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OZET

POLIPLI VE POLIPSiZ KRONIK RIiNOSINUZIT TANILI
HASTA GRUPLARINDA SERUM INFLAMATUAR
BiYOBELIRTECLERININ KOKU FONKSiYONLARIYLA
TLiSKisSI

Amag: Arastirmanin amaci, ‘Polipli ve polipsiz kronik rinosiniizitte serum
inflamasyon diizeyleri arasinda fark var midir? Bu inflamasyon belirtecleri hastalik
siddetinin belirlenmesinde ve hastalik seyrinin takibinde kullanilabilir mi?” sorusunu

cevaplamak, hastaligin siddeti ve koku kaybu ile inceledigimiz parametreler arasinda

Ongoriicii bir deger olup olmadigini arastirmaktir.

Gere¢ ve Yontem: Bu c¢alisma Ekim 2022- Mart 2023 tarihleri arasinda
Ankara Bilkent Sehir Hastanesi KBB kliniginde KRS tanist almis 59 hasta ve her
hangi bir nazal sikayeti bulunmayan saglikli 29 kisi {izerinde prospektif olarak
yapilmistir. Calismaya dahil edilen KRS tanili hastalar NP’1i(29 hasta) ve NP’siz(30
hasta) KRS olarak 2 gruba ayrilmistir. Tiim hastalara bagvuru aninda sniffin sticks
testleri ile koku testi uygulanmistir ve SNOT22 skorlamalar1 kaydedilmistir.
Hastalarin endoskopik evrelemesi(Lund Kennedy) ve radyolojik evrelemesi(Lund
Mackay) yapilmistir. Hastalarin tam kan sayimi, serum total IgE diizeyleri, notrofil
lenfosit orani(NLR), trombosit lenfosit orani(PLR), eozinofil lenfosit orani(ELR) ve
sistemik immun inflamatuar indeks(SIl) degerleri kaydedilmistir. Elde edilen veriler

istatistiksel olarak gruplar arasinda karsilastirilmistr.

Bulgular: Calisma verilerinin analizi sonucunda, NP’li KRS grubundaki
hastalarin anlamli daha yiiksek ELR degerlerine sahip oldugu goriildii(p<0.001).
ELR degerleri ile LK Endoskopi(r=0,461 p<0,001) ve LM BT skorlari(r=0,576
p<0,001) pozitif korelasyon géstermekteyken, TDI ile ise(r=-0,365 p<0,001) negatif
korelasyon gostermekteydi. NP’li KRS grubunda, NP’siz KRS ve kontrol grubuna
gore SII degerleri yiliksek bulundu, ancak bu fark anlamli bulunmadi(p=0.572). NP’li
KRS ve NP’siz KRS hasta gruplarinda LM BT skoru ile SII degeri arasinda iligki
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bulamadik. Anosmi grubunda SII degerleri hiposmi ve normosmi grubuna gore

anlamli yiliksek(p<0.01) ve olfaktor disfonksiyon ile iligkili bulduk.

Sonug¢: NP’li KRS grubunda SII degerleri yiiksek izlenmistir fakat bu
yiikseklik istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir. SII degeri anosmik hastalarda

istatistiksel anlamli yiiksek bulunmus ve olfaktor disfonksiyon ile iliskilendirilmistir.

Anahtar kelimeler: Koku kaybi, Kronik rinosiniizit, Nazal polip, Sistemik immun

inflamatuar indeks, Sniffin’ Sticks



ABSTRACT

THE RELATIONSHIP OF SERUM INFLAMMATORY
BIOMARKERS WITH OLFACTORY FUNCTIONS IN PATIENT GROUPS
DIAGNOSED WITH CHRONIC RHINOSINUSITIS WITH AND WITHOUT
POLYPS

Purpose: The aim of the study was to ask, 'Is there a difference between
serum inflammation levels in chronic rhinosinusitis with and without polyps? Can
these inflammation markers be used in determining the severity of the disease and in

the follow-up of the course of the disease?

Materials and Methods: This study was conducted prospectively on 59
patients diagnosed with CRS and 29 healthy individuals without any nasal
complaints in the ENT clinic of Ankara Bilkent City Hospital between October 2022
and March 2023. Patients with a diagnosis of CRS included in the study were divided
into 2 groups as CRSWNP(29 patients) and CRSsNP(30 patients). Sniffin sticks odor
tests were applied to all patients at the time of admission. SNOT22 symptom scoring
were recorded. In addition, endoscopic staging (Lund Kennedy) and radiological
staging (Lund Mackay) were performed. The patients' complete blood count, serum
total IgE levels, neutrophil lymphocyte ratio(NLR), platelet lymphocyte ratio(PLR),
eosinophil lymphocyte ratio(ELR) and systemic immune inflammatory index(SlI)
values were recorded. Obtained data were statistically compared between groups.

Results: As a result of the analysis of the study data, it was seen that the
patients in the CRSWNP group had significantly higher ELR values (p<0.001).While
ELR values were positively correlated with LK Endoscopy (r=0.461 p<0.001) and
LM CT scores (r=0.576 p<0.001), they were negatively correlated with TDI (r=-
0.365 p<0.001).SII values were higher in the CRSWNP group than in the CRSSNP
and control groups, but this difference was not significant (p=0.572).We could not
find a relationship between LM CT score and Sl value in CRSWNP and CRSsNP
patient groups.We found that SlII values in the anosmia group were significantly
higher (p< 0.01) than in the hyposmia and normosmia groups and were associated

with olfactory dysfunction.



Conclusion: Sl values were higher in the CRSWNP group, but this elevation
was not statistically significant. SIl value was found to be statistically significantly

higher in anosmic patients and was associated with olfactory dysfunction.

Keywords: Chronic rhinosinusitis, Loss of smell, Nasal poliposis, Sniffin’ Sticks,

Systemic immun inflamatory index
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1. GIRIS VE AMAC

Burun, solunan havanin viicuda ilk girdigi organdir. Burnun basglica gérevleri,
solunan havanin isitilmasi ve nemlendirilmesi, solunum havasinda bulunan zararh
maddelerin uzaklagtirilarak, akcigerin zararli maddelerden korunmasidir. Burun ayni

zamanda koku almay1 saglayan yapilar1 da barindirir.

Ust solunum yolu mukozasmin hastaliklar1 gesitli patojenler ve alerjenlere

yakin temasi nedeni ile toplumda oldukga sik goriilen hastaliklardandir.

Rinosiniizit ve Nazal Polipler Uzerine Avrupa Durum Raporunda(EPOS
2020) tanimlandigi lizere rinosiniizit(RS) burun ve paranazal siniislerin, biri burun
tikaniklig1r veya burun akintist (anterior/ posterior nazal akinti) olmak {izere yiizde
agri/ basing ya da koku almada azalma veya kayip bulgularindan iki veya daha fazla
semptomuyla karakterize inflamasyonudur(1). Bu bulgular 12 haftadan daha uzun
devam ederse kronik rinosiniizit (KRS) olarak tanimlanir. KRS’ler ise nazal polipli

ve nazal polipsiz olarak ikiye ayrilarak incelenir(1).

Rinosintzitler, is ve okul basarisina olumsuz etkisi, ekonomik maliyeti ve
yasam kalitesine olumsuz etkileri nedeni ile Onemli bir saglik problemidir.
Ulkemizde saglik verilerinin ele alindign 2010 Saghk Arastirmasi’na gore, 15 yas
tizeri ayaktan poliklinige basvuran hastalarin %9,9'una siniizit tanist konuldugu

goriilmektedir(2).

Rinosiniizit,  sinonazal = mukozanin  herhangi  etiyolojiye = bagh
enflamasyonudur. Kronik rinosiniizit patofizyolojisinin ortaya konmasinda yasanan
biiyilk gelismelere ragmen, hastaligin tam etyolojisi hala bilinmemektedir.
Etyopatolojide lokal, konak¢iya bagl faktorler ve c¢evresel faktorler de rol

oynamaktadir.

Hastaligin yayginligi, sesmptomlara gore etkin tedavi planlanmasi, uygulanan
tedaviye yanitin etkinligi gibi pek ¢ok etkenin degerlendirilebilmesi i¢in hastaligin
seyrine, agirhigina 1gik tutabilecek yeni biyobelirteglerin tanimlanmasit 6nem arz

etmektedir.



Sistemik immiin-inflamatuar indeks(SII) kavrami ilk olarak Hu ve
arkadaglaritarafindan hepatoseliiler kanserli hastalarda rezeksiyon Oncesi ve
sonrasinda prognozu ve immun yaniti degerlendirmek igin gelistirilmistir(3).
Ozellikle 2014 yilinda Amerikan Kanser Arastirmalari Dernegi tarafindan
yayinlanan caligmalar ve Oneriler sonrasi bir¢gok malignite ve kronik inflamasyonun
eslik ettigi hastaliklarda SII(SII: Platelet sayis1 (10°/uL) x Notrofil sayis1 (103/uL) /
Lenfosit sayis1 (10%/uL) ) degeri calisilmistir. Yiiksek saptanan SII degerlerleri ile
inflamasyon yogunlugu ve kotii prognoz arasinda korelasyon yapilan ¢aligmalarda
ortaya konmustur. Sistemik immun inflamasyon indeksi, inflamasyon ve immun
yaniti gosteren, hastaligin seyri ve davranisi ile ilgili tahmin edici degeri olan yeni,

ucuz ve yararl bir biyobelirtectir.

Bu calismada, sik karsilastigimiz inflamatuar hastaliklardan olan polipli ve
polipsiz kronik rinosiniizit hastalarinda yeni tanimlanmis bir biyobelirte¢ olan
sistemik immun inflamasyon indeksi’nin hastaligin etyopatogenezinde, semptomlarin
siddetinde, tanisinda, hastaligin seyrinde 6nemi olup olmadigini ve KRS’ nin baslica
semptomlarindan olan ve yasam kalitesini Onemli Olgiide etkileyen olfaktor

fonksiyon ile iligkisini arastirdik ve sonuclarimizi literatiir esliginde tartigtik.



2. GENEL BILGILER

2.1. PARANAZAL SINUS CERRAHI ANATOMISI

Burun boslugu anteriorda nostrillerden posteriorda koanaya kadar uzanan,
orta hatta nazal septum ile sag ve sol olmak tizere ikiye ayrilan, diizensiz konturlu,
quadrangiiler prizma seklinde bir olusumdur. Burun boslugunun alt, ist, i¢ ve dis

olmak tizere 4 duvar vardir.
a) Altduvar

Nazal kavite tabaninin anterior %:’{inii maksillanin palatin ¢ikintisi, posterior

Ya’inii ise palatin kemigin lamina horizontalisi meydana getirir.
b) Ust duvar

Nazal kavite tavanini sfenoid kemigin govdesi, etmoid kemigin kribriform
laminasi, frontal kemik ve nazal kemik olusturur. Nazal kavite c¢atisinda etmoid

kemigin kribriform laminas1 bulunur. Bu alanda olfaktor epitel bulunmaktadir.
c) I¢ duvar

Septum tarafindan olusturulur. Membrandz, kartilaj ve kemik septum olmak
lizere li¢ bolimden meydana gelir. Kemik boliimii vomer ve etmoid kemigin

perpendikiiler plag: tarafindan, kartilaj kismu ise septal kartilaj tarafindan olusturulur.
d) Dis duvar

Lateral nazal duvar hem anatomik hem de islevsel olarak diger duvarlardan
daha karmagik bir yapiya sahiptir. Dis duvar etmoid, lakrimal, nazal, palatin, sfenoid
ve maksiller kemik bdliimlerinden olusur. Lateral duvarda nazal kaviteye dogru
cikint1 yapan respiratuar mukoza ile ortiilii ii¢ kemik ¢ikinti(konka) bulunmaktadir.

Siiperior konkanin iizerinde suprema konka bulunabilmektedir.

Alt konka: Dort lateral konkanin en biiyigidir. Kalin miikoz membranla
kaphidir ve diger konkalardan farkli olarak kendisi ayr1 bir kemik pargasidir.
Mukozasinda ¢ok sayida gland ve erektil doku igerir. Kaverndz parenkimi ile nazal
hava direncine katkida bulunur. Konkanin lateralinde alt meatus bulunur ve buraya

hasner valfi aracilig1 ile nazolakrimal kanal agilir.



Orta konka: Havali hiicrelerden olusan etmoid kemigin pargasidir. Kemik
iskeleti lamellar, siingerimsi veya biilloz tipte olabilir(4). Orta konka yapisma yerine
gore 3 gruba ayrilir. Nazal septuma, kafa tabanina ve lamina paprisea’ya yapisabilir.
Orta konka, posterior ve laterale uzanarak sonlanir. Orta konkanin lateralinde orta
mea bulunur. Orta meanin lateralinde ise etmoid bulla ve unsinat ¢ikinti
bulunmaktadir. Unsinat proses orta meatusu sagital planda iki farkli bosluga ayrir.
Unsinat prosesin lateralinde kalan bosluga etmoid infindibulum ad1 verilir. On gup
etmoid hiicreler ve maksiller siniis buraya agilir. Unsinat prosesin yapisma yeri
frontal sinii drenaj yerini belirler. Unisinat proses onde lakrimal kemige yapisir ve
siiperiora dogru yiikselen parcasi lateral nazal duvara,kafa tabanina veya orta

konkaya yapisir.

