oldugu, basari oranlarinin %70-90 arasinda
degistigi, ameliyat sonrasi medikal tedavi kullanimina ragmen %60 nlks oldugu
gorulmektedir. Ancak alerji, astim ve aspirin hipersensivitesi gibi faktorler géz ardi

edilmemelidir.®
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GEREG VE YONTEMLER

Bu calisma Mersin Universitesi Tip Fakiiltesi Etik Kurulunun 31.01.2012 tarih
ve 2012/62 sayili karari dogrultusunda planlandi ve uygulandi. Bu c¢alisma
15.02.2012 ile 01.01.2013 tarihleri arasinda yapilmis olup galismaya Kulak Burun
Bogaz poliklinigine basvuran 18-68 yas arasi hastalar dahil edildi.

TUm hastalara nazal endoskopi dahil tam bir Kulak Burun Bogaz muayenesi
yapildi. Nazal alerji, asetilsalisilik asit intoleransi, astim hastaligi sorgulandi. Nazal
polip tanisi, anteriydr rinoskopi, nazal endoskopi ve bilgisayarli tomografi ile
konuldu. Hasta grubu nazal polipozislilerden, kontrol grubu ise ayni tarihler arasinda
burun tikanikli§i nedeniyle konka bulloza ameliyati olan hastalardan olusturuldu.

Resim 5: Sirasiyla masif polipozis, konka lateral ve mediyalinden poIi dokularinin
endoskopik goruntileri izlenmekte.

Hastalara calisma hakkinda bilgi verilerek gerekli izinleri alindi. Hastalar
ameliyat sonrasi dénemde duzenli kontrollere cagrildi ve muayeneleri yapildi. ilk
muayenede, steroid tedavisi sonrasinda ve ameliyat sonrasi 3. ayda koku testi
tekrarlandi.

Calisma grubunda 27 NP’li hasta, kontrol grubunda ise 18 KB’li hasta yer
almigtir. NP’li hastalarin 21'i erkek(% 77,8), 6’s1 kadin (% 22,2); KB’li hastalarin ise
9'u (% 50 ) erkek, 9’u (% 50) kadindir. NP’li hastalarda yas ortalamasi 45.58 iken
KB’ll hastalarda yas ortalamasi 29.8’dir. NP’li hastalarda yas araligi 18-68 iken, KB’li
hastalarin yas araligi 18-62 arasindadir.

Nazal endoskopi bilateral olarak, 0 ve 45 derece, 4 mm ¢apinda rijit nazal
endoskoplar (Karl Storz marka ) ile gergeklestirildi. Calisma ve kontrol grubunda yer

43



alan hastalarin ilk basvuru aninda alerji (Prick) ve koku (Smell Disketts) testleri
yapilip bulgular kaydedildi. Hastalara topikal nazal steroid (mometazon furoat)
baslandi. Yine 1 mg/kg dozunda sistemik steroid (prednizolon) baslanip azaltilarak
kesildi. Ameliyat dncesi donemde koku testi tekrarlandi, bilgisayarli tomografi ¢ekildi.
Paranazal tomografiler koronal planda frontal sinis 6nlnden sfenoid sinus arkasina
kadar kontrast madde kullanmaksizin c¢ekildi. Koronal planda BT goéruntleri
alinirken, hasta prone pozisyonda basi hiperekstansiyonda olacak sekilde yatirildi.

SmellDiskettes oifaction Test L
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Resim 6: Hastalara uygulanan Smell Disketts koku testinin yapiligi.

Hastalara Smell Disketts koku testi yapilip, skor sekiz Uzerinden
degerlendirildi. Hasta burnuna tU¢ cm uzakliktan koku disketi tutuldu ve U¢ segenek
icinden dogru olani bulmasi istendi. Bildigi toplam koku adedi sekiz Uzerinden
puanlanip kaydedildi.

Hastalar verilecek olan kortikosteroid tedavisi hakkinda bilgilendirildi ve 1
mg/kg dozunda oral prednisolon tedavisi baglanip, dort gunde bir verilen doz
azaltilarak ortalama U¢ hafta devam edildi. Hastalara ayrica mometazon furoat
iceren nazal steroidli sprey ve mide koruyucu olarak lansoprazol tedavisi verildi.

Prick testinde pozitif ve negatif kontrol dahil toplam 16 parametre bakildi.
(Stallergenes®-Fransa). Hastalara gerekli bilgi verilip hasta onayi alindiktan sonra
stallerpoint® tekli test ignesi ile prick testi yapildi. Hastalardaki prick test pozitifligi
oranlari galisma grubunda %14.8, kontrol grubunda ise %11.1 olarak bulundu.

Prick testi degerlendirilirken endirasyon ve kabarikligin durumuna goére 3
mm’den daha fazla olanlar pozitif kabul edildi. Tablo 2 de prick test sonuclarinin nasil
degerlendirildigi gosterilmigtir.

Resim 7: Resimlerde sirasiyla bakilan alerjenler ve stallerpoint® test ignesi, prick
testinin yapiligi ve pozitif prick test gérulmekted
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1 | Dermatophagoides farinae

2 | Dermatophagoides pteronyssinus

3 | Yabani ot karisimi (altinbasak, karahindibag, pitrak, papatya)

4 | 5'li ot poleni karisimi (parmak otu, delice otu, gayir kelp kuyrugu, cayir
salkim otu, tatli ilkbahar otu)

5 [ 12'li ot poleni karigsimi (5’li ot karisimi+ yulaf, yabani yulaf, ¢ayir yumagi,
agrortis vulgaris, holcus lanatus, cynodor dactylon, bronus)

6 | 410 hububat karigimi (arpa, misir, yulaf, bugday)

7 | Agac polenleri karisimi (kizil agag, hus agaci, findik, gtrgen)

8 | Agac¢ polenleri karisimi (kavak ve sogut)

9 | Alternaria Alternata

10 | Aspergillus karisimi

11 | Cladiosporium

12 | Kedi tuyu

13 | Képek Tyl

14 | Tay karigimi (6rdek, kaz, tavuk)

Tablo 3: Prick testinde kullanilan alerjenlerin listesi.

Derece Daire (kabariklik) | Eritem boyutu
boyutu
0 <3 mm, negatif| 0-5 mm, negatif kontrol ile ayni

kontrol ile ayni | veya daha kuguk
veya daha kiuguk

1+ 3-5 mm 0-10 mm

2+ 5-1 0 mm 5-10 mm

3+ 10-1 5 mm 10-20 mm

4+ >15 mm veya | >20mm, pozitif kontrol ile ayni veya

psoddopodlar, daha buyuk
pozitif kontrol ile
ayni veya daha
blylk

Tablo 4: Prick test sonucunun derecelendiriimesi.

gore sinuslerde 0= Normal,

Hastalarin BT bulgulari Lund - Mackay skorlama sistemine goére skorlandi.
Lund-Mackay skorlama sistemine goére maksiller sinusler, 6n ve arka etmoid sinusler,
sfenoid sinus ve frontal sinUsler ayri ayri degerlendirilip skorlandirildi. Bu skorlamaya
1=Kismi opaklasma, 2=tam opaklasma seklinde,
ostiomeatal kompleks ise farkh olrak 0= Tikali degil, 2= tikali seklinde skorlanip
toplandi. Sonunda sag ve sol her iki tarafin degerleri toplanarak total bir skor elde

edildi. (maksimum total skor 12 +12 =24 )
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SAG SOL
Maksiller 0-2 0-2
Anteriy6r Ethmoid 0-2 0-2
Posteriyor Ethmoid 0-2 0-2
Sfenoid 0-2 0-2
Frontal 0-2 0-2
Ostiomeatal Kompleks 0 veya 2 0 veya 2

Puanlama: Ostiomeatal Kompleks Disinda Tiim Sindsler igin:
0 = Normal, 1 = Parsiyel Opasifikasyon, 2 = Total Opasifikasyon;
Ostiomeatal Kompleks I¢gin: 0 = Agik, 2 = Kapali.

Tablo 5: Lund - Mackay radyolojik skorlama sistemi.

Resim 9: Sirasiyla sol KB, sag antrakoanal polip ve sol sfenoid RS’e ait koronal
BTgorantuleri.
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Ameliyat olmasina karar verilen hastalara genel anestezi altinda endoskopik
sinus cerrahisi planlandi. Operasyona baslarken dekonjesyon amaciyla her iki nazal
kaviteye %2’lik jetokain (1/100000 epinefrin+lidokain) ve nazal dekonjestan (iliadin
sprey) emdirilmis pamuk seritler yerlestirildi. Daha sonra kanama kontroli amaciyla
%Z2’lik jetokain enjeksiyonu (unsinat proges, orta konka, sfenopalatin arter bolgesi)
yapildi. Gerekli yerlerden biyopsiler alindiktan sonra mikrodebrider ile polipler eksize
edildi. Yeterli gorus saglandiktan sonra tum olgulara ESC uygulandi.

Ameliyat esnasinda  hasta ve kontrol gruplarindan alinan &rnekler
immunohistokimyasal c¢alisma igcin %10’ luk formalin ile tespit edildi. Parafin
bloklardan 4pu kalinhiginda kesitler, poly-L-Lizinle kapli lamlar tGzerine alindi. Bir kesit
hemotoksilen eosin ile standart histomorfolojik analiz igin sistemik olarak boyandi.
Her olgu igin uygun parafin bloklar segildi. Pozitif kontrol olarak OMP igin olfaktor
mukoza, PGP9.5 ve S-100 igin barsak duvari, P63 i¢in tonsil, sitokeratin 18 igin deri,
CD56 ve TUJ1 icin serebellum alindi. Negatif kontroller CD56 igin plasenta, PGP9.5
igin lenfoid hiicrelerden segildi. Ornekler ayni patolog tarafindan incelendi.

Boyama islemleri agsagidaki sirayla uygulandi:
1-Kesitler 65 C derecelik etlivde 1 gece bekletildi. (Deparafinizasyon)

2- 10’ar dakika 3 ayri ksilolde, 10’ar dakika 3 ayri alkolde sirasiyla bekletildi.
(Deparafinizasyon ve hidrasyon)

3-Once distile suda yikanip, takiben PBS’de calkalandi.

4- Lamlar mikrodalga firinda antikora gore sitrat (Ph6, 1/10) veya EDTA buffer (Ph9,
1/10)’da 5 dakika en yuksek 1si ile baslayip (700 watt), 5 dakika orta 1s1, 5 dakika
duguk I1s1 (300 watt) olmak uUzere toplam 15 dakika kaynatildi. (Antijen geri
kazanim asamasi)

5-Oda 1sisinda 20 dakika sogutulup, distile suda yikandi.

6-PBS’de 5 dakika galkalandi.

7-10 dakika peroksidaz blok sollisyonu ile muamele edildi.

8-iki ayri PBS’de 3 dakika calkalandi.

9-On dakika protein blok solisyonu ile muamele edildi.

10- PBS’de 5 dakika galkalandi.

11-OMP, TUJ1, PGP9.5, CD56, S-100, p63, Cytokeratin 18 primer antikorlari

damlatilip, 1 saat bekletildi.

12- PBS’de 5 dakika calkalandi.

13-Sekonder antikor damlatilip 30 dakika bekletildi.

14- iki ayri PBS’de 5 dakika galkalandi.

15-Streptavidin peroksidaz soliisyonunda (polimer soltisyon) 30 dakika bekletildi.

16-iki ayri PBS’de 5 dakika galkaland!.

17-DAB solusyonu damlatilip, 3 dakika bekletildi.

18-Distile su ile yikandi.

19-Hematoksilende 2 dakika zit boyama yapildi.

20-Akan suda 5 dakika yikandi.

21-Suyu suzuldikten sonra %96’lik alkolde galkalanip, oda isisinda kurutulup,

ksilenden gegciridi “ultramount labvision” balsam ile kapatildi.
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Calismada kullanilan antikorlar ve 6zellikleri asagida belirtilmigtir.

