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OZET

Yusuf Cagdas Kumbul, Laringofarengeal Reflii Hastalarinda Koku
Fonksiyonlarinin Degerlendirilmesi, Zonguldak Biilent Ecevit Universitesi Tip
Fakiiltesi, Kulak Burun Bogaz Hastaliklar1 — Bas ve Boyun Cerrahisi Tezi,

Zonguldak, 2015.

Literatiirde larengofarengeal reflii hastaligimin nazal, orofarengeal, otolojik
etkileri iizerine bir¢ok calisma olmasina ragmen koku fonksiyonlari iizerine yapilmis
hicbir ¢alisma bulunmamaktir. Bu c¢alismadaki amacimiz larengofarengeal reflii

hastalarinda koku fonksiyonlarini degerlendirmektir.

Bu caligma prospektif bir calisma olarak dizayn edilmis olup Biilent Ecevit

Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi’nde yapildi.

Calisma kontrol ve reflii grubu olmak iizere 2 gruptan olugmaktaydi. Her
grupta 50°ser hasta mevcuttu. Kontrol grubu kbb poliklinigine gelen hastalardan
secildi. Reflii grubuna reflii tanis1 koyarken reflii semptom indeksi ve reflii bulgu
skorlamasindan faydalanildi. Her iki grupta da (reflii grubu ve kontrol grubu) kronik
sinonazal enfeksiyon hastalig1 olanlar, alerjik riniti olanlar, aktif {ist solunum yolu
enfeksiyonu olanlar, septum deviasyonu olanlar, nazal polip hastalari, daha
oncesinde kafa travmasi gecirmis hastalar, list solunum yollar1 enfeksiyonu sonrasi
koku duyusunu kaybetmis hastalar, intrakraniyal ve koku yollariyla ilgili maligniteye
sahip olan hastalar, bas-boyun malignitesi nedeniyle RT alan hastalar, kronik
hastaliklar nedeniyle ila¢ kullanim Oykiisii olan hastalar, herhangi bir sebeple nazal
cerrahi geciren hastalar, psikiyatrik ya da norolojik hastaligi olanlar ¢alisma dist
birakildi. Daha sonra bu 2 gruba CCCRC koku testi yapilip sonuglar istatistiksel

olarak degerlendirildi.

Gruplarin demografik 6zelliklerine bakildiginda cinsiyet ve sigara kullanim
oranlar1 acisindan istatistiksel fark bulunmazken yas degiskeni acgisindan istatistiksel
fark mevcuttu. Yas degiskeninin etkisini ortadan kaldirmak i¢in kovaryans analizi

yapildi. Kovaryans analiz yapilmadan Once hesaplanan ortalama skorlar ve

v



kovaryans analiz yapildiktan sonra hesaplanan ortalama skorlar karsilastirildi. P

degeri 0,05’in altindaki karsilagtirmalar istatistiksel olarak anlaml1 kabul edildi.

Sonug olarak larengofarengeal reflii hastaliginin koku fonksiyonlar1 tizerine
negatif etkisi bulundu. Bu ¢alismanin giiciiniin arttirilmasi i¢in reflii tanist koyarken
pHmetrinin kullanilmasinin ve hayvan deneyleri ile olfaktor alanin histopatolojik
olarak incelemesinin faydali olabilecegini diistinmekteyiz. Ayrica anti-reflii tedavi ile
koku fonksiyonlarindaki diizelmeye bakilarak bizim ¢aligmamizi destekler nitelikte

sonuclara ulasilabilir.

Anahtar Kelimeler: Larengofarengeal refli, koku kaybi, connecticut chemosensory
clinical research center, refli semptom indeksi, reflii bulgu

skoru



ABSTRACT

Yusuf Cagdas Kumbul, Assessment of olfactory function in patients with
laryngopharyngeal reflux, Zonguldak Biilent Ecevit University Faculty of
Medicine, Thesis in Ear Nose Throat Diseases - Head and Neck Surgery,

Zonguldak, 2015

Although there are many studies related to nasal, oropharyngeal, otologic
effects of laryngopharyngeal reflux disease, no researches on smelling functions are
provided in literature. The aim of this study is to evaluate the smelling functions on

laryngopharyngeal reflux patients.

This research is designed as prospective study and applied in Bulent Ecevit

University Medicine Faculty Hospital.

This study is implemented with two groups named as control and reflux. In
each group, there exist 50 patients. Participants of control group are selected from
patients of ear nose throat clinics. While making reflux diagnosis on patients for

reflux group, reflux symptom index and reflux symptom scoring method are used.

For each group ( reflux and control groups), the participants who have cronic
sinonasal infection disease, allergic rhinitis, active upper respiratory infection,
septum deviation, nasal polyposis disease, the patients who are head traumatized
before, persons who lose sense of smell after upper respiratory infection, patients
who have malignancy related to intrakranial and smelling pathways, patients who
take RT because of head and neck malignancy, patients who drug usage story
because of cronic diseases and who survive nasal surgery for any reason, and
participants who have psychiatric or neurologic disease are excluded from research.
After that, CCCRC smelling test is applied to each group and the results are analyzed

statistically.

According to the demographic characteristics of groups, there is no
significant difference based on gender and ratio of cigarette use, however, there
exists a statistical difference related to age variable. Covariance analysis is made to

remove the age variable effect. Average scores which are calculated before

vi



covariance analysis is done and average scores calculated after covariance analysis
are compared. The comparisons which have p-values lower than 0.05 are accepted as

statistically meaningful.

As a result, negative impact of laryngopharyngeal reflux disease on smelling
functions is found. To increase the effect of this research, using PH meter to
diagnose reflux and examininig olfactory area histopathologically with animal testing
will be beneficial. Also, the results that support our study can be reached by looking

to improvements on smelling functions with anti-reflux treatment.

Key Words: Laryngopharyngeal reflux, smell loss, connecticut chemosensory

clinical research center, reflux symptom index, reflux finding scores
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1. GIRIS VE AMAC

Larengofarengeal reflii (LFR), iist aerodigestif yollar ile yakin iligki halinde olan
larengofarengeal bosluk icinde mide igeriginin bulunmasidir. Bu patoloji bazi
yazarlar tarafindan ayri bir antite olarak disiiniilirken, bazilar1 da bu durumun
gastroozefageal refliiniin ekstradzefageal bir formu olarak kabul etmektedir. Yapilan
calismalar larengofarengeal refliiniin patofizyolojisinin gastro6zofageal refliiden

farkli oldugunu gostermistir (1).

KBB hekimlerine bagvuran hastalarin % 4-10’un da larengofarengeal reflii
oldugu tahmin edilmektedir (2). Baslica belirtileri bogaz temizleme, ses kisikligi,
kronik oksiiriik, geniz akintisi, agiz kokusu, yutma giicliigii, farenkste yabanci cisim
hissidir. Larengofarengeal refliide direkt larengoskopide mukozal 6dem, kizariklik,
ventrikiiler obliterasyon, interaritenoid hipertrofi ve larengeal graniilomlar
gozlenebilir (1). Orofarenks muayenesinde posterior faringeal duvarda submukozal

lenfoid doku adaciklar1 bulunabilir.

Koku, iist solunum yollari mukozasinda oOzellesmis hiicreler tarafindan
saglanan duyusal bir fonksiyondur. Toplum kokenli son c¢aligmalarda gosterildigi
gibi koku bozukluklari, tahmin edilenden ¢ok daha yiiksek oranda goriiliir (3). Bir
calismada toplumdaki azalmis olfaktdr fonksiyon frekansinin % 16 gibi yiliksek
oldugu ve toplumun % 5’inin fonksiyonel anosmik oldugu belirtilmistir (4). Koku
duyusunun insan davranislari, cinsel fonksiyonlar vb gibi bircok olayda etkisi
bulunmasina ragmen koku kaybi, hastalar ve doktorlar tarafindan yeteri kadar

onemsenmemektedir.

Larengofarengeal reflii {ist hava yolundaki bir¢ok hastaligin gelisiminde
onemli bir etiyolojik faktordiir (5). Bu hastaligin nazal, larengeal, otolojik
bozukluklardaki olasi etkileri literatiirde arastirilmistir (6,7,8,9). Daha Onceki
calismalarda larengofarengeal refliinlin koku fonksiyonlar1 {izerine olan etkisi
arastirilmamistir.  Bu calismada amacimiz larengofarengeal refliiniin  koku

fonksiyonlar1 tizerine olan etkisini CCCRC koku testi kullanarak degerlendirmektir.



2. GENEL BILGILER

Larenks, alt hava yollarina gegisi kontrol eden kapak gibi bir yapidir (10). Solunum,
konusma, yutma ve Oksiiriik fonksiyonlari olan larenks eriskinlerde 3-6. servikal
vertebra, ¢cocuklarda ise 1-4. servikal vertebralar arasinda yer alir. Larenks mukozasi
yukarida farenks, asagida ise trakea ile devam eder. Larenkste hyoid kemik, 9 adet

kikirdak ile bunlar1 tespit eden ligamentler, membranlar ve kaslar mevcuttur (11).
2.1. Larenks Anatomisi

2.1.1. Larenks kikirdaklar

Tek kikirdaklar: 3 adet tek kikirdak vardir.

Tiroid kikirdak: Larenksin en biiylik tek kikirdagidir. Larenksin yumusak
dokularimni tasir, hava yolunun agik kalmasini saglar. 2 adet ala laminasi, ikiser adet
tist ve alt kornusu vardir. Agiklig1 arkaya bakan, kalkan seklinde bir yapisi

mevcuttur.

Krikoid kikirdak: Tiroid kikirdagin altinda bulunur. Krikoid Kkartilaj
larengeal kikirdaklarin en saglanudir ve yiiziige benzer sekle sahiptir. Intrensek

larenks kaslariin tutundugu bu kikirdak tiim larenkse temel olusturur.

Epiglot: Larenks iist kisminda yaprak biciminde tek kikirdaktir. Alt ucu
(petiolus), tiroid kikirdagin i¢ yiiziinde laminalarin birlestigi bolgeye baglanmistir.

Cift kikirdaklar: Ug tane ¢ift kikirdak vardir.

Aritenoid kikirdaklar: Larenksin baslica hareketli kikirdagidir. Cift
kikirdaklarin en biiyiigiidiir. Aritenoid kikirdagin anterior ¢ikintisi vokal proses
olarak adlandirilir ve tiroaritenoid kasin tutunma boélgesidir. Aritenoid kikirdagin
lateral ¢ikintisi ise muskiiler proses olarak isimlendirilir ki burasi, lateral ve posterior

krikoaritenoid kaslarin tutunma bolgesidir.

Kornikulat kikirdaklar (Santorini kikirdagi): Aritenoid kikirdaklar ile

eklem yaparlar.



Kuneiform kikirdaklar (Wrisberg kikirdagi): Her ariepiglottik fold icinde
birer tane vardir. Fonksiyonlar1 pasif destek olan bu kikirdaklar eklem yapmazlar

(10,11).
2.1.2. Larenks eklemleri
Larenksin her bir tarafta 2 eklemi vardir.

Krikotiroid Eklem: Tiroid kartilajin inferior kornusu ve krikoid kartilajin

posteromedial parcasi arasindaki kiiciik bir eklemdir.

Krikoaritenoid Eklem:Aritenoid ve krikoid kikirdak aralarinda kapsiiler
ligamanla ve posterior krikoaritenoid ligamanla kuvvetlendirilmis sinovyal eklem

yaparlar.

Kornikuloaritenoid Eklem: Aritenoid ve kornikulat kikirdaklar fibroz bir

doku ile birbirine baglanmislardir. Yar1 oynar eklemdir (12).
2.1.3. Larenksin membranlar

Tirohyoid membran: Tiroid kikirdak iist kenari ile hyoid kemigin korpusu ve kornu
majuslar1 arasinda uzanan bu membranit superior larengeal damar, sinir ve

supraglottik lenfatik pedikiil deler.

Kuadrangiiler membran: Onde epiglotun serbest kenarina tutunarak baslar,

her iki tarafta arkaya dogru ilerleyerek aritenoid kartilajin medial yiiziine tutunur.

Konus elastikus (Krikovokal membran): Altta krikoid kikirdagin {ist

kenarina tutunarak yanlara dogru ilerler.

Krikotiroid membran: Krikoid kikirdag:i tiroid kikirdaga asar. Hava

yolunun cilde en yakin oldugu yerdir.



2.1.4. Larenksin ligamanlar

Anterior kommisiir tendonu (Broyles ligamenti): Tiroid ¢entigin alt kenarindan
baslayip altta vokal ligamentlerin 6n tutanma yerine kadar uzanan fibréz bir yapidir

(11,12).
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N [-- 8 P _/{/membrane
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\ f ; » = ‘,

Superior horn i
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4 free ends of
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Sekil 1: Larenksin kikirdak, eklem ve membranlari (Posteriordan goriiniim)

2.1.5. Larenks kaslari
Ekstrensek ve intrensek kaslar olmak iizere 2 grupta incelenirler.
1.Ekstrensek Kaslar: Larenksin hareketini ve fiksasyonu saglarlar.

Depresor grup: Tirohiyoid, sternohiyoid, omohiyoid ve sternotiroid

adalelerdir.



Elevator grup: Geniohiyoid, digastrik, stilofarengeal, stilohiyoid ve
tirohiyoid kaslardir. Depresor adaleler ansa hipoglossi, elevator adaleler ise 5., 7. ve

9. sinirler tarafindan inerve olurlar.

Farengeal grup: Orta ve inferior konstriktér kaslar larenkse tutunur ve
larenks tizerinde etki ederler. Orta konstriktorler hyoid kemikten ¢ikip arkaya ve
yukartya cekerler. Inferior konstriktdrler tiroid kartilajin her bir yanindaki oblik
cizgiden ¢ikar ve larenksi arkaya ve yukariya dogru cekerler. Krikofaringeus,
Ozefagusun giris yerini ¢evreleyen kesintisiz bir kastir ve krikoid kikirdagin her 2

tarafina tutunur. Bu kas iist 6zefagus sfinkterini meydana getirir.

2.Intrensek Kaslar: Baslangic ve bitis yerleri larengeal yapilar igerisinde

kalir.

Posterior Kkrikoaritenoid kas: Vokal kordlarin ana abdiktoridiir.

N.larengeus rekiirrensin posterior dali ile innerve olur.

Laterel krikoaritenoid kas: ki ¢ift olup vokal kordlara addiiksiyon yaptirir.

Posterior krikoaritenoid kasa zit calisir.

Interaritenoid kas: Tek kas olup, oblik ve transvers lifleri vardir. Cift tarafli
olarak N.larengeus rekiirrens ile innerve oldugu i¢in tek tarafli sinir paralizilerinden

etkilenmez.

Tiroaritenoid kas (M.Vokalis): Tiroid kikirdaktan ¢iktiktan sonra aritenoid

kikirdaga ve vokal ligamana baglanir.

Krikotiroid kas: Kordlarin baslica gericisi olup kordlart hem gerer hem de
uzatir. Bu kas kasildiginda kordlar uzar, glottik alan genisler. Bu durum solunum

esnasinda ekspirasyon rezistansini azaltir ve ekspirasyon zamanim kisaltir

(10,11,12).



Laryngeal Muscles - superior view

posterior cricoarytenoid v. arytenoideus

lateral cricoarytenoid

cricothyroid

vocalis

vocal ligament

posterior

cricoarytenoid g

Posterior Lateral

A arytenoideus ~ .
lateral (NY7 4. \\}“-L" cricothyroid
cricoarytenoid PP ; A ..N-_'

Sekil 3: Intrensek larenks kaslarinin posterior ve lateralden goriiniisii

2.1.6. Larenksin sinirleri

N.Vagus tarafindan saglanir. N.Laringeus superior ve inferior olmak iizere ikiye

ayrilir.

1. N. Larengeus superior: i¢ ve dis olmak {izere 2 dali vardir. I¢ dal duyusal

olup larenks kavitesinin vokal kordlara kadar olan boliimiiniin duyusunu saglar.