Ust konka: Altinda kalan gecide meatus nasi siiperior denir ve buraya
posterior etmoid hiicreler acilir. Ust konka ile sfenoidin gévdesi arasinda kalan alana

sfenoetmoidal reses denir ve buraya sfenoid siniis agilir.
2.1.1. Paranazal Siniisler

2.1.1.1. Maksiller siniis

Maksiller kemigin havalanmasi sonucu olusur. Paranazal siniislerin en biiyiik
olanidir. Tabani nazal kavitenin laterali, apeksi zigomatik ¢ikintiya dogru olan iiggen
piramit sekilli bir kavitedir. Siniisiin tavani orbita tabani ile komsuluk gosterir ve
infraorbital sinirin kanali buradan geger. Maksiller sinlis posterior duvari
pterigopalatin fossa ile sinir olusturur. Maksiller siniis altta maksillanin alveolar ve
palatin ¢ikintis1 ile komsudur. Maksiller siniis ostiumu medial duvarin arka iist
boliimiinde lokalize 3-4mm ¢apinda ve Smm? alanindadir. Maksiller siniisiin ostiumu
alt konkanin yapisma yerinin 5-10mm {izerindeki orta meatusunun duvarina direkt
olarak acilir ya da nadiren infundibuluma agilan bir aksesuar ostiumu
bulunur.Popiilasyonun %25-30’unda aksesuar ostiumlara rastlanir(5). Aksesuar
ostiumlar genellikle sinus medial duvarinin fontanel adi verilen ve burun ile sinus

mukozasindan olusurlar.



2.1.1.2. Frontal siniis

Frontal kemiklerin 6n ve arka tabulalar1 arasina yerlesmis, intersiniis septa ile
sag ve sol olmak iizere ikiye ayrilmis, degisik boyutlarda olabilen siniislerdir. On
tabula arka tabulaya gore daha kalin kemikten olusmaktadir. Yekiskin frontal siniis
30mm yiiksekliginde, 25mm genisliginde ve 20mm derinligindedir. Hacmi ortalama
6-7cm® diir(6). Frontal siniis tabani, supraorbital tavani olusturur. Frontal siniisii
orbita tavanindan ve 6n kraniyal fossadan ayiran kemik lamel oldukca incedir ve
cerrahi girismler esnasinda kolaylikla zarar gorebilir. Frontal siniis ostiumu
genellikle siniis alt duvarinin posteromedialinde siklikla tabanin en alt noktasinda
bulunur. Frontal resess araciliiyla orta meaya drene olur. Frontal resess sinirlarini;
onde agger nazi ve unsinat ¢ikinti, arkada etmoid bulla, medialde orta konka ve
lateralde lamina paprisea olusturur. Uncinat prosesin iist kisminin baglantis1 frontal
siniis drenaj1 etkiler. En sik goriilen varyasyon lamina papriseaya yapisma halidir. Bu
durumda unsinat ¢ikint1 etmoid infindibulumu frontal resesden ayirir ve frontal siniis
orta meada unsinat proses medialine drene olur. Unsinat ¢ikinti {ist kisminin kafa
taban1 veya orta konkaya yapistigi varyasyonlarda ise siniis etmoid infinduluma
drene olur. Frontal reses bolgesinde bulunan frontoetmoid hiicreler cesitlilik
gostermektedir ve frontal siniizit etyolojisinde rol oynadigi diistiniilmektedir. Kuhn

siiflamasinda bu gesitlilik ele alinmistir(7).

Kuhn siniflamast:

1.Ager nasi hiicresi

2.Supraorbital etmoid hiicreler

3.Frontal hiicreler

Tip 1: Ager nasi iizerinde bir adet frontal reses hiicresi

Tip 2: Ager nasi iizerinde sirali etmoidal hiicreler

Tip 3: Frontal siniise sefalik taraftan pnodmotize olan tek biiyiik hiicre
Tip 4: izole frontal siniis hiicresi

4.Frontal bulla hiicreleri

5.Suprabullar hiicre

6.Interfrontal siniis septal hiicresi



2.1.1.3. Sfenoid siniis

Sfenoid siniis, sfenoid kemik iginde lokalize intersfenoidal septum ile ikiye
ayrilmis bir ¢ift siniistiir. Aksesuar septasyonlar karotid kabarikligiyla devam
edebilmektedir. Sfenoid siniis alt duvar1 nazofarenks kubbesi ile komsudur. Sfenoid
kemigin 6n kenar1 arka orbital duvarin kiigiik bir boliimiinii meydana getirir. Arka
kisminda kemik duvar siniisii baziller arter ve ponstan ayirir. Siniis lateralde optik
sinir, internal karotid arter ve kavernoz siniis ile komsudur. Siniisiin tistiinde serebral
hipofiz, beynin frontal loblari, traktus olfaktorius ve interkavernéz ag bulunur. On
ist kisimda optik kiazma vardir. Siniis ostiumu 2-3mm c¢apindadir ve siniis On
duvarmin iist boliimiinde yer alir. Siniisiin taban seviyesinin 11-14mm yukarisinda,
nazal septumun ise 4-5mm lateralindedir. Ostium anterior nazal spinedan yaklasik 7
cm uzaklikta, burun tabanindan 30° yukarida aranmalidir. Sfenoid siniisiin

sfenoetmoidal resese drene olmasina aracilik eder.

2.1.1.4. Etmoid siniis

Etmoid siniislerin lateral duvarin1 orbita medial duvari olan lamina paprisea
olusturur. On kraniyal fossa etmoid hiicrelerden medialde kribriform tabaka ile
laterale dogru ise etmoid kemigin horizontal plagi ile ayrilir. Orta konka etmoid
siniislerin medial smirin1  olusturur. Arkada etmoid Ilabirent sfenoid siniisle
komsudur. Olfaktdr fossa derinligi ve Kribriform tabakanin medial etmoid ¢ati ile
iligkisi Keros siniflamasina bagli olarak degisir. Keros tip 1 kafa tabaninda
kribriform tabaka etmoid ¢atinin 1-3mm asagisinda yer alir. Keros tip 2 de mesafe 4-
7mm dir. Keros tip 3 de 8-16mm kadar uzundur(8). Kafa tabaninin diisiik yerlesimi
endoskopik siniis cerrahisi esnasida kafa tabanmna girme ve beyin-omurilik
stvis1(BOS) rinoresi riskini artirir. Etmoid hiicreler 6nden arkaya dogru 5 lamella ile
ayrilirlar. 1lki unsinat c¢ikinti, ikincisi etmoid bulla, iigiinciisii bazal lamella,
dordiinciisii iist konka ve besincisi supreme konka ya da sfenoid siniis 6n duvaridir.
Ikinci lamel olan etmoid bulla, en biiyiik 6n etmoid hiicredir. Uciincii lamel olan orta
konka bazal lamellasi, 6n ve arka etmoid hiicreleri birbirinden ayirir. Arka etmoid
hiicreler bazen fazla gelisme sonucu sfenoid siniisiin arkasina ve lateraline kadar
uzanabilirler. Bu arka etmoid hiicrelere Onodi hiicreleri denmektedir. Onodi

hiicresinin lateralinde optik sinir veya arteria karotis internanin kabarikligina



rastlanabilir. On etmoid hiicrelerden lakrimal kemigi ponomatize edenlere Agger
nazi hiicreleri denir. Frontal resesin daralmasina yol agabilirler. On etmoid hiicrelerin
bir boliimii orbita tabaninin inferomedialine dogru geliserek maksiller siniis drenajini

bozabilirler. Bu hiicreler Haller hiicresi olarak adlandirilirlar.

2.2. BURUN FiZYOLOJiSi

Paranazal siniisler nazal kavite gibi solunum mukozasi ile ortiiliidiirler.
Paranazal siniisler, burun ile devamlihik halinde olduklarindan fizyolojik
fonksiyonlar1 da birlikte ele alinmalidir. Burun inspirasyon ile viicuda alinan havanin
nemlendirilip, 1sitildig1 ve igerisindeki zararli maddelerin filtrelenerek alt hava
yollarina iletildigi organimizdir. Burnun koku fonksiyonunun yani sira vokal
rezonansa da katkis1 vardir. Paranazal siniislerin fonskiyonlar1 glinlimiizde net olarak
aydinlatilmis olmasada kafatasinin agirligini azaltmak, orbita ve beyin gibi 6nemli
yapilar1 enerji emilimi sayesinde dis travmalarin etkisinden korumak ve olfaktor

sahanin alanini genisletmek gibi fonksiyonlar1 oldugu diisiiniilmektedir(9).

2.2.1. Solunum Fizyolojisi

Solunum fonksiyonu ag¢isindan hava akis kanali, giris alani, islevsel alan ve
¢ikis alani olmak tizere fonksiyonel alt birimlere ayrilabilir(10). Girig alani vestibiil
ve nazal valvi igerir. Nazal valv, nazal kavitenin en dar yeridir ve solunan havaya
kars1 en giiglii direncin olustugu yerdir. Solunan hava nazal valv bolgesinde olusan
Bernoulli etkisiyle tlirbiilan akima doniigiir. Bu doniisiim ile solunan havanin nazal
kavitede akis hizinin yavaglamasi, mukozal temas siirerisinin uzamasi, tiim
respiratuar mukoza ile temas etmesi ve olfaktér bolgeye daha fazla hava ulagmasi
saglanir. Islevsel alan konkalarm konumladigi béliimdiir ve konkalarm degisken
boyut ve sekilleri kavite icerisinde solunan havanin nemlendirilip, 1sitildig1 ve zararh
maddelerin uzaklastirildig1 yiizeyel alanin artmasina sebep olmaktadir. Cikis alani ise
nazofarengeal mea, koana ve nazofarinksten olusur. Bu alanda hava akimi lineer hale

doniisiir ve alt solunum yollarina dogru yonlenir.

Nazal siklus fizyolojik olarak her bir pasajda belli araliklarla obstriiksiyon
olmasi ile karakterizedir ve ilk kez 1927°de Heetderks tarafindan tanimlanmustir.

Otonomik sinir sistemi tarafindan alt konka tizerindeki arteriyol ve venlerin



dilatasyon ve konstriiksiyonu iizerinden gerceklestirilir. Normal popiilasyonun
%80’inde giiriilen ve 2 ile 6 saat arasinda gerceklesen bu dongii ile nazal kavite
direnci belirlenir(11). Nazal siklusun her asamasinda burundaki total hava yolu
direnci sabit kalmaktadir. Nazal siklusta dekonjeste olan taraf aktiftir. Aktif tarafta
nazal pasajin kesitsel alan1 arttig1 i¢in hava akimmin tiirbiilans1 da artar ve solunan
havanin 1sitilmasi, nemlendirilmesi ve filtrelenmesi baslica bu dekonjeste nazal
kavitede gerceklestirilir(12). Alerjik rinit, hormonal degisisiklikler, rinosiniizitler,
korku, heyecan ve antikolinerjik ilaglar gibi bircok faktér nazal siklusta

degisikliklere neden olabilmektedir(6).

2.2.2. Burnun Filtre Fonksiyonu

Nazal kavitedeki ilk filtre biiyiik partikiillerin(3 pm’den biiyiik) vestibiildeki
vibrissae adi verilen killar ve nazal valv tarafindan tutulmasidir. Daha kiiciik
partikiiller(0,5 pm-3 pm) ise nazal kavitede bulunan mukusa yapisirlar ve
mukosiliyer hareket ile nazofarenkse taginirlar. 0,5 pm’den kiigiik partikiiller ise

burnun filtre fonksiyonunu gecerek alt hava yollarina ulasabilmektedir(13).

Nazal kavitede bulunan silyalar paranazal siniislerde de bulunmaktadir.
Siniislerde bulunan sekresyonlar ve yabanci cisimler mukosiliyer hareket ile dogal

ostiumlarina drene olmaktadir.

2.2.3. Burnun Klimatizasyon Fonksiyonu

Buruna giren havanin uygun nem ve 1sida akcigerlere ulasmasi solunum
yollarin1 koruyucu bir faktordiir. Burun -5 ile 55°C arasindaki 1sida olan havayi
farinkse ulagincaya kadar 31-37°C arasma getirebilir. Is1 konveksiyon yoluyla
konkalardan havaya aktarilmaktadir. Konkalarda kanlanma arkadan one dogru
sfenopalatin arterle saglanmaktadir. Kan akimi ve hava hareketinin karsit yonlerde
olmasi 1s1 aktariminin en uygun sekilde olmasini saglar(14). Solunan havanin
nemlendirilmesi i¢in nazolakrimal kanaldan gelen sekresyon, ser6z glandlarin
trettigi  sekresyon ve ekspirasyon havasindaki su buhar1 kullanilmaktadir.
Nazofarenkse iletilen havanin nemi %100°e kadar artabilmektedir(15). Solunum

yollarindaki mukozal yiizeylerin kurumamasi i¢in de bu nem oranina ihtiyag vardir.



2.2.4. Burnun Immunolojik Fonksiyonu

Burunda fiziksel ve immunolojik olmak iizere iki tiir savunma mekanizmasi
vardir. Mukosiliyer aktivite,mukus bilesenleri ve hiicre i¢i baglantilar patojenlere
kars1 fiziksel bariyer olusturur. Immunolojik savunma mekanizmas: ise hiicresel ve
hiimoral yanitlardan olusur(16). Mukosiliyer sistem mukus igerisinde tutulan yabanci
ve zararli partikiilleri sindirim kanalima dogru devamli olarak tasiyarak
enfeksiyonlari 6nler. Burnun nem orani, mukus pH’s1, vizkozitesi, dehidratasyon ve

sigara dumani gibi faktorler mukosiliyer aktiviteyi etkilerler.

2.2.5. Burnun Koku Fonksiyonu

Koku duyusu cevre ile etkilesimimizde 6nemli bir rol oynar. Koku duyusu
cevrede bulunan duman ve gaz gibi potansiyel tehlikelerin farkina varmamizi
saglamasinin yani sira beslenme aligkanliklarimizi ve sosyal davraniglarimizi da
etkiler. Ayrica tat duyusuna da katki saglar. Koku uzun siire maruz kalininca

yorulabilen ve hizla diizelebilen bir duyudur.
2.3. KOKU DUYUSU

2.3.1. Olfaktor Bolge Anatomisi

Olfaktor noroepitel nazal kavitenin catisinda etmoid kemigin Krirbriform
plaginda, st konkada, orta konka medialinde ve septum iist kisminda
yerlesmistir(17). Eriskin bireylerde olfaktor ndroepitel her bir nazal kavitede
yaklasik 2.5 cm?lik alam kaplar(18). Burada bulunan olfaktdr hiicreler koku
duyusunu almakla gorevlidirler ve bu hiicrelerin aksonlar1 traktus olfaktorius'u
olusturarak koku duyusunu olfaktér bulbusa iletirler. Olfaktor bulbustan ¢ikan lifler
lateral olfaktor yol araciligiyla primer olfaktor kortekste sonlanir. Primer olfaktor
korteksi temporal lobda yer alan prepriform ve periamigdaloid alanlar olusturur.
Primer olfaktér korteks uzantilari talamusa gider. Talamik baglantilar ile koku
duyusunun bilingli yolagi olusur. Entorinal ve amigdaloid alanlar limbik sisteme
aittir ve koku duyusunun duyusal komponenti ile iligkilidir. Talamustan ¢ikan lifler
orbitofrontal neokortekse ulasir. Daha 1iist wuzantilar orbitofrontal korteks,
hipotalamus ve mediodorsal talamusta toplanir. Koku duyusunun merkezinin,

posterior orbitofrontal korteks ve anteromedial temporal lobda bulundugu Kabul



edilir. Bu bolgenin hasar1 durumunda kokularin taninmasinda, ayirt edilmesinde ve

depolanmasinda bozukluk olur(19).