OMP: Epitelin apikal yuzindeki matir olfaktor hicreleri boyar.

TUJ1: Beta tubulin3’e karsi olusturulan monoklanal antikordur. Matlir ve immatar
ndronal hicreleri boyar.

PGP9.5: Noronal hicre govdeleri ve aksonlari boyar. Periferik sinir lifleri ve
néroendokrin hucreler de bu antikor ile boyanir.

CD56:Noral hucre adhezyon moleklli ve yapisma glikoproteindir. Hucresel
etkilesimlerde gorevlidir. Noral hicreleri boyar.

S$-100: Kalsiyum baglayici proteinlerdir, santral ve periferik sinir hicrelerini boyar.
P63: Bazal yani rezerv hucreleri boyar.

CK18: Destek hucrelerini, bovman ve salgi bezi hicrelerini boyar.

Calismada kullanilan belirteglerin ticari sunum sekilleri

Anti-Olfactory Marker Protein (OMP): Clone: AB62144 poliklonal dilisyon orani:
1/100 (sitrat buffer), dretici firma: Abcam, Cambridge, UK

TUJ1 antibody: Clone: poliklonal dilisyon orani: 1/40 (EDTA buffer) Uretici firma:
GeneTex

Protein Gene Product 9.5 (PGP 9,5): Clone: 10A1 (Novocastra Liquid Mouse
Monoclonal Antibody) dilisyon orani: 1/30 (sitrat buffer) dretici firma: Leica,
Newcastle, UK

CD56 (NCAM): Clone: 1B6 (Novocastra Liquid Mouse Monoclonal Antibody)
Diltisyon orani: 1/50 (sitrat buffer), Uretici firma: Leica, Newcastle, UK

S-100: Clone: (Novocastra Liquid Rabbit Polyclonal Antibody), dilisyon orani: 1/250
(antijen retrival yapiimadi), Uretici firma: Leica, Newcastle, UK

P63: Clone: 7JUL (Novocastra Lyophilized Mouse Monoclonal Antibody), dilisyon
orani: 1/30 (EDTA buffer), Uretici firma: Leica, Newcastle, UK

Cytokeratin 18: Clone: DC-10 (Novocastra Lyophilized Mouse Monoclonal Antibody)
dilisyon orani: 1/30 (sitrat buffer), Uretici firma: Leica, Newcastle, UK

immiinoreaktivitenin degerlendirilmesi 15k mikroskopunda (Olympus Bx51, Japan)
asagida belirtildigi sekilde yapilmistir.

TUJ1, PGP9.5, CD56, S-100 ve Cytokeratin 18 ile hicrelerdeki sitoplazmik,
OMP ile nUkleer+sitoplazmik, P63 ile ise nukleer boyanma pozitif kabul edilmistir.

OMP, TUJ1, PGP9.5, CD56, cytokeratin 18 igin pozitif immunoreaktivite tespit
edilen hlcrelerde boyanan hicre sayisi ve boyanma yogunlugu +3 Uzerinden
asagidaki gibi degerlendirildi;

Boyanmanin yayginhgi;

0: Boyanma yok

1: Epitelde fokal bir alanda boyanma
2: Epitelde multifokal alanda boyanma
3: Epitelde difiz boyanma
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Boyanma yogunlugu;

0: Boyanma yok

1: Hafif derecede boyanma
2: Orta derecede boyanma

3: Siddetli derecede boyanma

P63 icin immunoreaktivite degerlendirmesi asagidaki gibidir;
0: yok
1: var

S100 icin immunoreaktivite degerlendirmesi asagidaki gibidir;
0: yok

1: Azalmis

2: Normal

istatistiksel Degerlendirme

Arastirma verilerimiz, istatiksel olarak degiskenlerin normal dagilima uygun olup
olmadiklari Shapiro Wilk testi ile incelendi. Normal dagiim varsayimi saglayan
degiskenler ortalama = standart deviasyon cinsinden &zetlenirken, varsayimi
saglamayan degdiskenler medyan (minimum-maksimum) seklinde 6zetlendi. Kategorik
degiskenler ise sayl ve yizde cinsinden &zetlendi. Iki badmli grup
karsilastirimasinda dagilim varsayimi saglandigi durumda Paired Samples t test,
saglanmadi§i durumda Wilcoxon testi kullanildi. iki kategorik degisken arasindaki
iligkiyi tespit etmek igin ki-kare testi uygulandi. iki bagimli oran karsilastiriimasinda
Mc Nemar testi kullanilirken, ikiden fazla badimlh oran kargilastirimasinda ise
marjinal homojenlik testinden yararlanildi. P<0,05 istatistiki anlamlilik dizeyi olarak
kabul edildi. Analizler SPSS 11.5 ve MedCalc v.12.3.0 programinda yapildi.

49



BULGULAR

Bu calisma Mersin Universitesi Tip Fakiiltesi'nde 15.02.2012 ile 01.01.2013
tarinleri arasinda yapilmis olup, c¢alismaya Kulak Burun Bogaz poliklinigine
basvuran 18-68 yas arasi, herhangi bir sistemik hastaligi olmayan hastalar dahil
edilmistir. Calisma grubunda 27 NP’li hasta, kontrol grubunda ise 18 KB’li hasta yer
almistir. Calisma grubunda yer alan hastalarin 21’i erkek (%77,8), 6’si kadindir
(%22,2). Kontrol grubunda yer alan hastalarin ise 9'u erkek (%50), 9u kadindir
(%50). Calisma grubunda yas ortalamasi 45,58 (yas araligi 18-68), kontrol grubunda
ise 30,10’dur (yas arahgi 18-62). Bu bulgular ve birbirleriyle karsilastiriimasi asagida
tablolarda gosterilmektedir.

Hasta (n=27) Kontrol (n=18)
Yas 45,58+13,03 30,10+11,67
Hasta (n=27) Kontrol (n=18)
Cinsiyet Erkek 21 (%77,8) 9 (%50,0)
Kadin 6 (%22,2) 9 (%50,0)

Tablo 6 : NP ve KB’li hastalarin yas ve cinsiyet sonuclarinin degerlendirilmesi.

Hasta Sayisi Ortalama Standart
Sapma

LUND MACKAY 27 7,7778 2,22457
SAG
LUND MACKAY 27 6,8148 3,16273
SOL
TOPLAM LUND | 27 14,59 4,59
MACKAY

Tablo 7: Sagve sol taraf ile toplam Lund - Mackay BT skorlarinin karsilastirilmasi.

Sag ve soldan elde edilen Lund - Mackay BT skorlari arasinda istatistiki olarak
anlamli bir farklihk var olup (p=0,033) saga ait skor ortalamasi soldan daha ylksek
bulunmustur.

Hasta (n=27) Kontrol (n=18) P
Prick Deri | Var 4 (%14,8) 2 (%11,1) 1,000
Testi
Yok 23 (%85,2) 16 (%88,9)

Tablo 8: Prick deri test sonuglarinin kargilastiriimasi.
NP’de prick test pozitifligi %14,8 oraninda bulunurken, KB grubunda %11,1

oraninda bulunmustur. Prick testi agisindan iki grup arasinda istatiksel olarak anlam
bulunumamistir.

50




Hasta No Ad - Soyad Yas Cinsiyet Prick Test Sonucu | Lund - Mackay
BT Skoru

1 S.0. 49 E - Sag6, Sol2
Toplam 8

2 M.A. 29 E - Sag6, sol3
Toplam 9

3 AP. 56 E - Sag4,Sol4
Toplam 8

4 S.0. 42 K - Sag8, Sol10
Toplam 18

5 N.A 39 K + Sag10, Sol4
Toplam 14

6 H.E. 51 K + Sag8, Solé
Toplam 14

7 i.S. 58 E - Sag5 Sol4
Toplam9

8 ZS. 38 K + Sag10, Sol8
Toplam 18

9 Y.T. 68 E - Sag6, Sol2
Toplam 18

10 G.Y. 53 K - Sag11, Sol12
Toplam 23

11 C.E 53 E - Sag8, Solé
Toplam 14

12 H.B. 62 K - Sag7, Sol11
Toplam 18

13 LY. 28 E - Sag10, Sol6
Toplam 16

14 AR.G 54 E - Sag10, Sol11
Toplam 21

15 N.E. 58 E - Sag6, Solé
Toplam 12

16 H.I. 56 E - Sag6, Sol7
Toplam 13

17 V.G 30 E - Sag10, Sol11
Toplam 21

18 S.C. 42 E + Sag8, Sol7
Toplam 15

19 O.C. 21 E - Sag6, Sol3
Toplam 9

20 Y.D. 37 E - Sag9, Sol9
Toplam 18

21 S.G 42 E - Sag10, Sol10
Toplam 20

22 SA 63 E - Sag11, Sol10
Toplam 21

23 H.E. 46 E - Sagb5, Sol3
Toplam 8

24 K.S. 35 E - Sag12, Sol11
Toplam 23

25 M.O. 18 E - Sag6, Sol4
Toplam 10

26 M.G. 49 E - Sag6, Solé
Toplam 12

27 M.B. 43 E - Sag6, Sol8
Toplam 14

Tablo 9: NP grubu, yas, cinsiyet, prick test sonucu ve Lund - Mackay BT skorunun
karsilastiriimasi
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Hasta No | Ad Soyad Yas Cinsiyet Prick Test
Sonucu
1 E. A 28 K -
2 N.A. 52 K -
3 D.B. K 24 -
4 I.A.O 18 K -
5 N.K. 22 K -
6 AlA. 62 E -
7 I.S.B 22 E -
8 M.I. 18 E -
9 E.Y. 37 E -
10 B.A. 21 K -
11 M.K. 18 K -
12 E.K. 30 K -
13 C.K. 29 E -
14 G.K. 25 E -
15 A.G. 40 E -
16 K.A. 35 E -
17 0.s. 24 K +
18 C.O0. 32 E +

Tablo 10: KB hastalarinda, yas, cinsiyet, prick test sonucunun karsilastirilmasi.
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Cerrahi

Oncesi

Koku

Medikal Tedavi Sonrasi

Cerrahi Sonrasi Uglinci

Hasta No Ad - Soyad Skoru Koku Skoru Ay Koku Skorlari
1 S.0. 8/6 8/6 8/6
2 M.A. 8/2 8/6 8/4
3 A.P. 8/0 8/4 8/3
4 S.0. 8/6 8/7 8/6
5 N.A 8/0 8/4 8/0
6 H.E. 8/0 8/5 8/4
7 i.S. 8/7 8/7 8/7
8 ZS. 8/8 8/8 8/6
9 Y.T. 8/8 8/8 8/8
10 G.Y. 8/0 8/3 8/2
11 CE 8/0 8/5 8/3
12 H.B. 8/0 8/2 8/3
13 A2 8/0 8/3 8/4
14 ARG 8/4 8/4 8/5
15 N.E. 8/0 8/3 8/6
16 H.L. 8/0 8/2 8/3
17 V.G 8/6 8/6 8/5
18 S.C. 8/0 8/0 8/0
19 0.C. 8/4 8/7 8/4
20 Y.D. 8/2 8/4 8/4
21 S.G 8/0 8/5 8/7
22 S.A 8/0 8/6 8/4
23 H.E. 8/0 8/2 8/2
24 K.S. 8/0 8/3 8/3
25 M.O. 8/6 8/7 8/7
26 M.G. 8/8 8/8 8/8
27 M.B. 8/4 8/6 8/6

Tablo 11: NP grubu; cerrahi dncesi koku skoru, medkal tedavi sonrasi koku skoru ve
ameliyat sonrasi Uglncu ay koku skorlarinin karsilastirilmasi.
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i Cerrahi Sonrasi
Cerrahi Oncesi Koku | Ugincu Ay  Koku
Hasta No Ad - Soyad Skoru Skorlari
1 E. A 8/7 8/7
2 N.A. 8/6 8/6
3 D.B. 8/7 8/7
4 I.LA.O 8/6 8/7
5 N.K. 8/8 8/8
6 AlA. 8/8 8/8
7 I.S.B 8/7 8/8
8 M.I. 8/7 8/7
9 E.Y. 8/7 8/8
10 B.A. 8/8 8/8
11 M.K. 8/8 8/8
12 E.K. 8/7 8/8
13 C.K. 8/7 8/8
14 G.K. 8/6 8/8
15 A.G. 8/6 8/7
16 K.A. 8/7 8/7
17 0.s. 8/7 8/7
18 C.O. 8/8 8/8

Tablo 12: KB grubu; cerrahi dncesi ve cerrahi sonrasi Uguncu ay koku skorlarinin
karsilastiriimasi.
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NP
Medyan[min.-max.]
orttsd

KB
Medyan[min.-max.]
orttsd

Cerrahi oncesi koku

4,00[0,00-8,00]

7,50 [6,00-8,00]

skoru 2,63+3,13 7,05+£0,15
Steroid Tedavisi 5,00[0,00-8,00]

4,85+2 14
Cerrahi sonrasi 3.ay | 7,00[0,00-8,00] 7,50[6,00-8,00]
koku skoru 3,59+0,72 7,50+0,62

Tablo 13: NP ve KB gruplarinda koku skoru ortalamalarinin karsilastirilmasi.

