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1. GIRIS VE AMAC

Koku duyusu viicudun az bilinen bir duyusudur (1, 2). Giiniimiizde koku
fonksiyonlarinin degerlendirilmesi ve bu fonksiyonlarin hangi durumlardan
etkilendigine dair birgok ¢alisma yapilmustir (3, 4, 5, 6, 7, 8, 9, 10, 11, 12) Koku
kaybi iki sekilde goriiliir; sensorindral tip ve iletim tip. Iletim tipi koku kaybina ;
septum deviasyonu, konka hipertrofisi, alerjik ve bakteriyel rinosiniizit, nazal
polipozis gibi patolojiler yol agmaktadir. Fila olfactoria, olfaktdr sinir ve sonraki
koku yollarmin patolojileri ise sensorindral tip koku bozukluguna neden olur(13).
Koku olgiimiinde iki tip test kullanilir; psikofizik (subjektif) testler ve
elektrofizyolojik (objektif) testler. Psikofizik testlerde; koku algilama testi (esik
testi), koku diskriminasyon ve koku tanimlama testi (esik iistii testler) kullanilir.
Elektro-olfaktogram (EOG) ve koku ile uyarilmis beyin potansiyelleri (KUBP)
Olctimii testleri ise elektrofizyolojik (objektif) test olarak kullanilmaktadir (13).

Gilinlimiizde hem  gorlintiileme hem de cerrahi aletlerdeki gelismeler
nedeniyle endoskopik yontem ile hipofiz tiimdr cerrahisinin popiilaritesi artmistir.
Bu yontem ; daha az invazif olmasi, daha 1yi goriintii ve ag1 ile cerrahi yapma sansi
vermesi, cerrahi bolge anatomisini daha 1yi degerlendirme imkani tanimasi,
komplikasyon oraninin diisiik olmasi, hastanede yatis siiresinin kisa olmasi, ameliyat
sonuclarinin yilizgiildiiriicii olmas1 bu teknigin tercih edilmesini saglamaktadir (14,
15). Bu teknigin Kulak Burun Bogaz (KBB) ve Beyin Cerrahisi uzmanlari tarafindan
multidisipliner bir sekilde yapilmasi tedavinin etkin sekilde yapilmasinm
saglamaktadir. Bu sebeple teknigin olusturabilecegi sorunlara, sorunlarin sebeplerine

ve sonuglaria hakimiyet biz beyin cerrahlarinin sorumluluk alanina girmektedir.

1.1. Problemin Tanimi

Koku duyusu ile ilgili caligmalar giincelligini korumaktadir. Son
caligmalarda hem nazal cerrahi sonrast hem de transsfenoidal cerrahi sonrasinda
koku duyusunda ki degisimler incelenmektedir. (16, 17 ). Bu calismalarda koku

performanslarint ¢oklu parametrelerle inceleyen (koku esigi, koku ayirt etme, koku



tanimlama) Sniffin’ Sticks testinin kullanimmin nadir oldugu, endoskopik
transsfenoidal cerrahi uygulanan hastalarda kullaniminin da olmadigir goriildii.
Cerrahlar bu cerrahi teknigin kullanilacagi hastalarla yaptiklar1  goriismelerde
operasyon sonrasinda koku duyusunda herhangi bir degisikligin olup olmadig:
konusunda birgok soruya maruz kalmaktadir. Bu nedenle bu ¢alismanin endoskopik
cerrahi ile ugrasan cerrahlara hem medikal hem de medikolegal konularda katki
sunacagi diistiniilmektedir. Anatomik bolge itibariyle Kulak Burun Bogaz hekimleri
tarafindan koku duyusu ile ilgili arastirmalar sik¢a yapilmaktadir. Ancak giinlimiizde
popiiler bir teknik olarak kullanilan transsfenoidal endoskopik hipofiz adenomlar1
cerrahisi ile ilgili litaretiirde 6zellikle koku duyusu etkisiyle ilgili ¢ok az yayin vardir.
Sniffin Sticks testinin transsfenoidal endoskopik hipofiz adenomlar1 cerrahisi

uygulanan hastalardaki kullanimina litaretiirde saptanmamustir.
1.2. Arastirmanin Amaci

Transsfenoidal endoskopik hipofiz adenomlar1 cerrahisi ameliyat1 geciren
hastalarda ameliyatin koku duyusu iizerindeki etkisinin subjektif koku testlerinden
koku esigi, koku ayirimi ve tanimlama testleri ile arastirilmasi ¢alismamizin temel
amacini olusturmaktadir. Ayrica akromegali olan hastalarla, diger hipofiz adenomlu

hastalar arasinda da postoperatif bir degisikligin olup olmadigina da bakilacak.

2. GENEL BILGILER

2.1. Tarihge

Sella cerrahisinde ilk yaklagimlar transkranial olmus, ancak mortalite oraninin
yiiksek olmasi sebebiyle 19. yiizyilda bu girisimlere yaklasim kisith olmustur(2, 3).
Transkranial yaklasimin yiiksek mortaliteli olmasi cerrahlar alternatif ekstrakranial

yollar1 aragtirmaya yoneltmistir.

Ik transsfenoidal yaklasim 1897 yilinda kadavra iizerinde Giordano
tarafindan uygulanmistir(4). Giordano anatomik ¢alismalarinda sellaya ¢esitli

yaklagimlar tanimlamis, 1907 yilinda Schloffer bu yaklasimlar1 modifiye etmis ve 16



Mart 1907°de ilk sfenoidal hipofizektomiyi ekstrakranial transsfenoidal yaklasim

kullanarak yapmustir (5).

Harvey Cushing pituiter tiimoérlerin cerrahisinde ilk olarak transkranial
yaklasimi kullanmis sekiz subtemporal operasyon ve bes subfrontal yaklasim
uygulamigtir. Cerrahi sonuglar onu memnun etmemis ve alternatif transsfenoidal
yaklagima donmiistiir (9). Cushing, 1909 yilinda Schloffer’in teknigini akromegalili
hastada kullanarak ilk transsfenoidal operasyonunu yapmistir (10). Cushing gesitli
tekniklerin avantajlarindan faydalanarak bugiin de kullanilan teknigi gelistirmistir.
Cushing 1910 ve 1925 yillar1 arasinda 231 pituiter timorli hastayr transsfenoidal
yolla opere etmis ve mortalite oran1 %5.6 olarak bildirilmistir (11).

Paris’li Guiot, 1960 yillarinin basinda Avrupa’da transsfenoidal cerrahi
transsfenoidal yaklasimi; kraniyofarengioma, klival kordoma ve parasellar

lezyonlarin tedavisinde kullanmistir (13).

Hardy 1967 yilinda transsfenoidal cerrahide mikroskobu kullanmaya basladi
ve kendine 6zgii mikrocerrahi aletleri tasarladi (14). Hardy 1971°deki yayininda
300’den fazla hastada transsfenoidal mikrocerrahiyle bir¢ok sellar ya da parasellar
lezyonun total ya da selektif ¢ikarilmasini anlatmistir. Bu cerrahi teknik transkranial
yaklagima gore morbidite ve mortalite oranin1 olduk¢a diisiirmiisti. Amerika ve
Avrupa’da cesitli cerrahlarca bugiine kadar bu yaklasim uygulanmistir. Edward
Laws’in 3850 vaka ve Charles Wilson’in 3182 vakalik serileri prosediiriin ne kadar

yaygin olarak kullanildigini géstermektedir.

Giintimiizde klasik transsfenoidal operasyonda endoskopik mikrondrocerrahi,
intraoperatif MRG ve renkli Doppler ultrasonografi kullanimiyla mortalite ve
morbidite oranlar1 azaltilmaya calisiimaktadir. Transsfenoidal endoskopik cerrahi
teknigi glinlimiizde bir¢ok elestiri ve tartisma olmasina ragmen etkin avantajlar

sebebiyle iistiinde durulan ve gelistirilen 6nemli bir fenomendir.

2.2. Anatomi

Transsfenoidal hipofiz cerrahisinin basarisi cerrahi anatomiye hakim olmaya
baghdir. Cerrahisi sirasinda suprasellar veya parasellar bolgedeki birgok sinir ve

damar hasarina bagli komplikasyon gelisebilir(29). Transkranial ve transsfenoidal



cerrahi yaklasimlarda anatomik farkliliklar biiyiik 6nem tagir. Literatiirde bu konu ile

ilgili birgok ¢alisma yapilmistir(30,31,32,33).