2.3.2. Olfaktor Bolge Histolojisi

Olfaktor bolge psodostratifiye kolumnar epitel ile doselidir ve submiikdz
tabakasi bulunmamaktadir. Olfaktor epitel komsu solunum epitelinden daha kalindir
ve kalinlig1 yaklasik olarak 60-70 mikrondur(20). Olfaktor epitelde silyali olfaktor
reseptorler, destekleyici hiicreler, mikrovillus hiicreler ve bazal hiicreler olmak tizere

dort farkl hiicre tipi bulunmaktadir(21).

Olfaktor noronlar bir uglart olfaktdr bulbusta, bir uglart nazal mukus
igerisinde bulunan bipolar hiicrelerdir. Olfaktor bulbustaki uglarina olfaktér glomertil
adr verilir. Olfaktdr noronlar lamina propriadan sonra bir araya gelerek demetler
halinde myelin kilif ile sarilirlar ve kribriform platedeki foraminalardan gecgerek
olfaktor bulbustaki mitral hiicrelerin dendritleri ile sinaps yaparlar. Mikrovillus
hiicreler olfaktor epitelde en az bulunan hiicrelerdir(22). Destekleyici hiicrelerin
gorevleri net olarak bilinmese de olfaktdr ndronlardan kokularin uzaklagtirilmasinda,
mukus salgilanmasinda, hiicre yenilenmesi regililasyonunda gorev aldiklar
diisiniilmektedir(23). Bazal hiicreler bir kok hiicre gorevi gorerek gereklilik halinde
olfaktor epitelin tiim bilesenlerini yeniden olusturabilir ve olfaktér bulbus ile yeni
aksonal baglantilar kurabilirler(24). Olfaktor epitelin altindaki lamina propriada

mukus sekresyonunda goérevli Bowman bezleri bulunmaktadir(22).

2.3.3. Koku Fizyolojisi

Solunan havanin yaklasik %15’i olfaktor bolgeden geger(25). Solunan hava
icerisinde bulunan koku molekiillerinin olfaktor reseptore ulasmasinda hava fazi ve
mukus fazi olmak iizere iki evre vardir. Olfaktéor mukozaya daha fazla koku
molekiilii igeren hava ulagabilmesi, koklama hareketi sayesinde hava akim hizinin ve
hacminin artmasi ile saglanir. Bu asama koklamanin hava fazin1 olusturmaktadir.
Olfaktor mukozaya ulasan koku molekiillerinin burada mukus igerisinde ¢oziinerek
reseptorlerle etkilesime girdigi evre koklamanin 2.evresi olan mukus fazini

olusturmaktadir.
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Insanlarda, olfaktér mukus tabakasi igerisinde koku-reseptdr baglanmasini
kolaylastiran ~ odorant—binding  protein(OBP)  isimli  saperon  proteinler
bulunmaktadir(26). Bu proteinlerin koku molekiillerini tasiyarak, deaktive ederek

veya secerek,reseptor etrafindaki olaylara katki sagladigi disiiniilmektedir(27).

Olfaktor noroepitele ulasan koku partikiilleri reseptor proteinine tutunarak
hiicre igerisindeki ikinci haberci olarak C-AMP kullanan G proteinine baglanirlar.
Olfaktor epitele spesifik olmasi nedeniyle ‘Golf” olarak isimlendirilen reseptor
proteini aktive olarak hiicre i¢indeki C-AMP diizeyi artar hiicresel depolarizasyon ile

aksiyon potansiyeli olusur(28).

Trigeminal, glossofaringeal ve vagus sinirininserbest sinir uglart nazal

kavitede ve farinkste kemoreseptor gorevinde bulunur.

Insanlarda uzun siire ayni kokuya maruz kalmakla santral merkezlerde
reseptor diizeyinde koku adaptasyonu gergeklesir. Tek tarafli uzun siire koklama ile
kars1 tarafta da adptasyon gelistiginin gosterilmesi adaptasyondan santral

merkezlerin sorumlu oldugu goriisiini destekler(29).

Iki tarafli nazal uyarim koku hafizasim giiclendirirken, tek tarafli nazal
obstriikksiyonu bulanan kisilerin koku hafizalar1 daha zayiftir(30). Olfaktor
fonksiyonlar nazal polipozis gibi obstriiksiyon olusturan patolojilerden olumsuz
etkilenmektedir. Nazal siklusun koku kabiliyeti iizerinde etkili olmadig

gosterilmistir(31).
2.3.4. Koku Bozukluklarmin Degerlendirilmesi

2.3.4.1. Subjektif ve objektif koku testleri

Koku testleri psikofizik testler(subjektif) ve elektrofizyolojik(objektif) testler

olmak tizere iki gesittir.

Koku esiginin Olclilmesi i¢in yapilan testlerde en sik degisik
konsantrasyonlarda bir seri sise halinde n-butanol ve pridin kullanilir. Diisiikten
yiiksege koklamasi icin kokular verilerek algilanabilen en diisiik konsantrasyon
kaydedilir. Koku ayirimi testi koku stimulus esik iistii konsantrasyondadir. Hastaya

iki koku koklatilir ve ayni olup olmadigini sOylemesi istenir. Koku tanimlama
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testlerinde cam sisede hazirlanmis kokular ve koku emdirilmis kagitlar kullanilabilir.
Kisiye bir¢ok koku koklatilir ve bunlar1 tanimasi istenir. Ulkemizde en yaygin

kullanilan test ““Sniffin’ Sticks’’ testidir(32).

SNIFFIN STICKS: Her biri standardize yogunlukta koku igeren kegeli
kalemlerin kullanildigi, 6-12 ay raf omrii olan, tekrar kullanilabilir, taginabilir bir
testtir. Hummel ve Kobal tarafindan gelistirilmistir. Sniffin sticks; butanol icin esik

testi, koku tanima testi ve koku ayirt etme testi olmak {izere ii¢ testten
olusmaktadir(33).

Koku fonksiyonunun objektif 6l¢imiinde olfaktor epitel tizerindeki voltaj
tizerinden oOlglim yapan elektroolfaktogram (EOG) kullanilir. EOG, endoskopik
olarak olfaktor epitelin yiizeyine yerlestirilen elektrotla Olgiiliir. Bu test santral

nedenler ile olfaktér mukoza hastaliklarinin ayriminda yardimei olur(34).
Giliniimiizde olfaktér uyarim sonrast santral degisiklikleri Olgmek icin
manyetik rezonans goriintiileme ve pozitron emisyon tomografi gibi goriintiilleme
yontemlerinin kullanilmasina yonelik ¢aligmalar devam etmektedir.
2.3.4.2. Olfaktor testleri etkileyen faktorler

a. Yas

Yaslt popiilasyonda demans ve olfaktor ¢ok katli yalanci epitelin yerini

respiratuar epitelin almasi nedeniyle testlerde daha diisiik skorlar elde edilmektedir.
b. Cinsiyet

Kadinlar erkeklere oranla daha iyi olfaktér yetenege sahiptir. Kadinlarda
menstriiel siklus olfaktor esik degerlerini etkilemektedir. Ovulasyon sirasinda test
skorlar1 en iyi dereceye ulagirken, menstriilasyon esnasinda en kétii diizeyde oldugu

gozlenmistir(35, 36).
c. Tokluk
Aclik-tokluk durumu yemek kokularinin kullanildig: testleri etkiler(37).
d. Adaptasyon ve Aligkanlik

Yapilan arastirmalarda belirgin kotii bir kokunun oldugu bir ortama giren kisi

bir siire sonra adaptasyon ve aliskanliktan dolay1 bu kokuyu alamamaktadir(38).
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2.3.5. Koku Bozukluklarmin Siiflandirilmasi
Koku alma ve koku algilama bozukluklar1 olmak {izere iki ana sinifa ayrilir.
I. Koku Alma Bozukluklari

Anosmi: Koku duyusunun tamamen kaybi
Hiposmi: Koku duyusunun zayiflamasi

Hiperosmi: Kokulara kars1 asir1 duyarlilik

Spesifik Anosmi: Belirli bir kokuyu algilayamama
Ii. Koku Algilama Bozukluklar

Disosmi: Bozulmus koku duyusu

Parosmi: Koku etkeni varken farkli koku alma
Kakosmi: Koku etkenini kotii koku olarak algilama
Heterosmi: Kokulari ayirt etme giicliigii

Fantosmi: Koku etkeni yokken koku alma

Calismalarda toplumda hiposmi prevelansi %16, anosmi prevelansi ise %5

bulunmustur(39).

Hiperosmi nadir izlenen bir durumdur. Migren atagi esnasinda veya toksik

inhalasyonu ile meydana gelebilir(40, 41).

Parosmi travma sonrasi ve viral iist solunum yolu enfeksiyonu sonrasi

izlenebilmektedir. Prevelansi ise %2.1 olarak bulunmustur(39).

Fantosmi ise travma sonrasi, rinosiniizit ve norolojik nedenler ile
izlenebilmektedir.

2.3.6. Koku Bozukluklarimin Etyolojisi

Koku bozukluklar1 etyolojisi ise iletim ve norosensoriyel bozukluk olmak

tizere iki ana sinifa ayrilir.

i. Tletim Tipi Koku Kayb1:Koku molekiillerinin olfaktor epitele ulasmasinda

bozukluk ile karakterizedir. Akut viral ve bakteriyel {ist solunum yolu enfeksiyonlari,
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allerjik rinit ve nazal polipozis gibi mukozada inflamasyona ve kavitede yapisal
sorunlara neden olan durumlar iletim tipi koku kaybina neden olur. Kavitedeki
yapisal sorunlara nazal kavitede bulunan sinesiler, nazal septum deviasyonu ve
timorlerde diger sebeplerdir. Mukus sekresyonundaki bozukluklar da koku

duyarhliginda azalmaya neden olur.

ii. Norosensoriyel Tip Koku Kaybi:Koku néronlarinin direkt zarar gérmesi
veya santral yolaklarda meydana gelen bir defektten kaynakli bozukluklardir.
Alzheimer, Multiple Skleroz, Parkinson gibi nérodejeneratif hastaliklar, bulbus
olfaktorius dejenerasyonu ve atrofisi ile karakterize kallman sendromu, kafa

travmalari, iist solunum yolu enfeksiyonu sonrasi koku bozuklugu nedenleridir(42).
2.4. KRONIK RINOSINUZIT

2.4.1. Tanim ve Siniflama

Rinosiniizit ve Nazal Polipler Uzerine Avrupa Durum Raporunda(EPOS
2020) tanimlandig: tizere rinosiniizit(RS) burun ve paranazal siniislerin, biri burun
tikaniklig1 veya burun akintist (anterior/ posterior nazal akinti) olmak {izere yiizde
agri/ basing ya da koku almada azalma veya kayip bulgularindan iki veya daha fazla
semptomuyla karakterize inflamasyonudur.Bu bulgular 12 haftadan daha uzun siireli

ise kronik rinosiniizit (KRS) olarak tanimlanir(1).

Kronik rinosiniizit geleneksel olarak nazal polipli(NP’li KRS) ve nazal

polipsiz(NP’siz KRS) kronik rinosiniizit seklinde siniflandirilmaktadir.

EPOS2020 uluslararas1 rehberi birgok klinik fenotipi dahil ederek daha
kapsamli yeni bi smiflama tanimlamistir. KRS’yi primer ve sekonder olarak ele
almis (sekil 1 ve sekil 2) ve her birini anatomik dagilimina goére lokal ve yaygin

hastalik olarak iki alt gruba ayirmistir.

Primer KRS'de hastalik, endotip baskinligina goére tip 2 veya tip 2 dist
seklinde ele alinir. Klinik olarak lokalize primer KRS, daha sonra iki fenotipe ayrilir:
Alerjik fungal rinosiniizit(AFRS) veya izole siniizit seklindedir. Yaygin KRS i¢in
Klinik fenotipler agirlikli olarak(eozinofilik kronik rinosiniizit)eKRS ve eKRS disidir
ki bunlar histolojik olarak eozinofili diizeyinin niceligi ile ayrilir. Sekonder KRS i¢in

simiflandirma yeniden lokalize veya yaygin olarak yapilir ve daha sonra lokal
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patoloji, mekanik, inflamatuar ve immiinolojik faktorlere bagli dort kategoride

incelenir(1).
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AFRS, alerjik fungal rinosinizit; CCAD, santral kompartman alerjik hastalik; NP’li KRS, nazal polipli kronik rinosiniizit; eKRS, eozinofilik KRS.

Sekil 1. Primer KRS siniflamasi(Grayson ve ark.’tan uyarlanmistir)(43).
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KF, Kistik fibrozis; EGPA, pelianjitli eozinofilik granilomatezis (Churg-Strauss hastalidi); GPA, polianjitli graniilomatozis (Wegener hastahin);

PSD, primer siliyer diskinezi.

Sekil 2. Sekonder KRS nin siiflamasi (Grayson ve ark.’tan uyarlanmistir)(43).