NP’de; cerrahi oncesi koku skorlari ortalamasi 2,63 olarak, medikal tedavi
sonrasi koku skorlari ortalamasi 4,85, cerrahi sonrasi uUgluncl ay koku skoru

ortalamasi 3,59 olarak bulundu. KB’lI hastalarda; cerrahi 6ncesi koku skoru
ortalamasi 7,05, cerrahi sonrasi Uguncu ay koku skoru ortalamasi 7,50 olarak
bulundu.

NP grubunda medikal tedavi sonrasi dizelme gdsteren koku skorlari cerrahi
sonrasi donemde tekrar dusme egilimi gostermistir. KB grubunda ameliyat sonrasi
Uclncl ayda ¢ok az artmistir.

Cerrahi 6ncesi ve cerrahi sonrasi Uguncu ay koku skorlari arasinda NP ve KB
gruplari arasinda istatistiki olarak anlamli bir fark bulunmustur( p<0,001).

Medikal tedavi sonrasi ile cerrahi sonrasi Uguncu ay koku skorlari arasinda NP
ve KB gruplari arasinda istatistiki olarak anlamli bir fark bulunmustur (p<0,001).

NP ve KB grubu ayri ayri incelendiginde cerrahi 6ncesi, medikal tedavi sonrasi
ve cerrahi sonrasi de@erleri arasinda istatistiki olarak anlamli bir farklilik bulunmustur
(p<0,001).

NP grubunda cerrahi dncesi ve medikal tedavi sonrasi koku skorlari arasinda
istatistiki olarak anlamli bir fark bulunmustur(p<0,001).

NP grubunda medikal tedavi sonrasi ve cerrahi sonrasi uglncu ay koku
skorlari arasinda istatistiki olarak anlamli bir fark bulunamamigtir(p=0,170).

NP grubunda cerrahi dncesi ve cerrahi sonrasi Uguncl ay koku skorlari
arasinda istatistiki olarak anlamli bir fark bulunmustur(p<0,001).

KB grubunda cerrahi dncesi ve cerrahi sonrasi Uglincl ay koku skorlari
arasinda istatistiki olarak anlamli bir fark bulunmustur(p=0,011).

Toplam Lund - Mackay BT skoru ile cerrahi 6ncesi koku skorlari arasinda
istatistiki olarak anlamli bir iligki bulunamamistir(r=-0,238, p=0,232).

Toplam Lund - Mackay BT skoru ile medikal tedavi sonrasi koku skorlari arasinda
istatistiki olarak anlamli bir iligki bulunamamistir(r=-0,237, p=0,234).

Toplam Lund - Mackay BT skoru ile cerrahi sonrasi Uguncu ay koku skorlari
arasinda istatistiki olarak anlamli bir iligki bulunamamistir(r=-0,184, p=0,357).
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HEKE 100 HELP 100

HEMF 240

Resim 10: Sirasiyla; KB, konka lateralindeki polip, konka mediyalindeki polip ve
olfaktor mukozanin hematoksilen - eozin ile boyanmasi.

Konka Konka Bulloza | P
Mediyalindeki Kontrol Grubu
Polip (n=18)
Hasta Grubu
(n=27)
n(%) n(%)
Boyanma Yok 0,0 (%0) 0,0 (%0)
Epitelde  Fokal Bir
OMP AIF;nda Boyanma 0.0 (%0) 0.0 (%0) 0.064
YAYGINLIK gpitelde Multifokal 8,0 (%29,6) 1,0 (%5.6) ’
oyanma
gpitelde Difliz 19,0 (%70,4) 17,0 (%94,4)
oyanma
OMP Boyanma Yok 0,0 (%0 0,449
YOGUNLUK | 0.0 (%0) o)
Hafif Derecede 6 (%22,2) 2 (%11,1)
Boyanma
Orta Derecede | 18 (%66,7) 15 (%83,3)
Boyanma
Siddetli Derecede | 3 (%11,1) 1 (%5,6)
Boyanma
OMP Stoplazma+Nukleus 13 (%48,1) 13 (%72,2) 0,134
TUTULAN
YER Stoplazma 14 (%51,9) 5 (%27,8)

Tablo 14: OMP ile epitelin yayginlik, yogunlik ve tutulan yer agisindan NP ve KB
gruplarinin karsilastirilmasi.
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HEOM 200



OMP KB 400

OMPOM 200

OMP KP200

OMP 17 400

Resim 11: Sirasiyla; KB, olfaktér mukoza, konka mediyalindeki polip ve konka
lateralindeki polibin OMP ile boyanmasi.

OMP yayginhgi agisindan NP ve KB gruplari arasinda istatistiki olarak anlamli
bir iliski bulunamamistir(p=0,064).
OMP yogunlugu acgisindan NP ve KB gruplari arasinda istatistiki olarak anlamli
bir iliski bulunamamistir(p=0,449).
OMP tutulan yer agisindan NP ve KB gruplari arasinda istatistiki olarak anlamli
bir iliski bulunamamistir(p=0,455).

Konka Konka Bulloza
Mediyalindeki Kontrol Grubu
Polip (n=18)
Hasta Grubu
(n=27)
n(%) n(%)
TUJ1 Boyanma Yok 6 (%23,1) 1(%5,6)
YUZEY
EPITELI Epitelde Fokal Bir| 3 (%11,5) 0 (%0)
YAYGINLIK | Alanda Boyanma 0.001
Epitelde Multifokal | 14 (%53,8) 5 (%27,8) ’
Boyanma
Epitelde Difiz | 3 (%11,5) 12 (%66,7)
Boyanma
TUJ1 Boyanma Yok 7 (%25,9) 1 (%5,6)
YUZEY
EPITELI Hafif Derecede | 17 (%63,0) 17(%94,4)
YOGUNLUK | Boyanma
Orta Derecede | 3 (%11,1) 0 (%0)
Boyanma 0,031
Siddetli Derecede | 0 (%0) 0(%0)
Boyanma
TUJ1 BEZ | Boyanma Yok 11 (%40,7) 1 (%5,6)
YAYGINLIK
Epitelde Fokal Bir|5(%18,5) 0 (%0)
Alanda Boyanma
Epitelde Multifokal | 10 (%37,0) 4 (%22,2) <0,001
Boyanma
Epitelde Difuz | 1 (%3,7)
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Boyanma 13(%72,2)
TUJ1 BEZ | Boyanma Yok 11 (%40,7) 1 (%5,6)
YOGUNLUK
Hafif Derecede | 15 (%55,6) 14 (%77,8)
Boyanma
Orta Derecede | 1 (%3,7) 3 (%16,7) 0,011
Boyanma
Siddetli Derecede | 0 (%0) 0 (%0)
Boyanma

Tablo 15: TUJ1 ile epitel ile bezin yayginlik ve yogunluk agisindan NP ve KB
gruplarinin karsilastirilmasi.

TUIL KE 400

TUIL OM 400

TUIL MP 300

Resim 12: Sirasiyla; KB, olfaktér mukoza, konka mediyalindeki polip ve konka
lateralindeki polibin TUJ1 ile boyanmasi.

TUJ1 epitel yayginh@r agisindan NP ve KB gruplari arasinda istatistiki olarak

anlamli bir iligki bulunmustur(p=0,001).

TUJ1 epitel yogunlugu agisindan NP ve KB gruplari arasinda istatistiki olarak
anlamli bir iligki bulunamamigstir(p=0,031).
TUJ1 bez yayginligi agisindan NP ve KB gruplari arasinda istatistiki olarak

anlamli bir iligki bulunmustur(p<0,001).

TUJ1 bez yogunlugu acisindan NP ve KB gruplari arasinda istatistiki olarak
anlamli bir iligki bulunamamigstir(p=0,011).

TP

Konka Konka Bulloza
Mediyalindeki Kontrol Grubu
Polip (n=18)
Hasta Grubu
(n=27)
n(%) n(%)
PGP-9,5 Boyanma Yok 7 (%25,9) 0 (%0)
YUZEY
EPITELI Epitelde Fokal Bir| 10 (%37,0) 0 (%0)
YAYGINLIK | Alanda Boyanma <0,001
Epitelde Multifokal | 9 (%33,3) 3 (%16,7)
Boyanma
Epitelde Difuz | 1 (%3,7) 15 (%83,3)
Boyanma
PGP-9,5 Boyanma Yok 7 (%25,9) 0 (%0)
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YUZEY
EPITELI Hafif Derecede | 18 (%66,7) 14 (%77,8)
YOGUNLUK | Boyanma
Orta Derecede | 2 (%7,4) 4 (%22,2) 0,011
Boyanma
Siddetli Derecede | 0 (%0) 0 (%0)
Boyanma
PGP-9,5 Boyanma Yok 16 (%59,3) 0 (%0)
BEZ
YAYGINLIK | Epitelde Fokal Bir| 7 (%25,9) 0 (%0)
Alanda Boyanma
Epitelde Multifokal | 4 (%14,8) 1 (%5,6) <0,001
Boyanma
Epitelde Difiiz | 0 (%0) 17 (%94,4)
Boyanma
PGP-9,5 Boyanma Yok 16 (%59,3) 0 (%0)
BEZ
YOGUNLUK | Siddetli Derecede | 0 (%0) 0 (%)
Boyanma <0,001
PGP-9,5 Var 20 (%74,1) 17 (%94,4)
PERIFERIK
SINIR Yok 7 (%25,9) 1 (%5,6) 0,119
PGP-9,5 Var 8 (%29,6) 18 (%100)
SINIR LiFi
Yok 19 (%70,4) 0 (%) <0,001

Tablo 16: PGP-9,5 ile epitel ve bezde yayginlik ve yogunluk ile periferik sinir ve sinir

lifi varhdinin NP ve KB gruplarinin karsilastiriimasi.

PGPS KEAND

Resim 13 :

PGPIS OM 200

lateralindeki polibin PGP9,5 ile boyanmasi.

PER S MR 200

PEPISLP 400

v

Sirasiyla; KB, olfaktdor mukoza, konka mediyalindeki polip ve konka

PGP-9,5 epitel yayginhidi agisindan NP ve KB gruplari arasinda istatistiki olarak

anlamli bir iligki bulunmustur(p<0,001).

PGP-9,5 epitel yogunlugu agisindan NP ve KB gruplari arasinda istatistiki olarak

anlamli bir iligki bulunmustur(p=0,011).
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PGP-9,5 bez yayginligi agisindan NP ve KB gruplari arasinda istatistiki olarak

anlamli bir iligki bulunmustur(p<0,001).