2.2.1 Nazal Kavite

Transsfenoidal cerrahide karsilasilan ilk anatomik boélge nazal kavitedir.
Nazal kavite inferiorda maxilla, lateralde superior, middle ve inferior nazal konkalar,
superiorda etmoidin kribriform plagi, posteriorda koanalar, sfenoidin rostrumu ve
korpusu tarafindan olusturulur. Nazal kavitenin transsfenoidal cerrahi agisindan en
onemli duvar1 septumdur. Septumun kemik yapisi, 6nde nazalkemiklerin vertikal
cikintilari, arkada sfenoid krest ve vomerle eklem yapan etmoid kemigin
perpendikiiler bolimiinden olusur. Her bir posterior nazal a¢ikligin 6l¢limii ~ 25mm
vertikal ve ~ 13 mm transversdir, sinirlarini iistte sfenoid kemigin anterior agisi, altta
palatin kemigin sert damagi olusturan horizontal tabakasinin posterior kenari,
medialde nazal septumu olusturan vomer ve lateralde medial pterygoid plate
olusturmaktadir. Cift sfenoetmoidal resesler, superior nazal konkanin iist arkasinda
ve sfenoid kemigin anterior agisinin iist dniinde lokalizedir, bu bolge ¢ift sfenoid

ostea alanidir ve nazal kavite ile sfenoid sinus arasindaki baglantidir.

Nazal kavite, nazal konkaya dogru kalinlasan ve vaskiilaritesi artan mukoz bir
membranla kaplidir. Mukoz membran septuma dogru kalinlasir; fakat nazal kavite
tabanindaki meatuslarda ve siniislerde incedir.Nazal kavite arterleri; oftalmik arterin
anterior, posterior ve etmoidal dallaridir. Nazal kavite venleri, sfenopalatin ven,
facial ven ve etmoid arterlerle ilerleyerek oftalmik venlerde sonlanirlar. Nazal
kavitenin sinirleri; oftalmik sinirin nazosiliar dali, maxiller sinirin anterior alveoler
dali, nazopalatin, anterior palatin ve sfenopalatin ganglionun nazal dallardir.
Septumun 6n kismini oftalmik sinirin nazosiliar dali, orta kismini1 nazopalatin sinir

ve arka tist kismini etmoidal sinir dallari ile innerve olur.

2.2.2 Sfenoid Sints

Sfenoid siniis kaverndz siniisleri, karotid arterin kaverndz segmentlerini,
optik, extraokiiler ve trigeminal sinirleri ayirir. Ayrica sfenoid siniis nazal kaviteden
pitliiter bezi aywrir.Hayatin erken safthasinda presellar alanin arkasinda ve sella
tursikanin arka asagisindaki alana yayilirken, tam boyutuna addlesanda ulasir.
Erigkinde sfenoid siniisiin ti¢ tipi vardir; konkal, presellar ve sellar tip. Konkal tipte

sfenoid siniis kemigin govdesine ilerlemez, kiigiiktiir ve sella tursikadan en az 10
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mm.lik siingerimsi kemik tabakasiyla ayrilir. Konkal tip genellikle g¢ocuklarda
goriiliir. Eriskinlerde goriilme orant % 3’diir. Presellar tipte sfenoid siniis sellanin
anterior yiizeyinin Otesine penetre olmaz. Sellar tip erigkinde goriiliir ve iyi
pnomatize olmustur. Sellar tip siniis klivusun {ist parcasina veya dorsum sellaya
dogru uzanabilir. Erigkinde presellar tip % 24, sellar tip %76 oraninda goriiliir.
Sfenoid siniisiin ostiumundan selanin en yakin pargasina kadar olan mesafe sfenoid
siniisiin derinligidir. Eriskinde kavitenin ortalama anterior-posterior ¢ap1 17 mm’dir.
Bu 6l¢lim transsfenoidal cerrahide enstruman se¢iminde 6nemlidir. Akromegalide bu
mesafe daha uzun olabilir. Transsfenoidal cerrahide diger 6nemli bir dl¢tim, anterior
sellar duvar ve sellar tabanin kalinligidir. Rhoton ve Hardy yaptiklar1 ¢alismada,
sellar tip siniiste anterior sellar duvar kalinhigmi 0,1-0,7mm (ortalama 0,4mm),
presellar tipte ise 0,3-1,5 mm (ortalama 0,7mm) oldugunu tespit etmislerdir (34).
Siniis i¢indeki kaviteler nadiren simetriktirler, siklikla irregiiler mindr septalarla
boliniirler. Transsfenoidal cerrahide septanin pozisyonu 6nemlidir. Septanin orta hat
yerlesimli olmasi transsfenoidal cerrahi yaklasimikolaylastirir. Preop incelemeler
frontal ve lateral tomografi ve MRG ile yapilir. Bir¢ok g¢alisma sonunda en sik
rastlanan sfenoid siniis tipinin; anterio posterior eksen boyunca oryante olmus, bir
septumla ayrilmus, biiyiik siniislerle birlikte, bu biiyiik ¢ift siniisler iginde multiple
daha kiigiik siniislerin oldugu saptanmstir (33). Sfenoid gévdenin anterior inferior
goriinlimleri geminin pruvasi seklindedir. Orta hat inferiorda rostrum, anteriordan
sfenoid krest ile isaretlenir. Rostrum vomer, etmoidin perpendikiiler laminas1 ile
krista sfenoidalisler kontakt halindedir. Sfenoid siniisiin iki oval deligi paramedian
pozisyonda anterior yiizdedir, lateral acis1 en arkadaki etmoid hiicreler ylizeyel
oluguna dokunur. Ortalama capt 3,3 x 2,3 mm’dir. Siniis aperturast % 70’inde
yuvarlak daire seklinde, % 15’inde toplu igne bas1 biiyiikliiginde, % 28’inde ise oval
sekilde goriiliir. Internal karotid arter sfenoid kemigin lateral yiizeyinin direkt
karsisinda bulunur ve karotid arterin intrakaverndz parcast bu kemikte karotid
sulkusta ilerler. Optik kanallar, siniisiin superolateral boliimiinde ¢ikint1 olustururlar.
Planum sfenoidalenin lateral alt kisminda oblik bir hat izler. Optik kanal altinda
midlateral duvarda diizgiin genis ¢ikint1 superior orbital fissiirii gosterir ve maxillar
sinir siklikla inferolateral kisminda ¢ikint1 olusturur. Trigeminal sinirin 2. ve 3.
boliimleri inferolateral kistmda bulunur ve iyi pndmatize olmus siniislerde siniis i¢ine

tasabilirler(34).



2.2.3 Sella tursika

Sella tursika, posterior sfenoid kemik {list yiizeyinde orta hatta bulunan,
anterioru tuberkiilum sella ve anterior klinoid prosesle, posterioru dorsum sella ve
posterior klinoid prosesle siirlanmis deforme U seklinde ¢ukurdur. Sella tursikanin
orta kismindaki ¢ukurluk boliim pitiiiter fossa adini alir. Pitiiiter fossanin anterior
kismindaki enine genis kabarti tiiberkiilum selladir ve bunun iki kdsesinde bulunan
kiiciik cikintilara anterior klinoid proses denir. Sella tabaninin anterior yiiziinde
anterior klinoid prosesin altindaki iki kii¢iik ¢ikint1 halinde middle klinoid prosesler
bulunur. Pitliiter fossanin posteriorunu sinirlayan genis ¢ikintt dorsum selladir ve
bunun iki kenarindaki ¢ikintilar posterior klinoid proses adini alir. Siklikla diiz veya
hafifce konveks olan sella tabaninin ince olmasi hipofize transsfenoidal yaklagimi
kolaylastirir. Sellanin genisligi sella tabaninin horizontal genisligi olarak kabul edilir
ve 10-16 mm arasindadir. Sellanin derinligi tiiberkiillum sella ile dorsum sellay1
birlestiren hatla, sella tabanini bu hatta dik olarak birlestiren en uzun ¢izgidir ve bu

uzunluk 5-13 mm arasinda degisir.

2.2.4 Diafragma Sella

Diafragma sella, sella tursikanin tavanini yapar ve pitiiiter bezi cevreler.
Sadece pitiiiter stalk’in gegtigi merkezde agikligi vardir. Diafragma infindibulum
etrafinda inceyken periferde biraz daha kalindir. Transsfenoidal cerrahi sirasinda
suprasellar yapilart yeterli koruyamayan, ince bir yapiya sahiptir. Diafragmanin
merkezindeki aciklik, pitiiiter stalktan daha biiyiik boyuttadir. Araknoid,
diafragmanin ac¢ikligindan sella tursikaya, yaklasik hastalarin yarisinda protriide olur.

Cerrahi sirasinda agilirsa postoperatif BOS kagaginin potansiyel nedenidir.

2.2.5 Pitiiiter gland

Pitiiiter gland 0,6 g agirhigindadir. Anterior lob pitiiiter stalk’in alt par¢asin
cevreleyerek pars tiiberalisi olusturur. Posterior lob yumusak ve sellar duvara
yapisiktir. Anterior lob sikidir ve sellar duvardan kolaylikla ayrilir. Alt yiizeyi
genellikle sella tabaninin sekline uygundur fakat lateral ve superior kenarlari
varyasyon gosterir. Ciinkii bu duvarlar yumusak dokudan ¢ok kemik igerir.Superior
yiizey karotid arterin lateral ve posterior basisinin sonucu iiggen seklini alabilir.
Anterior lob posterior lobdan ayrilirken, pars tiiberalis posterior lob ile kalma

egilimindedir.