2. N. Larengeus inferior (rekurrens): Solda aort arkinin etrafindan sagda
ise subklavian arterin etrafindan yukariya donerek larenksin intrensek kaslarini

innerve eder (12) .
2.1.7. Larenksin fonksiyonlari

1. Solunum: Larenksin primer fonksiyonu alt hava yollarinin korunmasidir.
Solunum sirasinda, frenik sinir stimiilasyonu ile diaframin asagi inisi baglamadan

once N. larengeus inferior stimiilasyonu ile glottik a¢ilma baslar.

2. Sfinkterik fonksiyon: Larenksin gorevi yiyecekleri 0Osefagusa
yonlendirmek ve solunum yollarint korumaktir. Bu gorevide yutma sirasinda
solunum refleksinin inhibisyonu, glottik sfinkterin kapanmasi, larenksin yukar1 ve
one gelerek larenks girisinin dil kokii ve epiglot tarafindan kapanmasi seklinde

gerceklestirir.

3. Konusma: Konusma ii¢ sistemin kombine ¢alismasi ile olur. Bunlardan
ilki jeneratdr sistemdir ve basingli hava ¢ikisini saglayan akcigerler tarafindan

olusturulur. Ikincisi vibratuar sistemdir ve bu gérevi larenks iistlenir.

4. Toraksin stabilizasyonu: Karin ve gogiis kaslarimin daha fazla
kasilabilmesine olanak vermek amaciyla larenks, kapanarak intratorasik basinci

arttirir (13).
2.1.8. Endolarenks

Larenksin, larengofarenkse acildigi yer olan aditus larengeustan baslar.

Trakea ile devam eden krikoid kikirdak alt kenarina kadar iner.

1) Vallekula ve dil kokii: Vallekula 6nde dil kokii ile arkada epiglotun
lingual yiizii arasinda kalan bosluktur. Tabanda hyoepiglottik ligament ile ikiye

ayrilir.

2) Piriform siniis: Ariepiglotik plikalar ve tiroid kikirdagin i¢ yiizli arasinda

yer alir.



On duvari kapali ancak arka duvari aciktir.

3) Yalana vokal kordlar: Ventrikiiler band olarak da anilirlar. Ventrikiiler

ligament ve tiroaritenoid kasin dis parcasinin {ist kismini 6rten mukoza olusturur.

4) Larengeal ventrikiil: Vokal kord ve ventrikiiler band arasinda yer alan bir
cukurdur. Aritenoid ve tiroaritenoid kasin dis pargasinin iist kismini 6rten mukoza
olusturur. Tiroid kikirdak on pargasi arasinda uzanir. Larengeal ventrikiil tiroid
kartilaj ile bant ventrikiiller arasinda yukariya dogru uzanarak kor bir kese seklinde

sonlanir.

5) Vokal kordlar: Kavite igerisine yalanci kordlardan daha fazla c¢ikinti
yapar ve daha alt bir seviyede yer alirlar. Kordlar arasinda yer alan agikliga “ Rima

glottis ““ ad1 verilir.

6) Posterior komissiir: Vokal kordlarin posterior kismini olusturan

aritenoidlerin vokal ¢ikintilari arasinda kalan bolgeye posterior komissiir denir.

7) Posterior larenks: Aritenoid ve kornikiilat kikirdaklarin arkasi ve

konstriiktor faringeus inferior kasin 6n ylizii arasindaki bolgedir (13).
2.2. Reflii
2.2.1. Tarihge

Gastrodzefageal reflii (GOR), mide igeriginin &giirme veya kusma olmaksizin
ozefagusa geri kacisidir (14). Ik olarak 1935 yilinda Winkelstein tarafindan

eriskinlerde peptik 6zefajit olarak tanimlanmistir (15).

Gastrodzefageal reflii hastaligi (GORH) reflii ile ilgili semptom ve
komplikasyonlar gelistiginde olusur. Laringofaringeal reflii (LFR) ise, GOR’iin daha
ileri asamasidir ve burada mide igeriginin geri kacisi, iist 6zefageal sfinkterin (UOS)

de iizerine erisecek siddettedir (14,16).

GOR’iin ekstradzefageal manifestasyonlarindan olan LFR ilk kez J.Cherry
(17) ve K.Malcoson (18) tarafindan 1968 yilinda tammlandi. ilk tanimlanan



lezyonlar larenksin iilser ve graniilomlar: idi. 1970’ten 1980°1i yillarin ortalarina
kadar GOR ile iliskili larengeal manifestasyonlar: ilk defa tamimlayan yazilar
yayimlandi (19). Bunlar arasinda posterior larenjit, larengeal stenoz, larengeal

kanserler sayilabilir.

1987 yilinda Wiener ilk defa hem farenkse (iist 6zafagus sfinkterinin hemen
tistline) hem de 6zefagusa pH probu yerlestirerek 24 saatlik ambulatuar ¢ift problu
pH monitorizasyonu yaparak klinik LFR’si olan hasta grubunun ¢ogunda farenkste

asit varligini gostermistir (20).

LFR terimi 2002 yilinda Amerikan Otolaringoloji-Bas ve Boyun Cerrahisi
Akademisi tarafindan yayimlanan pozisyon raporunda kabul gormiistiir ve “reflii
larenjit”, “larengeal reflii”, “gastrofarengeal refli” “farengodzefageal reflii”,

“supradzefageal reflii”, “ekstradzefageal reflii”, “atipik reflii” gibi pek ¢ok sinonimi

vardir (21,22,23).

2000’li yillarin basindaki LFR ile ilgili calismalar ise ii¢ problu pH
monitdrizasyonu, kanda pepsin degerini Ol¢en immunassay yoOntemi, larenks
endoskopisi ile bulgu ve semptomlarin skorlanmasi gibi reflii tanisini kesinlestirmeye

yonelik ¢caligmalardir.

Klinik olarak GOR 'iin tipik sekli, alt zefageal segmentte Szefajitin neden
oldugu retrosternal yanma ve regiirjitasyon semptomlart ile karakterlidir. Tipik
semptomlarin 6n planda olmadig atipik GOR klinik sekilleri ise, semptom veya
bulgularin ortaya c¢iktig1 sistem ve organlara gore c¢esitlilikler gosterir (21).
Ekstradzefageal klinik tablolar veya supradzefageal komplikasyonlar olarak da
adlandirilan bu atipik hastalik sekillerinde larenks, farenks, oral kavite, burun,

paranazal siniisler ve akcigerlere ait semptom ve bulgulara rastlanabilir (24).
2.2.2. Gor ve Ifr farki

LFR mekanizmasi, manifestasyonu ve tedavisi ile klasik GOR’den farklidir (25).
LFR ve GOR asit ve pepsin maruziyetine bagli mukozal hasar sonucu meydana gelir,
ancak larenks mukozas1 Ozefagusla karsilastirildiginda asit ve pepsine daha

duyarlidir. 24 saat icerisinde 50 Ozefageal reflii epizotu normal kabul edilirken



deneysel olarak haftada iic reflii epizotu belirgin larengeal hasar olusturmustur.
Aktive pepsin asitten daha fazla doku hasarina sebep olmaktadir ancak pepsinin
aktive olabilmesi icin ortamda asit bulunmas: sarttir (19). Ozefagus; larenks ve
farenkste olmayan bikarbonat iiretimi, mukozal bariyer ve peristaltizm gibi mukozal
hasar1 6nleyici, koruyucu mekanizmalara sahiptir (26). Ozefagus epitelinde pH
4.0’lin, larenks epitelinde ise pH 5.0’in altina indiginde hiicre hasari olusur (19). Bu
nedenle Ozefajit gelisimi i¢in yeterli reflii olusmamisken LFR semptomlar: ortaya

¢ikar yani patolojik GOR olmadig1 durumda da LFR olabilmektedir.

GOR mide igeriginin dzefagusa geri kagisi seklinde tanimlanir. LFR ise mide
iceriginin UOS’ni gegerek larengofarenkse geri akimidir. GOR’de esas defekt AOS
disfonksiyonu iken LFR’de UOS bozuklugudur. Ayrica GOR’lii hastalarda LFR’de
olmayan dismotilite ve uzamis 6zefageal asit klirensi bulunmaktadir (19,27). LFR ve
GOR mekanizmasindaki bu farkliliklar semptom ve manifestasyonlarm farkliligmin

da sebebini olustur.

LFR’li hastalarda reflii ¢ogunlukla giindiiz ve ayakta olurken GOR’lii
hastalarda ¢ogunlukla supin pozisyonda ve noktiirnal olmaktadir. GOR’de geri kacan
mide igeriginin yaptig1 doku hasarma bagli 6zefajit ve mide yanmasi sikayetleri
olusur. LFR ise mide igeriginin larengofarenkse kadar ulasip hasar olusturmasina
baglidir ve oral kavite aftlarina, gingivitlere, dis ciiriiklerine ve dis sekil
bozukluklarina, iilseratif oral mukoza lezyonlarina, kronik rinosiniizite, astima,
kronik interstisyel akciger hastaliklarina ve ani bebek o6liimlerine neden olabildigi
bilinmektedir (16). GOR’lii hastalar gastroenterologa giderken LFR’li hastalar
genellikle KBB hekimine basvurmaktadirlar. LFR’de genellikle mide yanmasi ve
regiirjitasyon sikayetleri yoktur (28). LFR de gastrointestinal semptomlar yerine
bogaz semptomlar1 6n plandadir. LFR’li hastalarda genellikle 6zefajit olmadig: i¢in
GOR’de kullanilan diagnostik testlerin LFR igin sensitivite ve spesifitesi diisiiktiir.

LFR’nin tanis1 semptom, larengeal bulgular ve pH monitdrizasyonu ile konur.

LFR tedavisi GOR tedavisine gore daha agresif ve ¢ok daha uzun siirelidir.
Geleneksel GOR tedavisi diyet ve yasam seklinin degistirilmesi, antiasit, histamin
antagonistleri, giinde bir kez proton pompa inhibitérlerini (PPI) igerir. Tedavi

genellikle birkag¢ hafta ile sinirlidir. LFR’li olgularin ¢ogunda ise bu tedavi dozu ve
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stiresi yetersizdir. Uzun siiredir LFR sikayetleri olan bir hastada semptomlarin
gerilemesi icin giinde iki kez PPI tedavisini aylarca uygulamak gerekir. GOR ve LFR
arasindaki farklar Tablo 1’de 6zetlenmistir (29).

Tablo 1: GOR ve LFR farki

Degiskenler GOR LFR
Semptomlar

Mide yanmasi ve regiirjitasyon ++++ +

Ses kisikligi, oksiiriik, disfaji ve globus + ++++
Bulgular

Ozefajit o+t +
Larengeal inflamasyon + ++++
Test Sonuclar

Eroziv veya Barrett’s 6zefagus +++ +
Anormal 6zefageal pH monitorizasyonu -+ ++
Anormal farengeal pH monitérizasyonu + ++++
Ozefageal dismotilite -+ +
Anormal 6zefageal asit klirensi ++++ +
Reflii paterni

Supin (noktiirnal) reflii ++++ +
Ayakta (glindiiz) reflii + -+
Her ikisi + ++
Tedaviye cevap

Diyet ve yasam sekli ++ +
Tek doz PPI basarisi +++ +

iki doz PPI e ot
2.2.3. Tam

Tipik GOR semptomlari, yani retrosternal yanma ve regiirjitasyonu én planda olan
hastalar genellikle gastroenterologlara basvururlar; ancak retrosternal yanmay1
kardiyak veya torakal agri olarak degerlendiren hastalarin ilk miiracaatlarini
kardiyologlara veya gogiis hastaliklari uzmanlarina yapmalari da miimkiindiir. Atipik
GOR semptomlar1 bulunan hastalar ise, én planda olan en siddetli semptomlarina
gore KBB, gogiis hastaliklari, gogiis cerrahisi, cocuk hastaliklari, ¢ocuk cerrahisi ve

psikiyatri uzmanlarina bagvurabilirler (16).

11



KBB uzmanlarina bagvuran hastalarin %4-10"unu LFR ile ilgili semptom ve
bulgulara sahip hastalar olusturmaktadir. Taniya ancak dikkatli bir semptom
sorgulamasina, tam KBB muayenesine, laboratuvar incelemelerine ve gerektiginde

ampirik reflii tedavisine alinan cevaba ait bilgilerin sentezi sonucunda ulasilabilir

(16).

LFR saptanan hastalarda GOR semptomlarindan ¢ok larenks ve farenkse ait
semptomlar vardir. Vokal kord mukozasindaki degisiklikler erken inflamasyon
evresinde ise, hastanin sikayeti genellikle sik tekrarlayan, hafif dereceli ses
kisikligidir. LFR'de heniiz ses kisiklig1 ortaya ¢ikmadan gelisen erken belirtiler seste
catallanmalar, kirilmalar ve yiiksek frekansli tiz seslerin ¢ikartilamamasidir. LFR nin
uzun siire tedavi edilmemesi sonucu vokal kord mukozasindaki kalict morfolojik
degisiklikler ile ses kisiklig1 siirekli hale gelir. Kronik veya tekrarlayan oksiiriik ve
stk bogaz temizleme aliskanligi, refliiniin neden oldugu irritasyon ve refleks
mekanizmalarin aktive olmast sonucunda ortaya cikar (16). Tablo 2 ‘de LFR ye ait

semptomlar gdsterilmistir.

Tablo 2: LFR ile iliskili KBB semptomlari

Larengeal semptomlar Ses kisiklig1
Ses yorgunlugu, ¢atallanma
Yiiksek frekansh ses cikartilmasinda giicliik
Kronik veya sik tekrarlayan oksiiriik
Sik bogaz temizleme aliskanligi
Sik balgam ¢ikarma ihtiyaci

Larengospazm ataklari

Farengeal semptomlar Globus faringeus
Bogaz agrisi

Odinofaji (agril1 yutma)

Disfaji (yutma giicliigii)
Halitozis

Kulak ile ilgili semptomlar Kulak agris1

Siniisler ile ilgili semptomlar Postnazal akinti
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Belafsky ve Koufman tarafindan LFR semptomlarinin varligi ve derecesi
hakkinda fikir sahibi olabilmek, tedavi Ooncesi ve sonrasini karsilastirabilmek i¢in 9
maddeden olusan “Reflii Semptom indeksi (RSI)” gelistirilmistir (Tablo 3) (30).
Koufman ve ark. tedavi dncesi RSI 21.2 olan 25 LFR hastasinda 6 aylik tedavi
sonrasi RSI’nin 12.8’¢ diistiigiinii saptamislardir. Ayn1 calismada kontrol grubu
olarak alinan asemptomatik kisilerde RSI ortalama 11.6 (9.7-13.6) bulunmustur.

Buna gére RSI 13 ve iizerinde olanlar anormal olarak kabul edilmistir (30)

Tablo 3: Reflii semptom indeksi (RSI)

Son 1 ayda asagidaki problemler sizi ne kadar etkiledi?
0 = Problem yok / 5 = Ciddi problem

Ses kisiklig1 veya ses ile ilgili bir problem 012345
Sik bogaz temizleme ihtiyaci 012345
Sik balgam ¢ikarma veya geniz akintisi 012345
Kati, s1v1 gidalar1 veya ilaglar1 yutmakta zorluk 012345
Yemek yedikten veya uzandiktan sonra oksiiriik 012345
Nefes alma problemleri veya bogulma ataklari 012345
Rahatsiz edici oksiiriik (gicik tarzinda) 012345
Bogazda takilma hissi veya yumru hissi 012345

Gogiiste yanma, gogiis agrisi, hazimsizlik veya agza mide asidi gelmesi 012345

2.2.4. Fizik muayene

LFR siiphesi olan hastalarda larenksin ve hipofarenksin muayenesi indirekt
laringoskopi, fiberoptik larengoskopi, rijit larengoskopi veya videostroboskopi ile

yapilabilir.