PGP-9,5 bez yogunlugu agisindan NP ve KB gruplari arasinda istatistiki olarak

anlamli bir iligki bulunmustur(p<0,001).

PGP-9,5 periferik sinir varligi acisindan NP ve KB gruplari arasinda istatistiki
olarak anlamli bir iligki bulunamamistir. (p=0,119)
PGP-9,5 sinir lifi varhigl acisindan NP ve KB gruplari arasinda istatistiki olarak

anlamli bir iligki bulunmustur(p<0,001).

Konka Konka Bulloza
Mediyalindeki Kontrol Grubu
Polip (n=18)
Hasta Grubu
(n=27)
n(%) n(%)
CD56 Boyanma Yok 5 (%18,5) 17 (%94,4)
YUZEY
EPITELI Epitelde Fokal Bir |4 (%14,8) 0 (%0)
YAYGINLIK | Alanda Boyanma
Epitelde Multifokal | 18 (%66,7) 1 (%5,6) <0,001
Boyanma
Epitelde Difuz | 0 (%0) 0 (%0)
Boyanma
CD56 Boyanma Yok 24 (%88,9) 18 (%100)
BEZ
YAYGINLIK | Epitelde  Fokal Bir | 1 (%3,7) 0 (%0)
Alanda Boyanma 0,201
Epitelde Multifokal | 2 (%3,7) 0 (%0)
Boyanma
Epitelde Difuz | 0 (%0) 0 (%0)
Boyanma
CD56 Var 5 (%18,5) 18 (%100)
PERIFERIK <0,001
SINIR Yok 22 (%81,5) 0 (%0)
CD56 Var 17 (%63) 18 (%100)
SINIR LiFi 0,003
Yok 10 (%37) 0 (%0)

Tablo 17: CD56 ile epitel ve bezde yayginhgi ile periferik sinir ve sinir lifi varliginin

NP ve KB gruplarinin karsilastiriimasi.
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CD55 K8 200

COSEMP 400
OS5 0M 400
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Resim 14: : Sirasiyla; KB, olfaktér mukoza, konka mediyalindeki polip ve konka
lateralindeki polibin CD56 ile boyanmasi.

CD56 epitel yayginligi acisindan NP ve KB gruplari arasinda istatistiki olarak
anlamli bir iligki bulunmustur(p<0,001).
CD56 bez yayginhidi acisindan NP ve KB gruplari arasinda istatistiki olarak
anlamli bir iligki bulunamamigstir(p=0,201).
CD56 periferik sinir varligi agisindan NP ve KB gruplari arasinda istatistiki
olarak anlamli bir iligki vardir(p<0,001).
CD56 sinir lifi varligi agisindan NP ve KB gruplari arasinda istatistiki olarak
anlamli bir iligki bulunmustur(p=0,003).

Konka Mediyalindeki | Konka Bulloza
Polip Kontrol Grubu
Hasta Grubu (n=27) (n=18)
S100 n(%) n(%)
Yok 16 (%59,3) 0 (%0)
Azalmig 11 (%40,7) 0 (%0)
Normal 0 (%0) 18 (%100)

<0,001

Tablo 18: S100 ile immuUnoreaktivitenin NP ve KB gruplarinin karsilastirilmasi.

SI00KE 300

S1000M 400

100 Wi 400

3100Lp 00

Resim 15 : Sirasiyla; KB, olfaktér mukoza, konka mediyalindeki polip ve konka
lateralindeki polibin S100 ile boyanmasi.

S100

immunoreaktivite degerlendiriimesi

arasinda istatistiki olarak anlamli bir iliski bulunmustur(p=<0,001).
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Konka Mediyalindeki | Konka Bulloza
Polip Kontrol Grubu
Hasta Grubu (n=27) (n=18)
n(%) n(%)
Var 21 (%77,8) 0 (%0)
P63 Yok 6 (%22,2) 18 (%100) <0,001

Tablo 19: P63 ile immunoreaktivitenin NP ve KB gruplarinin karsilastiriimasi.

G i
fd!;*m % :. .. i

Resim 16 :

lateralindeki polibin P63 ile boyanmasi.

PaIKBAI0 FEIOM 400

"e,‘

1l

PE3 MP 400

f * "'.j_c"g"' E‘fﬁ

PEILP 400

¥

o

Sirasiyla; KB, olfaktdor mukoza, konka mediyalindeki polip ve konka

P63 immunoreaktivite degerlendiriimesi agisindan NP ve KB gruplari arasinda
istatistiki olarak anlamli bir iliski bulunmustur(p=<0,001).

Konka Konka
Mediyalindeki Bulloza
Polip Kontrol
Hasta Grubu | Grubu
(n=27) (n=18)
n(%) n(%)
CK18 Boyanma Yok 0 (%0) 0 (%0)
YUZEY
EPITELI Epitelde Fokal Bir |1 (%3,7) 0 (%0)
YAYGINLIK | Alanda Boyanma 0,201
Epitelde Multifokal Bir | 2 (%7,4) 0 (%0)
Alanda Boyanma
Epitelde Difiz | 24 (%88,9) 18 (%100)
Boyanma
CK18 Boyanma Yok 0 (%0) 0 (%0)
YUZEY
EPITELI Hafif Derecede | 0 (%0) 0 (%0)
YOGUNLUK | Boyanma
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Orta Derecede | 4 (%14,8) 0 (%0) 0,138
Boyanma

Siddetli Derecede | 23 (%85,2) 18 (%100)

Boyanma

Tablo 20:
gruplarinin karsilastirilmasi.

Ckig K3 400
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Resim 17
mediyalindeki polibin CK18 ile boyanmasi.

%}ﬂﬁ’ W

-‘.4-
) 7 b4 Tl
J L Ty g A
‘fv - ’ r IA {1 il
' ,a ,“ ’ H,“““, .}4‘. A \ \ ¢.
L] ’ .ﬂ!‘;:r:..' - ""V ﬁ‘ ?s \ 3
! T | P(‘ i

CK18 ile olfaktor bdlgede yayginlik ve yogunlik agisindan NP ve KB

CKIE NP 40D

” w&%ww:ﬁmk

& ¥ .

: Sirasiyla; KB, konka lateralindeki polip, olfaktér mukoza ve konka

CK18 epitel yayginligi agisindan NP ve KB gruplari arasinda istatistiki olarak

anlamli bir iligki bulunamamigstir(p=<0,001).

CK18 epitel yogunlugu acgisindan NP ve KB gruplari arasinda istatistiki olarak

anlamli bir iligki bulunamamigtir(p=0,011).

OLFAKTOR MUKOZA ANALIZi

destek hiicreleri

olfgktor hiicreler .
. %
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¥

bazal hiicreler
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- .. -
L ]
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sinir lii s ! o
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Resim 18: Olfaktér mukozanin 1gik mikroskop goruntusu.
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Olfaktor Bolge

n(%)

Boyanma Yok 0
OMP _ | Epitelde Fokal Bir |0
YUZEY EPITELI | Alanda Boyanma
YAYGINLIK Epitelde  Multifokal | 0
Boyanma
Epitelde Difiz | 14 (%100,0)
Boyanma
Olfaktér Bolge n(%)
Boyanma Yok 0 (%0)
Hafif Derecede | 1 (%7,1)
OMP | Boyanma
YUZEY EPITELI | Orta Derecede | 5 (%35,7)
YOGUNLUK Boyanma
Siddetli  Derecede | 8 (%57,1)
Boyanma
Olfaktér Bolge n(%)
Stoplazma+ nukleus | 12 (%85,7)
OMP

TUTULAN YER

Stoplazma

2 (%14,3)

Tablo 21: OMP ile olfaktor bolgede yayginlik, yogunluk ve tutulan

yer acgisindan degerlendirilmesi.

Olfaktor Bolge n(%)
Boyanma Yok 1(%7,1)
Epitelde Fokal Bir|0
TUJ1 ~ | Alanda Boyanma
YUZEY  EPITELI | Epitelde  Multifokal | 0
YAYGINLIK Boyanma
Epitelde Difuz | 13 (%92,9)
Boyanma
Olfaktor Bolge n(%)
Boyanma Yok 1 (%7,1)
Hafif Derecede | 12 (%85,8)
TUJ1 | Boyanma
YUZEY EPITELI
YOGUNLUK Orta Derecede | 1 (%7,1)
Boyanma
Siddetli  Derecede | 0 (%0)
Boyanma
Olfaktor Bolge n(%)
Boyanma Yok [ 1(%7,1)
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Epitelde Fokal Bir|0

TUJ1 Alanda Boyanma

BEZ YAYGINLIK Epitelde  Multifokal | O
Boyanma
Epitelde Difuz | 13 (%92,9)
Boyanma
Olfaktor Bolge n(%)
Boyanma Yok 1 (%7,1)

TUJ1
BEZ YOGUNLUK

Hafif
Boyanma

Derecede

11 (%78,6)

Orta
Boyanma

Derecede

2 (%14,3)

Siddetli
Boyanma

Derecede

0 (%0)

Tablo 22: TUJ1 ile olfaktor bolgede yayginlik ve yogunlugun degerlendirilmesi.

Olfaktor Bolge n(%)
Boyanma Yok 2 (%14,3)
Epitelde Fokal Bir | 1(%7,1)
PGP9,5 ~ | Alanda Boyanma
YUZEY EPITELI | Epitelde  Multifokal | 4 (%28,6)
YAYGINLIK Boyanma
Epitelde Difiz | 7(%50,0)
Boyanma
Olfaktor Bolge n(%)
Boyanma Yok 2 (%14,3)
Hafif Derecede | 11 (%78,6)
PGP9,5 | Boyanma
YUZEY EPITELI
YOGUNLUK Orta Derecede | 1 (%7,1)
Boyanma
Siddetli  Derecede | 0 (%0)
Boyanma
Olfaktor Bolge n(%)
Boyanma Yok 3 (%21,4)
Epitelde Fokal Bir| 1(%7,1)
PGP9,5 Alanda Boyanma
BEZ YAYGINLIK  [Epitelde  Multifokal | 3 (%21,4)
Boyanma
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Epitelde Difuz 7(%50,0)
Boyanma
Olfaktor Bolge n(%)
Boyanma Yok 3 (%21,4)
Hafif Derecede | 6 (%42,9)
PGP9,5 Boyanma
BEZ YOGUNLUK
Orta Derecede | 5 (%35,7)
Boyanma
Siddetli Derecede | 0 (%0)
Boyanma
PGP9,5 Var 10(%71,4)
PERIFERIK SINIR
Yok 4 (%28,6)
PGP9,5 Var 11(%78,6)
SINIR
LiFi Yok 3 (%21,4)

Tablo 23: PGP-9,5 ile olfaktor bolgede yayginlik, yogunluk, periferik
sinir ve sinir lifi varhginin degerlendirilmesi.

Olfaktoér Bolge n(%)
Boyanma Yok 10 (%71,5)
CD56 _ | Epitelde Fokal Bir | 1(%7,1)
YUZEY EPITELI | Alanda Boyanma
YAYGINLIK Epitelde  Multifokal | 3 (%21,4)
Boyanma
Epitelde Difiz | 0 (%0)
Boyanma
Olfaktor Bolge n(%)
Boyanma Yok 13 (%92,9)
Epitelde Fokal Bir | 1(%7,1)
CD56 Alanda Boyanma
BEZ YAYGINLIK Epitelde  Multifokal | 0 (%0)
Boyanma
Epitelde Diftiz | 0 (%0)
Boyanma
CD56 Var 10(%71,4)

PERIFERIK SINIR

Yok 4 (%28,6)
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CD56 Var 11(%78,6)
SINIR
LiF] Yok 3 (%21,4)

Tablo 24: CD56 ile olfaktor bolgede yayginlik ile periferik sinir ve sinir
lifi varliginin degerlendirilmesi.