2.2.6 Pitiiiter bez ve karotid arter

Intrakranial internal karotid arterler; petroz piramidin apeksindeki karotid
kanaldan ¢iktiktan sonra baslar. Burada arter gasser ganglionunun hemen medialinde
ve gangliondan sadece dural bir kilifla ayrilir, yukari, 6ne ve mediale uzanarak
posterior sella tursikanin lateral boliimiine ulasir ve kaverndz sinilise girer.
Transsfenoidal cerrahi i¢in karotid arterin medial sinirin1 ayiran mesafe ve pitiiiter
bezin lateral yiizeyi 6nemlidir. Karotid arter kaverndz sinilis i¢indeki en medial
yapidir. Internal karotid arter kaverndz siniisten anterior klinoid processin medial
yiizeyi boyunca ¢ikarak anterior insisural bosluga ulasir. Bu bosluga girdikten sonra
posterior, superior ve lateral yonde ilerleyerek anterior perforated substance altindaki
bifurkasyonuna ulasir. Once optik sinir ve kiazmanin altinda sonra lateralinde olur.
Dallarimi optik sinir, kiazma, 3. ventrikiil taban1 ve tractina verir. Karotid arterin orta
hatta yakinligi pitiiiter cerrahi agisindan olduk¢a 6nemlidir. Hipofiz bolgesindeki iki
karotis arter aras1 uzaklik ortalama 12-14mm’dir. ki karotid arter arasindaki en kisa
mesafe % 82 supraklinoid alanda, % 14 kaverndz siniiste, % 4 oraninda sfenoid

siniiste bulunmustur(29).

2.2.7 Kavernoz Siniis

Kavernoz siniisler sfenoid siniis, sella ve pitiiiter glandin her iki tarafinda
bulunur. Kavernéz siniisiin lateral duvarinin iist kisminda okiilomotor ve troklear
sinir, alt kisminda trigeminal sinirin 1. ve 2. kisimlar1 bulunmaktadir. Oftalmik sinir
ile karotis arasinda abdusens vardir. Kavernoz siniisiin medial duvari sfenoid kemigi
ceviren periosteum tarafindan olusturulur. Kaverndz siniisiin lateral duvari iki
tabakadan meydana gelir. Dis tabaka temporal dura tarafindan olusturulur. I¢ tabaka
konnektif dokudan ve 3.,4. ve 5. kranial sinirlerin kiliflar1 tarafindan olusturulur.
Siniis 6nde fissura orbitalis superiordan giren oftalmik venlerle baslar. Arkada siniis

petrosus superior ve inferiorlara agilir.

2.2.8 Optik kiazma

Optik kiazma ii¢lincii ventrikiiliin taban1 ve anterior duvarin birlesme
yerindedir. Anterior serebral arter , anterior komiinikan arter, lamina terminalis ve
tiglincli ventrikiil kiazmanin istiinde lokalizedir. Optik kiazmanin posteriorunda
tuber cinereum ve infundibulum, lateralinde internal karotid arterler, inferiorunda

diafragma sella ve pitiiiter gland bulunur. Ugiincii ventrikiiliin suprakiazmatik resesi
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kiazma ve lamina terminalis arasinda bulunur. Pitiiiter stalk’a uzanan infundibular
reses optik kiazmanin arkasindadir. Normal kiazma diafragma sella ve hipofiz glandi
tizerinde, prefikse kiazma tiiberkiiliim sella {izerinde, postfikse kiazma dorsum sella
tizerinde yerlesir. Normal kiazma % 70 oraninda goriiliir, % 30’unda ise yaklasik

yar1 yariya postfikse ve prefikse kiazma goriiliir.

2.2.9Hipofizin damarlari ve portal sistemi

Hipofiz; superior hipofizer arter ve inferior hipofizer arter tarafindan beslenir.
Hipofizin en 6nemli arteryal beslenmesi inferior hipofizer arterle saglanir. Inferior
hipofizer arter karotis internanin kaverndz pargasindan c¢ikan meningohipofizial
trunkusun dalidir. Her iki tarafta karotis internadan ¢ikan inferior hipofizer arter sag
ve sol tarafta birer adettir. Superior hipofizer arter ise internal karotid arterin
supraklinoid pargasinin birinci dali olarak ¢ikar, hipofiz 6n lobunu ve sapin1 besler
(31) Superior hipofizer arterden ¢ikan dallar eminentia mediana ve infundibulumun
iist kenarindaki siniizoitlerde, inferior hipofizer arterden ¢ikan dallar genel olarak
infundibulumun alt kismi ve norohipofizdeki  siniizoitlerde  sonlanir.
Infindubilumdaki siniizoitler vena portalis hipofizialis aracilig1 ile adeno hipofizden
siniizoitlere acilir. Hipofizin portal sistemi; Infundibulumdaki siniizoitler, vena

portalis ve adenohipofizdeki siniizoitler tarafindan olusturulur.

2.3. Epidemiyoloji

Pitiiiter tiimorler primer beyin tiimorlerinin % 10-15’ini olusturur. Otopsi
caligmalarinda genel popiilasyonun % 20-25’inde pitiiiter mikroadenomlar tesbit
edilmistir. Pitiiiter adenomlar yasamin ii¢lincii ve altinci dekadlar1 arasinda yiiksek
insidansta goriiliir. Bir¢ok calismada pitiiiter adenomlarin kadinlarda, o6zellikle
premenapozal donemde daha yaygin oldugu gosterilmistir. Pitliiter tlimorlerde
genetik yatkinlik, sadece multiple endokrin neoplazi tip 1 (MEN-1) ile

goriilmektedir. Bu durum tiim pitiiiter timorlerin sadece % 3’iinii olusturmaktadir.

2.4, Siniflama

Hipofiz Adenomlari, adenohipofizer hiicreden koken alan benign
timorleridir. Hipofiz adenomlar: intrakranial tiimorlerin %10’ unu olusturmaktadir.

Hipofiz adenomlari, hiicre sitoplazmasinin boyanma 6zellikleri, boyut, endokrin



aktivite, histolojik ozellikler, hormon {iretimi,

ince yapisal Ozellikler, biiylime

paterni gibi pek ¢ok dzellikleri goz Oniine alinarak siniflanmaya c¢alisilmistir (5, 19,

23). DSO hipofiz adenomlarin1 2004

yilinda adenomlarin hormon {iretimi,

immiinohistokimyasal ve ince yapisal 6zelliklerine gore siniflandirmastir (6, 20).

Tablo 1: DSO’ye gére hipofiz adenomlarmin siniflanmasi

Fonksiyonel Adenomlar

Non-fonksiyone Adenomlar

GH-PRL-TSH Ailesi(Pit-1 Ailesi)

GH yiiksekligi ile seyreden adenomlar

Yogun graniilli GH adenomu
Seyrek Graniilli GH adenomu

Mammosomatotrop adenom

Sessiz GH adenomu

Hiperprolaktinemiye neden olan adenomlar

Yogun graniillii PRL adenomu
Seyrek Graniillii PRL adenomu

Asidofil kok hiicre adenomu

Sessiz PRL adenomu

Sessiz PRL adenomu

TSH yiiksekligi ile seyreden adenomlar

TSH adenomu

Sessiz TSH adenomu

ACTH Ailesi

ACTH yiiksekligi ile seyreden adenomlar

Yogun graniilli ACTH adenomu

Seyrek Graniillii ACTH adenomu

Sessiz ACTH adenomu

Sessiz ACTH adenomu

Gonadotrop Ailesi

FSH/LH yiiksekligi ile seyreden adenomlar

Gonadotrop adenom

Sessiz gonadotrop adenom

Klasifiye Edilemeyen Adenomlar

Diger plurihormonal adenomlar

Immiinnegatif adenomlar




2.5. Transsfenoidal Endoskopik Cerrahi Yaklasim

Pitiiiter tiimorlerde c¢ogunlukla transsfenoidal yaklagimlar en uygun

secenektir (81,82). Sellaya cerrahi giriste en fizyolojik ve minimal travmatik yoldur.

Bu cerrahi yaklasimda goriintiilleme araci olarak diiz ve a¢ili endoskoplar
kullanilir. Endoskop kullanimi cerrahin sol tarafina masaya konulan endoskop tutucu
ile daha efektif olabilir, cerrahin elleri bos kalir. Sellaya birka¢ endoskopik yaklagim
kullanilir(83). Standart endonazal submukozal transseptal ve transetmoidal
yaklasimlarin endoskopik varyasyonlarini igerirler ve submukozal diseksiyondan

kaginilan direkt endonazal sfenoidotomi yaklagiminda kullanilirlar (84).