2.4.2. Epidemiyoloji

Rinosiniizitler, is, okul basarisina olumsuz etkisi, ekonomiye maliyeti ve

yasam kalitesine olumsuz etkileri nedeni ile 6nemli bir saglik problemidir.

Yetiskin ABD popiilasyonunda KRS’in tahmini prevelanst %2 ile %16

arasinda degismektedir (44-46).

1992, 1997 ve 2007 NHIS, KRS'in Amerika Birlesik Devletleri'nde kadin

hastalarda (%59) erkeklerden daha yaygin oldugunu géstermektedir(46).
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KRS prevalansinin Amerika Birlesik Devletleri ve Avrupa'da 18-64 yas arasi
yetigkinlerde daha yiiksek oldugu ve en yaygin olarak Amerika Birlesik
Devletleri'nde 40-64 yaslar1 arasinda goriildiigii bildirilmektedir(46, 47).

Sigara i¢iciligi ve KRS arasindaki iligki tutarsizdir(48). Bazi ¢alismalarda
sigara igmek KRS tanisi ile korelasyon gostermese de, diger calismalar KRS ile
sigara igmek arasinda anlamli bir iliski ve sigara icenlerde endoskopik siniis cerrahisi

sonuglarmin daha kotii oldugunu gostermistir(47-49).

Reh ve ark. sigaraya maruz kalmanin KRS'ye katkida bulunduguna dair
kanitlar buldu.Ayrica, 1997 ve 2007 yillar1 arasinda yetiskinlerde doktor tarafindan
bildirilen siniizit tanilarmin insidansindaki azalmayi, pasif igicilik ile sigara

dumanina maruz kalmadaki azalmayla iligkilendirdiler(50).

KRS, astimi, kronik obstriiktif akciger hastaligi ve alerjisi olan hastalarda
daha yaygindir(51, 52). Astimi olan hastalarda siniizit prevalansinin %18 ile %40
arasinda oldugu tahmin edilmektedir(51, 53).

Polipli ve polipsiz KRS gruplarin1 karsilagtiran diger caligmalar, her iki
grupta da benzer kronik inflamatuar hastalik ve inflamatuar barsak hastalig
prevalans oranlar1 dnermistir. Bununla birlikte, nazal polip fenotipi sergileyen KRS
hastalarinin sikligi, astimi (p = 0.0001), inflamatuar barsak hastaligi (p = 0.033) ve
atopik dermatiti (p = 0.049) olan hastalarda anlamli olarak daha yiiksekti(53).

2009 NHIS, KRS tanisi, 1tk ve etnik koken arasindaki iligkiyi incelediginde,
Afrikali Amerikali yetiskinlerin en yiiksek siniizit sikligina (%13,8), Asyali
yetigkinlerin ise en az bildirilen KRS tanisina sahip oldugunu ortaya koydu(54).

2.4.3. Kronik Rinosiniizitte Etkili Faktorler

2.4.3.1. Mukaosilier klerens

Siliyer fonksiyon, siniislerin temizlenmesi ve kronik inflamasyonun
Oonlenmesinde 6nemli bir rol oynamaktadir. Primer siliyer diskinezi ve kartegener
sendromu gibi hastaliklarda bozulmus siliyer aktivite mukus transportuna engel

olmakta ve kronik rinosiniizite yol agmaktadir.
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2.4.3.2. Genetik faktorler

Kronik rinosiniizit ile iligkili olabilecek tip2 asir1 duyarlilik, mukozal dogal
bagisiklik (T2R38 bitter tat reseptorii) ve iyon kanallar ile ilgili genler kesfedilmis
olsa da bu genetik faktorlerin kronik rinosiniizitte etkisi tam olarak ortaya

konamamustir.

Bitter tat reseptorii(T2R38) iist solunum yolu epitelinde bulunur ve gram
negatif bakteriler tarafindan salinan molekiiller ile aktive olarak kalsiyum bagiml
nitrik oksit sentezini artirarak, mukozal dogal bagisikligin bilesenleri olan
mukosiliyer klerens ve direkt antibakteriyel etkinin ortaya c¢ikmasinda rol
oynamaktadir(55).

NP’li KRS erkek hastalarda, NP’siz KRS kadin hastalarda daha sik
goriilmektedir(56, 57).

2.4.3.3. Gebelik ve endokrin durum

Gebelik sirasinda kadinlarin yaklasik %20’sinde nazal konjesyon izlenir.
Sobol ve ark.’nin gebelik riniti ile rinosiniizit gelisimi arasindaki iligkiyi ele aldigi
calismada gebe kadinlarin %61’inin ilk trimesterde burun tikanikli§i gecirdigini

ancak sadece%3’linde rinosiniizit gelistigini bildirmistir(58).

Tiroid disfonksiyonu ile KRS arasinda anlamli bir iliski saptanamamustir(59).

2.4.3.4. Reflii ve h.pilori

Laringofaringeal reflii(LFR) ve refrakter KRS iliskisini ele alan ¢aligmalarda
LFR hastalarinda KRS goriilme siklig1 anlamli derecede yiiksek bulunmustur. Bu
calisma ile KRS etyolojisinde ve tedavisinde LFR tan1 ve tedavisinin akilda tutulmasi

gerektigi ortaya konmustur(60).

2.4.3.5. Alerji ve Astim

Atopi kronik rinosiniizite sinonazal mukozada konjesyon ve ventilasyon
bozulugu meydana getirerek zemin hazirlar. Paranazal siniislerin ostium bdlgesinde
meydana gelen blokaj siniislerin ventilasyonuna engel olup mukus retansiyonu ve
enfeksiyon gelismesine sebep olur. Cilt prick testlerinin pozitifligi ile KRS grubu ve

kontrol grubu karsilastirildiginda anlaml fark saptanmamistir(61) fakat KRS’li hasta
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grubunda allerjik rinit prevelansinin daha yiiksek oldugu gosterilmistir(57). KRS ile
astim arasinda gii¢lii bir baglant1 vardir(62). NP’li KRS’ler ile astim ve allerjik rinit

arasinda giiclii iliski bulunmustur(63).

Bachert ve arkadaglar1 NP’li KRS’de spesifik IgE ve eozinofilik infiltrasyon
seviyeleri arasinda bir iligki bulmuslardir(64). Kronik rinosiniizit, asprin sensitivitesi
ve astim gibi komorbiditesi olan hastalarda daha erken yas gruplarinda
izlenmektedir(65). Alobid ve ark.(66) NP’li KRS hastalarinin koku alma
bozukluguna sahip olduklarini, persistan astimin koku duyusu lizerinde daha fazla
etkiye sahip oldugunu ve nazal polipozis siddetini belirlemek i¢in koku kaybinin

klinik bir ara¢ olarak kullanilabilecegini 6ne siirmiistiir.

2.4.3.6. Bireysel degiskenler

Konka biilloza, unsinat patolojileri ve nazal septal deviasyon gibi anatomik
darlik olusturan varyasyonlarin KRS gelisiminde hazirlayic1 risk faktorleri
olabilecegi One siiriilmiis olsa da yapilan c¢alismalarda anatomik varyasyonlar ile

KRS arasinda korelasyon saptanamamistir(67, 68).

2.4.3.7. Cevresel faktorler

Hava kirliligi ile KRS arasinda iliski saptanmistir(69). Yapilan ¢alismalarda
sigara kullanim1 ile KRS arasinda gii¢lii baglant1 ortaya konmustur(70). Kimyasal
gazlara(metil izosiyanat), sa¢ bakim iirlinlerine, temizlik iirinlerine maruziyeti olan
meslek gruplarinda daha yiiksek KRS prevelans: izlenmistir(71). Diisiik
sosyoekonomik diizeyin daha yiiksek NP’siz KRS prevelansi ile iligkiligi oldugu
gosterilmistir(46).

2.4.4. Kronik Rinosiniizit Etyopatogenezi

Gegmiste kronik rinosinuzit NP’li ve NP’siz olmak iizere iki ana gruba
ayrilmis ve NP’li KRS’ler lokal veya sistemik bir alerji reaksiyonu sonucu, NP’siz
KRS’lerin ise tam tedavi edilememis akut bakteriyel enfeksiyonun sonucu olarak
ortaya ¢iktigr varsayillmistir. KRS etyolojisi ve patofizyolojisi iizerine yapilan bu

varsayimlarin tedavi tizerindeki etkisi minimum olmustur.
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Ginimiizde KRS etyopatogenezinde, sinonazal dokuda aktive olan
molekiiler yolaklarin ya da endotiplerin neden oldugu ve sonug¢ olarak gelisen
inflamasyon {izerinde yogunlasilmaktadir. Mukozal bariyerleri agan patojenlere karsi
gelisen fizyolojik bagisiklik cevabi ii¢ patojen sinifindan birini hedefleyen hiicresel
ve sitokin repertuvari ile karakterize, kendini sinirlayan immiinodefansif bir yanit
meydana getirir. Tip 1 bagisiklik yanit1 viriisleri, tip 2 yanit parazitleri ve tip 3 yanit
ekstraseliiler bakteri ve mantarlar1 hedefler; bunlarin hepsi patojenlerin eliminasyonu

ve bariyer biitlinliigiiniin yeniden saglanmasi ile ortadan kalkar.

KRS vakalarinda bariyer penetrasyonu, kendini smirlandiramayan ve tipik
olarak tek basina ya da kombinasyonlar halinde tip 1, 2 veya 3 yolaklar1 kullanan
kronik inflamatuar bir yanit ile sonuglanir. Tip 2 inflamasyon, eozinofil ve mast
hiicre aktivasyonu ve go¢linin yani sira IL-4, IL-5 ve IL-13 sitokinleri ile
karakterizedir.

Polipli ve polipsiz KRS’lerde sitokin paternleri farkli bulunmustur. NP’siz
KRS’te fibrozis, artmig Treg aktivitesi ve yiiksek seviyelerde TGF- B bulundugu,
NP’li KRS’te 6dem, diisiik Treg aktivitesi ve diisiik TGF-  diizeyleri izlendigi 6ne

stirilmiistiir(72).

KRS’de sinonazal dokularin yeniden yapilanmasi polip olusumu, goblet
hiicre hiperplazisi ve epitel bariyer anormalliklerini kapsar. Bu degisimler KRS
semptomlarindan sorumlu tutulmaktadir. Sinonazal bariyerin yeniden yapilanmast ile
gecirgenlik artar ve KRS’ nin persistans gostermesi kolaylasir. Tip 2 inflamasyon bu
degisikliklerin en ¢ok gozlendigi ve semptomlarin daha siddetli oldugu endotiptir.
Saf ve mikst tip 2 endotipli hastalar saf tip 1 veya 3 endotipli hastalara kiyasla daha

yiiksek niiks oranlarina ve tedaviye daha direngli semptomlara sahiptirler.

In vitro ¢alismalarda mukozal bariyer ile ilgili yapilanmanin tip 2 sitokinler
tarafindan yonetildigi ortaya konmustur. Siddetli KRS fenotiplerden sorumlu Tip 2
inflamasyonu baskilayan biyolojik ajanlarin yeniden yapilanmay1 tersine
cevirebilecegi ve niiks oranlarini azaltabilecegi diistiniilmektedir. Spesifik olarak, tip
2 endotipi baskilayan biyolojik ajanlarin kullaniminin polip boyutlarimi kii¢ulttiigii
gosterilmistir ancak goblet hiicre hiperplazisinin geri doniisiine katkilar1 heniiz

kanitlanamamustir.
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Yakin gelecekte KRS tedavisinde hastada aktive olan endotip ya da
subendotipin molekiiler biyobelirteclerle belirlenmesi ve kisisellestirilmis ilag

tedavisine geg¢ilmesi ongoriilmektedir.

KRS gelisimine konak bagisiklik sistemini etkileyerek yatkinlik yaratan
spesifik epigenetik ya da genetik varyasyonlarin ortaya konmasi gelecekteki tedavi
yontemlerinin temelini olusturabilir.

2.4.5. Kronik Rinosiniizitte Tani

Erigkinlerde polipli veya polipsiz kronik rinosiniizit tanimlamast;

12 haftadan daha uzun siiren

-Nazal mukoza veya sinilislerde inflamasyona eslik eden nazal
blokaj/obstriiksiyon/konjesyon/postnazal ya da anterior nazal akint1 semptomlarindan

iki ya da daha ¢ogunun eslik ettigi
-Yiiz agris1 / basinci

-Koku azalmast veya kaybi sikayetleri fizik muayenede bulgular1 ile

desteklenmelidir.
Endoskopide:
*nazal polipler ve / veya
*Oncelikle orta meatusdan mukopiiriilan akint1 ve / veya
*Oncelikle orta meatusta 6dem / mukozal obstriiksiyon
ve / veya
BT degisiklikleri:

sostiomeatal kompleks veya siniislerdeki mukozal degisiklikler, izlenmesi

tan1 koydurucudur.

KRS’nin kesin tanist nazal endoskopi ve paranazal sinlis BT ile

konulmaktadir.
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2.4.5.1. Semptomlar

Kronik rinosiniizite baglh hastalarda ser6z veya piiriilan nazal ve postnazal

akintilar izlenebilmektedir.

Nazal obstriikksiyon kronik rinosiniizitli hastalarda en sik goriilen
semptomlardan biridir ve bu obstriiksiyondan sinonazal mukozadaki inflamasyon,

0dem ve nazal polipozis sorumlu tutulmaktadir.

KRS tanili hastalar genel populasyona kiyasla dokuz kat artmis kronik bag
agrisi riski ile iligskilendirilmistir(73). Fasial agr1 ve basing semptomlarinin prevelansi
%18 ile %77.9 arasinda degiskenlik gostermektedir(74, 75). NP’li KRS nin koku
alma bozuklugu i¢in anlamli bir risk faktérii oldugu yapilan ¢alismalarda
gosterilmistir(76). NP’li KRS tanis1 alan 367 hasta {izerinde yapilan bir ¢alismada,
olfaktor yarigi bloke eden polipozis anosmi ile iligkili bulunmustur(77). Kronik
rinosiniizit gibi Ust solunum yollarinin inflamasyonu ile karakterize hastaliklarda
burun tikanikligina bagh uykuda solunum bozuklugu izlenebilmektedir. Yeterli uyku
kalitesine ulasilmasini engelleyebilmektedir. Uzak semptomlar farengeal, larengeal
ve trakeal irritasyonun neden oldugu bogaz agrisi, disfoni ve Okstiriik iken, genel
semptomlar uyusukluk, halsizlik ve atestir. Enfeksiyonlarin akut formlariin

bulgular1 daha belirgin ve siklikla daha siddetlidir.