Belafsky ve ark. LFR i¢in bir fiberoptik endoskopik dereceleme skoru
tanimlamislardir (31). “Reflii Bulgu Skoru (RBS)” ismini verdikleri bu skorlamada 8
bulgu ciddiyetine gore derecelendirilmekte ve 0 ile 26 arasinda bir skor elde
edilmektedir (Tablo 4 ). Koufman ve ark. yaptig1 calismada 24 saatlik ¢ift problu pH

monitorizasyonu ile LFR tanist konmus 40 hastada tedavi dncesi RBS ortalamasi
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11.5; tedavi sonrasi ikinci ayda 9.3; dordiincii ayda 7.3; altinci ayda 6.1 olarak
bulunmustur. 40 kisiden olusan kontrol grubunda ise RBS ortalama 5.2 (3.6-6.8)
bulunmustur (%95). Buna gore %95 dogrulukla RBS >7 ise, hastada LFR vardir
denilmistir (31).

Tablo 4: Reflii bulgu skoru (RBS)

Subglottik 6dem (psddosulkus) yok

var

Ventrikiiler obliterasyon yok
parsiyel

komplet

Eritem/hiperemi yok
aritenoidlerde

diffiiz

Vokal fold 6demi yok
hafif
orta
ciddi

polipoid

Diffiiz larengeal 6dem yok
hafif
orta
ciddi

tikayici

Posterior komisiir hipertrofisi yok
hafif
orta
ciddi

tikayici

Graniilom/graniilasyon dokusu yok

var

Kalin endolarengeal mukus yok

N O O R WD, O R W RO R WD RO RN O RN OO

var
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LFR’ye bagli gelisen larenks lezyonlarinin terminolojisinde standartlagsmis

terimler vardir.

1) Psodosulkus vokalis: Vokal kordlarin alt yiizeyinin anterior komissiir ve
posterior larenks arasinda uzanan 6demli goriintiisiidiir. Bir sulkus goriiniimiindedir.
Psodosulkus vokalisin LFR i¢in pozitif prediktif degeri %90, sensitivite %70,
spesifite %77 dir (32).

2) Ventrikiiler Obliterasyon: Her iki kordun (vokal kord ve yalanci kord)
birden 6demlenmesi durumunda ventrikiil parsiyel veya tamamen oblitere olur.
Ventrikiiler obliterasyon sonucunda ventrikiiler bantlarin medyal kenarlar1 genis bir

hal alir (31).

3) Eritem/Hiperemi: Hiperemi LFR i¢in diagnostik degildir ancak olgularin

yarisina yakininda saptanmaktadir (31).

4) Vokal Kord Odemi: Cok az bile olsa, klinik olarak seste belirgin
degisiklik olusturmaktadir.

LFR’de vokal kord 6demi hafiften polipoide kadar derecelendirilir (33).
Grade 1: Serbest kenarlarda yuvarlaklagma olusturan 6dem.

Grade 2: Psodosulkus olusturan 6dem

Grade 3: Sapli degisiklikler gosteren 6dem

Grade 4: Polipoid dejenerasyon (Reinke Odemi)

5) Yaygin Larengeal Odem: Subjektif bir parametredir.

Grade 1: Herhangi bir diizeyde yaygin larenks 6demi

Grade 2: Posterior larengeal hipetrofi ile liimenin daraldig larengeal 6dem.
Grade 3: Yaygin 6dem, havayolunun tiim larenkse orani < 0,5

Grade 4: Klinik havayolu obstriiksiyonu.
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6) Posterior Komisiir Hipertrofisi: Posterior komisiir mukozasindaki

hipertrofi hafif, orta, agir, obstriiktif seklinde derecelendirilir.
Hafif: Posterior komissiir mukozasinda biyik seklinde bir goriintii vardir.
Orta: Posterior komissiir diiz bir ¢izgi olusturacak kadar 6demlenmistir.
Agir: Posterior larenks havayoluna dogru bulging yapmustir.
Obstriiktif: Havayolunun belirgin bir kismini oblitere etmektedir.

7)  Graniiloma/Graniilasyon:  Larenksin  herhangi  bir  yerindeki

graniiloma/graniilasyon dokusu varligi1 LFR i¢in pozitif kabul edilir.

8) Koyu Endolarengeal Mukus: Vokal kordlarda veya endolarenksin
herhangi bir bdlgesinde koyu, beyaz endolarengeal mukus varligi LFR i¢in pozitif
bulgulardir.

2.2.5. Laboratuvar tam testleri

LFR’li hastada GOR tanisinda kullanilan baryum 6zofagografi, radyoniikleotid skan,
bernstein asid perfiizyon testi, 6zofogoskopi ile biyopsi genellikle negatiftir. Bunun
muhtemel sebebi LFR’de o6zofajit gelismemesidir. LFR tanisinda kullanilan

modaliteler ise;

Transnazal fiberoptik endoskopik larenks muayenesi: Bilindigi gibi reflii
larenjitin en gilivenilir tanisi; antirefli tedavisi ile semptom ve bulgulardaki
iyilesmedir. Bu test ilk kez Amerikan Bronkodzofagus Dernegi tarafindan onay
almistir (34). Beklenen ilk randomize ciftkor calismay1 Serag ve arkadaslar1 yapmis
ve larenjitli hastalara giinde iki kez 30 mg lansoprozol tedavisi vermis; 3 ay sonra
plasebo ile kiyasladiginda, lansoprazol ile larengeal semptomlarda %50 gerileme

plesebodaki %10’ a gére anlamli bulunmustur (35).

24 saatlik cift problu pH Monitorizasyonu: Miller ve Spencer (35)
tarafindan 19601 yillarda tanimlanmistir. Biitiin tani1 testlerine karsi istiinliigii,

reflityli kantitatif olarak o6l¢gmesidir. pH monitdrizasyonu, 6zofagusa yerlestirilen
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kateter, pH monitorii, kisisel bilgisayar ve pH verilerinin degerlendirildigi
yazilimdan olusan bir sistemle gergeklestirilir. Ozofagusa yerlestirilen kateter
tizerinde bulunan okuyuculardan her 3-4 saniyede bir alinan pH degerleri monitor
tarafindan 24 saat boyunca kaydedilir. 24 saatin altinda olmasi halinde testin
sensitivitesinin  distigi  goriilmektedir. 24 saatlik pH monitdrizasyonunun
sensitivitesi %90, spesifitesi %98 civarindadir ve giinimiizde en yiiksek tani
keskinligine sahip olmasi nedeniyle reflii tanisinda en iyi test olarak kabul

gormektedir .

Ozefagus manometrisi: Ozellikle pH moniterizasyonu oncesinde alt ve iist
Ozefagus sfinkterinin yerini saptamada Onemlidir. Paul E. Johnson ve ark. bir
calismada direk goriis altinda (DVP) proksimal probu UOS’in tam iistiine gelecek
sekilde, distal probu ise eksternal olarak 6zefagus anatomisine gére ayarlayarak veya
fiks 15-20 cm’lik mesafeye yerlestirilerek yaptiklar1 ¢aligmada DVP ile proksimal
probun dogru yerlestirilme yilizdesi %70, distal probun dogru yerlestirilme yiizdesi
%3-40 bulunmustur (36).

Ozefagus Goriintiilleme Yontemleri: Ozefagus biitiinliigiinii degerlendirmek
ve varsa barret Ozefagusu saptayabilmek icin klasik Ozefagogastroskopi veya

transnazal fiberoptik 6zofagoskopi uygulanmalidir.

Larengeal Duysal Test: LFR hastalarinda larengofarengeal duysal defisit
biiylik oranlarda saptanmistir. Yapilan son arastirmalar LFR tanisinda larengeal
duysal stimulasyon testinin pH monitérizasyonu kadar giivenilir oldugunu ortaya

koymustur (37).

Multikanalh Intraluminal Impedans Testi: pH seviyesinden bagimsiz
olarak bolusun o6zefagusta ilerleyisini degerlendiren yeni bir yontemdir (38). pH

probu ile beraber asid ve non asid reflii ayriminda kullanilabilir.

Calisma asamasindaki tam testleri: Larenks epitelini LFR hasarina karsi
koruyan tek sistem karbonikanhidraz (KA) sistemidir. KA sayesinde karbondioksid
hidrate olmakta ve ortaya ¢ikan bikarbonat iyonlari ise ekstraseliiler araliga salinarak

refli asidini notralize edebilmektedir.
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2.2.6. Tedavi

LFR tedavisinde ilk adim yasam bi¢iminde ve diyette yapilan diizenlemeler ve
antiasit kullanimidir. Yagdan fakir, proteinden zengin bir diyet, alkol ve tiitiin
kullanimimmin ve karin 1i¢i basinct arttirabilecek siki giysileri giymelerinin
engellenmesi ilk basamaktir. Sonraki asamayr tedavide kullanilan ilaglar

olusturmaktadir.

Proton pompa inhibitérleri (PPI): 1980’li yillarin sonlarinda kullanilmaya
baslanan bu ilaglar, parietal hiicrelerde asid iiretiminin son anahtar enzimi olan
H+K+ATPase enzimini direkt hedefleyerek etki gdstermektedir. Asidik ortamdan
zarar goren dokularin azalmasini saglarken ortam pH’sini arttirarak, pepsinin aktif
hale gelmesini engeller. PPI’nin sabah dozlar1 13.8 saat, aksam dozu ise 7.5 saat

etkili olabilir (39).

Esomoprozol digerlerine oranla daha uzun siire intragastrik pH’y1 4’iin
lizerine ¢ikarir (2-4saat) (40). PPI’ler iginde sadece pantoprozolun IV formu vardir.

Tenatoprozol ise yeni bir PPI olup uzun plazma yar1 émriiyle digerlerinden ayrilir.

H2 reseptor antagonistleri (H2RA): Klinik c¢aligmalarda H2 reseptor
blokdrlerinin siddetli reflii 6zofajit bulunan olgularda yeterli tedavi etkinligine sahip
olmadiklart ve niiks oraninin yiikksek oldugu bildirilmistir. H2RA’larin  son
zamanlarda noktiirnal asid salinimlarin1 baskilamak amaciyla ya da asid supresyon

tedavisinde step down tedavi olarak kullanilmaktadir (40).

Prokinetik ajanlar: AOS basincini arttirip, peristaltizmi stimiile ederken
gastrik klirensi hizlandirirlar. Zarar gérmiis mukozaya baglanarak daha fazla hasari
Onlemeye calisan sukralfat ve mide igeriginde kalarak 6zafagusa dogru refliiniin
olusumunu engelleyen alginik asid LFR tedavisi icin degerlendirilmemislerdir.
Ancak intirinsik tampon gorevi goéren ve bikorbonat salinimini stimiile eden

bikarbonat zamki LFR tedavisinde kullanilabilir (35,40).

Geleneksel GOR tedavisi; diyet ve yasam tarzi degisiklikleri, antiasid, H2RA
ve giinde bir kez PPI’den olusmaktadir. Bu sekilde bir tedavi, LFR hastalarinin en az
%50 sinde basarisiz olmaktadir (19). Pek ¢ok LFR olgusu i¢in GOR dozaj1 yetersiz
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ve tedavi stiresi ¢cok kisadir (40). Larenks reflii hasarina 6zefagustan ¢ok daha duyarh

oldugu icin LFR tedavisi daha agresif ve uzun olmaldir.

LFR tedavisinde yiiksek doz PPI’ye ragmen basarisizliklar olabilmektedir;
giinde 4 doz PPI ile %10 medikal basarisizlik bildiren ¢alismalar vardir (41).
Antireflii tedavisinde hedefler gastrik asid inhibisyonu ile larenksteki inflamatuar
prosesin durdurulmast ve viicudun normal anti-reflii savunmasiin yeniden

saglanmasidir.

Amerikan Otolaringoloji-Bas ve Boyun Cerrahisi Akademisi LFR tedavisi

olarak giinde 2 kez minimum 6 aylik PPI tedavisi 6nermektedir (40).
2.3. Burun ve Koku
2.3.1. Burun embriyolojisi
Burun intrauterin 3. haftada tesekkiil eder.
Burun taslagi:
1 - Alt tarafta orta ¢izgide birbiri ile birlesen iki prosessus mandibularis.
2- Ustte tek prosessus frontalis ve her iki tarafindaki koku plaklari.
3- Yanlarda ise iki prosessus maxillaris.

Sag ve solda prosessus frontalisin yan bdliimlerinde erkenden koku plaklart
(area nazalis) belirir. Koku plaklar1 epiteli kalinlastiktan sonra hizla asagi dogru
inerler. 4.haftada her iki tarafta kokenini prosessus frontalisden alan prosessus
nazalis lateralis ve prosessus nazalis medialis ile burun kabartis1 olugsur. Daha hizli
gelisen prosessus nazalis medialisler orta cizgide birlesir ve tek bir burun kabartisi
yapar. Sonra bu tek burun ¢ikintis1 sagda ve solda prosessus maxillarislerle birlesir.
Prosessus nazalis lateralisler de sulcus nasoorbitalisi listten Orter ve burun dis
delikleri ortaya cikar. 5. haftada primitif burun boslugu, primitif septum, primitif os

palatinum olusmustur.(42,43)
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2.3.2. Burun anatomisi
Burun piramidi

Burun piramidi, yiliziin ortasinda cikinti yapan kemik ve kikirdaklardan
yapilmis, kas ve deri ile ortiilii bir organ olup burun bosluklanni korur, onlara bir ¢ati

meydana getirir (44,45).

Burun piramidi, tiggen piramit seklindedir: Altta tabanini naresler, tepesini
burun kokii (radiks nazi), arka yiizlinii alt konkalarin 6niinden gegen bir diizlem,

simetrik olan yan ylizleri de burun kanatlar1 (ala nazi) meydana getirir

(44,46,47).Yap1st;
1. Kemik iskelet
2. Fibrokartilaj iskelet
3. Burun mukozasi
4. Burun dis yliz ortiisiinden olusur.
1. Kemik iskelet
Os nazale:

Yass1 bir kemiktir, boyu eninden uzundur, alt kismi daha genistir. On yiiz
muskulus piramidalisin yapisma yeri disinda diizglindiir. Arka yiizii iist 1/3 kismi
hari¢ diizdiir. Burada frontal kemigin nazal ¢ikintis1 ile eklem yapar. Ust kenar dar,
kalin ve piirtiiklidiir. Frontal kemigin nazal ¢entigine siki bir sekilde kenetlenmistir.
Alt kenar genis ve incedir. I¢ kenar kalindir ve karsidaki os nazale ile sik1 bir eklem
yapar. Bu birlesme ile 6nde ortada bir fissiir, icte de bir krista meydana gelir. Bu kret
yukarida frontal kemigin nazal ¢ikintisi i¢ine kenetlenir. Asagida etmoidin lamina
perpandikiilarisi ile ve septum kikirdagi ile eklem yapar. Dig kenar incedir ve
maksillanin frontal ¢ikintist ile ¢ok siki bir birlesme yapar. Iki os nazale gercek bir

burun kemeri olusturur (46,47).
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Maksillanin frontal ¢ikintisi:

Maksillanin krista lakrimalisin 6nlinde kalan kismi burun piramidinin
yapisina katilir. Sagital bir durumdadir, 6nde incedir arkada genistir ve yiize tam bir
kemer saglar. Fronto maksilla kanina baglantisint gerceklestirir. Maksilla
korpusunun 6n kenari burun piramidinin yapisina katilmaz ancak fibrokartilaj
elemanlarin yapistigi bir temel olusturur. Maksillanin 6n kenarlari, os nazale alt
kenarlar1 ile burnun piriform orifisini (apertura piriformis) meydana getirir Bu
orifisin kenarlar1 incedir, ancak altta ortada kalinlagarak spina nazalis anterioru

meydana getirir(46,47).
Median kemik elemanlar

Frontal kemik burun pramidinin yapisina katilir. Etmoid kemigin lamina
perpendikularisinin 6n kenari ile yukarida nazal ¢ikinti ile asagida burun kemeri ile

birlesir (46).
2. Fibrokartilaj iskelet
A. Septum kikirdag: ve burun orta ¢atisi
B. Ust lateral kikirdaklar
C. Alar veya lateral inferior kikirdak
D. Aksesuar lateral kikirdak (sesamoid kikirdak)

E. Bu kikirdaklari bir arada tutan fibr6z bir membran olan burun fasyasindan

olusur.