Endoskop genellikle sol nostrile konulur ve orta tirbunate duvari boyunca
ilerletilerek sfenoid anterior duvarina kadar uzatilir. Kiint diseksiyon aleti ile sfenoid
ostium acilir. Sfenoid anterior duvari a¢ili pung ile genisge acilir. Posterior nasal
septumun kiiglik bir segmenti eksposure’a yardimci olmasi igin genellikle rezeke
edilir. Arteryal kanama inferolateral bolimlerdeki sfenoidotomi sirasinda
sfenopalatin arterin zedelenmesiyle olusabilir. Monopolar veya bipolar emici koter
bu durumda kullanilabilir. Endoskop daha sonra masadaki endoskop tutucuya
baglanarak sol sfenoidotomi defektine koyulur. Endoskop safti burnun igine
yerlestirilmis plastik tlip i¢inden iceri sokup ¢ikarilabilir, boylelikle cevredeki
mukozaya zarar vermez. Sagda kiiciik kendinden durabilen nasal spekulum

kullanilabilir. Alternatif olarak tiim maniiplasyonlar tek bir nostrilden yapilabilir.

2.6. Olfaktor sistemin anatomisi ve histolojisi

Koku molekiillerinin transdiiksiyonundan sorumlu reseptorler, olfaktor
mukozada yer almakta olup, nazal mukozanin bu boliimii yaklagik 1-2 cm?’dir ve {ist
konkanin medial duvari, orta konkanin iist kismi ve nazal septum boyunca,
kribriform plagin ventral yiizlinde, nazal kavitenin ¢atisinda yerlesmistir (Sekil 4).
Olfaktor ve respiratuar epitel arasindaki gecis septum ve konkalar {izerinden

gerceklesir (17)

Olfaktor epitel psodostratifiye kolumnar epitel yapisinda olup vaskiiler
lamina propria ilizerinde yer alir, submukozas1 yoktur. Olfaktor epitelde 4 farkli hiicre
tipi vardir; silyali olfaktor reseptorler, mikrovillus hiicreleri destekleyici

(sustentakiiler) hiicreler, bazal hiicreler ve mikrovillar hiicreler (17). Olfaktor
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reseptor hiicreleri merkezi sinir sisteminden kdken almis bipolar sinir hiicreleridir.
Koku epitelinde sustentakiiler hiicreler arasina yayilmis olarak 100 milyon kadar
reseptor hiicre bulunmaktadir. Olfaktor epitelde koku hiicreleri arasinda mukus
salgilayan ¢ok sayida Bowman bezleri yerlesmistir. Koku hiicrelerinin alt ucu ise
aksona benzer sitoplazmik uzanim gostererek lamina propriaya ulasir. Dordiincii ve
mindr bir hiicre tipi olan mikrovillar hiicrenin, mukusa dogru uzanan apikal yapilar
ve lamina propriaya dogru uzanan bazal yapilar1 vardir. Her ne kadar fonksiyonlari

bilinmese de, reseptor néronlarin ikinci bir tipi olabilirler (17-19).

Olfaktor bulbus ve bulbustan geriye dogru uzanan olfaktor traktiis birlikte
birinci kraniyal siniri olustururlar. Traktiis ve bulbus beyin dokusunun beyin
tabanindan 6ne dogru biiylimesinden ibarettir. Olfaktdr bulbus beyin boslugunu,
burun boslugunun iist ucundan ayiran kribriform plak iizerinde yer almaktadir ve
primer olfaktor ndronlarin sekonder ndronlarla sinaps yaptigr yerdir. Olfaktor
reseptor ndronu bipolardir ve lizerinde silya tasiyan ¢omak seklinde periferal yumaga
"Knob"’a sahiptir. Bu hiicre nukleusun bulundugu yerde genisler, daha sonra uzun
ince myelinsiz bir aksona doniisiip olfaktdr bulbusa kadar uzanir. Lamina propriada
bu lifler demet olustururlar ve Schwann tip hiicrelerin plazma membranlar
tarafindan bir kilifla sarilip olfaktor siniri olusturur. Bu sinirler kribriform plakta 15-
20 adet foraminadan gegerek olfaktor bulbusta sinaps yaparlar (17,19,20). Olfaktor
bulbus, bes tane hiicre ve lif tabakasindan olugmaktadir. Bunlar ylizeyden derine
dogru olfaktdr sinir tabakasi, glomertiler tabaka, dis pleksiform tabaka, mitral hiicre
tabakast ve graniiler hiicre tabakalaridir (20). Olfaktor epitelden gelen afferent
projeksiyonlar, olfaktdr bulbusun yilizeyindeki olfaktdr sinir tabakasini olusturup, bu
aksonlar biiylik oranda bulbusun glomeriiler tabakasinda var olan olfaktor glomertil
denen yapilarda sonlanirlar. Glomeriiller koku duyusunu merkezi sinir sistemine

iletmek {izere aksonlarini olfaktor traktiis i¢ine gonderirler (17,19,20).

Koku traktiisii beyne mezensefalon ve serebrum arasindan girer, burada iki
yola ayrilmakta olup bunlardan bir tanesi medial olarak medial koku alanina
gecerken, digeri lateral olarak lateral koku alanina ge¢gmektedir. Medial koku alani
cok eski koku alanini temsil ederken lateral koku alan1 hem eski koku sistemine, hem
de daha yeni sistemin her ikisine de giris saglar (18,20). Medial koku alani beynin
hipotalamus  Onilindeki midbazal boliimlerinde  yerlesmis  ¢ekirdeklerden

olugsmaktadir. Buradaki en belirgin yapilar septal ¢ekirdekler olup, orta hat {izerinde
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yer alan bu ¢ekirdekler hipotalamusa ve temel davranislarla ilgili sistem olan beynin
limbik sistemine gider (18). Lateral koku alani temel olarak piriform korteks ile
amigdaloid ¢ekirdeklerin kortikal boliimiinden olusmustur. Bu baslayan sinyal yollar
daha az ilkel boliimler basta olmak tizere limbik sistemin hemen biitiin boliimlerine
giderler. Lateral koku alanimin 6nemli bir niteligi bu alanlardan ¢ikan yollarin
dogrudan temporal lobun anteromedyal boliimiinde yer alan ve paleokorteks adi
verilen daha eski serebral korteks boliimiine ulagmasidir. Bu alan biitiin beyin
korteksine duysal sinyallerin talamusa ugramadan dogrudan kortekse gectigi tek

bolgedir (17-20)

2.7. Koku Fizyolojisi

Fizyolojik olarak burundan gecen hava akimimin yaklasik %50°si orta
meadan, %35°1 alt meadan ve %15°1 de olfaktor bolgeden geger. Olfaktor bolgeden
gecen koku igeren hava olfaktor epitelde yerlesmis koku hiicrelerini uyarir (21). Her
koku hiicresinde kimyasal koku uyarilarina yanit veren hiicre bolgesi silyumlardir.
Koku yiizeyi ile temas eden kokulu madde 6nce silyumlar1 6rten mukus igine sizar.
Daha sonra bu madde silyer zardan disar1 tasan bir reseptor proteinine baglanir. Bu
reseptdr, membran boyunca ige ve disa katlanarak membrani yedi kez delen uzun bir
molekiildiir. Koku maddesi reseptoriin digsar1 katlanmis boliimiine baglanir.
Katlanmis olan reseptoriin i¢ yiizli ise ii¢ alt birimin birlesmesi ile olusmus bir G-
proteinine baglanmistir. Reseptor uyarildiginda G-proteininden bir alfa alt birimi
koparak uzaklasir ve reseptor hiicre govdesi yakininda silyer zarin i¢ yiiziine yapisik
halde bulunan adenil siklaz1 aktive eder. Aktive edilmis siklaz ise daha sonra ¢ok
sayida hiicre i¢i adenozin trifosfat molekiiliinii siklik adenozin monofosfata (cAMP)
cevirir. Son olarak bu cAMP reseptor hiicre sitoplazmasima ¢ok sayida sodyum
iyonlarinin akisina izin veren bir diger komsu zar proteini olan ‘kapali’ sodyum
kanalin1 aktive eder. Sodyum iyonlar hiicre zarinin i¢ yliziine pozitif ylik saglar ve
koku noronunu uyarir. Olusan aksiyon potansiyelleri ise bir koku siniri yoluyla

merkezi sinir sitemine iletilir (18,20)

Koku hiicrelerinin uyarilmasini ¢ok sayida fizyolojik faktor etkilemektedir.
Ik olarak, sadece burun deliklerine cekilebilen ucucu maddeler koklanabilirler.
Ikinci olarak, uyarict maddenin en azindan bir miktar suda erir olmas1 ve bdylece

koku hiicrelerine ulagabilmek icin mukusu asabilmesi gerekmektedir. Ugiincii olarak,
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silyum zarinin lipitte ¢dziinmeyen koku maddelerini zar reseptdr proteinlerinden
uzaklagtirllmasi nedeniyle, bu koku maddesinin en azindan bir miktar yagda da
¢Oziinmesi gerekmektedir (18). Koku fizyolojisinde diger onemli bir konu da
adaptasyondur. Koku reseptorleri uyarilmalarini izleyen ilk saniye i¢inde yaklasik
%50 oraninda adapte olurlar. Daha sonraki adaptasyon ise yavastir. Iki kraniyal
sinirin burun mukozasinda serbest olarak sonlanmalar1 onlara kemoreseptor 6zelligi
saglar. Olfaktér noroepitel trigeminal sinirden myelinli lifler de almaktadir.
Trigeminal sinirin myelinize olmayan lifleri ise olfaktor epitelin destek hiicreleri

arasinda bulunur.