2.4.5.2. Anterior rinoskopi ve nazal endoskopi

Anterior rinoskopi fizik muayenede ilk basamaktir ancak tek basina sagladigi
verilerin degeri simirhidir. Nazal endoskopi ile nazal kavite muayenesi daha iyi
aydinlatma ve biiylitme altina yapilabilmektedir. Endoskopi ile orta ve iist meanin
degerlendirilmesi de yapilabilmektedir. Nazal kavitede bulunan 6dem, sekresyonlar

ve nitelikleri ve polipler ayrintili degerlendirilebilmektedir.

2.4.5.3. Nazal sitoloji, biyopsi ve bakteriyoloji

Biyopsi, neoplazi ve vaskiilit gibi daha ciddi ve kotii durumlarin ayrimi igin
kullanilmaktadir. Sitoloji ve 6rnekleme siklikla ¢alisma amagli yapilmakla beraber,
KRS ve astimli hastalarda orta meatal ve bronko-alveoler lavaj ile elde edilen
hiicresel igerik arasinda bir korelasyon oldugu gosterilmistir(78). Bakterilerin

belirlenmesi ve tanimlanmasi i¢in immunohistokimya ve mikrobiyal RNA ve DNA
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saptanmast ve amplifikasyonunu igeren gelismis teknikler mevcuttur. Bakteri
biyofilmlerinin gosterilmesi i¢in floresan in-situ hibridizasyon (FISH) ve konfokal
mikroskopi kullanilir. Primer siliyer diskinezide silialarin spesifik kalitsal

bozukluklarinin varligint dogrulamak i¢in elektron mikroskobu kullanilabilir(79).

2.4.5.4. Siniis transiliiminasyonu

Siniis patolojilerinin goriintiilenmesinde ucuz ve etkili bir tarama yontemi
olarak Onerilmis olsa da diisiik duyarlilik ve 6zgiilliigiiniin olmas1 bu modaliteyi geri
plana itmistir. Gilinlimiizde balon sinoplasti operasyonlarinda rehber telin

yonlendirilmesinde teyit amagh kullanilmaktadir.

2.4.5.5. Radyolojik degerlendirme

Diiz siniis radyografisi diisiik maliyetli ve kolay ulasilabilir olmasina ragmen,
BT ve manyetik rezonans goriintileme (MRG)’ye kiyasla rinosiniizit tanisinda
yumusak doku ve kemik patolojilerini olandan daha az gostermesi sebebiyle,
etkinligi kisithdir. BT, optimal hava kemik ve yumusak doku goriintiilemesine bagh

olarak paranazal siniislerin degerlendirilmesinde altin standart yontemdir.

MRG’nin iyonizan radyasyon riski yoktur ve BT’ye gore yumusak doku
kitleleri ve birikmig/ttkanmis sekresyonlar arasinda ayrim yapabilme yetenegi ile
daha yiiksek yumusak doku hassasiyeti bulunmaktadir. Bu nedenle, siipheli
neoplastik stire¢ tetkiklerinde MRG, BT yi tamamlamaktadir. BT ve MRG arasinda
sinonazal hastaliklarda evreleme duyarlilig1 kiyaslamasi, iki yontem arasinda yakin

korelasyon gostermistir(80).
2.4.6. Kronik Rinosiniizitte Tedavi Yaklasimlari
2.4.6.1. Np’li KRS Medikal Tedavisi:

2.4.6.1.1. Lokal tedaviler
Intranazal Steroid:

Intranazal steroidler (INS), sistemik dolasima katiliminin géz ardi
edilebilecek miktarlara diismesi ve nazal mukoza atrofisi olmadan uzun siire

kullanilabilmesi nedeniyle, NP’li KRS tedavisinde etkili ve en sik tercih edilen
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ilaglardandir. INS’ler, sistemik steroidlerle karsilastirildiginda  nazal pasaja
inflamatuar hiicre go6¢iinii daha iyi baskiladiklar1 gosterilmistir(81). Nazal
sekresyonlarda ve nazal mukozada sitokin salinimini inhibe ederek sinonazal
mukozada inflamasyonu azaltirlar. Bu antininflamatuar etki nétrofil, eozinofil gibi

sadece inflamatuar hiicreleri degil epitelyal ve fibroblast hiicrelerini de etkiler.

INS’lerin burun tikamiklig1, hapsirma, kasinma ve burun akintis1 gibi nazal
semptomlar1 azaltmasmin yaninda ses ve uyku kalitesini de iyilestirdigi
gosterilmistir. Ayrica koku bozuklugu iizerindeki olumlu etkileri klinik ¢aligsmalarla

da raporlanmistir(82).

AR tam ve tedavi rehberleri agisindan onemli kaynaklardan kabul edilen
Amerikan Otolaringoloji ve Bas Boyun Cerrahisi Akademisi (AAO-HNS), yasam
kalitesini olumsuz etkileyen AR klinigi gdsteren hastalarda INS kullanimin1 kuvvetle

onermektedir(83).

INS kullanimmin polip boyutunu ve polip rekkiirrensini azalttig1, burun
tikanikligt ve diger nazal semptomlar1 iyilestirdigi yapilan ¢aligmalarda

gosterilmistir(84).
Topikal Antihistaminikler:

Intranazal antihistaminiklerin, antihistaminik etkilerinin yan1 sira mast hiicre
stabilizasyonu, kemokin salinimi inhibisyonu ve inflamatuar hiicre kemotaksisi

inhibisyonu gibi anti-inflamatuar etkileri vardir(85-87).

Topikal antihistaminik ajanlarin, klinik olarak uygun konsantrasyonlarda
anti-inflamatuar etkileri ortaya ¢ikarken, oral antihistaminiklerde bu anti-inflamatuar
etkilerin ortaya c¢ikmasi i¢in rutinde kullanilan dozlardan ¢ok daha yiiksek

konsantrasyonlarda kullanilmasi gerekmektedir.

Glinlimiizde intranazal kullanimi1 onaylanmis iki antihistaminik vardir:

azelastin ve olopatadin(88)

Azelastin ile intranazal kortikosteroidler’in karsilagtirildigi dokuz ¢alismanin
meta-analizinde, INS’lerin nazal semptomlarda daha etkin bir diizelme sagladigs;

okiiler semptomlarda fark saptanmadig bildirilmistir(89).
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Calismalarda azelastin nazal sprey, flutikazon nazal sprey ve azelastin-
flutikazon kombinasyonu kullanilan hastalar iki hafta sonrasinda klinik diizelme
acisindan degerlendirilmis ve azelastin sprey kullanan grupta % 5, flutikazon

kullanan grupta %27, kombinasyon kullanan grupta %37,9 diizelme saptanmistir(90).

INS’ler ile intranazal antihistaminiklerin birlikte kullanimi lokal uygulama
avantaji ve birbiri iizerine aditif etkiden dolay1 tedavide giizel bir sec¢im

olacaktir(91).
Intranazal Kapsaisin:

NP’li KRS hastalarinda intranazal kapsaisin kullanim1 ile nérokinin
miktarinda ve noérojenik inflamasyonda azalma ve buna bagli olarak semptomlarda

lyilesme gosterilmistir.
Intranazal Lizin Asetil Salisilik Asit(LAS):

Nazal polipli hastalarin yaklasik %30’u aspirin duyarliligi gostermektedir.
Calismalarda intranazal lizin asetil salisilik asit (LAS)’in nazal poliplerde
fibroblastlar {izerinden antiproliferatif etkiye sahip oldugu ve postoperatif tedavi ile

rekiirrens oranlarini azalttig1 ortaya konmustur(92).
Topikal Antibiyotikler:

KRS tedavisinde topikal antimikrobiyallerin etkinligi lizerine Jervis-Bardy ve
arkadaslarinin yaptig1 bilimsel ¢alismada, mupirosin ile nazal irrigasyonlarin azalmis
kiiltir pozitifligi ile iligkisi gosterilmistir(93). Ancak endoskopik fizik muayene
bulgularinda ve semptomlarda anlamli farklilik bulunamamistir. Topikal
antimikrobiyallerin etkinligi giiniimiizde tam aydinlatilmis olmamakla beraber rutin

KRS tedavisinde onerilmemektedir(93).
2.4.6.1.2. Sistemik tedaviler

Sistemik Kortikosteroidler:

Giiniimiizde topikal tedaviler ve immunoterapilerin daha az yan etkileri ve
daha giivenilir tedavi segenekleri olmasi nedeniyle sistemik steroid tedavisi daha az
siklikla tercih edilmektedir. Sistemik steroid tedavisinin uygulanma sekli kisa omiirlii

steroidlerin oral ve ardisik kullanimi veya uzun omiirlii steroidlerin depo enjeksiyonu
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seklinde olabilir. Depo uygulamalarda osteoporoz ve diyabet gibi yan etkiler
goriilmektedir(94). Sistemik steroidlere baglh yan etkiler; enfeksiyonlar,
adrenokortikal yetmezlik, diyabet, peptik {lilser, glokom ve ay yiizii belirtisidir.
Kortikosteroidlerin anti-inflamatuar sistemik etkilerinden yararlanmak amaciyla;
oftalmik, nazal ve genel alerjik yakinmalarin tedavisinde, diger basamak
tedavilerinin yetersiz kaldigi, siddetli ve direngli sikayetlerle seyreden ve ozellikle
koku duyusunun etkilendigi hasta grubunda sistemik steroidler kullanilabilir. Daha
siklikla ise, intranazal steroid(INS) tedavisinin yeterli gelmedigi, tedaviye yanitsiz
siddetli burun tikaniklig1 ve laringofarengeal belirtileri olan hastalarda kisa stireli
oral prednizolon(20-40 mg/giin, 4-7 giin) kullamilabilir. Ote yandan sistemik
steroidlerin belirti ve bulgularin kontroliinde intranazal steroidlere iistiinliikleri
bulunamamistir(95). Bir c¢alismada sistemik steroid ve INS iceren tedaviler,
antihistaminik iceren nonsteroid tedaviye gore semptomatik iyilesme saglamada daha
basarilt bulunurken, kendi aralarinda oral betametazon ve intranazal mometazon
arasinda semptomatik iyilesmede anlamli bir fark bulunamamistir(95). Dolayisiyla,
oral kortikosteroidlerin giicli anti-inflamatuar etkilerine ragmen, semptomatik
tyilesme nazal steroidlerden ¢ok da farkli olmadig1 i¢in, bilinen sistemik yan etkiler

g0z Oniine alinarak rutin tedavide kullanilmalar1 6nerilmemektedir.
Lokotrien Antagonistleri:

Lokotrienler (LT) lokositlerden salinan inflamatuar mediyatorlerdir. Alerjik
cevabin hem erken, hem de ge¢ fazinda gorev alirlar(96). Sistenil 16kotrien reseptor
antagonistleri (LTRA), LT reseptorlerini, bloke ederler. Sistenil LTRA’lar arasinda

montelukast, AR i¢in onaylanan ve Tiirkiye’de bulunan tek ilagtir.

Montelukast nazal semptomlara ve yasam kalitesine plaseboya gore daha
etkili olsa da, INS’ler ve antihistaminikler kadar etkili degildir ve ilk secenek olarak
tercih edilmemelidir. Montelukast ve antihistaminik kombinasyonu ise nazal
semptomlara INS’ye benzer etki gdstermektedir, ancak INS’lerin yasam kalitesinde

daha fazla iyilesme sagladigi bildirilmektedir(97).

Yapilan caligmalarda NP’li KRS tedavisinde intranazal steriodlerle birlikte
16kotrien antagonistleri(LTRA) kullanildiginda plaseboya kiyasla daha belirgin
semptomatik fayda sagladigi gosterilmistir(98).
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Anti IL 5 Preparatlari:

Yiiksek maliyetleri nedeni ile kullanim alanlar1 kisith olsada da Anti-IL5
preparatlarinin (reslizumab , mepolizumab) yararli oldugunun gdsterildigi ¢alismalar

mevcuttur(99).
Omalizumab:

Subkutan yolla kullanilan insan monoklonal IgE antikorudur. Serbest dolagsan
IgE antikorunun Fc kismina baglanarak, serbest IgE diizeyini azaltir ve IgE’nin
yiiksek afiniteli IgE reseptorlerine baglanmasini engeller; dolayisiyla inflamatuar

alerjik reaksiyonlar1 bloke eder.

Solunum dokusundaki eozinofil, lenfosit ve diger inflamatuar hiicrelerin
sayisinda da azalma saglar(100). Bozkurt ve arkadaslari omalizumabin alerjik
semptomlar ve ist/alt hava yolu inflamasyonunun kontroliinde etkili oldugunu

bildirmistir(101).

Geavert ve arkadaglariin astimli alerjik ve non alerjik polipli kronik
rinosiniizit hastalarinda yaptigt calismada omalizumab tedavisi, total nazal
endoskopik polip skorlarinda, plaseboya gore anlamli bir diisiisle iliskili olarak
saptanmigtir. Ayrica  omalizumab tedavisinin hava yolu semptomlarini(burun
tikaniklig1, burun akintisi, koku duyusu kaybi, hiriltili solunum ve dispne) hafiflettigi
saptanmustir(102).

Antibiyoterapi:

Nazal steroidlerin antibiyotiklerle birlikte kullaniminda hem semptomlar hem
de radyografik bulgularda anlamli iyilesmenin oldugunu gosteren ¢alismlar

mevcuttur.