Fasya tiim kikirdaklar1 apertura piriformise sikica baglar, kemik ve

kikirdaklar arasi bosluklart doldurur(46).
A.Septum kikirdag: ve burun orta catisi

Iki burun boslugunu birbirinden ayirir, burun bosluklarinin i¢ ¢eperlerini

olusturur ve onde burun piramidine destek olur. Osteokartilaj bir iskeletten
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olusmustur. Ust arkada etmoidin lamina perpendikularisi, alt arkada vomer, 6nde

septum kikirdagindan olugsmustur (44-48).
Etmoidin lamina perpendikiilarisi

Etmoidin lamina perpendikiilarisinin {ist kenar1 horizontaldir. Lamina
kribriformis ile birlesir. Sfenoidin 6n kristasi ile eklem yapar. On-alt kenar asag1 ve
arkaya dogru egiktir, en kalin kenardir, septuma sikica yapismistir. On {ist kenar
asag1 ve 6ne dogru egiktir. Yukarida frontal kemigin nazal ¢ikintisinin arka ucu ile,
asagida os nasalelerin orta hatti ile eklem yapar. Ancak os nazalelerin alt kenar
hizasina kadar inmez. Arka alt kenar asag1 ve one dogru egiktir. iki dudag1 vomerin
on kenarmdaki iki dudak ile birlesir. Burada bir kanal meydana gelir. Buraya septum
kikirdaginin kaudal uzantisi girer. Iki yiizii de vertikal ince oluklarla yarilmistir. Bu

oluklardan n. Olfaktoriusun lifleri gecer (46).
Vomer

Etmoidin lamina perpendikiilarisi, septum kikirdagi ve sert damak arasina
yerlesmistir. Ust kenar asag1 ve arkaya dogru hafif egiktir. Disariya dogru agilan iki
laminadan olusmustur. Bunlar vomerin kanatlaridir (ala vomer) ve sfenoidin alt
yiiziine dayanirlar. Kanatlar arasinda ortada bir oluk vardir. Bu oluga inferior sfenoid
krista girer. Bu krista 6nde ¢ikintilidir ve rostrum adini alir. Vomer ve sfenoid
arasinda ii¢ kanal olusur. Biri ortada ikisi kenarlardadir. Arka kenar asagi ve One
dogru egiktir. Kaygan ince ve keskindir. Iki koanay1 ayirir. Alt kenar horizontaldir
sitkica nazal kristaya tutunur. Bu nazal krista; arkada sert damagin horizontal
laminalarinin, 6nde maksiller kemigin palatin ¢ikintilarinin birlesmesinden meydana
gelmistir. On-iist kenar asagiya ve 6ne dogru egiktir. Uzerinde bir oluk vardir, istte
arkada, etmoidin lamina perpendikularisi ile altta 6nde, septum kikirdag ile birlesir.

Bu oluktan nazopalatin sinir gecer(46).
Septum kikirdag:

Tiim septumun en kalin olusumudur. Arkada 4 mm., 6nde 2 mm.dir. Arka iist
kenar asag1 ve one egimlidir. Ug par¢adan olusur. Ust par¢a kisadir. Ortada os

nazalelerin alt ucuna yapisir. Orta par¢a daha uzundur, iist lateral kikirdaklara sikica
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tutunur. Burun sirtimin 1/3 orta kismim yapar. Alt parca serbesttir. Ust lateral
kikirdaklar alar kikirdaklara baglayan nazal fasya hizasindadir. On-alt kenar asag1 ve
arkaya dogru egiktir. Lobiilden anterior nazal spinaya uzanir. Ustte ve dnde gevsek
bir doku ile alar kikirdaklarin krus medialelerinin iist kenarlarina tutunur. Orta
kisimda, iki krus medialinin arasina girer. Asagida serbesttir ve hemen deri
altindadir. On-alt a¢1 belirgin bir ¢ikint1 yapar. Arka-alt kenar asag1 ve 6ne dogru
egiktir. Arkada sikica vomere tutunur, arka ucu kaudal bir uzanti yapar. Onde ise
oluk seklinde oyulmus insisiv masif i¢ine oturur ve buradaki birlesme daha zayiftir.
Septum kikirdaginin gelisme bolgesi arka-alt kenarda ve kaudal uzantidadir. Septum

malformasyonlar1 buradadir(46) (Sekil 4).

Frontal bone
Crista galli

Frontal sinus

Sphenoid sinus Nasal bone

Nasal septum:
Perpendicular plate
of ethmoid bone
Vomer bone

Septal cartilage

Sphenoid
bone

‘ ¥ 5 - — Palatine process
Horizontal plate — g of maxilla
of palatine bone

Sagittal section

Sekil 4: Burun orta bolmeyi olusturan yapilar

Aksesuar kikirdaklar (Jacobson kikirdaklari)

Septum kikirdaginin iki yaninda bazen iki kii¢iik kikirdak parcasi bulunur.
Septum kikirdaginin arka alt kenart boyunca, spina nazalis anteriorun

arkasindadir(46).
B.Ust lateral kikirdak (Trianguler kikirdak)

Kemiklerin hemen altindadir. Ust kenar1 incedir. Os nazale ve maksillanin
frontal ¢ikintilarina sikica yapigsmistir. Os nazalenin {izerine kaymustir. Alt kenari

asagl ve ige dogru obliktir. Alar kikirdagin krus lateralesinin iist kenar1 ile ya
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dogrudan veya sesamoid kikirdaklar araciligr ile komsudur. I¢ kenar1 kalindir, diger

trianguler kikirdak ve septum kikirdagi ile birlesir (46-48).
C.Alar kikirdak

At nali seklinde olup iki ayag1 vardir. Lateral krus ovaldir 6n kenar1 naresin
orta 1/3 kismindan digart dogru uzanir. Burun deligini distan smirlar ve burun
kanadinin iskeletini yapar. Arka ucu apertura priformise kadar uzanmaz. Medial krus
dort kosedir. I¢ yiizii diger medial krus ile sirt sirtadir. Septumun Oniinde pars
mobilis septi nazi olarak adlandirilan septumun hareketli kismin1 meydana getirirler.
Altta iki medial krus birbirinden hafif¢ce ayrilir ve spina nazalis anteriora kadar
yaklagirlar. Bu seviyede septum kikirdagr iki medial krus arasina girer. Medial ve
lateral kruslarm birlesme yerine kubbe (dom) denir. Iki tarafli kubbesi birbirinden bir
centikle ayrilmistir ve sivriligi kisiden kisiye degisir (46-48).

D.Sesamoid kikirdaklar

Ust lateral ve alar kikirdaklar arasina yerlesmislerdir. Ust lateral kikirdak, alar
kikirdak ve sesamoid kikirdaklar tek bir perikondrium kilifi i¢inde bulunmaktadirlar.
Bu osteokartilaj iskelet periost ve perikondrium ile desteklenmis olup igte orta bir
direk ve yanlarda iki ¢at1 seklinde bir olusum olarak degerlendirilebilir. Bu yapida bir
tek alar kikirdaklar hareketlidir (Sekil 5).
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Sekil 5: Burun dis iskelet yapis1
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3. Burun mukozasi

Birbirinden farkli iki tabaka ihtiva eder; Periost ve perikondriumdan olusmus
ve kolayca eleve edilebilen derin tabaka ve derin plana sikica tutunmus yiizeyel
mukoza tabakasindan olusur. Nazal kavite mukozasi anatomik olarak dort boliimde

incelenmektedir.
a- Pars vestibiilaris
b- Pars respiratorya
c- Pars olfactorya
d- Paranazal siniisleri rten kisim

Pars vestibiilaris kismen killarla ortiiliidiir ve burun vestibiiliimiinii orter. Pars
olfaktorya ise siiperior konkanin iist yiizii, fornix nazi ve siiperior konka karsisina
gelen kisimlar1 kaplar. Pars vestibiilaris ve pars olfaktorya disinda kalan kisimda

kaviteyi pars respiratorya ortmektedir (46).
4. Burun dis yiiz ortiisii

Dis yliziinde fasial sinirden inerve olan burun kaslart vardir.Nazal kaslar
M.procerus, M.nazalis (transvers ve alar bolumleri), M.levator labii superior
(quadratus), M.depressor septi, M.anterior ve posterior dilatator naris’den
olugsmustur. Burun deliklerinin dilatasyonu dilatator ve levator labii superior kaslar

ile olur (43) (Sekil 6).
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Depressor septi

Mentalis

Sekil 6: Burun ve diger yiiz kaslari

2.3.3. Nazal kavite

Solunum sisteminin giris kapisi olan burun, solunum ve koku alma gibi bir ¢ok islevi
yiiriitiir. Septum burun boslugunu sag ve sol olmak iizere 2’ ye ayirir. Onde nares ile

dis ortama arka tarafta koanalar ile ise nasofarenkse acilir (49,50).
Cavitas nasinin tist, dis, alt ve i¢ olmak iizere dort duvar1 bulunmaktadir.

Ust duvar: Ust duvarin kemik tavanini os sphenoidale’nin corpusu, os
ethmoidale’nin lamina cribrosasi ve os frontale yapar. Ust duvarin 6n tarafinda burun
kikirdaklart yer alir. Burun boslugunun dis duvari disar1 dogru agili olmast nedeni ile

ist duvar alt duvarin yaklasik 1/3’i kadardir (51).

Alt duvar: Transvers yonde konkav, anteroposterior yonde horizontal ve
diizdiir. On 3/4 liik kismini maksillanin procesus palatinus’u arka 1/4° liik kismini ise
os palatinumun lamina horizontalisi yapar. Bu duvar ayn1 zamanda sert damagi

olusturur.

I¢ duvar: Septum tarafindan olusturulur. Septumun yapisina; etmoid kemigin
lamina perpendikiilarisi, vomer, septal (kuadranguler) kikirdak, maksiller krista ve

premaksilla katilir.
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Dis duvar: Burun boslugunun en genis duvaridir. Bu duvar lizerinde konka
nasalis siiperior, konka nasalis media , konka nasalis inferior adinda 3 adet konka
yer alir. Insanlarn % 50 kadarinda bu konkalarm iist kisminda tam olarak gelismemis
konka suprema yer alir. Her konkanin lateralinde kalan nasal kavite bolimi o

konkanin adiyla anilan meay: olusturur.

Ust konka, konkalarin en kiigligiidiir. Posterosiiperiorunda sfenoid siniisiin
drene oldugu sfenoetmoid reses yer alir. Ust konkanin altinda yer alan iist meaya
arka etmoid hiicreler ve foramen sphenopalatinum agilir. Foramen sphenopalatinum
cesitli varyasyonlar gostermekle beraber en sik agildigi bolge iist ve orta meanin

gecis bolgesidir (52).

Orta konka, konkalar igersinde orta biiytikliikte olanidir. Orta konka arkaya
dogru konveksitesi artarak uzanim gosterir. On iist kismindaki kabarik bdlgeye agger
nasi denilir. Orta konkanin dis yiizii ile dis duvar arasinda yer alan gegide meatus
nasi medius adi verilir. Buraya infundibulum yardimi ile frontal ve maksiller

siniislerle O6n ve orta etmoid hiicreler agilir.

Orta konka kaldirildigr taktirde hemen arkasinda bulla ethmoidalis izlenir.
Bulla insanda gelismemis bir konka olarak kabul edilmektedir. Bullanin 6n tarafinda
yer alan dar ince kemik lamele procesus uncinatus adi verilir. Uncinat ¢ikint1 ile

bulla arasindaki alana hiatus semilunaris denilir (49,50).

Alt konka en biiylik konkadir. Vestibulum nasi arka sinirindan koanaya 1 cm
mesafeye kadar uzanir. Dis yiizii ile dis duvar arasinda meatus nasi inferior yer alir.
Buraya ductus nasolacrimalis agilir. Bu kanalin ac¢ildigi yerin hemen medialinde
hasner kapagi yer alir. Alt konkanin otonomik kontrol altinda olan belirgin

submukozal kaverndz pleksusu vardir. Nazal dirence biiyiik katkida bulunur (53)

(Sekil 7).
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Sekil 7: Burun lateral duvar olusturan yapilar

2.3.4. Burun kanlanmasi

Ekstenal burun damarlari, a.fasialis ve a.oftalmika dallarindan gelir. A.fasialis,
a.labialis superior dalin1 verdikten sonra a.angularis admi alir. Bu dal ve
a.oftalmikanin u¢ dali olan a.dorsalis nazi, eksternal burunu besler. Venleri ise
v.fasialis araciligi ile v.jugularis internaya dogrudur. Lenftik drenaji ise

submandibuler lenf nodlarina dogrudur.

Internal burun damarlar;; nazal kavite arterleri a.karotis interna ve
eksternadan gelir. A. karotis internanin bir dali olan a.oftalmika, a.etmoidalis
posterior ve a.etmoidalis anterior dallarini verir. Bunlar septumun 6n ve arka st

bolgelerini ve lateral duvari beslerler.

A karotis eksternanin fasial dali, a.labialis superior dalin1 verir. Buradan
septumun 6n alt bolimiinii besleyen septal dal ayrilir. A.sfenopalatina, a.karotis
eksternanin bir u¢ dali olup nazal kavite lateral duvar posteriorunu ve septumun
posteriorunu besleyen iki dala ayrilir. A.maksillaris de a.palatinus desendens
dalindan a.palatinus majus ve minus dallarin1 veririr. A.Palatinus majus (Greater

palatin arter) foramen insisivumdan gec¢ip septumu besleyen bir dal verir.
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Anterior nareslerden yaklagik 1cm uzaklikta septumda a.etmoidalis anterior,
a.labialis superior, a.palatinus majus ve a.sfenopalatina birleserek Little alaninm

(Kiesselbach pleksusu) olustururlar (Sekil 8).
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Sekil 8: Burun boslugunun kanlanmasi

Nazal kavitenin iist kisminin venleri kaverndz siniise, arka kisminin venleri
ise internal ve eksternal juguler vene dokiiliir. Nazal kavitenin 6n kisim lenfatikleri

submandibuler nodlara, arka kisim lenfatikleri ise derin servikal nodlara drene

olurlar (54).
2.3.5. Nazal kavitenin innervasyonu
Burun sinirleri genel duyu, otonomik ve koku sinirleri olmak {izere {i¢ gruba ayrilir.

Nazal piramidin genel duyusal inervasyonu trigeminal sinirin oftalmik ve
maksiller dallariyla, nazal septumun duyusal inervasyonu da maksiler sinirin dallari

yoluyladir.

Nazal kavitenin sempatik inervasyonu medulla spinalisin gri cevherinden
cikarak sempatik zincirle birlesir. Siiperior servikal ganglionda sinaps yapan lifler
karotisin dallar1 ile beraber ilerleyerek petrozus profundus ve vidian sinirlerine,
buradan da sfenopalatin gangliona gelirler, gangliondan sinaps yapmadan gecerler ve

nazal kaviteye ulasirlar(55).
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Parasempatik inervasyon ponstaki siiperior salivatuar niikleustan baglar.
Nervus intermedius ile fasial sinire ulasan lifler genikulat gangliondan sinaps
yapmadan gegerler. Nervus petrozus major ile devam eden dallar, nervus petrozus
profundus ile birleserek Vidian sinirini olusturur ve sfenopalatin gangliona gelerek
burada sinaps yaparlar. Postganglionik lifler buradan nazal mukozaya dagilirlar

(Sekil 9).
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Sekil 9: Burun boslugunun innervasyonunu yapan sinirler

Burun mukozasinin tist-arka 1/3’liikk alanina area olfaktorius denir (Sekil 10).
Koku mukozasi iginde periferik koku reseptorleri igeren hiicreler yer alir. Koku
reseptorleri en ilkel duyu reseptorleridir; dentritleri epitelin ylizeyine ¢ikarlar ve 100
mikron genigliginde ampuller yaparlar. Bu noéronlarin aksonlart n.olfaktorius’u
olusturur. Burnun her bir yaninda 18-20 sinir demeti halinde lamina kribriformis
deliklerinden &n kranial fossa’ya girerler. Lifleri miyelinsizdir. ince bir pia tiipii ile
saril1 olarak duramater ve araknoid zar1 delip, subaraknoid bosluga girer ve bulbus
olfaktrius’u olusturur. Bulbusta yaptiklar1 baglantilardan sonra beynin rinensefalon

boliimlerine dagilirlar (56).
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Sekil 10: Olfaktor alan

2.3.6. Nazal kavitenin histoloji

Nasal vestibiil ter bezleri, sebase bez ve kil folikiilleri ile kaplidir. Olfaktor bolge
hari¢ nasal mukoza diger solunum yollar1 mukozasi gibi silyali ¢cok katli silindirik
epitel ile kaplidir. Mukoza igerisinde mukozal salg1 bezleri ve goblet hiicreleri yer

alir (57).