Yok 2 (%14,3)
Azalmis 2 (%14,3)
S100 Normal 10 (%71,4)

Tablo 25: S100 ile immunoreaktivitenin olfaktor bolgede degerlendirilmesi.

Var 1 (%7,1)

P63 Yok 13 (%92,9)

Tablo 26: P63 ile immunoreaktivitenin olfaktor bolgede degerlendirilmesi.

Olfaktor Bolge n(%)
CK18 Boyanma Yok 0 (%0)
YUZEY
EPITELI Epitelde Fokal Bir Alanda | 2 (%14,3)
YAYGINLIK Boyanma
Epitelde Multifokal Boyanma | 0 (%0)
Epitelde Difuz Boyanma 12 (%85,7)
Olfaktér Bolge n(%)
CK18 Boyanma Yok 0 (%0)
YUZEY
EPITELI Hafif Derecede Boyanma 0 (%0)
YOGUNLUK
Orta Derecede Boyanma 0 (%0)
Siddetli Derecede Boyanma 14 (%100)

Tablo 27: CK18 ile olfaktér bdlgenin yayginlik ve yogunlik acisindan
degerlendiriimesi.
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OMP

Yuzey epiteli ve ser6z bezlerde sitoplazmik boyanma mevcut, mukoéz bez
epitelinde ise boyanma goérilmedi. Olfaktér mukozada hem sitoplazmik hem de
nikleer boyanma goéruldu, ancak nukleer boyanan hicre sayisi ve boyanma siddeti
belirgin olarak daha fazladir ve nukleer boyanma daha anlamh bulundu. Ancak
poliplerde de nukleer boyanma az da olsa goéruldu. Kontrol grubunda yani KB'da
yuzey epitelinde sitoplazmik, daha az da nikleer boyanan hlcreler mevcut. Epitelde
nidkleer boyanan hucrelerin homojen dagilimi yoktu. Bezlerde ise nukleer boyanma
yoktu. Yuzey epitelinde sitoplazmik boyanma tam kat mevcut olup, boyanma apikal
sitoplazmada daha belirgin olarak izlendi. NP’lerde yuzey epitelinin altindaki ser6z
bezlerde de nikleer boyanma saptandi.

TUJ1

KB'da yuzey epitelinde tam kat zayif boyanma goéruldl. Sitoplazmada
boyanma apikalde (muhtemel silyalarin tutundugu organeller) daha yogundu.
Submukozadaki bezlerde hafif derecede boyanma olmakla birlikte yuzey epitelindeki
boyanmadan daha yodundu. Sinir lifleri ve periferik sinirler TUJ1 ile boyanmadi.

NP’lerde ylzey epiteli ve bezlerde boyanma yogunlugu ve yayginhgi azalmis
olarak goruldu. Polip ylzeyinde bazi hastalarda skuam6z metaplazi mevcuttu ve bu
alanlarda TUJ ile boyanma yoktu. Polip stromasinda iltihap htcrelerinin sayisi
arttikgca boyanma yogunlugunun azaldigi gozlendi.

Olfaktor mukozda yuzey epiteli ve bezlerde difiz boyanma goéruldu. Poliplerde
boyanma yayginligi ve yogunlugu azalmisti. Polip buyudikge ug kismindan baslayan
boyanma kaybi tespit edildi. Sinir lifleri ve periferik sinirlerde TUJ1ile boyanma yoktu.

PGP 9.5

KB’da yuzey epitelinde diffiz zayif sitoplazmik boyanma vardi. Epitel
hlcrelerinde boyanma tam kat ancak apikal sitoplazmada yogunlagsmisti.(OMP ve
TUJ1’deki gibi) Boyanma yogunlugu bezlerde yuzey epitelinden az da olsa daha
fazla belirlendi. Sinir lifleri ve periferik sinirler bu boya ile epitel hicrelerinden daha
siddetli boyandi. Nazal mukoza damardan zengindi ve sinir liflerinin bu damarlar
cevresinde yogunlasip konsantrik olarak damari c¢evreledigi goruldi. NP’lerde
genellikle polip stromasindaki bezlerde boyanma kaybi vardi. Yizey epitelinde ise
fokal alanda ve sadece apikal sitoplazmada boyanma goéruldd. Polip stromasinda
iltihabin siddeti arttikga boyanma azaliyor hatta ¢ogu zaman goértlmiyordu. Polip
bayldikgce stromasinda sinir lifleri azaliyor ve yok oluyordu. Genelde sinir lifleri
polibin tabanina dogru goraliyor ve bunlarda 6demli ve hafif dejenere gérinimdeydi.

CD56 (NCAM)

CD56 ile boyanma yogunlugu degerlendiriimedi. Data sheet’e gore internal
kontrol ile ayni yodunluktaki boyanma pozitif kabul edildi. Sadece boyanan hicre
sayisina gore degerlendirme yapildi. KB’da sinir lifleri mukozada periferik sinirler ise
mukozada damarlarin bulundugu alandaydi.

Olfaktor mukozada ylzey epiteli ve bezler negatiftir. Olfaktor néronlarin aksonlari
yani sinir lifleri pozitif boyandi. Polip stromasinda sinir lifi sayisi olduk¢a azalmisti ve
periferik sinirler gorilmedi. Skuam6z metaplazi alanlarinda CD56 ile boyanma
gorulmedi. CD56 sadece yuzey epitelini boyuyor, bezlerde boyanma goérilmedi.
Poliplerin  higcbirinde ylzey epitelinde diffiz boyanma goértulmedi. Olfaktor
mukozalarda sitoplazmik yoktu ve CD56 ile boyanma gorilmedi. NP’lerde polip ile
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normal mukoza gegis alanlarinda hem vyuzey epiteli hem de periferik sinirler
mevcuttu.

CK18

Olfaktér mukoza, NP’ler ve KB'y1 igeren tum gruplarda yani batin biyopsilerde
yuzey epiteli ve bezlerde (hem ser6z hem musindz bezler) yogun olarak sitoplazmik
boyanma mevcuttu. Yuzey epitelinde tam kat, hemen hemen homojen boyanma var.
inflamasyonun yogun oldugu poliplerde boyanmanin dagihm ve siddetinde belirgin
fark yoktu. Sitoplazmadaki boyanma sitoplazma membraninin altinda yogunlagmisti.

P63

KB grubu ile karsilastirma yapilarak bazal hiicre proliferasyonu var/yok olarak
degerlendiriimis ve KB grubunda yuzey epitelinin 1/3 alt kismi ile sinirh boyanma
goruldi Bazal hicre proliferasyonu ylzey epitelinde gorilmesine karsin , bezlerde
gorulmedi. Poliplerde bazal hicre proliferasyonu epitelde fokal olarak izleniyor;
siklikla polibin kenar kisimlarinda oluyordu. Bazi poliplerin ylzeyinde epitelde
skuam6z metaplazi olusmustu ve bu alanlarda beklendigi tzere P63 pozitif olarak
boyandi. Bu alanlar bazal hicre proliferasyonu olarak degerlendiriimedi. Olfaktor
mukozada bazal hicre sayisi normal mukozaya nazaran daha fazlaydi. P63 ile mast
hlcre sitoplazmalarinda boyanma goérulda..

S100

Kontrol grubunda yani KB'da ¢ok sayida sinir lifi ve periferik sinir goraldu.
Damarlarin zengin oldugu mukozanin derin tabakasinda sayilari daha fazlaydi ve
damarlarin gevresinde konsantrik olarak yerlesmislerdi. Ser6z bezlerde sitoplazmik
ve seyrek nUkleer boyanma saptandi. NP’lerde ylzey epitelinde boyanma yok,
bezlerde vardi. Olfaktor mukozada yuzey epitelinde boyanma yok, bezlerde nukleer +
sitoplazmik boyanma vardi. Olfaktor mukozada sinir lifi ve periferik sinir sayisi konka
mukozasindan daha az olarak belirlendi.

69



TARTISMA

Nazal polipozis (NP) medikal ve cerrahi tedaviye sik tekrarlayan ve yasam
kalitesini olumsuz yonde etkileyen enflamatuvar bir hastaliktir. NP’in kesin etiyolojisi
bilinmemekte ve olusumundaki mekanizmalar karmagsik bir yapi gostermektedir.
Muhtemelen hastalik etiyolojisinde birbirinden bagdimsiz ya da birlikte etki gdsteren
birden fazla etken s6z konusudur. NP’in toplumda goérilme sikhgi yaklasik % 1-4'tur.
Butun irk ve sosyal siniflarda gorilebilir. NP’de erkek cinsiyet agirhdr s6z konusudur.
Calismalarda 2:1 ile 4:1 gibi erkekler lehine bir oran saptanmigtir. NP hemen her
yasta gorulebilen bir hastaliktir, yasla beraber insidansi artmakta ve 4 ve 5. dekatta
gorilme sikhgl tepe yapmaktadir. Bizim ¢calismamiza dahil edilen 27 olgunun yas
ortalamasi (18-68) 45,5 olup erkek/kadin orani yaklasik 3,5 olarak hesaplanmistir. Bu
bulgular literattr ile buyuk dlgiide uyumludur.

NP hastalarinda genellikle kabul goéren tedavi sekli, steroid kullanilarak
medikal polipektomi uygulanmasi (oral ve/veya topikal nazal steroid), bu tedaviye
yanit yok ya da yetersiz ise cerrahi yapilmasidir. Fakat cerrahinin kronik rinosinuzit
(RS) ve NP tedavisinde primer tedavi yontemi oldugu da genis bir kesim tarafindan
kabul gérmektedir. Cerrahi tedavi, orta mea ve maksiller sinis ostiumundaki patolojik
durumun ortadan kaldiriimasi ile paranazal sinuslerin fizyolojik havalanma ve
drenajinin tekrar saglanmasi sonucunda mukosiliyer fonksiyon ve hastaligin
dizeltiimesi temeline dayanir. NP’li hastalarda ESC ile semptomatik dizelmeye ek
olarak BT, nazal endoskopi, olfaktor duyarlilik ve burun acikliginda belirgin iyilesme
saglanir.

Kronik paranazal sinUs hastaliklari ve NP’te koku bozukluklarinin derecesi ve
hastaligin yayginhgr arasinda bir iliski mevcuttur. Kronik paranazal sinus
enfeksiyonunun bulundugu bir ortamda hastanin degisen derecelerde koku alma
bozuklugu tanimlamasi dogaldir. Hastaligin yayginhgi ile koku alma bozuklugunun
derecesi arasinda da bir paralellik bulunmustur. Kronik RS veya NP nedeniyle koku
alma bozuklugu gelismis olan hastalarda ESC ile koku alma bozuklugunda iyilesme
saglanabilmektedir. Erken evre olgularda elde edilen basari ¢ok daha iyi olurken
daha yaygin patolojilerde bu etki azalmaktadir. Diger yandan sadece cerrahi tedavi
ile koku duyusunda saglanan iyilesme, nazal steroid eklenmesi ile elde edilen
basaridan daha azdir. Bir bagka deyisle, yapilan degisik c¢alismalarda ESC
uygulanan hastalarda koku fonksiyonundaki dizelme ortalama %40 ile %80 arasinda
bulunmustur. Yapilan bir ¢cok calismada ise benzer sonucglar sadece medikal tedavi
ile yani oral ve/veya nazal steroid tedavisi ile elde edilmistir. Ancak en iyi sonuclar
oncelikle oral ve nazal steroid kombine tedavisi, sonrasinda cerrahi tedavi ve cerrahi
sonrasi uzun donem nazal steroid idame tedavisiyle elde edilmistir.