Makrolid grubu antibiyotiklerin, nazal sekresyon proinflamatuar sitokinlerini
ve eozinofilik inflamasyonu azalttigi, mukosiliyer transportu artirdigi ve goblet
hiicrelerinin sekresyonunu azalttig1 ortaya konmustur. KRS semptomlarinda diizelme

ve nazal poliplerin boyutunda kii¢iilme etkisi ile ilgili ¢aligmalar mevcuttur(103).

Bunun aksine, Videler ve arkadaslari’nin ¢alismasinda, medikal ve cerrahi

tedaviye yanit vermeyen NP’li ve NP’siz KRS hastalarinda azitromisin tedavisinin
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plaseboya istiinliigii olmadigmi belirtmis hastalarin endoskopik muayene

bulgularinda, koku testi skorlarinda anlamli fark gésterememislerdir(104).

2.4.6.2. NP’siz KRS medikal tedavisi

NP’siz KRS tedavisinde siklikla akut bakteriyel rinosiniizit (ABRS)
tedavisindeki gibi antimikrobiyaller recete edilmektedir. Stafilokok tiirlerinin,
anaeroplarin ve gram negatif basillerin artmasi nedeniyle genis spektrumlu
antibiyotiklerin  ampirik olarak verilmesi gerekebilir(105). Birinci kusak
antibiyotiklerle basarisiz kalinan olgularda uygun sekilde alinmis kiiltiir sonuglari ile
antibiyotik secimi yapilmasi coklu direngli mikroorganizmalara gegis egilimini
azalatacaktir. KRS tedavisinde otorler 4-6 hafta arasinda degisen stireler ile

antibiyoterapi dnermektedirler.

Tedavide makrolid grubu antibiyotikler semptomlarinda diizelme ve nazal
poliplerin boyutunda kiiciilme etkisi nedeniyle tercih edilebilirler. Topikal
antibiyotikler intravenoz tedaviye ek olarak direngli organizmalar1 teorik olarak
tedavi edebilirler. Siddetli ve komplike KRS vakalarmin tedavisinde parenteral
antibiyotiklerin 6nemli rolii vardir. Topikal nazal steroidler KRS’de lokalize
antiinflamatuar etkileri nedeniyle rutin olarak kullanilirlar. Oral steroidler KRS’ nin
alevlenmelerinde siklikla kullanilirlar. Lokotrien reseptor antagonistleri anti-
inflamatuar etkileri ile tedavi seceneklerinde yerini almaktadir. Nazal salin

irrigasyonlar1 dekonjestanlar ve mukolitikler KRS tedavisinde yararli olabilir.

2.4.6.3. KRS cerrahi tedavi

KRS tedavisinde cerrahi tedavi, maksimal medikal tedaviye yanit vermeyen
hastalar i¢in diistiniilmelidir. Cerrahi tedavi ile post operatif medikal tedavi birlikte
tercih edildigi zaman sinonazal patofizyolojinin daha etkin ve uzun siireli kontrol
altina alindig1 bilinmektedir. Cerrahi tedavi tek basina tercih edildigi durumlarda
semptomlarda ve fizik muayene bulgularinda goriilen diizelmeler daha kisa siireli
olmaktadir. KRS i¢in yapilan cerrahinin ana hedefi siniislerin kendi dogal ostiumlari

aracilifiyla ventile olmasi ve drenajlarinin saglanmasidir.

NP’li KRS hastalarinda fonskiyonel endoskopik siniis cerrahisi (FESC) ile

polipler ve polipoid inflame mukozalar temizlenmekte ve sinus ostiumlarinin
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havalanmas1 saglanmaktadir. Sinus havalanmasinin artmasi, mukosiliyer klirensin
artmast ve inflamasyonu artiran antijen ylkiiniin azaltilmasi ile sinonazal

inflamasyon ve buna bagli semptomlarda iyilesme izlenmektedir.

Fonskiyonel endoskopik siniis cerrahisi sonrasit KRS tedavisinde kullanilan
topikal tedavilerin sinonazal mukozaya daha yiiksek konsantrasyonlarda ve daha

homojen dagilim gosterdigi diistiniilmektedir(106).

NP’li KRS hastalar1 NP’siz KRS hastalarina kiyasla daha yogun
inflamasyona sahiptirler ve bu hasta grubunda cerrahi sonrasi niiks daha sik
izlenmektedir(107). NP’li KRS hastalarinda post operatif sistemik steroid tedavisi ile
plasebo alan hasta grubu kiyaslandiginda sistemik steroid tedavisi alan grupta daha
saglikli nazal kaviteler izlenmis ve niiks oranlarinda diisiis ve hastaliksiz gecen

stirelerinde artis izlenmistir(108).

NP’li ve NP’siz KRS hastalarin1 endoskopik siniis cerrahisi 6ncesi ve sonrast
endoskopi, radyolojik skorlamalar ve yasam kalitesi (QOL) gibi olgiitlerle
degerlendiren prospektif bir ¢alismada operasyon oncesi anlamli derecede daha kotii
objektif skorlara sahip olan NP’li KRS hasta grubunun post operatif daha iyi QOL
skorlar1 daha az yiiz ve bas agrist  semptomlarina sahip olduklar1 rapor

edilmistir(109).

NP’siz KRS hastalarinda endoskopik siniis cerrahisi giivenilir ve etkin bir
tedavidir. Operasyon sonrasi burun tikanikligi ve fasiyal agr1 gibi semptomlarda
azalma ve yasam kalitesinde iyilesme gozlenmektedir. Yapilan calismalarda
postnazal akintt ve koku duyusu azalmasina etkisinin daha sinirli oldugu

goriilmiistiir(106).

Cerrahi tedavinin basarisi subjektif semptomlarda gerileme, hastaliksiz gecen
stire ve radyolojik skorlamalar(Lund Mackay) gibi objektif dl¢iimlerin iyilesmesi ile
degerlendirilmektedir(110).
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. OLGULAR

Bu ¢alisma Ekim 2022 - Mart 2023 tarihleri arasinda Ankara Bilkent Sehir
Hastanesi KBB kliniginde nazal polipli ve nazal polipsiz kronik rinosiniizit tanisi
almig 59 hasta ve her hangi bir nazal sikayeti bulunmayan saglikli 29 kisi lizerinde

prospektif olarak yapilmustir.

Calismaya 18-75 yas arasi kronik rinosiniizit tanili hastalar cinsiyet ayrimi
yapilmaksizin dahil edilmistir. Sistemik inflamatuar parametreleri etkileyebilecek
sistemik hastaligi (Diabetes mellitus, onkolojik Oykii, hematolojik hastalik,
romatolojik hastalik, vb.), mevcut inflamatuar siireci baski altina alma riski nedeniyle
yakin zamanli sistemik steroid ilag kullanimi, septum deviasyonu haricinde herhangi
bir nazal ve/veya paranazal patolojisi bulunan ve sigara kullanan hastalar ¢alismaya

dahil edilmemistir.

Bu ¢alisma Ankara Sehir Hastanesi Etik Kurul Onay1 (E1-22-2964) (EK-1)
alinarak, 1yi klinik uygulamalar klavuzu ve Helsinki Deklarasyonu ilkelerine uygun
gerceklestirilmistir. Biitlin hastalara calismaya dahil olmadan oOnce yiiz ylize

calismanin detaylar1 ve amact ayrintili anlatilmis ve yazili onamlari alinmistir.

Caligmaya dahil edilen hastalar nazal polipli ve nazal polipsiz kronik
rinosiniizit olarak 2 gruba ayrilmustir. Ugiincii grup olarak da herhangi bir koku
fonksiyon bozuklugu ve sistemik inflamatuar parametreleri etkileyebilecek sistemik
hastaligi bulunmayan saglikli kisilerden olusan kontrol grubu olusturulmustur. Tim
hastalara bagvuru aninda sniffin sticks testleri ile koku testi uygulanmistir. Bu
testlerde hastalarin, koku alma esik skorlari, koku ayirt etme skorlar1 ve koku tanima
skorlar1 kaydedilmistir. Ayrica hastalarin endoskopik muayenesi ve paranazal BT
radyoloji incelemesi yapilarak endoskopik evrelemesi(Lund Kennedy) ve radyolojik
evrelemesi(Lund Mackay)yapilmistir(110, 111). Hastlarin tam kan sayimi, serum
total IgE diizeyleri ve tam kan sayimi verileri kullanilarak hesaplanan inflamatuar
parametreleri (NLR, PLR, ELR, SlI) kaydedilmistir. Hastalarin nazal semptomlarinin
subjektif olarak yasam kalitesine olan etkisini degerlendirmek i¢in hastalar

bagvuruda SinoNasal Outcome Test-22(SNOT22) semptom skorlamasi ile
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degerlendirilmistir(112). Aym tetkikler ve testler kontrol grubuna da uygulanarak
calismaya katilan saglikl kisilerin de skorlar1 kaydedilmistir.

3.2. YONTEM

3.2.1. SNOT-22

Sinonazal sonug¢ testi 22(SNOT-22) anketi, KRS'li hastalarin yasam
kalitesinin degerlendirilmesinde hem arastirmalarda hem de klinik uygulamalarda
yaygin olarak tercih edilmektedir. SNOT-22 anketinin Tiirk¢e versiyonu basvuru

aninda ¢alismamiza dahil edilen hastalarinin tiimiine uygulanmistir(112)(Sekil 3).

SNOT-22 nazal semptomlara yonelik olarak hazirlanan sorular1 igermektedir.
Sorular hem semptomlarin siddetininderecesini  belirlemenin  yaninda, bu
semptomlarin hasta i¢in emosyonel ve mental dnemini de sorgulamaktadir. Bunun

disinda bu semptomlarin yarattigi komorbiditeler de sorgulanmaktadir.

Sino-Nasal Outcome Test (SNOT-22) (Sinis-Burun Sonug Testi)

Hasta ad), soyad::

Tarih:

Ameliyat:

Kontrol:

Agagida ninosindzitinizin semptom ve sosyaliduygusal etkiledyle ile ilgli bir liste bulacaksing, Bu problemieniniz hakkinda daha ok bilgi sahibi olmak istiyoniz ve by
sorufara en uygun sekilde cevap venrsenz memnun olacafe. Dodru veya yanls cevap yoktur. Gegmig 2 haftadals yasadfine problemienmiz derecelendinniz.
Eathierirez iin tesekkir edenz. Agklama gerekBigi zaman yardim stemeklen gekinmeyiniz,

L. 5orun baginiza geldiginde, ne kadar ciddi

oldugunu ve ne kadar siklikla oldugunu Cok af Orta Olabilecek En
diaginin ve tabloya gére ne kadar kétd hafif derecade en kit ‘Bmemli
hissettiginizi ona kargilik gelen numaray sorun sarun sorun durumda 5 madde

daire igine alarak isaretleyiniz.
1. Bumnu stimkiirme ihtiyao
2. Burun kanddd
3. Hapgirma
4, Burun akintes:
5. Ollsiriik
6. Geniz akintst
7. Kat burun alants:
B Kulakta doelgunhuk
9. Sersemlik hissi
10, Kulak agns:
11. Yoade agn ve basing hissi
12. Koku veya tat alma kayhi
13, Uykuya dalmakta roruk
14. Gece uyanma
15. byi gece uykusu yoklugu
16, Yorgun uyanma
17. Yorguniuk
18, Verimiilidin digmes
19, Konsantrasyon azalmas:
20. Sinirkiliohuzursuziuldfasabilik
21, Dintili dumm
22, Sikilgankl

Il Litfen, sizin sagliginiz etkileyen (en fazla 5 65e) en Snemli Sgeler garetleyiniz.

Sekil 3. SNOT 22 anketi

=aE-RE-Ar-A-AE-A - - AN-A - E-AN-AN-NE-RR-AN-AN-RN-RE-RN-0 -0 -] 1?

L END VY LX) N EVY END V) VY EVR FVY E N EVE ENY RN D ENY VR ENY VY Y N
o | o | o o | | | o | e | | | || e | e | |
Eld s blb alab s b b s b ba (a8 & &b &A
c|lojcjojo|o|O|jO(O|jO|jO(O|O|(O|O|O|O|O|O|0|O|O
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3.2.2. Lund Kennedy Evrelemesi

KRS hastaliginin endoskopik olarak degerlendirilmesiyle ilgili en yaygin

kullanilan puanlama sistemi Lund ve Kennedy tarafindan tasarlanan puanlama

sistemidir(111). Lund-Kennedy (LK) endoskopik skorlama sistemi, burun ve

paranazal siniislerdeki polipler, akinti, 6dem, kabuklanma ve yara izi gibi patolojik

durumlar1 derecelendirir. LK skorlamasi bagvuru aninda tiim hastalara uygulandi ve

hazirlanan hasta formlarina kaydedildi (Sekil 4).

Sag Sol
Polip 0= Yok 0= Yok
1= Orta meaya smurlt 1= Orta meaya sinirl
2= Orta mea disina 2= Orta mea digina
ilerlemis ilerlemis
Sag Sol
Odem 0= Yok 0= Yok
1= Hafif 1= Hafif
2= Siddetli 2= Siddetli
Sag Sol
AKinti 0=Yok 0=Yok

1= Temiz,ince

2=Piiriilan,Kalin

1= Temiz,ince

2=Piiriilan,Kalin

Sag Sol
Skar/Fibrozis 0= Yok 0= Yok

1= Hafif 1= Hafif

2= Siddetli 2= Siddetli

Sag Sol
Kabuklanma 0= Yok 0= Yok

1= Hafif 1= Hafif

2= Siddetli 2= Siddetli

Sekil 4. Lund Kennedy Endoskopik Evreleme sistemi
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3.2.3. Lund Mackay Evrelemesi

KRS hastaliginin  yayginhigini degerlendiren paranazal BT radyolojik
incelemesine gore bir dizi evreleme sistemi tanimlanmistir, ancak en yaygin
kullanilan yontem Lund Mackay sistemidir ve 0 ile 24 arasinda puanlanir. Bilateral
tiim paranazal siniisler ve her iki taraf osteometal kompleksler opaklagsma derecesine

gore puanlanmaktadir(111). (0 = normal, 1 = kismi opaklasma, 2 =tam opaklasma)

Lund Mackay (LM) skorlamasi, sorumlu arastirmaci tarafindan tiim hastalara

uyguland1 ve hazirlanan hasta formlarina kaydedildi(Sekil 5).