Olfaktor epitel yalanci ¢ok katli prizmatik epitel yapisinda olup kribriform
plak, septumun iist kismi ve siiperior konka olfaktor epitel ile kaplhidir (Sekil 11).
Olfaktor mukoza olfaktor epitelin tasidigt pigmentler nedeni ile agik saridan
kahverengiye degisen renklerde izlenir. Insanlarda olfaktor mukoza 2-4 cm2 bir

alan1 kaplarken hayvanlarda bu alan daha fazla yer kaplamaktadir (58).

Sekil 11: Olfaktor epitel
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Olfaktor epitel, solunum segmenti gibi yalanci ¢ok katli olmasina ragmen ¢ok

farkl1 hiicre tipleri igerir:

1. Bipolar reseptor hiicreleri: Nasal kaviteden beyne sinaps yapmadan
giden hiicrelerdir. Bu nedenden dolay1 viral ve ksenobiotik invazyon ig¢in yol
olusturur. Vertebralilarda olfaktor reseptdr hiicreler gorme duyusu hari¢ diger duyu
hiicrelerinden ¢ok daha fazladir. Solunum epiteli gibi silyali olan bu hiicreler daha
uzundurlar ve dynein kollar1 eksiktir. Silialarin normal yiizey alani 22 cm2 dir.
Alman kurt kdpeginda bu alanin biiytikliigi 700 cm2 den fazladir. Olfaktor ndronlar

diizenli olarak yenilenirler. Bu yenilenme siiresi 3-7 hafta arasinda degismektedir

2. Destek hiicreleri: Silindir seklinde hiicrelerdir. Olfaktor noronlar ile
mikrovillar hiicreler arasinda kalir. Hiicreler koku mukozasinin rengini veren agik
sar1 pigment igerir. Aksiyon potansiyeli tasimadiklarindan koku iletiminde rol

oynamazlar. Olfaktor hiicrelere metabolik ve fiziksel destek saglarlar.

3. Mikrovillar hiicreler: Ust solunum yollart mukozasinda yer alan firca
hiicrelerine benzerler. Fonksiyonlar1 tam olarak bilinmemekle birlikte kemoreseptor

olduklar diisiiniilmektedir.

4. Bazal hiicereler: Kiigiikk yuvarlak hiicrelerdir. Cekirdekleri iceri dogru
invajinasyon gosterir ve olfaktor hiicrelerin daha alt seviyesinde hizalanirlar. Bu
hiicreler kok hiicre olarak gorev yaparlar. Zarar goren reseptdr hiicrelerin

yenilenmesini saglarlar. Bu yenilenme siklusu yaklasik 30—40 giin siirer.

Olfaktor mukozanin altinda bowman bezleri bulunur. Ser6z salgi yapan bu
bez hiicrelerindede lipofucsin graniilleri bulunur. Bowman bezlerinin salgilarinda
cok sayida koku baglayici protein bulunur. Bu proteinler koku molekiillerini olfactor

hiicrelere tagirlar. Bowman bezi salgilar1 ayrica lizozim ve Ig A igerir.

Olfaktor sinirin akson demeti nasal kavitedeki kribriform plak foraminalari
arasindan gecerek olfaktor bulbus‘a ilerler (Sekil 12). Olfaktér bulbus 6n kafa
cukurunda frontal korteksin altina yerlesmistir. Olfaktor bulbus farkli tabakalardan
olusur. Distan igeri; glomeriiler tabaka, dis pleksiform tabaka, mitral hiicre tabakasi,

i¢ pleksiform tabaka, graniiler tabakay1 igerir.
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Reseptor hiicrelerden gelen ndronlar olfaktor bulbusda en dista yerlesmis
kiireye benzer yapi olan glomeriiller igindeki ikinci sira ndronlarin dentridleri olan
mitral ve piskiillii hiicrelerle sinaps yaparlar. Geng kisilerde bulbusda binlerce
glomeriil yapis1 bulunurken, yas ilerledik¢e bunlar azalir ve seksen yasindan sonra

neredeyse tamamen kaybolur (59,60).
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Sekil 12: Olfaktor Bulbus

Bulbustan ¢ikan lifler traktus olfaktoriusta devam ederler. Traktus
olfaktoriusun dis kisminda seyreden liflerine stria olfaktoria lateralis, i¢ kisminda
seyreden liflerine stria olfaktoria medialis ad1 verilir. Bu lifler medial olfaktif alan ve

lateral olfaktif alan denilen bolgelere giderler (61).
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Sekil 13: Koku yollar

Olfaktor kortekste ikincil olfaktor ndronlar ile piiskiillii ve mitral hiicreler
birbirine baglanir. Anterior olfaktor nukleus, prepriform korteks, lateral entorinal
korteks, periamigdaloid korteks ve amigdalin nukleus olfaktor korteksi meydana
getirir. Orbitofrontal bolge ile olfaktor korteks arasinadaki baglantiyr talamusun

mediodorsal niikleusu saglar (Sekil 13).
2.3.7. Burun fizyolojisi

Burunun g¢esitli fizyolojik fonksiyonlar1 bulunmaktadir. Solunum ve koku alma
bunlar arasinda ilk sirada yer almaktadir. Solunan havanin sitilip nemlendirilmesi,
havadaki partikiillerin filtre edilmesi, hava yolu rezistansinin saglanmasi, salgiladigi
IgA sayesinde immun sisteme katkida bulunmasi burnun diger fizyolojik islemleridir

(62).

Burun dis ortama gore -50 ¢ ila 50 ¢ arasinadaki havay1 31 c ile 37 ¢ arasina
getirir. Bu iglem nasal konkalar sayesinde yapar. Hava iletimi ile konkalardaki kan
akiminin farkli yonlerde olmasi sebebi ile daha etkin bir 1sitma islemi saglanmis olur.
Burun havayr isitirken ayni zamanda nemlendirme islemini de yapar. Hava

nazofarenkse gelene kadar neredeyse % 100 ‘e kadar nemlendirilerek gelir.
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Solunan havadaki 3 mm den biiyiik partikiiller burun killar1 ile 0,5-3 mm

partikiiller ise nasal mukoza yiizeyini 6rten mukus sayesinde filtre edilir (55).

Nazal rezistans sayesinde burun hava akiminin akcigerlerde uzun siire ile
kalmasimi saglar. Solunum sistemi rezistansinin yaklasik yarisindan burun
sorumludur. Bu islemi de otonom sinir sisiteminin kontrolii altinda 6zellikle alt
konkalardaki kapasitans damarlar1 yardimi ile yapar. Sempatik sistem nazal
dekonjesyon yaparak hava akimini arttirirken, parasempatik sistem ise nazal

konjesyon yaparak hava akimini azaltir.
2.3.8. Koku fizyolojisi

Koklama burunun en 6nemli fizyolojik fonksiyonlarindan bir tanesidir. Koku ile
ilgili yapilar burnun ¢at1 kisminda yer aldigindan dolay1, koku alinabilmesi i¢in koku
molekiiliiniin inspire edilerek burun g¢atisindaki olfaktor mukoza ile temas etmesi
gereklidir. Bu nedenledir ki derin nefes alirken veya burun biikerek havayr koklarken

daha iyi koku alinabilir.

Koku molekiilerinin, koku reseptorlerini uyarabilmesi i¢in kismen suda
kismen yagda coziilmesi, yeterince yiiksek buharlasma basinci, diisiik polarite ve
yiizey aktivitesine sahip olmasi, olfaktor mukozanin ve santral olfaktor yollarin

saglam olmasi gereklidir.

Her bir burun boslugunda yer alan kii¢iik olfaktor mukozadaki 50 milyon
civarindaki duyusal reseptor sayesinde koku duyusu ¢ok diisiik konsantrasyonlardaki

koku molekiillerinin ayrimini yapabilmektedir.

Olfaktor merkezler ile diger santral yapilar arasindaki ¢ok sayidaki iliski koku
ile ireme, koku ile beslenme, koku ile visseral reaksiyonlar gibi fizyolojik
fonksiyonlar arasinda iliski oldugunu gostermektedir. Koku duyusu bilingli ya da

bilingsiz olarak iist solunum yollarin1 koruyucu bir islev géstermektedir (63,64).

Havadaki kokunun algilanmasi ile ilgili bugiline kadar pek ¢ok goriis one
stiriilmiistiir. Ancak herkesin iizerinde birlestigi tek teori yoktur. Bu teorileri iki ana

baslik halinde toplayabiliriz:
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1- Dalga Teorisi: Kokulu maddelerin ses ve 1sik gibi bir takim dalgalar

yaymasi ilkesine dayanir.

2- Korpiiskiiler Teori: Kokulu madde partikiillerinin havada tasinmasi sonrasi
olfaktor yiizey membraninda bir takim kimyasal degisimlere yol agmasi temeline

dayanir. Bu teorinin ¢esitli alt gruplar1 vardir. Bunlar:

Kimyasal Teori: Olfaktif mukozaya wulasan koku partikiilleri mukus
tabakasinda erir; lipid/su erime oranina bagli olarak bir kismu lipid tabakaya geger ve

burada olusan kimyasal bir reaksiyon ile olfaktor sinir uyarilir.

Fiziksel Teori: Molekiillerdeki elektrik potansiyelin reseptor molekiillerini ve

bdylece olfaktor sinirin uyarilmasina dayanir.

Elektrokimyasal Teori: Koku partikiillerinin mukozada erimesi olayr molekiil
baglarinda degisime, elektrostatik degisime yol acarak reseptorlerin uyarilmasina yol

acar.

Stereokimyasal teori: Molekiillerin sekli ile kokusu arasindaki iliskiye

dayanur.

Vibrasyon Teorisi: Koku molekiillerinin ve reseptdr hiicrelerinin vibrasyon

ozelligi ve karsilastiklarinda yarattiklar: rezonans temeline dayanir.

Penetrasyon Teorisi: Koku molekiillerinin hiicre zarina temasi sonrasi hiicre

zarindaki iyon alig-verisi esasina dayanir (65).

Koku Baglayici Protein Teorisi: Koku molekiilleri olfaktor mukus icersinde
bulunan Koku Baglayici Proteinlere (KBP) baglanirlar. Bu proteinler koku
molekiillerinin yogunlugnu 10000 kat arttirarak koku molekiillerinin reseptor

hiicrelerine ulagmasini saglarlar.

Koku molekiillerinden saglanan kimyasal bilginin elektriksel aksiyon
potansiyeline doniistiiriilmesi, koku mollekiilleri ile olfaktor silyalar arasinda
reseptor proteinler arasinda olan kimyasal etkilesimler sonucudur. En son elde edilen

kanitlar gostermistir ki koku diskriminasyonunun ilk evreleri primer noron
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seviyesinde ger¢eklesmektedir. Bu proses yaklasik 100 gen tarafindan kodlanan yedi

transmembran proteini tarafindan saglanir.

Transdiiksiyon reseptor hiicre membranindan iceri dogru ilerlerken, bir ¢ok
ikinci iletici sistem araciligi ile hiicre depolarizasyonu ve aksiyon potansiyeli olusur.
Siklik adenozin monofosfat (cAMP) ve inositol trifosfat (IP3) tiirlere ve kokulara
bagli olarak olusan koku transdiiksiyonuna aracilik eden primer sinyal ileticilerdir.
Memelilerde olfaktor reseptdrler G-protein-birlesik reseptorleri’nin (Golf) iiyesidir.
Bu G proeini sadece olfaktor epitelde lokalizedir. Reseptor kokuya baglandiginda
adenilat siklaz golf proteini tarafindan aktive edilerek ATP, cAMP’ye doniistiiriiliir.
Sonrasinda cAMP; Na,Ca iyon kanallarina baglanir ve bu iyonlar igeri girer. Daha
cok kanal acildik¢a hiicre depolarize olarak aksiyon potansiyeli elde edilir (Sekil
14).Yiiksek kokuya maruz kalininca aktive olan nitrik oksit (NO), siklik guanozin

monofosfat (cGMP)’1 igeren bir bagka ikincil iletim sistemi vardir (66).
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Sekil 14: G proteini ve sinyal iletimi

Periferik olfaktor reseptorler bir kez depolarize oldugunda olfaktor bulbusa
dogru sinyal iletimi baslar. Bu bilgi akist glomeriil mitral hiicrelerine ulastiginda

daha spesifik bir hale gelir.

Hayvanlarin olfaktor mukozalarindaki reseptor hiicrelerinden elde edilen

elektriksel kayitlara gore her hiicre farkli bir kimyasala gore gruplandirilmis olup
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hicbir hiicre biitiin kokulara cevap vermez. Ancak bu hiicreleri 6zel tiplere ayirmak

¢ok zordur ¢iinkii ayni1 tip kokuya cevap veren ikinci bir hiicre yoktur (67,68).

Her bulbusta bu glomeriillerden binlercesi bulunmaktadir. Bunlar1 her biri
koku hiicrelerinden gelen yaklasik 25000 aksonun sonlanma noktasini olusturur. Her
glomeriil ayn1 zamanda 25 kadar mitral hiicre ile yaklasik 60 tane kiiciik tiily demet
hiicrelerine ait dentritlerin sonlanma noktasidir. Bu hiicrelerin gévdeleri de olfaktor
bulbus icinde fakat glomeriillerin iizerinde yer alir. Bu hiicreler daha sonra koku
duyusunu merkezi sinir sistemine iletmek icin aksonlarini olfaktor traktus icine
gonderirler. Koku traktusu beyne mezensefalon ve serebrum arasindaki 6n kavsaktan

girer, medial ve lateral koku alanlarina geger (61).

Koku reseptorlerinin uyarilmalarini izleyen ilk saniye i¢inde %50 oraninda
adaptasyon olur. Daha sonraki adaptasyon ¢ok az veya ¢ok yavastir. MSS’nin bir
koku uyarimi basladiktan sonra bulbus traktus i¢indeki koku sinyallerinin iletilmesini
baskilamak i¢in giderek artan siddetli bir feedback inhibisyon gelistirdigi
sanilmaktadir (61).

Koku ile ilgili bilinen 1. kafa cifti olan olfaktor sinir yaninda baska ndoral

sistemlerde bulunmaktadir.
* Nervus terminalis veya terminal sinir sistemi
* Vomeronazal organ
* Trigeminal somatosensoriyal sistem
» Masera’nin septal organi

Insanda vomeronazal organin septum tabaninda, kartilaj ve kemik septumun
kesistigi yerde oldugu ve feromonlar1 tanidig1 diistiniilmektedir. Fetusta vemoranazal

organ gosterilmis, ancak santral baglant1 bulunamamistir (Sekil 15).

Vomeronazal organ boceklerde siiriingenlerde ve kanatlilarda feromenik

kimyasallarin iletisim, atraksiyon ve {ireme fonksiyonlarinda oOnemli rol
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oynamaktadir. Hayvanlarda cinsel burun olarak da bilinmesine karsin insanda varligi

ve fonksiyonlar1 hakkinda heniiz kesin bir bilgi yoktur.

Sekil 15: Vomeronasal organ

Son donmelerde yapilan calismalarda kadinlara androjen benzeri koku
koklatildiginda hipotalamusu aktive ettigini, erkeklerde ise Ostrojen benzeri koku
koklatildiginda hipotalamusun aktive oldugu ortaya konmustur. Yine insanlar
arasinda ilk goriiste asik olmak veya ilk goriiste nefret etmek gibi sosyal vakalarin
temelinde vomeronazal organ iizerinden biling alt1 sinyallesmenin yattig1 ileri

stiriilmektedir (69).