Simmen ve Briner rinolojik hastaliklarda sik rastlanan koku alma bozuklugunu
degerlendirmek igin subjektif ve objektif testleri bir derlemede gbzden gegirmislerdir.
Subjektif testler hastalarin koku alip almadigini degerlendirme prensibine dayanan,
hizli ve kolay uygulanabilmesi sayesinde sik kullanilan ydontemlerdir. En iyi bilinen
orneklerden biri «Smell Disketts» testidir. Disketlerde ¢ikolata, kahve, parfim gibi
kokular bulunup hastalara her bir burun deliginden ayri ayri koklatilir. BOylece koku
alma bozuklugu olup olmadidi, varsa unilateral veya bilateral olup olmadigi
degerlendirilir. Yine koku esik testi olarak «n-butanol» testi kullaniimaktadir. Hastanin
koku aldigi en dusik n-butanol konsantrasyonunu saptama prensibine dayanir.
«Sniffin Sticks» test diger sik kullanilan bir ayirt etme tanimlama ve esik testidir. Koku
alma esigini 6lgmek icin kullanilan bir diger hassas test ise olfaktometredir. Her iki
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burun deliginin koku alma fonksiyonunu ayri ayri dlger. Bu testler olfaktor performansi
Olcer ve anosmikler ve normosmikleri ayirir. Hiposminin derecesini bulmak igin her
test icin ayri skorlama sistemi kullanilir. Nazal mukozada olfaktor epitel yani sira
trigeminal sinir sonlanmalari da mevcuttur. Bu sonlamalari hardal, mentol, sogan gibi
maddelerle uyararak taktil basing, agri ve sicakhik duyularini degderlendirmek
mumkundur. Obijektif testler iginde ise olfaktor stimulus verilerek santral sinir
sistemindeki dedgisiklikleri olcmeye dayali testler mevcuttur. Olfaktor uyariimis
potansiyeller, fonksiyonel manyetik rezonans (MR), fonksiyonel pozitron emisyon
tomografisi (PET) gibi testler bunlara érnektir.'*

Danielides ve ark. NP nedeniyle ESC yapilan 116 hastayi incelemis ve
gegcirilmis cerrahinin koku alma fonksiyonu Uzerine olan etkisini arastirmiglardir.
Hastalara cerrahi 6ncesi ve cerrahi sonrasi endoskopik muayene, birinci, Uguncu ve
altinci aylarda Sniffin Sticks koku testi ve Lund - Mackay skorlamasi yapmiglardir.
ESC oOncesi tum hastalara bir ay antibiyotik, 20 gin oral steroid U¢ hafta topikal
steroid gibi maksimal medikal tedavi verilmislerdir. Persistan NP’li hastalara
Messerklinger teknigi ile ESC yapilmis, ameliyat sonrasi nazal yikama ve alti aylik
topikal steroid verilmigtir. Partlan sekresyonu olan hastalara ameliyat sonrasi
antibiyotik tedavisi eklemislerdir. Ameliyat éncesi Sniffin Sticks testine gére TDI
(Threshold, Discriminasyon, Iidentifikasyon) skoru <15 olanlar anozmik,16 - 34,5
arasinda olanlar hipozmik, >34.5 olanlar ise normozmik olarak degerlendirilmis, bu
sekilde hastalarin 99'u (%85) anozmik, 17’si (%15) hipozmik olarak
degerlendirmiglerdir. Uzun suredir koku bozuklugu olan hastalar ve revizyon
vakalarin ameliyat sonrasi koku fonksiyonlarini daha koétd bulmuglardir. ESC
sonrasinda hastalarin yakin takibi ve yapilacak pansumanlarin koku fonksiyonunun
diizelmesine olumlu katki saglayacagdini bildirmislerdir.'%

Philpott ve ark. ise yaptiklari ¢alismada 80 hastaya ameliyat 6ncesi ve
ameliyat sonrasi kombine olfaktor test yapmiglar, koku ayirt etme ve butanol esik
testi uygulamislardir. Hasta gruplarinida NP’li hastalari (n=27), kronik RS’li hastalari
(n=12), septum deviasyonlu hastalari (n=30), alerjik rinitli hastalari (n=7), tanisi
bilinmeyen hastalari (n=3) ve patolojisi bilinmeyen hastalari (n=1) seklinde
siniflamiglardir. Bu doért grubun koku skorlarinin kargilastirimasinda NPIli grubun
koku skoru diger gruplarin hepsine gére daha dusuk bulmuslardir. Diger gruplarin
koku skorlarn arasinda anlamli bir farklilik bulamamislardir. Ameliyat oncesi ve
ameliyat sonrasi koku performansi karsilastirildiginda gruplarin hepsinde anlamili
Olclde duzelme oldugu goérlimus, ancak gruplar olarak ele alindiginda en anlamli
dizelme septoplasti yapilan hastalarda gérememiglerdir. NP’li hastalarin koku
skorlarinin en duastk bulunmasini polibin olusturdugu mekanik obstruksiyona
baglamislardir.'®

Yee ve ark. yaptiklari calismada 54 kronik RS’li hastanin orta konka
sliperiydru ve septumun siiperiydr posteriyorundaki olfaktér bolgeden 1-2 mm?® * Iiik
biyopsi almisglardir. Biyopsilerin yaklasik %63’Unde olfaktdr epitele rastlanmistir.
Hematoksilen - eozin boyama ile; normal psoddostratifiye, goblet hiperplazili, skuaméz
hiperplazili ve erozyone epitelyum hucrelerini gérmuslerdir. Calismada sitokrom 2a5,
OMP, PGP9.5, Beta-Tubulin3, CD64, MBP gibi markirlar kullaniimigtir. Olfaktor
mukozanin hucresel yapisi analiz edilmigtir. Normal psddostratifiye olfaktor mukoza
paterninde olfaktor destek hucreleri ve ser6z gland hucreleri sitokrom 2A5 ile
boyanmistir. OMP normal olfaktéor mukoza paterninde matir olfaktér hucreleri
boyamis, bu hucreler destek huicrelerinin altinda bulunur ve bazal membrandan
lamina propriyaya kadar uzanmiglardir. Skuaméz hiperplazi paterninde OMP ile
immunreaktif néronlarin morfolojisi bozuk ve apekse dogru yer degistirmis olarak
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gorulmustar. Apekse yer degdistiren bu morfolojisi bozuk OMP ile immunreaktif
olfaktor hicreleri gostermek icin PGP9.5 ve Beta-Tubulin3 kullaniimigtir. Erozyone
paternde eozinofiller MBP ile, makrofajlar CD64 ile, notrofiller elastaz ile boyanmigtir.
Sonug olarak kronik RS’te erozyon ve skuamdz metaplazi ile olfaktor epitelde destek
hidcre kaybi olmaktadir. Buda doku iyilesmesinde ve hicresel yenilenmede bu
hiicrelerin rolii oldugunu géstermektedir.'®

Leopold ve ark. olfaktdr epitelin nazal kavitedeki dagilimini arastirmak igin,
elektro olfaktogram ve nazal kavite i¢i gesitli bolgelerden alinan biyopsi 6rneklerinin
immunohistokimyasal olarak incelemiglerdir. Calismada 12 saglikl bireyde vanilya ile
uyarilmis olfaktogram bulgulari kaydedilmis, yine nazal veya sinUs cerrahisi
uygulanacak 15 hastaya koku ayirdetme testleri uygulanip, olfaktogram bulgulari
kaydedilerek TUJ1 ve OMP ile boyanmak Uzere biyopsiler almiglardir. Olfaktor kleftin
22 mm anteriyor kismindaki epitel TUJ1 ve OMP ile boyanmigtir. Sanilanin aksine
olfaktor epitel sadece olfaktor kleft, Gst konka, septumun stperiyor ve posteriyorinde
degdil septumun ve nazal lateral duvarin daha 6n kisimlari ve orta konkadada yaygin
olarak bulunabilecedi ve solunum epiteliyle i¢ ice gegmis olabilecegini
gostermiglerdir. Normalde devamliligi olan olfaktor epitelin enflamasyon kronik
irritasyon gibi sebeplerle respiratuvar epitelle i¢ ice gecebilecegini dugsinmuslerdir.
Nazal cerrahi sirasinda nazal kavitenin sadece posterosuperiyor kisimlarinda degil
anteriydor kisimlarinda da olfaktér epitel bulunabilecegi seklinde goris
bildirmislerdir.'%®

Apuhan ve ark. KB rezeksiyonu yapilan 70 hastanin orta konka lateral mediyal
ve anteriyor yuzlerinden toplam 210 biyopsi 6rnedi alip OMP ile epitel
degerlendirmesi yapmiglardir.  Alinan o6rneklerin %58.1°lik kisminda OMP ile
boyanma tespit edilmis yani olfaktor mukozaya rastlanmistir. Alinan érneklerde konka
lateralinde %81.4, konka mediyalinde %60.0, konka 6n yuzunde ise 32.8 oraninda
OMP ile boyanma oldugunu géstermislerdir.'®

Olsson ve Stjarne yaptiklari galismada 199 NP’li hastaya steroid tedavisi
vermeden ESC ameliyatini gergeklestirmis ve cerrahi dncesi ve cerrahi sonrasi koku
skorlarini subjektif bir koku testi olan butanol esik test ile degerlendirmiglerdir. Dort
ayri degerlendirme bulgusunu karsilastirmislardir. Steroid tedavisi veriimeden de
cerrahinin koku fonksiyonu {izerine olumlu etkilerinin olabilecegini bildirmislerdir.'®’

Semptomatik degerlendirmede subjektif koku skorlama sistemi siklikla
kullanilan bir yontemdir. Normal populasyon, NP ve kronik RS disindaki pek ¢ok
hastalik durumlarinda, subjektif skorlamanin objektif koku esigi ile guvenilir olarak
karsilastirilabilir oldugu bulunmustur. Bir¢cok ¢alisma kronik sints hastaliklarinin ve
NP’in koku alma bozukluklari arasinda %20-25’lik bir paya sahip oldugu
bildiriimektedir. NP Uzerinde yapilan prevalans galismalarinda koku alma kayiplarinin
%65-75 oranlarinda rastlanildigi ve NP’teki ana semptomlardan biri oldugu
gorilmustir. %

Kokular olfaktor bdlgeye solunum havasiyla tasinan ugucu kimyasal
maddelerdir. Olfaktor bdlge nazal septumun Ust kismini, kribriform plate’i ve Ust
konkay! iceren bir bolgede yer almaktadir. Bu bélge 2-3 cm? genisliginde olup bu
bélgede 50 milyon primer duyu hdcresini barindirmaktadir. Kronik RS ve NP’te
karsilasilan koku kaybinin nedeni olfaktor bolgedeki mukozal obstriksiyona (iletim),
olfaktor mukozadaki enflamasyon veya tekrarlayan cerrahi tedaviye bagl
olabilecegini dustinmuslerdir. Agirlikli olarak burnun Ust kisimlarina dogru olan hava
akiminin ddemli dokular ve mukoza obstriksiyonu nedeniyle engellenmesi sonucu
oldugu dusunulmektedir. NP’te oral veya parenteral steroid tedavisi sonrasinda
birgok kiside koku alma fonksiyonunun geri geldigi goriilmektedir.'%
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Mott ve ark. 39 NP’li hastada sekiz haftalik topikal kortikosteroid kullanimi
sonrasi koku fonksiyonunda %60 civarinda bir dizelme oldugunu belirtmiglerdir. Bu
cevabin koku almada zaman iginde degisiklik gosterenlerde ve daha dnceden steroid
tedavisine cevap verenlerde daha fazla oldugu gozlemiglerdir. Bircok NP’li hastada
mekanik tikanikliga yol acan olay medikal veya cerrahi olarak duzeltildiginde koku
almada da belirgin dizelme oldugunu goézlemlemislerdir. Ancak bazi hastalarda bu
diizelme gdzlenmemis ve buda tedavideki yetersizlige baglanmistir.*®

Min ve ark. koku almadaki bozuklugun skar dokusuna, granitlasyona veya
tekrarlayan polipozise bagli olabilecegini 6ne stirmustir. Ancak iyilesmis kavitelerde
dahi bu sorunla karsilasilmasi bu durumun agiklanmasina yonelik farkli teorilerin
ortaya atilmasina neden olmustur.""!