Koku alma duyusundaki degisiklikleri tanimlamak igin ¢esitli terimler

kullanilmaktadir:

1. Normosmi: normal koku alma fonksiyonudur.

2. Hiperosmi: Cesitli nedenlerden dolayr koku duyarliginin artmasidir.
Menstriiasyon, gebelik, hamilelik, menapoz, Basedow ve Addison
hastaliklar1 gibi durumlarda goriilebilir.

Hiposmi: kokulara kars1 duyarligin azalmasidir.

Anosmi: Koku duyusunun tam kaybidir.

Heterosmi: tiim kokularin tek bir kotii koku olarak algilanmasidir.

o o k~ w

Disosmi :

6.1.Parosmi: kokularin kot koku olarak algilanmasidir. Endokrin
bozukluklar, sifiliz ve epilepside goriilebilmekle birlikte, genellikle
mezensefalon lezyonlarinda gortiliir.

6.2.Fantosmi: koku olmaksizin koku alinmasidir. Disaridan higcbir uyari
olmadig1 halde kotii koku duyulmasidir. Epilepside, koku merkezini tutan

bazi beyin tiimorlerinde ve kafa travmalarindan sonra goriilebilir (11).

2.8. Koku Fonksiyonlarimin Degerlendirilmesi

Koku bozukluklarinin derecesini ortaya koyabilmek igin giivenilir, pratik ve
tekrarlanabilir koku testlerine ihtiya¢ vardir. Koku fonksiyonun degerlendirilmesi
icin psikofizik ve elektrofizyolojik koku testleri kullanilmaktadir. Koku alma
yeteneginin en ¢ok test edilen yonleri esik degeri ve koku ayirimi yetenegidir. Koku
esigi Olglimii, bir bireyin fark edebilece§i 6zel bir kokunun en seyreltilmis

konsantrasyonunu belirlemeye yonelik bir testtir. Bilinen bir koku maddesinin
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giderek artan konsantrasyonlar1 hastaya koklatilarak hastanin koku alma esigi tespit
edilir. Esik tespiti i¢in en sik kullanilan iki kimyasal madde pridin ve butanoldur.
Ayrica fenil etil alkol de siklikla kullanilmaktadir (2-4). Koku ayirim
(diskriminasyonu) testi esik Ttstii bir testtir ve koku stimuluslar1 esik {istii
konsantrasyonlardandir. Hastadan verilen iki kokunun farkli olup olmadigim
sOylemesi istenir. Farkli veya aynm1 kokular1 igeren koku ciftleriyle yapilan bu testin
sonuglar1 koku ayirimi orami olarak verilir (2-4). Koku tamimlama testi
(identifikasyon) de esik Ustii bir testtir. Olgularin belirli sayida kokuyu dogru
isimlendirmesine yoneliktir ve birgok ¢esidi vadir. Bu test de bir esik iistii testtir.
Gilintimiizde ¢esitli psikofizik koku testleri kullanilmaktadir. Bunlarin bazilar1 daha
once tanimlanmis testlerdir, bazilar1 ise bolgesel olarak kullanilan testlerdir.
Mikrokapsiiller halinde depolanmis 40 adet koku maddesinin bir kitapg¢ikta muhafaza
edilmesi ile olusturulmus olan UPSIT (University of Pennsylvania Smell
Identification Test) tanima testi yaygin olarak kullanilmakta olup; bu testte hasta
kapsiilii kirarak kokuyu kokladiktan sonra, listede her koku i¢in bulunan dort
muhtemel cevaptan birini segmek zorundadir. Testteki %25 sans etkisi ve bazi
kokularin taninmamasi bir dezavantaj olusturmaktadir (23). Yaygin olarak
Avrupa’da ve llkemizde kullanilan test "Sniffin’ Sticks" — Zorlu Se¢im testidir. Bu
test uzun raf omri, tekrar kullanilabilme ve kisa silirede uygulanma gibi avantajlara
sahiptir. Bu test sayesinde koku esigi, koku ayirimi ve koku tanimlama testleri
yapilmaktadir (22). Bu test {i¢lii zorlu se¢im testine dayanmaktadir. Testte kullanilan
kalemler 14 cm uzunlugunda ve 1,3 cm ¢apta olup, yaklasik 4 ml koku soliisyonu

icermektedirler (Sekil-1).

Koku esik testinde 16 adet 3’lii koku kalemi kullanilir. Uglii kalemlerden 2
kalem solvent ve 1 kalem koku igermektedir. Hastadan 3 kalemden koku igeren
kalemi bulmasi istenir. Teste baslamadan 6nce hastanin gozleri kapatilir ve yiiksek
konsantrasyonda koku igeren 1 numarali kalem koklatilir. Daha sonra hastadan koku
iceren 3’lii kalemi taniyana kadar en diisiik konsantrasyonda koku i¢eren 16 numarali
3’li kalemden baglayip en yiiksek koku konsantrasyonu iceren kalemlere dogru
artirllarak 3’1 kalemler 3 saniyelik araliklarla koklatilir. Hastanin koklayabildigi son
dort sonug ortalamasi koku esik degeri olarak alinir. Koku ayirimi testinde sadece
kokular aras1 ayirim yapilir. Bu test esik {istii bir testtir. Hastanin gozleri kapatilarak

16 koku iceren kalemlerden, iki kalemde ayni bir kalemde ise farkli koku olan 3
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kalem 3 saniyelik araliklarla hastaya koklatilir. Farkli koku igeren kalemi
bulundugunda dogru yanit olarak kabul edilir ve bu yanitlarin toplami koku ayirimi
skoru olarak alinir. Koku tanimlama testi de esik {istii bir test olup 16 adet farkli ve
bilinen koku igeren kalemler igermektedir. Bu kokular hastaya koklatilir, verilen
listede yer alan olast dort cevaptan dogru olant se¢mesi istenir. Rastgele
yanitlandiginda, bu testte hastanin %25 oraninda dogru cevap verme sanst mevcuttur.
Koku esik, aymrim ve tanimlama testlerinde koku kalemleri burun deliklerinden
yaklasik 2 cm aralikta tutulur. Siire olarak, 0.39-0.64 saniyelik koklama siiresi
birinci kranial sinir i¢in fenil etil alkol ve propenik asit agisindan optimal siire olup

butanol i¢in ise 1.63 saniyelik koklama siiresi gerekir (1-4,22,24— 26).

"Sniffin’ Sticks" test bataryasinda uygulanan koku esigi belirleme (T), koku
ayirt etme (D) ve koku tanimlama (I) alt testlerinin puanlari toplami genel
degerlendirme puanidir (TDI puani). TDI > 31 olmasi normosmia, 15 < TDI < 30
araliginda olmasi hiposmia ve TDI < 15 olmasi ise anosmia olarak

degerlendirilmektedir

Ayrica giiniimiizde koku fonksiyonlarini test eden objektif elektrofizyolojik
testler de gelistirilmis ve uygulanmaktadir. Ancak uygulama alani, maliyeti ve

uygulanma kolaylig1 agisindan kullanimi kisithdir.

3. HASTALAR VE METODLAR

3.1. Arastirmanin Yapildig1 Yer

Bu ¢alisma Izmir Katip Celebi Universitesi Tip Fakiiltesi Klinik Arastirmalar
Etik Kurulu’nun 09.06.2016 tarihli ve “109” karar no’ lu onay:1 alindiktan sonra
yiiriitilmeye baglanmistir. Calisma Haziran 2016 ile Nisan 2017 tarihleri arasinda
Izmir Katip Celebi Universitesi Atatiirk Egitim ve Arastirma Hastanesi Beyin ve

Sinir Cerrahisi kliniginde gergeklestirilmistir.
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3.2. Hasta Secimi

Izmir Katip Celebi Universitesi Atatiirk Egitim ve Arastirma Hastanesi Beyin
ve Sinir Cerrahisi klinigine hipofiz adenomu tanist ile yatirilan ve endoskopik
transsfenoidal cerrahiyi planlanan hastalar secilerek calismaya baslandi. Ameliyattan
6 hafta onceye kadar oral ve topikal steroid kullanan, akut bakteriyel veya viral
enfeksiyon ve siniizit gegiren, daha dnce nazal cerrahi Oykiisii olan ve alerjik rinit
tanist olan, major kafa travmasi 6ykiisii olan hastalar da calismaya dahil edilmedi.
Toplam 30 hastada 14’1 kadin( %46,7) ve 16’s1 erkek (%53,3) idi. Yaslar1 16-53
arasi (ort. 37.50-+9,43) degisiyordu. Kadin hastalarin yas ortalamalar1 35,07 + 6,65
iken, erkeklerin yas ortalamalr1 39,62 + 11,11 idi.