Trigeminal sinir dallar1 da tiim burun mukozasina dagilir ve yanma, irritasyon
gibi uyarilara refleks olarak cevap verir. Mukus liretimini arttirarak, solunumu gegici
olarak keserek solunum ve koku yollarini zararl etkilere karsi korur. Buruna ve agiz
igerisine dagilan serbest trigeminal ve glossofarengeal sinir dallar1 duyuyu trigeminal

niikleusa, talamusa somatosensoryal kortekse tasirlar.

Sifirmmer kafa ¢ifti diger kafa ¢iftleri isimlendirildikten sonra bulunan tiim
insanlarda var olan kafa ¢iftidir. Dallar1 tiim burun mukozasinda bulunur. Yiiksek
oranda gonadotropin serbestlestirci hormon igerir. Insanda gérevi tam olarak
anlasilmamakla beraber bazi tiirlerde lireme ile ilgili fonksiyonu oldugu ileri

surilmektedir.
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Rudimenter olan ve tanimlanmis bir islevi bulunmayan Masera’nin septal
organi, anterior ventral septumda yerlesmistir ve olfaktor reseptdr benzeri epitel

igerir.
2.3.9. Koku alma bozukluklar:
Anosmi: Koku alma yeteneginin kaybi
Total anosmi: Burnun heriki tarafinda hi¢bir kokunun alinamamasi
Parsiyel anosmi: Belirli kokularin alinamamast
Hiposmi: Koku alma yeteneginin azalmasi
Hiperosmi: Akut anormal koku iglevidir. Kokulara asirt duyarlilik vardir
Disosmi: Koétii , bozuk algilanan koku duyusu
Parosmi: Inhale edilen kokunun degisik algilanmasi
Pantosmi: Koku uyarani olmadan koku algilanmasi
Heterosmi: Ttiim kokularin ayn1 karakterde kotii olarak algilanmasi

Olfaktor agnozi: Kokular1 algilama ve ayirt etme normal olmasina ragmen

bunun so6zel olarak ifade edilememesi durumudur.
Presbiosmi: Yaglanma ile beraber koku duyusunun azalmasi (70).

Koku bozukluklarina yaklasimda tiim hastaliklarda oldugu tizere detayli bir
anamnez ile baglanir. Genelde koku alma bozuklugu ile ilgili olarak dogrudan ya da
tat alma bozuklugu ile birlikte basvurabilirler. Kokuda azalama artma veya total

kay1ip sorgulanir.

Koku duyusunun kismen ve aralikli olarak bozulmasi daha ¢ok allerji,
enfeksiyon, wegener gibi hastaliklar diistindiiriir. Eslik eden nérolojik semptomlar,

gecirilmis USYE 6ykiisii, kafa travmasi dykiisii sorgulanmalidir.
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Olfaktor disfonksiyon klasik olarak iletim tipi veya sensorindral tip kayip

olarak 2’ye ayrilir.

1-iletim tipi hastaliklar, koku verici maddelerin olfaktdr ndron reseptorlerine
ulasmasini fiziksel olarak engellerler. Ornegin; siniizit, nazal polip, septum

deviasyonu, yabanci cisim.

2-Sensorindral hastaliklar, olfaktér sinirin uyarilma yolunu ve uyarinin
merkezi islenme asamasinda bozuklugu igerir. Bunlara 6rnek olarak iist solunum

yolu enfeksiyonlari, ndrodejeneratif hastaliklar ve kafa travmalari verilebilir (71).

Bazi hastalarda koku bozuklugunu bu smiflardan birine sokmak zordur.
Reseptorlere ulasan hava akiminda tikaniklik ve olfaktor sistemin noral bilesenlerinin
yaralanmasi birlikte olabilir. Koku alma bozukluklarindan iletim bozukluguna bagh
olanlar kolayca tedavi edilebilirken, sensorindral bozukluga bagli olanlar i¢in ayn
sey sOylenemez. Koku alma bozukluklarinin ¢ogu sensorindral tipdir (72). Koku

alma bozuklugu nedenleri tablo 5’de belirtilmistir.
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Tablo 5: Koku alma bozuklugu yapan nedenler (73)

1)KONJENITAL
-Kallman sendromu
-Turner sendromu
-Familial anosmi

2)BURUN HASTALIKLARI

-Ust solunum yolu enfeksiyonu -Septum deviasyonu

-Nazal polip -Allerjik rinit

-Vazomotor rinit -Konka ve septum aras1 yapisikliklar
-Spesifik rinitler -Atrofik rinit

-Post influenza like hiposmi -Uygunsuz kullanilan topikal ilaglar
3) KAFA TRAVMASI

4)TOKSIK MADDELER

-Aseton -Benzol

-Formaldehit -Hidrojen siilfit

-Nikel -Kursun
5)NOROLOJIK VE PSKIiYATRIK HASTALIKLAR

-Alzheimer -Sizofreni -Depresyon
-Parkinson -Alkolizm

-Epilepsi -Olfaktor referans sendromu
6)ILACLAR

-Steroidler

-Analjezikler (antipirin)

-Anti kanser ilaclar (metotreksat)

-Antihistaminikler (klorfeniramin meleat)
-Antimikrobiyaller (streptomisin,penisilin , griseofulvin,linkomisin,tetrasiklin)
-Antiromatizmal ilaglar (d-penisilamin, altin tuzlar)
-Antitiroid ilaglar (metimazol, tiourasil, propiltiourasil)
-Antiviraller

7)TUMORLER

-Yass1 hiicreli karsinom -Hipofiz tiimorleri
-Inverted papillom -Temporal lop tiimorleri
-Estezyonoroblastom -Meninjiomlar
-Adenomlar

8)CERRAHI
9)DIGER

-Kronik bobrek yetmezligi
-Akut viral hepatit
-Beslenme bozukluklari

10)iDIOPATIK
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2.3.10. Koku testleri

Koku testleri arasinda; koku esik testi, koku diskriminasyon testi, koku
identifikasyon testi, koku tanima testi gibi psikofizyolojik testler vardir. Son yillarda

standardize edilmis kullanigl testler gelistirilmistir.

Koku testleri kisinin koku sikayetini gostermede, 0Ozellikle iatrojenik
etyolojiye sahip koku bozukluklarinda patolojinin monitorizasyonunda ve
similasyonun saptanmasinda kullanilir. Testler yapilirken hastaya genis bilgi
verilmeli, ayrica koku duyusunda gelisen adaptasyon dikkate alinarak uyaran
maddeler belli araliklarla uygulanmalidir. Koku testleri ile kiginin koku alma esigi ve

kokulart ayirt etme yetenegi belirlenir(73).

Esik testi sahsin algilayabildigi en diisiik konsantrasyonun bulunmasina
dayanir. Bu amagla butanol en sik kullanilan maddedir. En gii¢lii konsantrasyon
%4’den olusur, daha sonra bu madde diliie edilerek 7 sise hazirlanir ve sahis teste en
diisiik konsantrasyonu tasiyan sise ile baslar. 5. giiclii, sise ile kontrol sisesi
arasindaki secenekleri dogru bilene kadar hasta yiliksek konsantrasyona dogru
koklamaya devam eder. Kokuyu aldig1 konsantrasyon esik deger olarak kabul edilir.
Bu test sirasinda en gii¢lii konsantrasyonu en basta kullanmak uygun degildir, ¢linkii
adaptasyon olabilir. Ayrica en giiclii konsantrasyon ortak kimyasal duyuyu uyararak

anosmik sahislar tarafindan bile algilanabilir.(73)

Koku diskriminasyon testleri kokular1 ayirt etmek amaciyla kullanilir. Burada
hastadan istenen sadece kokular arasinda ayrim yapmasidir. Verilen kokuyu

tanimasi, belirlemesi ya da hatirlamasi istenmez.

Identifikasyon testleri ise en ¢ok kullanilan testlerdir. Denek kendisine verilen
kokunun ismini kendisine verilen bir koku listesinden secerek bulmaya calisir.
Coktan se¢meli testin ¢ok farkli varyasyonlari tanimlanmistir. Connecticut
Chemosensory Clinical Research Center Test (CCCRC), University Of Pennsylvania
Smell Identification Test (UPSIT), Odor Stick Identification Test (OSIT) bunlardan

en sik kullanilanlaridir.
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Objektif testler ise elektro-olfaktogram, uyarilmig koku potansiyelleri ve
elektroensefalografik bilgiler ile elde edilen koku iligkili potansiyellerdir. Elektro-
olfaktogram sirasinda elektrotlarin olfaktor bolgeye yerlestirilmesi gereklidir, bu ise
sahista hapsiriga neden olur. Lokal anestezik kullanilmasi ise koku algisini
degistireceginden testin yapilmasi kolay degildir. Uyarilmis koku potansiyelleri
kafatasina yerlestirilen elektrotlar ile kaydedilir. Halen tim bu testler arastirma

amacli kullanilmaktadir.(73)
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3. CALISMA

3.1. Materyal ve Metod

Bu calisma, larengofarengeal reflii hastalarinda koku fonksiyonlarini degerlendirmek
amaciyla 01.03.2014 ve 01.09.2014 tarihleri arasinda Zonguldak Biilent Ecevit
Universitesi Uygulama ve Arastirma Hastanesi'nde prospektif randomize klinik

calisma olarak 100 hasta iizerinde gerceklestirildi.

Calismanin yapilabilmesi i¢in T.C. Zonguldak Biilent Ecevit Universitesi
Uygulama ve Aragtirma Hastanesi Etik Kurulu’ndan 11.02.2014 tarihli, 2014/03
toplantt numarasi ile etik kurul onayi alindi. Calismaya katilan tiim bireylere
aydinlatilmis onam ile gerekli bilgiler verildi ve izinleri alindi. Sonrasinda veri

toplama asamasina gecildi.

Calismaya katilan reflii grubuna KBB muayenesi yapildiktan sonra Belafsky
ve Koufman tarafindan gelistirilen ve LFR’yi degerlendiren reflii semptom indeksi
(RSI) ve reflii bulgu skorlamasi (RBS) dolduruldu. RSI ve RBS testlerinden sirasiyla
13 ve 7 puandan fazla alan hastalar LFR hastalig1 pozitif olarak kabul edildi ve koku
testi uygulandi. Koku testi olarak CCCRC testi modifiye edilerek kullanildi. CCCRC
koku testinin identifikasyon asamasinda kullanilan fistik ezmesi esansi yerine fistik
yag1 esanst kullanildi. Kontrol grubuna ise KBB muayenesi ve ayni1 sekilde koku testi

uygulanda.

Her iki grupta da (reflii grubu ve kontrol grubu) kronik sinonazal enfeksiyon
hastalig1 olanlar, alerjik riniti olanlar, aktif iist solunum yolu enfeksiyonu olanlar,
septum deviasyonu olanlar, nazal polip hastalari, daha 6ncesinde kafa travmasi
gecirmis hastalar, iist solunum yollar1 enfeksiyonu sonrast koku duyusunu kaybetmis
hastalar, intrakraniyal ve koku yollariyla ilgili maligniteye sahip olan hastalar, bas-
boyun malignitesi nedeniyle RT alan hastalar, kronik hastaliklar nedeniyle ilag
kullanim Oykiisii olan hastalar, herhangi bir sebeple nazal cerrahi geciren hastalar,

psikiyatrik ya da norolojik hastalig1 olanlar ¢alisma dis1 birakildi.
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3.2. Koku Testi Uygulamasi

CCCRC Testi 2 asamadan olusur. Oncelikle hastalara butanol esik testi yapildi. Esik
testi icin %4’k butanol ¢ozeltisi temin edildi. Bu ¢ozelti distile su ile her seferinde
3’te birlik oranda diliie edilerek, 9 ayr1 konsantrasyonda 50 ml’lik butanol siseleri
hazirlandi. Siseler 0 dan 9’a kadar numaralandirildi, toplamda 10 adet farkli
konsantrasyonda sise elde edildi (Sekil 16). En yiliksek konsantrasyonda sise O
numara olarak kabul edildi (%4 liik butanol). En diliie sise ise 9 olarak kabul edildi.
En diisiik konsantrasyondaki siseden baslanilarak siseler koklatildi. Kokuyu ilk
aldiklart sise esik deger olarak diigliniildii. Koku alma islemi arka arkaya 5 defa
yapildi. Her seferinde ayni yanit alinirsa hastanin esik degeri puani kokuyu aldig
sisenin numarasi olarak kesinlestirildi. Butanol esik testi her iki burun deligi i¢cinde
tekrarlandi. 7.siseden daha diliie siselerde de esik alinirsa bu siselere de 7 puan

verildi.

Hastalara daha sonra identifikasyon testi yapildi. Bu testte hastalara 8 ayri
koku (fistik yagi, saf sabun, naftalin, viks, ¢ikolata, kahve, tar¢in ve bebek pudrasi)
koklattirildi. Kokular dis yiizeyleri kapali cam tiipler i¢ine konuldu (Sekil 17).
Hastalara verilen 15 maddelik ¢oktan se¢meli liste i¢inden dogru kokuyu se¢meleri
istendi (Yanmis kagit, viks, aga¢ talasi, kahve, bebek pudrasi, fistik yagi, nane,
tarcin, ketgap, saf sabun, g¢ikolata, karabiber, naftalin, liziim receli, kauguk).
Identifikasyon testi de her iki burun deligine ayr1 ayri yapildi. Bunlardan viks
kokusunun alinmasi trigeminal sinirin saglam oldugunu gosterdiginden final
skorlamasina dahil edilmedi. Her bir burun deligi i¢in kalan 7 kokudan kag tanesi

dogru bilindiyse final puan1 o kabul edildi.

Istatistiksel analiz yapilirken butanol esik testi ortalamalari, identifikasyon
testi ortalamalar1 ve son olarak CCCRC testi total ortalamalar1 karsilastirildi. Butanol
esik testi ortalamast her iki burun puanmin aritmetik ortalamasi alinarak,
identifikasyon testi ortalamasi her iki burun puaninin aritmetik ortalamasi alinarak,
CCCRC testi total ortalamasi butanol esik testinden ve identifikasyon testinden elde

edilen 4 puanin aritmetik ortalamasi alinarak bulundu.
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CCCRC testi total ortalamasmna gore 6,00-7,00 puan arasi alan bireyler
normosmik, 5,00-5,75 puan aras1 alan bireyler hafif hiposmik, 4,00—4,75 puan arasi
alan bireyler orta hiposmik, 2,00-3,75 puan arasi alan bireyler ciddi hiposmik, 0—

1,75 puan aras1 alan bireyler anosmik olarak degerlendirildi.

Sekil 16: Butanol esik testinde kullanilan farkli konsantrasyonlardaki siseler

Sekil 17: identifikasyon koku testindeki esanslar (1. koku viks esansi, 2. koku fistik
yag1 esansi, 3. koku saf sabun esansi, 4. koku kahve esansi, 5. koku bebek
pudrasi esansi, 6. koku ¢ikolata esansi, 7. koku naftalin esansi, 8. koku

tar¢in esansi.)
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Calismanin istatistiksel analizleri SPSS 19.0 paket programinda yapildi.
Calismada yer alan siirekli degiskenlere ait tanimlayici istatistikler ortalama, standart
sapma, medyan, minimum ve maksimum degerleriyle verildi. Degiskenlerin normal
dagilima uygunlugu Shapiro Wilk testi ile incelendi. Siirekli degiskenlerin 2 grup
kargilastirmalarinda Mann Whitney U testi kullanildi. Gruplar arasinda anlamli ¢ikan
“yas” degiskeninin etkisini ortadan kaldirmak i¢in kovaryans analizi yapildi, elde
edilen diizeltilmis ortalama, standart hatalar ve karsilastirma sonuglar1 paylasildi.
Kategorik degiskenlerin grup karsilastirmalarinda Pearson ki-kare ve Yates
diizeltmeli ki-kare testleri kullanildi. Calismadaki tiim istatistiksel analizlerde p

degeri 0,05’in altindaki karsilagtirmalar istatistiksel olarak anlaml1 kabul edildi.
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4. BULGULAR

Caligmamizda 2 grup bulunmaktaydi. Her 2 grupta 50’ser hasta olmak iizere toplam
100 hasta bulunmaktaydi. Bu hastalarin 66’s1 kadin (%66), 34’1 erkek idi (%34).
Tiim hastalara bakildiginda bunlarin 26’s1 sigara kullanicisi (%26) geri kalan 741 ise
sigara kullanicis1 degildi (%74). Ayrica ¢alismaya dahil edilenlerin ortalama yasi
35,7 £12,9 idi.