SAG soL
Orta mea o 1 2 Orta mea o 1 2
Maksiller siniis 0 1 2 Maksiller siniis 0 1 2
Anterioretmoid siniis | 0 1 2 Anterioretmoid siniis | 0 1 2
Posterioretmoid o 1 2 Posterioretmoid 0o 1 2
Siniis Siniis

Frontal siniis 0 1 2 Frontal siniis 0 1 2
Sfenoid siniis 0 1 2 Stenoid siniis 0 1 2

Sag Toplam: Sol Toplam:

Toplam:

Sekil 5. Lund Mackay Bilgisayarli Tomografi Evreleme Sistemi

3.2.4. Sniffin Stick Test

Koku duyusundaki dalgalanmalar kronik rinosiniizit ile iligkilidir. Bu,
obstriiksiyona sekonder iletim tipi bir koku kaybi veya olfaktor mukozadaki

dejeneratif degisikliklere bagli ndrosensoriyel tip bir koku kaybi olabilir.

Sniffin sticks Testi (Burghart GmbH in Wedel, Germany) ile kisinin koku
alma esigi, kokular1 ayirt etme ve kokular1 tanima diizeyleri belirlenir. Esik testi

hastanin algilayabildigi en diisiik konsantrasyonun bulunmasina dayanir.

Koku fonksiyonunun degerlendirilmesi i¢in Sniffin Sticks (Burghart GmbH
in Wedel, Germany) testi koku ¢ubuklar1 kullanildi(sekil 6). Hasta, testten 15 dakika
oncesine kadar su hari¢ herhangi bir sey yiyip icmemesi sigara igmemesi konusunda

uyarildi. Her bir ¢ubuk her iki nostrile esit uzaklikta ve 2cm mesafeden 3-4 saniye

32




koklatild1. Her bir kokudan sonra 30 saniye ara verildi. Test tiim hastalara uygulandi

ve hastalarin test skorlar1 hazirlanan hasta formlarina kaydedildi.

Sekil 6. Sniffin Sticks testinde kullanilan keceli kalemler
3.2.5. inflamatuar Parametreler

Inflamatuar biyobelirtecler, malignite ve kronik inflamasyonun eslik ettigi
hastalarda prognozu ve immun yaniti degerlendirmek igin gelistirilmistir.
Calisgmamizda tam kan sayimi parametreleri kullanilarak belirlenen; nétrofil lenfosit
orani (NLR), platelet lenfosit oran1 (PLR), eozinofil lenfosit oran1 (ELR) ve Sistemik
immun inflamatuar indeks (SII: Platelet sayis1 (10%/uL) x Notrofil sayist (103/ul) /
Lenfosit sayist (103/uL) ) inflamatuar parametreleri hesaplanarak hazirlanan hasta

takip formlarina kaydedildi.

3.3. ARASTIRMA VERISININ DUZENLENMESIi VE ANALIZi

Arastirilan degiskenler kapsaminda toplanan verilerin istatistiksel olarak
degerlendirilmesinde Statistical Package for Social Sciences11.5 for Windows (SPSS

Inc., Chicago, IL, USA) yazilimi kullanilmistir.

Calismaya dahil olan kisilere ait genel bilgiler icin frekans tablolar
kullanilmis, olgu sayisi (N) ve yiizdeligi (%) seklinde gosterilmistir. Kategorik
degiskenler Ki-Kare Test Istatistigi ile test edilmistir. Olgeklere ait bilgiler, bagimsiz

degiskenlerin kategorilerine gore incelenmis ve sonuglari Ortalama (Ort.), Standart
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sapma (SS), Medyan (Med.), Minimum (Min.) ve Maksimum (Maks.) seklinde

verilmistir.

Caligmaya alinan nicel degiskenlerin bagimsiz degiskenlerin kategorilerine
gore karsilastirilmasi i¢in hipotezlerin degerlendirilmesinde kullanilacak istatistiksel
analiz yontemini belirlemek amaciyla veri setine Kolmogorov-Smirnov ve Shapiro-
Wilks testleri uygulanmis ve verinin normalligi, Levene Testi ile varyanslarin
homojenligi aragtirtlmistir. Veri seti, parametrik dagilim varsayim 6zelliklerini

saglamadigindan, analizler i¢in parametrik olmayan hipotez testleri kullanilmstir.

Iki kategorili bagimsiz bir degisken olan cinsiyete gore nicel degiskenlerin
karsilastirilmas1 Mann-Whitney U Testi, koku yeti gruplar1 ve kronik rionsiniizit ve
kontrol gruplarmi igeren ikiden fazla bagimsiz gruplarda nicel degiskenlerin
karsilastirilmasinda ise Kruskal-Wallis Test Istatistigi kullanilmistir. Gruplar

arasinda farklilik ¢ikmasi durumunda ikili karsilastirmalar yapilmistir.

Nicel degiskenlerin birbirleri arasindaki iliski Spearman Korelasyon Testi ile
arastirilmistir. Nicel degiskenlerin aralarindaki iliskileri gorsellendirmek i¢in sagilim
grafiklerinden yararlanilmigtir. Ayrica incelenen gruplar arasinda, degiskenlerin

dagiliminm1 gostermek amaciyla Box Plot grafikleri, kullanilmistir.

Kronik rinosiniizit ve kontrol gruplar karsilastirilarak ¢alismaya alinan ELR,
NLR ve SII degerlerinin her iki gruba gore kesme degerleri alict islem karakteristigi

(ROC) egrisi analizleri ile belirlendi.

Analiz kapsaminda p<0.05 i¢in sonuglar istatistiksel olarak anlamli kabul

edilmistir.
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4. BULGULAR

Calismaya Ankara Bilkent Sehir Hastanesi Kulak Burun Bogaz
polikliniklerine bagvuran; 18-75 yas arasinda anamnez, fizik muayene ve laboratuvar
testleri ile KRS tanis1 konan 59 hasta ve herhangi bir koku fonksiyon bozuklugu ve
sistemik inflamatuar parametreleri etkileyebilecek sistemik hastaligi olmayan 29
saglikli goniillii katildi. Calismaya alinan 88 hastanin 47’si erkek (%53.4), 41°i
(%46.6) kadindi. Degerlendirmeler sonucu ¢aligsma gruplart NP’li KRS tanisi olan 29
(%33) hasta, NP’siz KRS tanist olan 30 (%34.04) hasta ve 29 (%33) saglikl
goniilliiden olusturuldu. Hastalarin koku testleri sonucunda koku kabiliyetleri
gruplandirildiginda 19 (%21.6) hastanin anosmik, 41 (%46.6) hastanin hiposmik ve
28 (%31.8) hastanin normosmik oldugu izlenmistir. Hastalara ait demografik veriler

ve klinik bulgular Tablo-1’de 6zetlenmistir.

Tablo 1. Hastalarin sosyo-demografik verileri

Cinsiyet Say %
Erkek 47 53.4
Kadin 41 46.6
Tam

Kontrol Grubu 29 33.0
Np’siz KRS 30 34.04
NP’li KRS 29 33.0
Koku Yeti Grubu

Anosmi 19 21.6
Hiposmi 41 46.6
Normosmi 28 31.8

Caligmaya katilan hasta grubunun yas ortlamasi 37.70 +13.28 olarak
saptanmustir. Calismaya dahil edilen kisilere ait degiskenlerin tanimlayici istatisikleri

Tablo-2’de gosterilmistir.
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Tablo 2. Calismadaki nicel degiskenlerin tanimlayic istatistikleri

Ort. SS Med. Min. Maks.
Yas 37.70 13.28 36.00 19.00 65.00
Eozinofil 0.27 0.18 0.24 0.01 0.88
Notrofil 4.65 1.49 4.35 2.13 9.67
Lenfosit 2.25 0.65 2.20 0.75 4.18
Platelet 255.11 54.33 248.50 139.00 422.00
IgE 131.78 224.14 57.25 1.50 1361.50
NLR 2.23 1.07 1.99 0.91 8.07
PLR 121.82 44.58 112.84 45.72 302.48
ELR 0.12 0.08 0.10 0.01 0.49
Sl 567.21 291.32 505.39 208.50 1726.27
Snot22 44.80 18.29 47.00 3.00 81.00
Lund-Kennedy 6.44 3.48 5.00 1.00 17.00
Lund-Mackay 10.14 7.98 9.00 0.00 24.00
Threshold 6.80 4.38 6.75 0.00 16.00
Od 9.53 3.22 10.00 1.00 15.00
ol 9.01 3.16 10.00 2.00 14.00
TDI 25.34 9.31 27.50 5.00 41.00

Threshold: koku esik testi, Od: koku tanima testi, O1: koku ayirt etme testi, Tdi: Toplam koku skoru

Cinsiyete gore platelet degerlerine bakildigi zaman kadinlarin erkeklere gore

daha yiiksek degerlere sahip oldugu ve bu farklarin istatistiksel olarak anlamli oldugu

goriilmiistiir (p=0,040), notrofil degerlerine bakildigi zaman ise erkeklerin kadinlara
gore daha yiiksek degerlere sahip oldugu ve bu farklarin istatistiksel olarak anlamli

oldugu goriilmiistiir (p=0,019).

IgE(p=0.703), Sistemik immun inflamatuar indeks(p=0,983) ve toplam koku

skoru(p=0.625) degerlerininin cinsiyete gore istatisitiksel olarak anlamli bir fark

olusturmadigi goriilmiistiir. Calisma verilerinin cinsiyet ile iligkisi Tablo-3te

Ozetlenmistir.
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Tablo 3. Calismadaki degiskenlerin cinsiyete gore analizi

Cinsiyet N Ort. SS Med. Min. Maks. P

Yas Erkek 47 39.09 13.06 36.00 20.00 65.00 0.238
Kadin 41 36.12 13.50 36.00 19.00 65.00

Eozinofil Erkek 47 0.27 0.16 0.24 0.01 0.70 0.666
Kadin 41 0.28 0.20 0.21 0.03 0.88

Notrofil Erkek 47 5.04 1.63 4.82 291 9.67 0.019*
Kadin 41 4.21 1.19 4.13 2.13 8.72

Lenfosit Erkek 47 2.30 0.64 2.23 1.19 4.09 0.405
Kadin 41 2.19 0.66 2.18 0.75 4.18

Platelet Erkek 47 24253 41.32 241.00 139.00 325.00  0.040*
Kadin 41 269.54 63.70 256.00 157.00 422.00

IgE Erkek 47 161.78 286.82  55.80 1.50 136150 0.703
Kadin 41 97.40 111.34  58.80 1.50 429.90

NLR Erkek 47 2.33 1.00 2.10 1.13 5.77 0.214
Kadin 41 2.12 1.15 1.83 0.91 8.07

PLR Erkek 47 111.81  31.40 108.97 45.72 200.00 0.081
Kadin 41 13330 54.18 116.03 67.02 302.48

ELR Erkek 47 0.12 0.07 0.11 0.01 0.31 0.890
Kadin 41 0.13 0.9-09 0.10 0.02 0.49

Sl Erkek 47 569.73 288.61 505.03 208,50 1593.11 0.983
Kadin 41 564.32 297.95 520.86 234.68  1726.27

Snot22 Erkek 47 42.34 16.94 45.00 3.00 71.00 0.132
Kadin 41 47.61 19.55 50.00 4.00 81.00

Lund-Kennedy Erkek 47 6.83 3.23 6.00 1.00 17.00 0.124
Kadin 41 6.00 3.74 5.00 1.00 16.00

Lund-Mackay Erkek 47 11.30 7.83 11.00 0.00 24.00 0.140
Kadin 41 8.80 8.03 8.00 0.00 24.00

Threshold Erkek 47 6.52 4.26 6.00 0.00 16.00 0.586
Kadin 41 7.12 4.55 8.00 0.00 15.75

Od Erkek 47 9.64 3.38 10.00 1.00 14.00 0.579
Kadin 41 9.41 3.07 10.00 2.00 15.00

Ol Erkek 47 8.74 3.19 10.00 3.00 14.00 0.498
Kadin 41 9.32 3.13 10.00 2.00 14.00

TDI Erkek 47 24.91 9.23 26.50 10.25 41.00 0.625
Kadin 41 25.85 9.48 29.25 5.00 39.00

*#<0.05; MWU Test Istatistigi
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Eozinofil degerlerine bakildigt zaman NP’li KRS grubundaki hastalarin
NP’siz KRS ve kontrol grubundakilere gore daha yiiksek degerlere sahip oldugu ve

bu farklarin istatistiksel olarak anlamli oldugu goriilmiistiir (p<0.001).

Notrofil ve lenfosit degerleri ¢alisma gruplar1 arasinda karsilastirildiginda,

gruplar arasinda anlamli fark saptanmamustir (p=0,248) (Tablo 4).

Tablo 4. Gruplar arasinda tam kan sayimu verilerinin karsilastirilmasi

Tam N Ort. SS Med. Min. Maks. p
Eozinofil  Kontrol Grubu 29 0.19 0.10 0.17 0.06 0.50 <0.001"AB
Np'siz KRS 30 0.23 0.13 0.19 0.03 0.60
NP’li KRS 29 0.41 0.22 0.37 0.01 0.88
Nétrofil Kontrol Grubu 29 4.32 0.96 4.27 2.92 6.89 0.248
Np'siz KRS 30 4.46 1.20 4.16 2.13 6.95
NP’li KRS 29 5.19 2.01 4.69 2.29 9.67
Lenfosit Kontrol Grubu 29 2.39 0.67 2.28 1.29 3.73 0.263
Np'siz KRS 30 2.09 0.56 211 0.75 3.64
NP’li KRS 29 2.28 0.70 2.23 1.19 4.18
Platelet Kontrol Grubu 29 275.79 65.17  266.00 157.00 422.00 0.018°
Np'siz KRS 30 239.70 39.64 23850 170.00 366.00
NP’li KRS 29 250.38 50.75  248.00 139.00 337.00

#<0.05; KW Test Istatistigi; A=Kontrol-NP’li KRS; B=Np’siz KRS-NP’li KRS; C=Np’siz KRS-
Kontol. N: Hasta sayis1, SS: Standart sapma

Gruplara gore ELR degerleri karsilastirildigi zaman istatistiksel olarak
anlamli bir farklilik olusturdugu goriilmistiir (p<0.001). NP’li KRS grubundaki
hastalarin NP’siz KRS ve kontrol grubundakilere gore daha yiiksek ELR degerlere

sahip oldugu ve bu farkin istatistiksel olarak anlamli oldugu goriilmiistiir.