Ameliyat Oncesi hastalar Kulak Burun Bogaz hekimi tarafindan
degerlendirildi. Nazal patolojisi, patoloji olusturacak bir hastaligi ve gecirilmis bir
nazal operasyon Oykiisii olmadigi anlasilan hastalara preoperatif "Sniffin’ Sticks" ile

koku testi yapildu.

"Sniffin’ Sticks" testi veya "Zorlu Se¢im" testi Avrupada en sik kullanilan
koku testidir. Bu test koku emdirilmis 16 adet kalem igeren 3 set ile yapildi. "Sniffin’

Sticks" testi ile koku esigi, koku ayirimi ve koku tanimlama degerlerine bakildu.

Sekil 1: Sniffin’ Sticks test kiti

16



Koku esik testlerinde kiginin algilayabildigi en diisiikk konsantrasyondaki
koku, esik degeri olarak alindi. Testte 3’1l koku kalemi kullanildi. Bu kalemlerden 2
kalem solvent ¢oziici ve 1 kalem n-butanol icermektedir. Hastanin gozleri
kapatildiktan sonra ilk 6nce en yiiksek konsantrasyon igeren koku kalemi koklatild1
ve bu kokuyu diger koku kalemleri i¢inden bulmasi istendi. Hastadan koku iceren
3’li kalemi taniyana kadar en diisilk konsantrasyon koku igeren 3’lii kalemden
baslaylp en yiiksek koku konsantrasyon iceren kalemlere dogru artirilarak 3’li
kalemler sunuldu. Her 3’1i kalem ikiser kez koklatildi. Hastanin kokuyu algiladigi
esik koku esik degeri olarak belirlendi. Daha sonra tekrar geriye, bir 6nceki kaleme
gore daha az konsantrasyonda koku iceren kaleme gecildi. Hasta kokuyu
algiladiginda tekrar bir alt gruptaki daha da az konsantrasyon iceren 3’lii kaleme
gecildi. Hastanin algiladigi son 4 esik degeri belirlendi. Bu degerler toplanarak 4’e
boliindii ve hastanin esik degeri olarak alindi ( 46, 48, 49, 50).

Koku ayirimi testinde ise kokular arasi aymrim yapilmaktadir. Hastanin
gozleri kapatilarak 16 koku igeren 3°lii kalemden iki kalemde ayni, bir kalemde ise

farkli koku igeren kalemler sunuldu. Dogru yanitlarin toplami koku ayirimi skoru

olarak kabul edildi ( 46, 48, 49, 50).

Koku tanimlama testinde 16 adet koku kalemi koklatilip, hastaya kalemlerin
icerdigi kokularin yazili oldugu liste sunuldu ve bu kokuyu 4 secenek arasindan
secmesi istendi. Dogru cevaplarin toplami tanimlama degeri olarak alindi. Bu
islemler sirasinda hastanin gézleri maske ile kapatildi ve kokusuz eldiven kullanildi.

( Sekil-2 ) Hasta daha sonra Kulak Burun Bogaz ekibi ile birlikte operasyona alindi.

Sekil 2: Sniffin’ Sticks testinin uygulanisi
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Hastalara operasyonda bas1 30 derece kaldiralarak supine poziyon verildi.
Bas yaklasik 10 derece kadar cerraha cevrildi. Anatomik oryantasyon ve nazal
konjesyon sonrasinda endoskop ile binostril olarak nazal bolgeye girildi. Orta konka
nazikce lateralize edildi ve sfenoid ostium ortaya cikarildi. Eger nazoseptal flep
gerekli olursa flep kaldirilirdi ve nazofarinkse dogru itildi. Ancak vakalarimizin
hicbirinde septal flep ihtiyaci olmadi. Sfenoid ostium arkaya ve ortaya dogru
genigletilidi. Bu islem sirasinda sfenopalatin arterin  posterior septal dalinin
hasarlanmamasina dikkat edildi. Sfenoidin anterior duvar1 kaldirildi ve parsiyel
posterior septektomi yapildi. Sfenoidin karsi lateral 6n duvari g¢ikarildi. Sfenoid
rostrumun kalin kemigi drillenerek kaldirildi. Daha sonra siniisler arasindaki septum
kaldirildt ve sellar  koridor goriinlir hale geldi. Sfenoid siniis’iin posterior
duvarindaki mukozas1 bipolar ile kesildi. Daha sonra drille sella i¢ine girildi ve
girisin karisin ronjurla genisletildi. Sonra hipofizer fossa i¢indeki dura yakildi ve
bistrii ile dikdortgen seklinde kesildi. Patolojik ornekler alindi. Sonrasinda adenom
cikarildi. Sellar kavite rezidii kalmamasi i¢in irrige edildi, hemostaz yapildi,

rekonstriiksiyon sonrasinda operasyon sonlandirildi.

Ameliyat sonras1 hastalar 8. Haftada kontrole ¢agirildi ve "Sniffin> Sticks"

testi de tekrar yapilarak ameliyat 6ncesi ve sonrasi sonuglar karsilastirildi.

"Sniffin’ Sticks" test bataryasinda uygulanan koku esigi belirleme (T), koku
ayit etme (D) ve koku tanimlama (I) alt testlerinin puanlar1 toplami genel
degerlendirme puanidir (TDI puani). TDI > 31 olmasi normosmia, 15 < TDI < 30
araliginda olmast hiposmia ve TDI < 15 olmasi ise anosmia olarak

degerlendirilmektedir.

3.3. Ol¢iim Sonuclarin Degerlendirilmesi

Calisma verilerinin istatistiksel analizlerin yapilmasi amaciyla SPSS 15.0
(SPSS for Windows 15.0 SPSS Inc. 2007, Microsoft) programi kullanildi. Hastalarin
nazal fonksiyonlarin1 degerlendirmek i¢in kullanilan NOSE, PF ve RM testlerinin;
koku esigi, koku aymrimi ve koku tanimlama testlerinin ameliyat 6ncesi ve sonrasi
karsilagtirilmalarinda bagimli gruplarda t testi kullanildi. TDI sonuglarinin ameliyat
oncesi ve sonrasi karsilagtirilmasinda bagimli gruplarda t testi ve ki-kare (McNemar
ki kare) testleri kullamldi. Ust ve alt deviasyonu olan hastalarda, kontrol grubu

hastalarin ameliyat oncesi ve sonrast koku testleri sonucunun karsilastirilmasinda
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nonparametrik olarak Wilcoxon isaretlenmig sirali testi kullanildi. Bu testler ile elde
edilen veriler ve verilerin ortanca degeri (SD) islenerek istatistik programina

aktarildi.

4. BULGULAR

Hipofiz adenomu tanis1 ile endoskopik transsfenoidal cerrahi tedavisi yapilan
hastalara ameliyat Oncesi ve ameliyattan 8 hafta sonra yapilan "Sniffin’ Sticks" testi

sonuclarinin ortalama degerleri bagimli gruplarda t testi kullanarak karsilastirildi.

Hastalarin agirlikli patoloji sonuglari; 11 prolaktinoma ( % 36,7), 8 tanesi non
fonksiyonel (%26,7), 7 tanesi gh (%23,3), 2 tanesi ACTH salgilayan adenom (% 6,65
), 1 tanesi FSH salgilayan adenom (% 3,325 ), 1 tanesi de TSH salgilayan adenom
(% 3,325 ) seklindeydi ( Tablo-2 ). Prolaktinomali olgularin 6’ s1 kadin (54,5), 5 i
erkek(45,5) idi. Nonofonksiyonel olgularin 3 tanesi kadin (37,5), 5 tanesi erkek
(9%62,5), GH salgilayan adenomlu olgularin 2 tanesi kadin (%28,6), 5 tanesi erkekti
(%71,4).

Tablo 2: Hipofiz Adenom Tiplerinin Dagilimi

Hipofiz Adenom Tipleri Say1 Yiizde
Prolaktinoma 11 % 36,7
Non- Fonksiyonel Adenom 8 % 26,7
GH salgilayan Adenom 7 % 23,3
ACTH salgilayan Adenom 2 % 6,65
FSH salgilayan Adenom 1 % 3,325
TSH salgilayan Adenom 1 % 3,352

Koku esigi belirleme testi sonuglarinda preop ve postop degerler arasinda
istatistiksel olarak anlamli farklilik bulunmamistir ( Preop esik degeri ortalama 11,76

+ 1,45, postop esik degeri ortalams1 11,40 + 1,99’ du )
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Koku ayirt etme testi sonuglari incelendiginde degerlerin; preop (13,30 £

1,26), postop (13,3 £ 1,43) oldugu goriilmiis ve anlamli farklilik bulunmamastir.