Gruplara boliinen hastalarin demografik oOzelliklerine teker teker
bakildiginda kontrol grubundaki 50 hastanin 30’u kadin (%60), 20’si erkek idi
(%40). Reflii grubunda ise 36 hasta kadin (%72) , 14 hasta erkek idi (%28) . Gruplar

arasinda cinsiyet acisindan istatistiksel fark bulunmuyordu (p=0,291).

Gruplarin Cinsiyete Gore Dagilimi

M erkek mkadin

kontrol grubu refli grubu

Sekil 18 : Gruplarin cinsiyete gore karsilagtirilmasi

Tablo 6 : Gruplardaki hasta sayilar1 ve yiizdeleri

Grup Kadin Erkek Total
Kontrol hasta sayisi 30 (% 60) 20 (% 40) 50 (% 100)
Reflii hasta sayist 36 (% 72) 14 (% 28) 50 (% 100)
Total hasta sayisi 66 (% 66) 34 (% 34) 100 (% 100)

49




Gruplar sigara kullananlar agisindan incelendiginde kontrol grubundaki 50
hastanin ~ 12°si (%24) sigara kullanmaktaydi. Kalan 38 hasta (%76) sigara
kullanmiyordu. Refli grubundaki 50 hastanin ise 14’0 (%28) sigara
kullanmaktaydi. Kalan 36 hasta (%72) sigara kullanicisi degildi. Gruplar sigara
acisindan incelendiginde istatistiksel fark bulunmuyordu (p=0,820).

Kontrol Grubu Reflii Grubu

B smoker M non-smoker W smoker M non-smoker

Sekil 19 : Gruplardaki sigara kullanim oranlari.

Tablo 7 : Gruplardaki hastalarin sigara kullanim1 agisindan dagilimi

Grup Non-smoker Smoker Total
Kontrol hasta sayisi 38 (% 76) 12 (% 24) 50 (% 100)
Reflii hasta sayis1 36 (% 72) 14 (% 28) 50 (% 100)
Total hasta sayisi 74 (% 74) 26 (% 26) 100 (% 100)

Gruplar yas agisindan incelendiginde kontrol grubunda minimum yas 21 iken
maksimum yas 59 idi. Reflii grubunda ise minimum yas 18 iken maksimum yas 74
idi. Kontrol grubunda ortalama yas 29,64 £10,20 iken, reflii grubunda 41,76 +12,50
idi. Gruplar bu acgidan karsilastirildiginda her 2 grup arasinda istatistiksel olarak
anlamli fark bulunuyordu (p<0,001).
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60

40

20

Kontrol Refli

Sekil 20: Gruplarin yas ortalamasi

Tablo 8: Gruplardaki hastalarin yas 6zellikleri

Grup N Ortalama = ss Minimum Maksimum Medyan
Kontrol 50 29,64 £10,2 21 59 26

Refli 50 41,76 £12,5 18 74 41,5

Total 100 35,70 £12,9 18 74 31

Gruplar ortalama BET skorlar1 acisindan degerlendirildiginde kontrol
grubunun ortalamasi 6,38 +0,08 , reflii grubunun ise 5,79 +0,10 idi. Bu degerler
istatistiksel olarak anlamli idi (p<0,001).Yas etkisi ortadan kaldirildiktan sonra
hesaplanan diizeltilmis ortalama BET skoru kontrol grubunda 6,37 +£0,09 reflii
grubunda ise 5,77 0,09 idi. Bu degerlerde istatistiksel olarak anlamli idi (p<0,001).

Gruplar ortalama identifikasyon test skorlari agisindan degerlendirildiginde
kontrol grubunun ortalamasi 5,48 +0,16, reflii grubunun ise 4,23 +0,21 idi. Bu
degerler istatistiksel olarak anlamli idi (p<0,001).Yas etkisi ortadan kaldirildiktan

sonra hesaplanan diizeltilmis ortalama identifikasyon skoru kontrol grubunda 5,41
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+0,18 reflii grubunda ise 4,24 £0,19 idi. Bu degerlerde istatistiksel olarak anlaml1 idi
(p<0,001).

Gruplar ortalama total CCCRC skorlarina bakilip karsilastirildi. Kontrol
grubunda minimum ortalama CCCRC skoru 4 iken maksimum ortalama CCCRC
skoru 7 idi. Reflii grubunda ise minimum ortalama CCCRC skoru 2,5 iken
maksimum ortalama CCCRC skoru 7 idi. Kontrol grubunda ortalama total CCCRC
skoru 5,93 +0,10 iken reflii grubunun total CCCRC skoru ortalama 5,01 +£0,13 idi.
Gruplar arasinda ortalama total CCCRC skoru ag¢isindan istatistiksel olarak anlamli
fark bulunuyordu (p<0,001). Yine yas etkisi ortadan kaldirildiktan sonra hesaplanan
diizeltilmis ortalama total CCCRC skorlar1 kontrol grubunda 5,84 +0,13 iken reflii
grubunda 5,20 +0,11 olarak hesaplanmistir. Bu degerlerde istatistiksel olarak anlaml

idi (p<0,001).
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Sekil 21: Bet, identifikasyon Testi, CCCRC total skorlarinm ortalamalari ve yas

etkisi ortadan kaldirildiktan sonraki diizeltilmis ortalamalari
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Tablo 9: Diizeltilmemis koku testi verileri ve p degerleri

BET IDENTIFIKASYON CCCRC p
Kontrol 6,38 +£0,08 5,48 £0,16 5,93 +0,10
ontro (min:5-maks:7) (min:2,5-maks:7) (min:4-maks:7)
<0,001
Reflii 5,79 £0,10 4,23 +0,21 5,01 +£0,13
ctiu (min:4-maks:7) (min:1-maks:7) (min:2,5-maks:7)
Tablo 10: Diizeltilmis koku testi verileri ve p degerleri
BET IDENTIFIKASYON CCCRC p
Kontrol 6,37 £0,09 5,41 £0,18 5,84 +0,13
<0,001
Reflii 5,77 £0,09 4,24 +0,19 5,20 +0,11

Gruplar kendi i¢inde koku kaybinin derecelendirmek icin 5 bdliime ayrildi.
6,00—7,00 puan arasi alan bireyler normosmik, 5,00-5,75 puan arasi alan bireyler
hafif hiposmik, 4,00-4,75 puan arasi alan bireyler orta hiposmik, 2,00-3,75 puan
aras1 alan bireyler ciddi hiposmik , 0—1,75 puan arasi alan bireyler anosmik olarak
degerlendirildi. Kontrol grubundaki bireylerin % 62°si normosmik, % 32°‘si hafif
hiposmik , % 6’s1 orta derece hiposmik olarak degerlendirildi. Kontrol grubunda
ciddi hiposmik ve anosmik birey bulunmuyordu. Reflii grubunda ki bireylerin ise %

22’si normosmik, % 34’1 hafif hiposmik ,% 32°si orta derece hiposmik, %12’si ciddi

hiposmik idi. Reflii grubunda da anosmik birey bulunmuyordu.
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B normosmik
| hafif hiposmik

i orta hiposmik

Sekil 22: Kontrol grubundaki hastalarin koku kayip derecelerine gore dagilimi

B normosmik
| hafif hiposmik
i orta hiposmik

M ciddi hiposmik

Sekil 23: Reflii grubundaki hastalarin koku kayip derecelerine gore dagilimi

Reflii grubunda reflii semptom indeksi minimum degeri 13, maksimum degeri
42 idi. Rsi ortalama degeri 23 (total=45) olarak elde edildi. Reflii bulgu skoru
minimum degeri 7, maksimum degeri 17 idi. Rbs ortalama degeri ise 11,28

(total=26) olarak bulundu.
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5. TARTISMA

Larengofarengeal reflii mide igeriginin bas ve boyundaki ekstradzefageal yapilari
etkiledigi hastalik siirecidir (74). Ozefagus, mide asidi ve pepsinin hasarma karsi
larenkse gore daha direnglidir. Bu direng tiikriikteki bikarbonat igerigi, 6zafagusun
primer ve sekonder peristaltizmi, dogustan sahip olunan O6zefagus dokusunun
rezistansinin etkisiyle olusmaktadir. Bu koruyucu mekanizmalar solunum yollarinda
ve farenkste eksiktir, Ozellikle de asitli mide icerigine karst bu dokular

savunmasizdirlar (74).

Larengofarengeal reflii hastalar1 gastro6zefageal reflii hastaligi i¢in tipik olan
reglirjitasyon ve sternum arkasinda yanma tarif etmezler. Semptomlar daha ¢ok
nonspesifiktir. Ozellikle goriilen semptomlar ses kisikligi, aralikli olarak seste
boguklagma, asir1 bogaz temizleme ihtiyaci, kronik oksiiriik, bogazda yabanci cisim
hissi, yutma giicliigli ve geniz akintisidir. Bu semptomlar LFR i¢in spesifik degildir
ve rinit, astim, larenks kanseri, {ist solunum yolu hastaliklar1 vb gibi patolojik

durumlarda da ortaya cikabilir (74).

Gastroozefageal refli (GOR) ve larengofarengeal refliiniin (LFR) ist
solunum yollarina ve farenkse etkileri ile ilgili ¢alismalar literatiirde mevcuttur.
LFR‘nin extradzefagial etkileri ile ilgili Habesoglu T.E. ve ark. yaptiklar1 ¢aligmada
genel anestezi altinda 18 rat lizerinde deneysel olarak reflii olusturmuslar. 4 rat
kontrol grubu olarak kullanilmis. 18 rat GOR’e maruziyet siiresine gore 3 grubu
ayrilmis. Bu gruplarin ilki 1 hafta (akut), 2.grup 1 ay (subakut), 3.grup ise 3 ay
(kronik) refliye maruz birakilmis. Gruplarda swrasiyla 4, 5, 5 adet sican
bulunuyormus. Sonrasinda hayvanlarin yumusak damaklar1 151k mikroskopu
kullanilarak histolojik olarak incelenmis. Submukoéz glandlarda hiperplazi,
inflamasyon, subepitelyal 6dem, miiskiiler atrofi, vaskiiler dilatasyon ve dilate salgi
bezi kanallar1 gruplar arasinda karsilagtirllmis. Reflii gruplan ile kontrol grubu
arasinda sayilan degiskenler agisindan anlamli fark bulunmus. Histopatolojik
degerlendirmeler zemininde, bu bulgularin LFR ile iist solunum yolu obstriiksiyonu
arasindaki iliskiyi gosterebilecegini diisiinmiisler (6). Abdel-aziz M.M. ve ark.

efiizyonlu otitis mediasi olan 31 ¢ocugun orta kulak sivisindan ve kan 6rneklerinden
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pepsin / pepsinojen oranlart ¢alisip ¢ocuklara pH monitorizasyonu uygulamislar.
Orta kulak sivisindan bakilan pepsin / pepsinojen diizeylerinin normal plasma
konstasyonuna gore 540 kat kadar yiikselebildigini saptamislar. pH monitorizasyonu
uygulanan 31 ¢ocugun 22 sinde (%71) LFR tespit edilmis. Effiizyondaki pepsin
diizeyleri ile pH monitorizasyonu sirasinda saptanan farengeal reflii atak sikligi
arasinda korelasyon bulmuslar. Calisma sonucunda pepsinin tuba staki yoluyla orta
kulaga gecebilecegini diisiinmiisler ve bundan dolay1 efiizyondan pepsin bakilmasini
LFR tanis1 i¢in giivenilir bir marker olabilecegi sonucuna ulagsmislar (7). Toros ve
ark. insan spesifik pepsinojen 1 antikorlarini orta kulak efiizyon sivisinda ¢alismislar
ve Abdel-aziz M.M. ve ark. ¢aligmalarina benzer sonuglar yayimlamislar (75). Tasker
ve ark. yaptiklar1 benzer bir calismada orta kulak efiizyon sivisinda 6l¢iilen pepsin /
pepsinojen’i serum seviyesine gore 1000 kata kadar daha yliksek olabilecegini
yaymlamiglar (76). Hellgren J. ve ark. 3307 kadin ve erkek lizerinde yaptiklari
calismada yeni baslangigli non infeksiyoz rinit ile iligkili risk faktorlerini (6rnegin
sigara, atopi, astim, Oksiiriik, obezite ve GOR hastalig1) degerlendirmisler. Hastalar 4
yil boyunca takip edilmis. Yeni baslangi¢cli NIR (non-infeksiydz rinit) insidansi yilda
14.9 / 1000 kisiymis. Hellgren J. ve ark. bu calismada, gastroozefageal refliiniin
yetiskin baslangicli NIR ile %95 oraninda anlamli iligkisi oldugunu gostermisler
(77). Weaver E.M., GOR hastalig1 ile 3 supradzefageal hastalik (siniizit, otitis media,
laringeal malignite ) arasindaki iliskiyi ortaya koymak i¢in 1966 ve 2001 yillari
arasindaki 152 caligmay1 med-linedan taramis. Bu metaanaliz ¢alismasinda Weaver
E.M. GOR hastalig1 ile siniizit ve larengeal malignensi arasinda zayif fakat pozitif

iligki, kronik otit ile negatif iliski bulmus (78).

Gomaa M.A. ve ark. yaptig1 43 kisilik prospektif ¢alismada 30 kisilik hasta
grubu ve 13 kisilik kontrol grubu varmis. Kontrol ve hasta grubundaki kisilerin kan
orneklerinden pepsinojen 1 ve total Ig E ¢alisilmis. Hasta grubuna ventilasyon tiipii
takilmasi esnasinda efiizyon sivisindan pepsinojen 1 ve Ig E diizeyi i¢in 6rnek
alinmis. Sonuglar incelendiginde serum Ig E seviyeleri ile efiizyondaki Ig E
seviyeleri arasinda korelasyon mevcutken, serum pepsinojen 1 seviyeleri ile
efiizyondaki pepsinojen 1 seviyeleri arasinda negatif bir iliski mevcutmus. Bunun
sonucunda allerji ile efiizyonlu otit arasinda baglant1 bulunmusken, GOR ile

efiizyonlu otit arasinda baglant1 bulamamaslar (79).
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Yine LFR’nin extradzefageal etkileri ile ilgili Neri G. ve ark. taradiklar1 200
hasta tizerinde yaptiklart calismada hastalarin %30 ‘u (60 hasta) nazofarenksten
hipofarenkse dogru ilerleyen bir mukus hissini tanimlamislar. Bu his rinofarengeal
glop olarak adlandirilmis ve bu hastalar calismaya dahil edilmis. Hastalara
rinofarengeal endoskopi yapilirken G.Neri’nin white line (beyaz ¢izgi) diye tarif
ettigi alanlar gosterilmis. Hastalardan, white line’in altindan ve {listiinden biyopsi
planlanmis fakat 14 hasta biyopsiyi kabul etmis. Biyopsiyi kabul etmeyen 46 hastaya
4 ay siire ile proton pompa inhibitorii verilmis. White line’nin altindan yapilan
biyopsi sonuglarmma gore 10 hastada parakeratoz, 1 hastada epitelyal erozyon, 1
hastada da kronik flogistik infiltrasyon ve hipertrofi saptanmis. 2 hastaninda biyopsi
sonuclart negatif olarak bulunmus. White line’nin {stiinden yapilan biyopsi
sonuclarna gore 2 hastada parakeratoz, 2 hastada lenfatik hipertrofi ve hiperplazi, 1
hastada mukozal erozyon, 2 hastada inflamatuvar infiltrasyon tespit edilmis. 7
hastanin ise biyopsisi normal gelmis. Bu ¢alismanin sonucuna gore white line’nin
(beyaz ¢izgi) biyopsi yapilacak alanlarin bir isaretleyicisi olabilecegini ve bu ¢izginin

LFR’ nin endoskopik bulgusu oldugunu 6ne siirmiisler (74).