Downey ve ark. tarafindan yapilan bir ¢alismada bilateral NP’li hastalarin
olfaktor fonksiyon Gzerine etkisini arastirmis ve koku alma esiklerini kontrol grubuna
gore daha yuksek bulmuslardir. Bilateral NP’li hastalarda sorunu kokularin olfaktor
bdlgeye ulasamamasina baglamislardir. '

Lee ve ark. tarafindan yapilan bir galismada NP ve anozmi nedeniyle ameliyat
edilen ve cerrahi sonrasi koku duyusu normal olan 6 hasta ve anozmisi olan 15
hastadan alinan olfaktor biyopsilerde, koku duyusu normal olan hastalarda genellikle
normal olfaktor epitel gorulirken, anozmisi olanlarda olfaktor hiicre sayisinda azalma
ve epitelde dejenerasyonun dikkat cektigini belirtmislerdir.'?

Ekici ve ark. koku ve BT skorlari arasinda medikal tedavi dncesinde istatistiki
olarak ¢ok zayif derecede anlamli ve ters bir iliski oldugunu tespit etmis, ancak
medikal tedavi sonrasinda koku ve BT skorlari arasinda istatistiki bir orant
bulamamiglardir. Ameliyat sonrasi altinci ayda ise koku ve BT skorlari arasinda yine
¢ok zayif derecede anlamli ve ters bir iliski oldugunu saptamistir. Medikal tedavi
sonras! koku alma skorlarinda anlamli degisiklik varken cerrahi sonrasi koku alma
fonksiyonunda iyilesme godzlenmemistir. Medikal tedavi sonrasi ve cerrahi tedavi
sonras! elde edilen koku alma skor deg@erleri arasindaki dizelme istatistiki olarak
anlamli bulunmustur. Tedavi sonrasi altinci aydan sonraki skorlar arasinda anlamli
bir fark gorulmemistir. Cerrahi tedavinin koku alma fonksiyonlari Uzerine yeterli
iyilestirici bir etkisinin olmadigini, oral steroid tedavisinin koku alma fonksiyonlarinda
belirgin bir dizelme sagladigini tespit etmislerdir. Cerrahi tedavi sonrasi koku alma
fonksiyonunda yeterli dizelme olmamasinin nedeni olarak olfaktor hucre sayisinda
azalma ve dejenerasyon olabilecegini bildirmektedirler."*

Maged ve Naguip yaptiklari ¢alismada olfaktor kleft kaynakli NP’li 12 hastaya
ESC ve septoplastiyi ayni seansta uygulamislardir. Hastalarin ameliyat sonrasi
takiplerinde sekiz hastada semptomlarda ciddi dizelme, dort hastada ise kismi
dizelme tespit etmislerdir. ESC Oncesi septoplasti yapilmasiyla olfaktor bolgedeki
poliplerin gorUs agisI genislemis ve daha efektif bir polip eksizyonun yapilabilecegini
belirtmiglerdir. Boylece hem poliplerin tamamiyle ve glvenle eksizyonu hem de genis
goris agisi sasglandlglndan olfaktor epitele zarar verme ihtimalini azaltacagini
belirtmislerdir."

Konstantinidis ve ark’nin ESC sonrasinda koku alma fonksiyonundaki
degisikliklerle BT'deki degisiklikler arasinda korelasyon olup olmadigini arastirdiklari
calismalarinda, Viziel Analog Skala (VAS) ile koku alma, Lund - Mackay ile BT
skorlari degerlendirilmistir. Yaptiklari karsilastirmada Ust mea veya orta meanin arka
taraflarini tutan polip vakalarinda koku alma fonksiyonlarinin belirgin sekilde
etkilendigi, ameliyat 6ncesi VAS skorlari ile 6n Ust meadaki hastaligin tomografik
bulgulari arasinda belirgin korelasyon oldugunu bildirmislerdir. Ancak ameliyat
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sonras! Lund - Mackay skorlari ile koku alma skorlari arasinda korelasyon olmadigini
tespit etmislerdir. Sonug¢ olarak olfaktdor bozuklugun NP’li hastalarda hastaligin
yerlesim yeri (Ust mea ve orta meanin arka tarafi) ile ilgili olarak ortaya c¢iktigini ve BT
goruntilemenin uzun donem koku alma fonksiyonunu degerlendirmede yeri
olmayabilecegini bildirmislerdir.''®

Jankowski ve ark. NP’lilerde yedi gunlik sistemik steroid tedavisinden hemen
sonraki koku skoru ile cerrahiden bir yil sonraki koku skoru arasinda belirgin istatiksel
korelasyon bulmuslardir. Ayrica cerrahi sonrasi 12. aydaki skorunun oral steroid
tedavisinden hemen sonraki skordan daha iyi oldugunu tespit etmiglerdir. Sonug
olarak NP’e bagl koku alma fonksiyonu bozukluklarinin tedavisinde cerrahi ve diusuk
doz nazal steroid kullanimini énermigler ve orta konka rezeksiyonunun koku alma
duyusunun diizelebilmesi ihtimalini degistirmedigini savunmuslardir.’”

Mygind ve ark. gore NP’te medikal tedavinin amaci, poliplerin boyutunu
kigultmek veya polipleri ortadan kaldirmak, nazal solunumu tekrar saglamak, rinit
semptomlarini azaltmak, koku duyusunu dizeltmek ve NP rekurrensini engellemektir.
Steroidler NP tedavisinde yillardir basari ile kullaniimaktadir. Steroidler hem polip
kitlesini kiigultirler hem de yeni polip olusumunu engellerler. Eozinofilik infiltrasyonla
iligkili polipoziste, steroidler enflamatuvar mikro gevreyi birkag¢ farkl yoldan etkilerler.
Mekanizmalardan biri GM-CSF sekresyonunun baskilanmasidir. Bu da eozinofiliyi
azaltir. Kortikosteroidler ayni zamanda non eozinofilik poliplerde de etkin olabilirler.
Buradaki mekanizma ise stromal hicre proliferasyonunun direkt inhibisyonu veya
mikro dolagsimdan plazmanin damar disina c¢ikisinin engellenmesiyle 6demin
baskilanmasidir. NP’lerin tedavi sonrasi yuksek rekurrens oranlari uzun zamandir
tartisma konusu olmustur. Medikal veya cerrahi tedaviye ragmen NP’lerin buayik bir
kismi rekuUrrendir. Reklrens 0Ozellikle bronkospastik tipte aspirin sensitivitesi olan
hastalarda gorular. ESC”nin kronik polipoid RS tedavisindeki yerini inceleyen ¢ok
sayida klinik galisma mevcuttur ve bazi arastirmacilar tim hastalarda endoskopik
cerrahi tedaviyi 6nermektedir. Ancak bazi arastirmacilar rutin olarak medikal tedavi
uygulanmasi gerektigini, cerrahi tedavinin sadece reziduel ve reklrren polipozis igin
tercih edilmesini savunmaktadirlar.'*®

Ozcan ve ark. NP’li 35 hastaya oral prednizolon tedavisi uygulamislar, tedavi
oncesi ve sonrasinda polipleri paranazal sints BT ile evrelendirmiglerdir. Hastalarin
ikisinde (%5,7) poliplerin endoskopik olarak ve BT’ de tamamen regrese oldugunu
geri kalan hastalarda kismi regresyon oldugunu bildirmislerdir. Ayni galismada en sik
karsilastiklarn dort semptomun burun tikanikligi, koku kaybi, bas agrisive post nazal
akinti oldugunu tespit etmiglerdir. Tedavi sonrasi bu semptomlarda anlamli
diizelmeler oldugunu bildirmislerdir.'®

Ukt ve ark. kombine (oral + nazal) steroid tedavisi basladiklari NP
hastalarinin % 12’sinde polipsiz nazal kavite, % 76’sinda NP’lerde belirgin gerileme
tespit ederken % 12’sinde higbir cevap gdzlememislerdir. Ancak steroid tedavisi
poliplerin tamamen yok edilmesinde yetersiz kalmaktadir. Ayni ¢alismada rinore, bas
agrisi veya fasiyal agri ve hapsirma gibi semptomlarin ciddiyetinde tedavi sonrasi
anlamli dusus oldugunu bildirmiglerdir. Tedavi 6ncesinde hastalarin % 70,6’sinda
ciddi ve % 23,5'inde orta derecede nazal obstriksiyon tespit etmiglerdir. Tedavi
sonrasinda ise hastalarin % 11,7’sinde orta derecede, % 50,2’sinde hafif derecede
nazal obstruksiyon saptamiglar ve % 30,5inde higbir semptom goézlenmedigini
bildirmislerdir. 16 gunlik oral steroid sonrasi anozmi sikayeti ortalama 2.17 puandan
0.64 puana duslUs gostermis ve bu gerileme istatistiki olarak anlamli bulunmustur. 17
hastanin 13’Unde (%86.66) sikayet orta ve agir siddette iken, tedavi sonrasi sadece
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bir hastada semptomun ayni siddette devam ettigi tespit edilmistir. Hastalarin
¢ogunda tedavi sonrasi koku duyusunun onemli derecede iyilestigini tespit
etmislerdir. NP’li hastalarda kombine steroid tedavisi semptomlarin iyilesmesinde
etkili iken poliplerin yok edilmesinde etkili olmadigini bildirmislerdir."*

Konstantinidis ve ark. NP nedeniyle ESC yapilan 27 hastada BT skoru olarak
Lund - Mackay skorlama sistemini kullanmig, hastalara ameliyat 6ncesi ile ameliyat
sonrasi birinci ve ikinci yillarda Sniffin Sticks koku testi ile koku fonksiyonunu dlgmus
ve threshold, discriminasyon, identifikasyon (TDI) skoru olarak kaydetmiglerdir.
Hastalardan cerrahi esnasinda olfaktér bélgeden biyopsiler alinip OMP, Beta Tubulin
3 ve PGP 9.5 ile boyamiglardir. Sag nazal kavitenin olfaktor fonksiyonu sag Lund -
Mackay skoru ile negatif korelasyon gdstermistir. Ayrica revizyon vakalarda olfaktor
fonksiyonun oldukg¢a kotu oldugunu tespit etmistir. Hastalarin ameliyat sonrasi TDI
skorlarinda %74 oraninda duzelme tespit etmislerdir. Ayrica ilging olarak orta konka
rezeksiyonu yapilan hastalarda da ciddi diizelmeler gérdiiklerini bildirmislerdir.'?*

Bhutta ve ark. NP’te olfaktor disfonksiyonun olfaktor epiteldeki enflamasyon
veya dejenerasyona mi, Yyoksa tamamiyle kitle etkisiyle kokunun olfaktor bdlgeye
ulasmasinin engellenmesine mi bagh oldugu konusundaki tartigmalara yaptiklari
calismayla cevap aramislardir. Bazi yazarlarin aksine orta konka mediyalinden yani
olfaktor kleftten kaynaklanan poliplerin olfaktor epitel icermedigini tespit etmislerdir.
Hatta kokunun olfaktdor bolgeye erisimini engelleyen poliplerin alinmasiyla fiziksel
bariyerin kalkmasinin koku fonksiyonunu arttiracagini savunmuslardir. Yaptiklari
calismada orta konka mediyalinden aldiklari 25 NP materyalinde OMP tutulumunu
degerlendirmis ve 6nemli oranda boyanma olmayip olfaktor epitel icermedigini
goérmuslerdir. Ancak poliplerin mukoza yapisma yerlerine yani tabanina dogru noéral
elemanlar olabildigini de tespit etmiglerdir. Blyuk oranda bu poliplerin eksize
edilebilecegi sonucunu ¢ikarmisglardir. Yinede bu polipler eksize edilirken dikkatli bir
diseksiyon yapilmali, olfaktdor bolgeye zarar verilmemelidir. Bu ¢alismanin 6énemli
eksikligi hasta sayisinin az olmasi ve koku testleriyle ¢calismanin guvenilirliginin test
edilmemis olmasidir.'??