Koku tanimlama testi sonuglar1 incelendiginde degerlerin; preop (13,20 +
1,27) ve postop (12,66 += 1,37) seklinde bulunmus ve anlamli bir fark ortaya
cikmustir.

Genel koku performansi puani ii¢ alt testin (koku esigi belirleme, koku ayirt
etme, koku tanimlama) puanlarinin toplanmasi ile elde edilmektedir. Bu sonuglarda
da anlamh bir fark bulunmamis, sonu¢ olarak ameliyat oncesi normosmik olan
hastalarin gegirilen cerrahi sonrasinda da normosmik oldugu ve genel koku
duyularmin etkilenmedigi gortilmiistiir. (Tablo-3)

Tablo 3: Koku esigi, koku ayirimi, koku tanimlama testleri ve TDI skorlarinin
ortalama degerler

Ameliyat 6ncesi Ameliyat sonrast P
deger ort + SD deger ort + SD
Koku esigi 11,76 + 1,45 11,40 + 1,99 p=0,172
13,30+ 1,26 13,3+1,43
Koku ayirimi p=0,624
13,20+ 1,27 12,66 + 1,37
Koku tanimlama p=0,017
TDI 38,2667 £2,76597 | 37,2000 + 3,76371 | p=0,109

Ameliyat oncesi ve ameliyat sonrast Wilcoxon isaretlenmis sirali testi
kullanilarak yapilan istatistiksel karsilastirmada; koku esigi (p=0,172) ve koku
aymrmminda (p=0,624) anlamli bir fark bulunmamasina ragmen koku tanimlama
testinin preop postop degerlerinde istatistiksel bir fark (p=0,017) saptanmistir. Cikan
bu farklilik genel koku performanslarindaki preop postop degerlere TDI ( p=0,109

) anlamli bir sekilde yansimamuistir.
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5. TARTISMA

Koku iizerinde en az bilgiye sahip oldugumuz duyularimizdan olmasina
ragmen yasam kalitemizi dogrudan etkileyen onemli bir duyumuzdur (53). Koku
bozuklarinin gegirilmis cerrahi sonrasinda degerlendirilmesi son dénemin popiiler
konularindandir. Nazal cerrahiler sonrasindaki degerlendirmeler her ne kadar daha
fazla olsada transsfenodial endoskopik hipofiz adenom cerrahisi sonrasinda yapilmis
calismalar da vardir ( 16, 54, 55 ). Ancak literatiirde "Sniffin’ Sticks" testi ile
transsfenodial endoskopik hipofiz adenom cerrahisi sonrasinda yapilmis bir ¢alisma

bulunamadi, bu anlamda bu ¢alisma bu konuda yapilmis ilk ¢alismadir.

Hipofiz cerrahisi ilk olarak transkraniyal yolla yapilmaya baslanmis, yillar
icinde mikroskopik transfenoidal yontem tercih edilmistir. Son dekadda

mikroskopik transfenoidal cerrahinin yerini endoskopik transfenoidal yol almistir (

56, 57 )

"Sniffin” Sticks" testi Avrupa’da yaygin olarak kullanilan bir testdir. Kobal
ve Hummel tarafindan gelistirilen bu test, esik araliginda bir testi (n-butanol igin
olfaktor algilanma esiginin belirlenmesi) ve iki esik istii testi (ayirt etme ve
tanimlama) icermektedir. Bu test tekrar kullanilabilir ve uygulamasi kolaydir. Ayrica
celdirici segeneklerin yaninda hastaya “kokuyu aldim ama tanimadim’’ ve ‘’kokuyu

[

alamadim “* secenekleri de sunulur ( 50 ). Ayrica Evren ve ark.nin ( 58 ) yaptig1
koku derlemesinde yer alan Sniffing Sticks koku bataryasinin, herhangi bir ek
modifikasyona gerek olmadan Tiirk toplumu i¢in uygun bir degerlendirme testi
oldugu Tekeli ve ark. Tarafindan belirtilmistir. ( 59 ) Oniz ve ark.nin Sniffing
Sticks koku bataryasiyla ilgili yaptig1 ¢alismada ise standart Sniffing Sticks testi i¢in
ortalama degerler (Koku esigi, koku ayirt etme, koku tanimlama) bulunmus,
toplumda taninabilirligi diisiik olan maddelerde, asina olunmayan kokularin yerine,
taninma degeri yiiksek olan kokularin yerlestirilmesi ile uyarlanmig Sniffing Sticks

testi (MSST-T) olusturulmustur ( 60 ). Kolay uygulanabilirligi ve tiirk toplumuna

uygunlugu bu testin ¢alismamizdaki kullanim sebebidir.

"Sniffin’ Sticks" testi aracinda kullanilan kokular, toplumumuzun bildigi ve
tanidig1 kokulardir. Caligmaya katilan 30 hastaya ameliyat oncesi yapilan "Sniffin’
Sticks" testi endoskopik transsfenoidal hipofiz adenom cerrahisi sonrast 8. haftada

tekrarlandi. Calismamizda ameliyat dncesi ve sonrast yaptigimiz "Sniffin’ Sticks"
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koku testi ile elde edilen koku esik, koku ayirmmi ve koku tanimlama test
sonuglarinin ve TDI skorunun istatistiksel olarak karsilastirilmasi sonucunda,

aralarinda anlamli farklilik saptanmada.

Yapilan koku esik deger, koku ayirt etme ve koku tanimlama testlerinden
sadece tanimlama testinde ameliyat Oncesi ve sonrasi arasinda anlamli bir fark
saptanmasina ragmen, bu sonug¢ TDI skorunda anlamli bir fark yaratmamis, ameliyat
oncesinde tamami1 normosmik olan hastalarin ameliyat sonrasinda da normosmik

olduklar1 saptanmustir.

Chaaban ve ark. Tarafindan endoskopik transsfenoidal hipofiz cerrahisi
sonrasinda koku duyusu subjektif diger bir test olan The University of Pennsylvania
Smell Identification Test (UPSIT) ile degerlendirilmis, ameliyat oOncesi ve
sonrasinda anlamli bir fark bulunmamistir ( 61 ). Bizde "Sniffin’ Sticks" ile

yaptigimiz ¢alismada anlamli bir fark bulamadik.

Hong ve ark . yaptig1 bir ¢aligmada endoskopik binostril yontem ile
mikroskopik transseptal cerrahiyi subjektif koku testlerinden olan cross-cultural
smell identification test (CC-SIT) ve a butanol threshold test (BTT) kullanarak
karsilagtirmistir. Gruplar aras1 anlamli bir fark bulunmamasina ragmen, endoskopik
yaklasimin olfaktor fonksiyon acgisindan daha konforlu oldugunu belirtmistir. Bu
calismada her iki grupta K.B.B ve noérosiruruji hekimleri birlikte operasyona
girmistir ( 55 ). Kahilogullari ve ark. Tarafindan yapilan baska bir ¢aligmada ise
Smell diskettes olfaction test kullanilmis, preop, erken postop (1. Ay) ve ge¢ post op
6. Ay da oOl¢iimlerini yapmistir ve endoskopik transsfenoidal hipofiz cerrahisinin
mikroskobik yaklasima gore olfaktor sistem ve olfaktdér fonksiyon agisindan daha
avantajli oldugu belirtilmistir ( 16 ). Ancak bunun yaninda Rotenberg BW ve ark.
yaptig1 caligmada endoskopik transsfenoidal yaklasimlar olfaktor disfonksiyon ile
sonuglandigini gostermistir.( 62 ). Zada ve ark. endonasal cerrahi sonrasi koku
duyusunda %9 hastada orta agir degisiklik saptamistir ( 63 ). Dusick ve ark. yaptig
retrospektif bir calismada ise hastalara soru sorulmus, endonasal cerrahi sonrasi

ciddi olfakor kayib1 %10.4 hastada saptamistir ( 64 ).

Transseptal yaklasim ile ilgili yapilan ¢alismalarda olfaktor kaybin %10-30
civarinda oldugu belirtilmistir ( 63, 64 ).
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Kahilogullari ve ark. kullandiklar1 mikroskopik teknikte nazal kemik
septumu kirilip, septal mukoza yirtilmistir, endoskopik grupta posteriror septektomi
uygulamis, kemik septumun posterior -siiperior 1.5 cm’i mukozasi ile rezeke edilmis
fakat posterior septal arter inferiorda korunmustur ( 16 ). Hong ve ark. uyguladigi
mikroskopik teknikte ise septum ve septal mukoza korunmus, buna ragmen her iKi

teknik arasinda fark goziikmiiyor (55 ).

Rottenberg B ve ark. yaptig1 bir calismada nazoseptal flep uygulanan tiim

hastalarda hiposmi oldugunu bildirmistir ( 65 ).

Kim BY ve ark. yaptigi bir 226 hastayr kapsayan calismada olfaktor
fonksiyonlar i¢in visual analogue scale (VAS), the Connecticut Chemosensory
Clinical Research Center Test (CCCRC), and the Cross-Cultural Smell Identification
Test (CCSIT) kullandi. Nazoseptal flepin kullaniminin VAS skoruna gore olfaktor
fonksiyonu azalttigini gosterdi ( 66 ).