Megale S. ve ark. 2006 yilinda yaptiklar retrospektif ¢alismada yaglar 3 ay
ile 12 yas arasinda degisen 45 ¢ocukta fizik muayene bulgulart ve pH metri
kullanarak hastalarda GOR tespit etmisler. Gastrodzefageal ve extragastrodzefageal
semptomlar1 toplamda 5 grupta incelemisler. Buna goére hastalarda gastrodzefagial
semptomlart % 51.11, pulmoner semptomlart ( rekiirren pndmoni %40 ve bronsial
astim %46.67) , kronik Oksiiriik semptomunu %64.44, rinolojik semptomlari
(kronik nazal obstriiksiyon %068.88, nazal sekresyon %355.55 ve burun kasintisi
%46.66) , farengootolojik semptomlart (rekiirren akut otitis media %35.56 ve
rekiirren tonsillit %24.44) oraninda saptamiglar. Daha sonra bu hastalara tedavi
uygulanmis. Tedaviye yanitta (anti-refli ilaglar, anti-alerjik ilaglar ve cerrahi
prosediirler) 24 hastada (%53.34) kiir saglanmis. 21 hastada ise semptomlar devam
etmis. Kiir oran1 gor semptomlari i¢in %69.56, rekiirren pndmoni i¢in %100, bronsial
astim i¢in %80.95, kronik Oksiiriik grubu icin %68.96, kronik nazal obstriiksiyon i¢in
%83.87, nazal sekresyon icin % 80, burun kasintisi i¢in %85.71, rekiirren otitis
media i¢in %100, rekiirren tonsillit i¢in %90.9 bulunmus. Extra gastrodzefageal

semptomlarm remisyon siiresi 1.8 kat daha uzun bulunmus. Ozellikli bir anti-reflii
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tedavi ile otorinolaringolojik semptomlarin %38.89’unda tam remisyon saglanmis.
(nasal semptomlarda % 41.17, rekiirren akut orta kulak enfeksiyonunda % 12.5 ve
rekiirren tonsillit % 18.18). Sonu¢ olarak GOR hastaliginin  ¢ocuklarda
otorinolarengolojik semptomlara neden olabilecegi ve bu semptomlarin anti-reflii
tedavi ile kontrol altina alinabildigini 6ne siirmiisler (8). Bagka bir c¢alismada da
Phipps ve ark. GOR tedavisi sonrasinda nazofarengeal refliisii ve kronik siniis
hastalig1 olan 19 hastanin 15’inde (%79) iyilesme saglayarak GOR ile bu hastaliklar
arasindaki iligkiyi ortaya koymuslar (9). Barbero ve ark. endoskopik sinonazal
cerrahiye aday ve standart klinik tedaviye direngli kronik siniis hastaligi olan
cocuklarin % 68’inde 3 aylik antireflii tedavi ile remisyon elde etmis (80). Barbero’
nun sonuglarina benzer sekilde Halstead GOR hastalif1 olan ve iist hava yolu
semptomlarina sahip ¢ocuklarda antireflii tedavi ile %90 oraninda iyilesme saglamis
(81). Contencin ve Narcy mideden gelen asit refliinlin kronik rinofarenjite sebebiyet
vererek nazofarenkste neden oldugu kronik inflamatuar progeslerin tuba auditivada

inflamasyon olusturarak orta kulakta efiizyona neden oldugunu 6ne siirmiisler (82).

Son olarak refliiniin {ist solunum yollarina yaptig1 etkilerle ilgili Delehaye E.
ve ark. yaptiklar1 bir calismada 50 hastaya GOR tanis1 endoskopik muayene
yapilarak konulmus. GOR hastalarinda, nazal mukosilier klirens zamanimi sakkarin
testi kullanarak degerlendirmisler. Yaygin rinosiniizit degerlendirilmesinde
kullanilan SNOT-20 ise hastaliga 6zgii, saglik ile ilgili yasam kalitesi anketiymis. E.
Delehaye ve ark. sakkarin testini ve SNOT-20 anketini 50 katilimciya uygulamislar.
37 hasta (%74) diger hastalarla karsilastirildiginda sakkarin testi degerlerinde anlamli
artig gostermis  (23.794+5.58 vs 8.15+£2.06 dk; p=0.0001). Bu hastalar tipik
gastrodzefageal belirtiler disinda ek semptomlar tariflememisler. Geriye kalan 13
hastada (%26) sakkarin testi degerlerinde anlamli artis saptanmamis. Bu hastalar
sadece extra gastrodzefageal semptomlar tarifliyormus. Her 2 grupta da SNOT-20
anketine gore rinosiniizit mevcutmus. GOR hastaliginin, laringeal ve faringeal
semptomlarin yoklugunda nazal fonksiyonlar1 degistiren bir faktdr olabilecegi ancak
bu ilging hipotezin dogrulanmasi i¢in daha fazla veriye ihtiya¢ oldugunu bildirmisler

(83).
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Yapilan ¢alismalarda GOR veya LFR tiim iist solunum yollarinda ve dstaki
tiipiinde inflamasyona ve bunun sonucunda 6deme yol agtif1 gosterilmistir. Ust
solunum yollarmin bir pargasi olan olfaktor epitel ve koku fonksiyonu GOR veya
LFR’li hastalarda c¢alisilmamistir. Bir maddenin kokusunun alinabilmesi igin
maddenin solunan havadaki derigimi, olfaktor alana ulasan kokunun voliimii, olfaktor
mukozanin durumu, maddenin suda veya yagda eriyebilirligi, olfaktdr iletim
mekanizmasinin ve santral olfaktdr merkezlerin saglam olmasi gereklidir (73).
Olfaktor mukozanin hemen altinda bulunan bowman bezlerinden salgilanan mukus
icinde koku baglayict proteinler bulunmaktadir. Koku baglayici proteinler koku
molekiillerinin konsantrasyonunu 10.000 kat arttirip, koku molekiillerinin reseptor
hiicreye ulagmasini saglarlar (73). Bu mukus bowman bezinden mukozaya dogru

ilerleyen bir kanal i¢inde salgilanmaktadir.

Koku fonksiyonlarini degerlendirmek i¢in literatiirde en ¢ok kullanilan testler
arasinda University of Pennsylvania Smell Identification Test (UPSIT), Cross
Cultural Smell Identification Test (CCSIT), Connecticut Chemosensory Clinical
Research Center Test (CCCRC) ve Sniffin® Sticks Test (SST) gibi birgok test

mevcuttur.

Veyseller B. ve ark. yaptig1 ¢alismada CCCRC koku testinin sagliklt Tiirk
goniillillere uygulayarak koku puanlarini yas, cinsiyet ve sigara kullanimina gore
degerlendirip Tiirk toplumu i¢in uygunluguna bakmislardir. 426 saglikli goniilliiye
butanol esik testi ve identifikasyon testi yapilmis. Sonuglar 7 den baslanarak 0 a
dogru numaralandirilmis. Butanol esik puant 7 iizerinden ortalama 6.34 imis,
identifikasyon ortalama puani 6.36 imis ve ortalama test sonu¢ puani 6.35 olarak
bulunmus. Gondilliilerin % 0.5°1 ciddi hiposmik , % 2.6’s1 orta derece hiposmik, %
15.3’i hafif hiposmik , % 81.6’s1 normosmik olarak bulunmus. Sonug¢ olarak
CCCRC koku testinin koku fonksiyonunun degerlendirilmesi i¢in basit, pratik bir test
oldugunu ayrica CCCRC testinin Tiirk niifusu i¢in uygulanabilir bir test oldugunu
vurgulamiglar (84). Biz de ¢alismamizda CCCRC koku testini kullandik.

Olfaktdr mukozada bulunan silyalar yiizey alanini arttirarak hem daha fazla
kimyasal uyarana cevap vermeyi hem de koku molekiillerinin absorpsiyonunu

arttirmayi saglarlar. LFR’deki asit ve pepsine bagli olarak olfaktor epitelde bulunan
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silyalarin ¢alisma diizeni bozulabilir. Bowman bezinden olfaktor mukozaya dogru bir
kanal araciligi mukus i¢inde tasinan koku baglayict proteinlerin diizeyi kanaldaki
O0deme sekonder olarak azalirsa koku duyusunda azalma meydana gelebilir. Ayni
zamanda LFR’ye sekonder nazal mukozadaki 6dem nedeniyle olfaktor alana ulasan
koku voliimiinde azalma meydana gelebilir. Caligma sonuglarimiz bu faktorlerden bir
veya birkagi etkilenerek LFR’li hastalarda koku fonksiyonlarinda azalma oldugunu
gostermektedir. Hangi mekanizmalarin etkilendigini gostermek igin ileri ¢alismalara

ihtiyag¢ vardir.
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6. SONUCLAR VE ONERILER

1. Calismada kontrol ve reflii grubu olmak iizere 2 grup bulunmaktaydi. Kontrol
grubundaki 50 hastanin 30’u kadin (%60), 20’si erkek idi (%40). Reflii grubunda ise
36 hasta kadin (%72), 14 hasta erkek idi (%28). Gruplar arasinda cinsiyet agisindan
istatistiksel fark bulunmuyordu (p=0,291).

2. Gruplar sigara kullananlar agisindan incelendiginde kontrol grubundaki 50
hastanin 12°si  (%24) sigara kullanmaktaydi. Kalan 38 hasta (%76) sigara
kullanmiyordu. Reflii grubundaki 50 hastanin ise 140 (%28) sigara
kullanmaktaydi. Kalan 36 hasta (%72) sigara kullanicisi degildi. Gruplar sigara
acisindan incelendiginde istatistiksel fark bulunmuyordu (p=0,820).

3. Gruplar yas agisindan incelendiginde kontrol grubunda minimum yas 21
iken maksimum yas 59 idi. Reflii grubunda ise minimum yas 18 iken maksimum yas
74 idi. Kontrol grubunda ortalama yas 29,64+£10,20 iken, refli grubunda
41,76+12,50 idi. Gruplar bu acidan karsilastirildiginda her 2 grup arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark bulunuyordu (p<0,001).

4. Gruplar ortalama BET skorlar1 acisindan degerlendirildiginde kontrol
grubunun ortalamasi 6,38+0,08 reflii grubunun ise 5,79+0,10 idi. Bu degerler
istatistiksel olarak anlamli idi (p<0,001).

5. Yas etkisi ortadan kaldirildiktan sonra hesaplanan diizeltilmis ortalama
BET skoru kontrol grubunda 6,37+0,09 reflii grubunda ise 5,77+0,09 idi. Bu
degerlerde istatistiksel olarak anlamli idi (p<0,001).

6. Gruplar ortalama identifikasyon test skorlar1 agisindan degerlendirildiginde
kontrol grubunun ortalamast 5,48+0,16, reflii grubunun ise 4,23+0,21 idi. Bu

degerler istatistiksel olarak anlamli idi (p<<0,001).

7. Yas etkisi ortadan kaldirildiktan sonra hesaplanan diizeltilmis ortalama
identifikasyon skoru kontrol grubunda 5,41+0,18, reflii grubunda ise 4,24+0,19 idi.
Bu degerlerde istatistiksel olarak anlaml1 idi (p<0,001).
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8. Gruplar ortalama total CCCRC skorlarina gore karsilastirildiginda kontrol
grubunda minimum ortalama CCCRC skoru 4 iken maksimum ortalama CCCRC
skoru 7 idi. Reflii grubunda ise minimum ortalama CCCRC skoru 2,5 iken

maksimum ortalama CCCRC skoru 7 idi.

9. Kontrol grubunda ortalama total CCCRC skoru 5,934+0,10 iken reflii
grubunun total CCCRC skoru ortalama 5,01+0,13 idi. Gruplar arasinda ortalama total
CCCRC skoru agisindan istatistiksel olarak anlamli fark bulunuyordu (p<0,001).

10. Yas etkisi ortadan kaldirildiktan sonra hesaplanan diizeltilmis ortalama
total CCCRC skorlar1 kontrol grubunda 5,84+0,13 iken reflii grubunda 5,20+0,11

olarak hesaplanmistir. Bu degerlerde istatistiksel olarak anlamli idi (p<0,001).

11. Kontrol grubundaki bireylerin % 62°si normosmik, % 32‘si hafif
hiposmik , % 6’s1 orta derece hiposmik olarak degerlendirildi. Kontrol grubunda

ciddi hiposmik ve anosmik birey bulunmuyordu.

12. Reflii grubunda ki bireylerin % 22’si normosmik, % 34’i hafif hiposmik,
% 32°si orta derece hiposmik, %12’si ciddi hiposmik idi. Reflii grubunda anosmik

birey bulunmuyordu.

13. Reflii grubunda reflii semptom indeksi minimum degeri 13, maksimum

degeri 42 idi. Rsi ortalama degeri 23 (total=45) olarak elde edildi.

14. Reflii bulgu skoru minimum degeri 7, maksimum degeri 17 idi. Rbs

ortalama degeri ise 11,28 (total=26) olarak bulundu.

15. LFR hastaligi koku fonksiyonlarinda total kayba yol agcmadan koku

fonksiyonlar1 tizerinde negatif etkisi bulunmaktadir.

16. Bu ¢alisma bir 6n ¢alisma olarak diisiiniilebilir. Ayrintili bir anti-reflii
tedavi ile koku fonksiyonlarindaki iyilesmeye diizeyine bakilip ¢aligmamizin ispati

yapilabilir.

17. Bu ¢aligmanin giicliniin arttirilmasi i¢in reflii tanis1 koyarken rs1 ve rbs’ye

ek olarak pHmetride kullanilabilir.
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18. Refliiniin koku kaybina nasil yol actigi hipotezimizin kanitlanabilmesi
icin histopatolojik inceleme yapilmasi faydali olabilir. Olfaktor alana ulasma zorlugu

g0z Online alinirsa bu ¢alisma hayvan deneyleri ile desteklenebilir.
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8. EKLER

Ek 1.Reflii Semptom Indeksi

BULENT ECEVIT UNIVERSITESI KBB KLINIGI

REFLU SEMPTOM INDEKSI

Ad-soyad:
Cinsiyet:
Yas:

Tarih:
Telefon:

Son birkag ay icerisinde asagidaki problemler sizi nasil etkiledi?

Ses kisiklig1 veya sesle ilgili problem

Bogazi temizleme ihtiyaci

Asir1 bogaz salgisi veya geniz akintisi

Yiyecekleri, sivi gidalar1 veya ilag tabletlerini yutmada zorluk
Yemekten sonra veya yatinca oksiiriik

Nefes alma problemleri, bogulma ataklari

Rahatsiz edici veya gicik edici okstiriik

Bogazina bir sey yapisip kalma hissi veya bogazda takilma

Gogiiste yanma, gogiis agrisi, hazimsizlik veya mide asidinin
agza gelmesi
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0= Hig etkilemedi
5= Ciddi etkiledi

0 123
0/ 1,23
0/ 1, 2|3
0 123
0/ 1, 2|3
0/ 1,23
0 123
0/ 1,23
0/ 1,23
Toplam



Ek 2.Reflii Bulgu Skorlamasi

BULENT ECEVIT UNIVERSITESI KBB KLINIGI
REFLU BULGU SKORLAMASI

Ad-soyad:
Cinsiyet:
Yas:

Tarih:
Telefon:

Psddosulkus (Infraglottik ddem)

Ventrikiiler obliterasyon

Eritem/Hiperemi

Vokal kord 6demi

Diffiiz laringeal 6dem

Posterior komissiir hipertrofisi

Graniilom/graniilasyon

Kalin endolaringeal mukus
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0 =yok
2 = var
0 =yok
2 = parsiyel
4 = komplet
0 =yok

2=Aritenoidlerde

4 = diffiiz
0 =yok

1 = hafif

2 =orta

3 =ciddi

4 = polipoid
0 =yok

1 = hafif

2 =orta

3 =ciddi

4 = tikayici
0 =yok

1 = hafif

2 =orta

3 =ciddi

4 = tikayici
0 =yok

2 =var

0 =yok

2 = var

TOPLAM
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