Uzun sdredir, alerjinin NP’lere zemin hazirladigi dusundlmektedir. Cunku
berrak burun akintisi, mukozal 6dem ve eozinofil fazlaligi her iki hastalikta da
mevcuttur. Epidemiyolojik veriler, bu iliskiye dair bir kanit géstermemektedir. Burun
poliplerinin genellikle alerjik olmayan kisilerde gortulmesi, burun polibi olan hastalarin
alerji testlerinin normal populasyona gore farklilik gdstermemesi alerjinin polip
etiyolojisinde ve olusumunda dnemli roli olmadigini distindirmektedir. PoIiE dokusu
lizerinde yapilan bazi ¢alimsalar olayin alerjik olmadigini ortaya koymustur.'

Asero ve Bottazi, NP yapisinda alerjide rol oynayan, mast hucreleri ve
eozinofillerin bol miktarda bulunmasi, polip sivisinda immuanoglobdlinler, histamin,
bazofil ve T supressor hucrelerin yliksek saptanmasi ve kortikoterapinin polipler
uzerine etkili olmasi nedeniyle 1970 lere kadar etiyopatogenezde alerji suglanmigtir.
Yine degisik arastirmalarda NP’te alerji insidansinin %10, %54 ve %64 oraninda
oldugu bildirilmistir."?*

Acar ve ark. yaptiklari calismada NP vakalarinda alerjik zemini arastirmak icin
allerji hikayesinin yaninda prick testi, total ve spesifik IgE, nazal smearda eozinofilinin
bulunmasi, periferik yaymada eozinofili gibi parametreler kullanmiglar ve bu
parametreler kullanilarak 48 hastanin 21'inde alerjik zemin tespit etmislerdir. 48
hastanin tamamina ESC uygulamig, alerjik grupta burun tikanikliginda operasyon
basari orani % 73.7, non-allerjik grupta ise % 80 olarak bulmuslardir. Sonug olarak;
NP’li hastalarda alerjik zeminin bulunmasi ameliyat sonrasi donemde ESC'nin bagari
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oranini dusurmekte, bu nedenle allerjiye yonelik bir tedavinin de uygulanmasinin
cerrahi basarisini yiikseltecegini bildirmislerdir.'®
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SONUG

NP tanisi, tedavisi ve hastaligin seyri agisindan buylUk bir sorun olarak karsimizda
durmaktadir. Bu sorunun c¢oOzulebilmesi icin daha ayrintili klinik ve laboratuvar
¢alismalara olan ihtiyag halen devam etmektedir.

NP’de koku bozukluklari ve cerrahinin koku Uzerine olan etkisi ise son donemlerde en
cok tartisilan konularindan biridir.

Calismamizdan ¢ikardigimiz sonuglar:

1- NP’te, medikal tedavi sonrasi 6nemli oranda dizelme goOsteren koku skorlari
cerrahi sonrasi donemde az da olsa dusus gostermistir. Bu durum tedaviyle poliplerin
kUguldugu enflamasyonun azaldigi ve kokunun olfaktdér mukoza ile temasinin daha
fazla oldugunu diasundurmuistar. KB grubunda ise cerrahi sonrasi koku skorlari
istatistiki agcidan anlamli bulunamasada ¢ok az artis gostermistir. Bu durum cerrahi
sonrasl! acgilan nazal hava yolunda kokunun olfaktdér mukoza ile temasinin artmasina
baglanmistir.

2- Hastaligin yayginligini élgmede en sik kullanilan ve bizim de kullandigimiz Lund -
Mackay BT skorlama sisteminde hastalarin ¢ogunda yuksek skorlar bulunmustur.
Toplam Lund - Mackay BT skoru ile cerrahi dncesi, medikal tedavi sonrasi ve cerrahi
sonrasi Uguncl ay koku skorlari arasinda istatistiki olarak anlamli bir iligki
bulunamamistir. Lund - Mackay BT skorlama sisteminin koku fonksiyonunun
degerlendiriimesinde uygun bir parametre olmadigi disundirmasgtar.

3- NP’te alerji varliginin etiyolojik bir etkenden ziyade hastaligin seyrini etkileyen ko-
morbid bir durum oldugu duastnilmis ve bunu tedavide g6z énunde bulundurulmasi
gerektigi disinulmustar.

4- Konka lateral ve mediyalinden alinan polip drneklerinin immuanohistokimyasal
incelemesinde ¢ok az da olsa olfaktor hucrelere rastlanmistir. Bu hastalarda cerrahi
sonrasi koku fonksiyonlarinda bozulma olmamistir.

5- Hastalarin olfaktdor bdlge mukozasi histopatolojik incelemesinde; enflamatuvar
hlcrelere, yer yer epitel kaybi ve epitel dejenerasyonuna rastlanmigtir. Bundan dolayi
koku kaybinin sadece kokunun olfaktor bolgeye ulagmasini engelleyen mekanik
faktorlere degil mukozadaki enflamatuvar hadiselerede bagl olabilecegi
dusunulmastar.

6- Konka billoza rezeksiyonu ile elde edilen konka mukozasinin
immunohistokimyasal incelemesinde olfaktor hlcrelere sikga rastlanmistir. Bu da
bize sanilanin aksine olfaktdr mukozanin sadece Ust konkanin Ust kisimlarinda degil
orta konkada da olabilecegini dusundurmasgtar.

7- Nazal cerrahi dncesi ve sonrasinda koku fonksiyonunun subjektif ve/veya objektif
testlerle tespit edilmesinin hastalarin takip ve degerlendiriimesinde énemli olabilecedi
dusunulmastar.

Bu konuyla ilgili daha genis hasta serileriyle calismalarin yapilmasi, gerek NP
hastaligi gerekse de bu hastaligin koku fonksiyonu Uzerine olan etkilerinin daha iyi
anlasilmasina katkida bulunacagi dusundlmustar.
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AR
ARK
ATP
BT
BOS
CFTR
CK18
CO2
DAB
EDTA
EKP
ESC
GM-CSF
HLA
ICAM
IL

IFN
KB

KF

LT
MBP
MMP
MR
NARES
NO
NP
OMP
PBS
PDGF
PET
PG
PGP 9,5
RANTES
RS
TDI
TGF
TNF
VCAM
VEGF
VAS
VLA

SIMGELER VE KISALTMALAR DiZziNi

. Allerjik Rinit

: Arkadaslari

: Adenozin Trifosfat

: Bilgisayarli Tomografi

: Beyin Omurilik Sivisi

. Kistik Fibrosis Transmembran Regulator
: Ciytokeratin 18

: Karbondioksit

: Diaminobenzidin

: Etilendiamin Tetra Asetik Asit

: Eozinofilik Katyonik Protein

: Endoskopik Sinls Cerrahisi

: Granulosit Makrofaj Koloni Uyarici Faktor
: Human Lokosit Antijen

- Intraselller Adezyon Molekiilii

- Interlokin

- Interferon

: Konka Bulloza

. Kistik Fibrozis

. LOkotrien

: Major Bazik Protein

: Metalloproteinaz

: Magnetik Rezonans

: Non Allerjik Rinit Eozinofilik Sendrom
. Nitrik Oksit

: Nazal Polipozis

: Olfactor Marker Protein

: Fosfat-Buffered Saline

: Platelet-Derived Growth Factor

: Pozitron Emisyon Tomografi

: Prostaglandin

: Protein Gene Product

: Regulated And Normal T Cell Expressed And Secreted
: Rinosinlzit

: Threshold, Discriminasyon, identifikasyon
: Transforming Growth Factor

: Tumor Nekroze Edici Faktor

: Vaskuler Hicre Adezyon

: Vascular Endothelial Growth Factor

: Vizlel Analog Skala

: Very Late Antig
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Sekiller:

SEKILLER VE RESIMLER DiZziNi

Sekil1: Olfaktor mukozanin yerlesim yeri ve yapisinin gérinima

Resimler:

Resim 1:
Resim 2:
Resim 3:
Resim 4:
Resim 5:
Resim 6:
Resim 7:
Resim 8:
Resim 9:

Olfaktor mukozanin i1gik mikroskobundaki gérinumu
Nazal polip ve kronik rinosinuzitin géranima

Nazal polipoziste histolojik tiplerin gorinimu

Konka bullozanin endoskopik rezeksiyon gorulmekte
Polip dokularinin endoskopik gérinumleri

Hastalara uygulanan Smell Disketts koku testi

Prick testinin yapiligi ve pozitif prick test

Nazal polipozisin bilgisayarli tomografi gértntuleri
Konka bulloza, polip ve RSe ait BT gortntuleri

Resim 10: Alinan 6rneklerin Hematoksilen eozin ile boyanmig hali
Resim 11: Alinan érneklerin OMP ile boyanmis hali

Resim 12: Alinan orneklerin TUJ1 ile boyanmis hali

Resim 13: Alinan drneklerin PGP9,5 ile boyanmis hali

Resim 14: Alinan oérneklerin CD56 ile boyanmis hali

Resim 15: Alinan 6rneklerin S100 ile boyanmig hali

Resim 16: Alinan 6érneklerin P63 ile boyanmig hali

Resim 17: Alinan érneklerin CK18 ile boyanmig hali

Resim 18: Olfaktor mukoza yapisi
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19
23
26
43
43
44
44
46
46
56
57
58
59
61
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Tablo 1:
Tablo 2:
Tablo 3:
Tablo 4:
Tablo 5:
Tablo 6:
Tablo 7:
Tablo 8:

TABLOLAR DiZziNi

Poliplerin gelistigi yerler sirasiyla gosterilmistir

Nazal polipzis patogenezinden sorumlu sitokinler

Prick deri testinde kullanilan alerjenlerin listesi

Prick test sonucunun derecelendiriimesi

Lund - Mackay radyolojik skorlama sistemi

Hasta yas ve cinsiyet karsilastiriimasi

Sag, sol ve toplam Lund - Mackay BT skorlarinin karsilastiriimasi
Prick deri test sonuglarinin karsilastiriimasi

Tablo 9:Hastalarda yas, cinsiyet, prick test ve BT skorunun karsilastiriimasi

Tablo 10
Tablo 11
Tablo12:
Tablo 13

Tablo 14:
Tablo 15:
Tablo 16:
Tablo 17:
Tablo 18:
Tablo 19:
Tablo 20:
Tablo 21:
Tablo 22:
Tablo 23:
Tablo 24:
Tablo 25:
Tablo 26:
Tablo 27:

: Kontrol grubu, yas, cinsiyet, prick test sonucunun kargilastiriimasi
: NP koku skorlarinin karsilastiriimasi

Kontrol grubu koku skorlarinin karsilastirilmasi

: Koku skorlarinin ortalamalari

OMP ile epitel boyanmasinin kargilastiriimasi
TUJ 1 ile epitel boyanmasinin karsilastiriimasi
PGP9,5 ile epitel boyanmasinin karsilastiriimasi
CD56 ile epitel boyanmasinin karsilastiriimasi
S100 ile epitel boyanmasinin karsilastiriimasi
P63 ile epitel boyanmasinin kargilastiriimasi
CK18 ile epitel boyanmasinin kargilastiriimasi
OMP ile olfaktdor mukoza degerlendirilmesi

TUJ 1 ile olfaktdr mukoza degerlendiriimesi
PGP9,5 ile olfaktér mukoza degerlendiriimesi
CD56 ile olfaktor mukoza degerlendirilmesi
S100 ile olfaktdr mukoza degerlendiriimesi

P63 ile olfaktor mukoza degerlendirilmesi

CK18 ile olfaktor mukoza degerlendirilmesi
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45
45
46
50
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50
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56
58
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