Bizim ¢alismamizda opere edilen hastalarin tiimiinde nazoseptal flep ihtiyact
olmadi. Hastalarin tamamina posterior septektomi uygulandi, kemik septumun
posterior mukozasi rezeke edildi ve posterior septal arter korundu. Bu sebeple

nazoseptal flebin olfaktor fonksiyona etkisi degerlendirilemedi.

Endoskopik yaklagim cerrahi alanin 1yi olarak goriilebilmesi, anatominin
daha iyi anlagilabilmesi gibi avantajlar1 nedeniyle klinigimizce tercih edilmektedir.
Cerrahinin KBB ve Beyin Cerrahi kliniklerince multidisipliner bir sekilde yapilmasi
bu yontemi daha giivenli kullanilabilir hale getirmis ve nazal komplikasyon
oranlarinda azalma saglamistir (51, 52). Rinolojik komplikasyonlar makroskopik
yaklasimda daha fazladir. Bunun da sublabial girisime bagli gelisen septal

perforasyon ve sinuzit oldugu saptanmistir ( 65, 67, 68 ).

Sonug olarak endoskopik cerrahinin hastalarda koku kaybina neden olmadigi
sonucuna vardik. Bu sonucun hem klinik agidan hem de medikolegal konular
acisindan transsfenoidal endoskopik cerrahi ile ugrasan cerrahlara yardimei olacagini
diisiiniiyoruz. Calismamizda kullanilan Sniffin Sticks testi ucuz, kolay ulasilabilinir
ve rahat uygulanabilinir bir testti. Ayrica bu calismanin endoskopik girisimde
uygulanan farkli giris yollar ile kiyaslamali koku ¢alismalarina ( Sniffin Sticks testi

ile ) onciiliik edecegine inaniyoruz.
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ENDOSKOPIK TRANSSFENOIDAL HiPOFiZ CERRAHISI YAPILAN
HASTALARIN PREOP VE POSTOP “SNIFFIN STIiCKS “ TESTI iLE KOKU
FONKSiYONUNUN SUBJEKTIF DEGERLENDIRILMESI

Amagc:

Endoskopik transsfenoidal hipofiz cerrahisi oncesi ve sonrasinda "Sniffin’

Sticks" subjektif koku testi ile koku fonksiyonunun degerlendirilmesi.
Gere¢ ve Yontem:

Bu c¢alisma Haziran 2016 ile Nisan 2017 tarihleri arasinda yapildi.
Endoskopik transsfenoidal hipofiz cerrahisi yapilan 30 hasta ameliyat 6ncesinde ve
ameliyat sonrasi 8. haftada koku fonksiyonu agisindan "Sniffin’ Sticks" test
bataryasi kullanilarak subjektif testlerden koku esigi, koku ayrimi ve koku tanimlama
testleri ile degerlendirildi. Ameliyattan 6 hafta 6nceye kadar oral ve topikal steroid
kullanan, akut bakteriyel veya viral enfeksiyon ve siniizit geciren, daha 6nce nazal
cerrahi Oykiisii olan ve alerjik rinit tanist olan, major kafa travmasi Oykiisii olan
hastalar da calismaya dahil edilmedi. Ameliyat dncesi hastalar Kulak Burun Bogaz
hekimi tarafindan degerlendirildi. Nazal patolojisi, patoloji olusturacak bir hastalig
ve gecirilmis bir nazal operasyon Oykiisii olmadig1 anlasilan hastalara preop "Sniffin’
Sticks" ile koku testi yapildi. Calisma verilerinin istatistiksel analizlerin yapilmasi
amactyla SPSS 15.0 (SPSS for Windows 15.0 SPSS Inc. 2007, Microsoft) programi
kullanild1. Hastalarin koku fonksiyonlarmi degerlendirmek icin kullanilan Sniffin
Sticks testinin; koku esigi, koku ayirimi ve koku tanimlama testlerinin ameliyat
oncesi ve sonrasi karsilastirilmalarinda nonparametrik olarak Wilcoxon isaretlenmis

siral1 testi ve t-testi kullanildi.
Bulgular:

Ameliyat Oncesi ve ameliyat sonrast Wilcoxon isaretlenmis sirali testi
kullanilarak yapilan istatistiksel karsilagtirmada; koku esigi (p=0,172) ve koku
ayiriminda (p=0,624) anlamli bir fark bulunmamasina ragmen koku tanimlama
testinin preop postop degerlerinde istatistiksel bir fark (p=0,017) saptanmistir. Cikan
bu farklilik genel koku performanslarindaki TDI ( p=0,109 ) preop postop

degerlerine anlamli bir sekilde yansimamustir .

Genel koku performansi puani ii¢ alt testin (koku esigi belirleme, koku ayirt

etme, koku tanimlama) puanlarinin toplanmasi ile elde edilmektedir. Bu sonuglarda
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da anlamli bir fark bulunmamis, sonu¢ olarak ameliyat 6ncesi normosmik olan
hastalarin gegirilen cerrahi sonrasinda da normosmik oldugu ve genel koku

duyularinin etkilenmedigi goriilmiistiir.
Sonuc:

Endoskopik transsfenoidal hipofiz ameliyat1 6ncesi ve sonrasi yapilan Sniffin
Sticks subjektif koku testinde istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmadi.
Yapilan testler sonrasinda; koku esigi, koku ayirt etme, TDI skorlarinda cerrahi
Oncesi ve sonrasi degerlerin karsilastirilmasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik
saptanmamistir. Koku tanimlama testinde saptanan farklilik ise genel koku
performansina yansimamistir. Bulgularimiz endoskopik transsfenoidal yolla ve nazal
flep kullanilmadan yapilan cerrahinin hastalarda olfaktoér sisteme olumsuz bir
etkisinin olmadig1 ve cerrahiye bagl olarak koku fonksiyonunda negatif yonde

etkilenme olmadigin1 gostermektedir.

Anahtar kelimeler: Koku fonksiyonu, Endoskopik hipofiz cerrahisi, Sniffin
Sticks test
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EVALUATION OF ODOR FUNCTION OF PATIENTS WHO
UNDERGO ENDOSCOPIC TRANSSPHENOIDAL PITUITARY SURGERY
WITH “SNIFFIN STICKS” TEST AT PREOPERATIVE AND
POSTOPERATIVE

Introduction:

Evaluation of odor function of patients who undergo endoscopic
transsphenoidal pituitary surgery with “Sniffin’ sticks™ test, both before and after

surgery.
Materials and Methods:

This study was conducted between June 2016 and April 2017. Thirty patients
undergoing endoscopic transsphenoidal pituitary surgery were evaluated
preoperatively and postoperatively at week 8 using the "Sniffin 'Sticks" test battery
for odor function, odor threshold, smell discrimination and odor identification tests.
Patients who had oral and topical steroids, acute bacterial or viral infection and
sinusitis until 6 weeks before the operation, with previous nasal surgical history,
allergic rhinitis, history of major head trauma weren’t included in the study. Pre-
operative patients were evaluated by the otolaryngologist. An odor test was
performed preoperatively with "Sniffin 'Sticks" to patients which apparently did not
have a nasal pathology, a disease that would produce pathology, history of previous
nasal surgery. SPSS 15.0 (SPSS for Windows 15.0 SPSS Inc. 2007, Microsoft)
program was used for statistical analysis of the study data. The Sniffin Sticks test,
which was used to assess the odor functions of the patients; Pre-and post-operative
comparisons of odor threshold, odor and odor identification tests were performed

using the Wilcoxon-labeled sequential test and t-test as nonparametric tests.

Results:
Statistical comparison using pre-operative and post-operative Wilcoxon signed
sequential test; A statistically significant difference (p = 0.017) was found in the
preop postop values of the odor recognition test, although there was no significant
difference in odor threshold (p = 0,172) and odor discrimination (p = 0,624). This
difference did not significantly reflect TDI (p = 0.110) preop postop values in overall

smell performance.
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The overall scent performance score is obtained by summing the scores of
three subtests (odor threshold identification, odor discrimination, odor identification).
There was no significant difference in these results. As a result, it was seen that the
patients who had preoperative normosmotic were normosmic after surgery and the

general sense of smell was not affected.

Conclusion:

There was no statistically significant difference in Sniffin Sticks test results
performed before and after endoscopic transsphenoidal pituitary surgery. After the
tests made; Odor threshold, odor discrimination, TDI scores were not statistically
significant in comparison of pre- and postoperative values. The difference in the odor
identification test is not reflected in the overall odor performance. Our findings show
that the endoscopic transsphenoidal route surgery without nasal flap have no negative
effect on the olfactory system in patients and that there is no negative influence on
the olfactory function due to surgery.

Keywords: Odor function, Endoscopic pituitary surgery, Sniffin Sticks test
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