IgE, NLR, PLR ve SII degerleri calisma gruplar1 arasinda karsilastirildiginda,
gruplar arasinda anlamli fark saptanmamustir (p>0.05) (Tablo 5).
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Tablo 5. Gruplar arasinda IgE, inflamatuar belirtegler ve sistemik immun
inflamatuar indeks degerlerinin karsilastiriimasi

Tam N Ort. SS Med.  Min. Maks. p
IgE Kontrol Grubu 29 101.24 13434 4890 150 42990 0.358
Np'siz KRS 30 13522 257.86 4420 150 1350.90
NP’li KRS 29 158.77 259.72 8540 1.50 1361.50
NLR Kontrol Grubu 29 1.93 0.63 1.82 1.13 3.72 0.221
Np'siz KRS 30 2.35 1.33 1.98 0.94 8.07
NP’li KRS 29 2.42 1.10 2.22 0.91 5.77
PLR Kontrol Grubu 29 123.96 47.58 116.03 67.02 285.14  0.995
Np'siz KRS 30 12458 51.74 11142 68.68 302.48
NP’li KRS 29 116.83 33.16 109.43 45.72 179.05
ELR Kontrol Grubu 29 0.08 0.04 0.07 0.02 0.16 <0.001"AB
Np'siz KRS 30 0.11 0.06 0.10 0.02 0.24
NP’li KRS 29 0.18 0.10 0.17 0.01 0.49
Sl Kontrol Grubu 29 529.87 203.70 505.76 246.92 982.00 0.572
Np'siz KRS 30 564.56 336.29 483.08 234.68 1726.27
NP’li KRS 29 607.29 319.29 544.74 208,50 1593.11

#<0.05; KW Test Istatistigi; A=Kontrol-NP’li KRS; B=Np’siz KRS-NP’li KRS; C=Np’siz KRS-
Kontol. N: Hasta sayis1, SS: Standart sapma

Calisma gruplarindan NP’li KRS’de ELR medyan degeri 0.18, NP’siz
KRS’de 0.11 ve kontrol grubunda ELR medyan degeri 0.08 saptanmis olup Sekil

7’de gosterilmistir.
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Sekil 7. Gruplar arasinda ELR degerlerinin dagilimi

Kronik rinosiniizit tanisi alan hastalar ve ¢aligmaya katilan saglikli kontrol
grubuhastalar1 arasinda NLR, ELR ve SII degerleri karsilastirilarak ROC analizi ile
KRS tanis1 konulabilmesi i¢in belirleyici esik degerleri saptanmistir. Buna gore
calismamizda, ELR degerleri i¢cin ROC analizi yapilarak esik degeri 0.111 olarak
saptanmistir. ROC analizi sonucunda duyarlilik %61 ve segicilik %86.2 oraninda bu
deger tizeri olan olgularda KRS tanis1 konulabilmektedir. Analizlerimiz sonucu NLR
esik degeri 1.87 Duyarlilik %64.4 ve secicilik %58.6, SII esik degeri ise 440.41,
duyarliligi %66.11 segiciligi ise %44.8 olarak hesaplanmistir(Sekil 8).
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Sekil 8. a ELR, b NLR ve ¢ SII degerleri i¢cin ROC analizi

Gruplar arasinda Snot-22 degerleri karsilastirildiginda istatistiksel olarak
anlamli bir fark oldugu goriilmistiir (p=0.041). Buna goére, NP’li KRS grubu ile
kontrol grubu karsilastirildiginda, NP’li KRS aleyhine istatistiksel olarak anlaml
sinonazal semptom skoru(Snot-22) yiiksekligi izlenirken, NP’li KRS grubu ve
NP’siz KRS grubunun Snot-22 degerleri karsilagtirlldiginda gruplar arasinda
istatistiksel anlamli fark olmadigi tespit edildi. NP’siz KRS grubu ile kontrol

grubunun Snot-22 degerleri karsilastirildiginda ise gruplar arasinda istatistiksel

anlamli fark olmadig tespit edildi.

Endoskopik (Lund Kennedy) ve radyolojik evreleme (Lund Mackay)
skorlarma bakildig1 zaman NP’li KRS grubundaki hastalarin NP’siz KRS ve kontrol
grubundakilere gore daha yiiksek degerlere sahip oldugu ve bu farklarin istatistiksel

olarak anlamli oldugu gorilmiistiir(p<0.001). NP’siz KRS grubu ile kontrol
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grubunun LK skorlar karsilastirildiginda ise gruplar arasinda istatistiksel anlamhi

fark olmadig tespit edildi.

Gruplara gore Lund Mackay degerleri karsilastirildigi zaman istatistiksel
olarak anlamli bir farklilik olusturdugu goriilmiistir (p<0.001). Buna gore, kontrol
grubu ve NP’siz KRS grubunun radyolojik evreleme (Lund Mackay) skorlari
karsilastirildiginda gruplar arasinda NP’siz KRS aleyhine istatistiksel olarak anlamli
fark goriilmistiir (Tablo 6).

Tablo 6. Gruplar arasinda Snot-22 skorlari, BT ve endoskopi skorlarinin

karsilastirilmasi
Tam N Ort. SS Med. Min. Maks. p
Snot22 Kontrol Grubu 29 38.62 19.35 40.00 4.00 75.00 0.041"%

Np'siz KRS 30 43.93 19.04 4550 3.00 74.00
NP’li KRS 29 51.86 14.06 50.00 20.00 81.00

Lund-Kennedy Kontrol Grubu 29 393 162 400 1.00 8.00 <0.001"AB
Np'siz KRS 30 487 157 5.00 2.00 10.00
NP’li KRS 29 1059 2.32 10.00 7.00 17.00

Lund-Mackay  Kontrol Grubu 29 138 176 1.00 0.00 7.00 <0.001"ABC
Np'siz KRS 30 9.60 384 9.00 4.00 21.00
NP’li KRS 29 19.45 3.12 20.00 13.00 24.00

*#<0.05; KW Test Istatistigi; A=Kontrol-Polipli KRS; B=Np’siz KRS-Polipli KRS; C=Np’siz KRS-
Kontol.

NP’li KRS grubundaki hastalarin NP’siz KRS ve kontrol grubundakilere
kiyasla daha diisiik koku esik deger skorlarina, daha diisiik koku tanima, ayirt etme

ve toplam koku skorlarina sahip oldugu ve bu farklarin istatistiksel olarak anlamli

oldugu goriilmiistiir (p<0.001).

NP’siz KRS grubu ve kontrol grubunun koku alma esik degerleri, koku
tanima skorlari, koku ayirt etme skorlar1 ve toplam koku skorlar1 karsilastirildiginda

gruplar arasinda istatistiksel anlamli fark olmadigi tespit edildi (Tablo 7).
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Tablo 7. Gruplar arasinda koku alma esigi, koku tanima, koku ayirt etme skorlari
(Threshold, Od, Ol) ve toplam koku skorlarinin karsilastirilmasi

Tam N Ort. SS Med.  Min. Maks. p
Threshold  Kontrol Grubu 29 8.88 3.54 9.00 2.00 14.50 <0.001"AB
Np'siz KRS 30 8.44 3.93 9.00 0.50 16.00
NP’li KRS 29 3.02 2.98 2.25 0.00 11.50
Od Kontrol Grubu 29 1145 190 12.00 6.00 15.00 <0.001"AB
Np'siz KRS 30 10.57 2.58 11.00 5.00 14.00
NP’li KRS 29 6.55 2.76 6.00 1.00 14.00
Ol Kontrol Grubu 29 11.07  1.67 11.00 8.00 14.00 <0.001"AB
Np'siz KRS 30 10.27 191 10.00 6.00 14.00
NP’li KRS 29 5.66 2.58 5.00 2.00 12.00
TDI Kontrol Grubu 29 3140 431 31.00 22.00 39.00 <0.001"AB
Np'siz KRS 30 29.28  6.69 30.38 16.00  41.00
NP’li KRS 29 1523 6.61 1400 5.00 37.50

#<(0.05; KW Test Istatistigi; A=Kontrol-Polipli KRS; B=Np’siz KRS-Polipli KRS; C=Np’siz KRS-
Kontol. N: Hasta sayisi, SS: Standart sapma, Od: koku tanima testi, O1: koku ayirt etme testi,
Threshold: koku esik testi, Td1: Toplam koku skoru

Gruplar arasinda toplam koku skorlarinin dagilimina bakildigi zaman NP’li
KRS’de medyan toplam koku skoru 15.23, NP’siz KRS’de 29.28 ve kontrol
grubunda 31.40 bulunmustur (Sekil 9).
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Sekil 9. Gruplar arasi toplam koku skorlarmin (TDI) dagilimi
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Tan1 gruplarina gore koku yeti gruplar1 karsilastirildiginda, kontrol grubunda
kimsenin anosmi grubununda olmadigi, 13 (%44,8) kisinin hiposmi ve 16 (%55,2)
kisinin normosmi grubunda oldugugdriilmiistiir. NP’siz KRS grubunda 19(%63.3)
kisinin hiposmi ve 11(%36.7) kisinin normosmi grubunda oldugu kimsenin anosmi
grubununda olmadig1 goriilmiistiir. NP’li KRS grubunda diger tan1 gruplarinin aksine
cogunlugun 19(%65,5) kisi ile anosmi grubunda oldugu 9(%31) kisinin hiposmi
grubunda ve 1(%3.4) kisinin normosmi grubunda oldugu goriilmistiir(p<0.001).
(Tablo 8).

Tablo 8. Tan1 gruplarina gore koku yeti gruplarinin dagilimi

Koku Yeti Grubu

Tam Anosmi Hiposmi Normosmi p
Kontrol 0(0.0) 13 (44.8) 16 (55.2) <0.001*
Np’ siz KRS 0(0.0) 19 (63.3) 11 (36.7)

NP’ Ii KRS 19 (65.5) 9 (31.0) 1(3.4)

*<0.05; Ki-Kare Test 1statistigi

Eozinofil ve ndtrofil degerlerine bakildigi zaman, anosmi grubundaki
hastalarin hiposmi ve normosmi grubundakilere kiyasla daha yiiksek degerlere sahip

oldugu ve bu farklarin istatistiksel olarak anlamli oldugu goriilmiistiir (p<0.001).

Hiposmi grubu ve normosmi grubunun eozinofil ve ndtrofil degerleri
karsilastirildiginda gruplar arasinda istatistiksel anlamli fark olmadigi tespit edildi

(Tablo 9).

Tablo 9. Koku yeti gruplarina gére tam kan sayim degerlerinin karsilastiriimasi

Koku Yeti Grubu N Ort. SS Med. Min. Maks. p

Eozinofil  Anosmi 19 0.44 0.24 0.45 0.01 0.88 0.001"BC
Hiposmi 41 0.24 0.14 0.20 0.03 0.70
Normosmi 28 0.21 0.12 0.18 0.06 0.50

Notrofil Anosmi 19 5.81 1.81 5.68 3.51 9.67 0.001"BC
Hiposmi 41 4.23 1.37 3.90 2.13 8.72
Normosmi 28 4.49 0.97 4.39 2.91 6.89

Lenfosit Anosmi 19 2.35 0.66 2.35 1.19 4.18 0.420
Hiposmi 41 2.27 0.69 2.22 0.75 4.09
Normosmi 28 2.16 0.58 2.05 1.29 3.73

Platelet Anosmi 19 25421 5356 257.00 139.00 337.00 0.774
Hiposmi 41 252.07 51.08 248.00 157.00 422.00
Normosmi 28 260.18 60.76 250.50 170.00 401.00

#<0.05; KW Test Istatistigi; A=Normosmi-Hiposmi; B=Hiposmi-Anosmi; C=Normosmi-Anosmi.N:
Hasta sayisi, SS: Standart sapma
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Gruplar arasinda IgE degerlerine bakildig1 zaman istatistiksel anlamli fark
saptanamamis olsa da (p=0.05), anosmi grubunda hiposmi ve normosmi grubuna

kiyasla daha yiiksek IgE degerleri izlenmektedir.

Gruplara gore NLR degerleri karsilastirildigt zaman istatistiksel olarak
anlamli bir farklilik olusturdugu gorilmiistir (p<0.001). Buna goére anosmi
grubundaki hastalarin, hiposmi grubundakilere kiyasla daha yiiksek degerlere sahip

oldugu ve bu farkin istatistiksel olarak anlamli oldugu goriilmiistiir (p=0.010).

Normosmi grubu ile hiposmi grubu ve anosmi grubunun NLR degerleri

karsilastirildiginda istatistiksel anlamli fark olmadig tespit edildi.

ELR degerlerine bakildigi zaman anosmi grubundaki hastalarin, hiposmi ve
normosmi grubundakilere kiyasla daha yiiksek degerlere sahip oldugu ve bu farklarin

istatistiksel olarak anlamli oldugu gériilmistiir (p<0.001).

Hiposmi grubu ve normosmi grubunun ELR degerleri karsilastirildiginda

gruplar arasinda istatistiksel anlamli fark olmadig tespit edildi.

Gruplara gore sistemik immun inflamatuar indeks (SIl) degerleri
karsilastirildigi  zaman istatistiksel olarak anlamli bir farklilik olusturdugu
goriilmiistiir (p<0.001). Buna goére anosmi grubundaki hastalarin, hiposmi
grubundakilere kiyasla daha yliksek degerlere sahip oldugu ve bu farkin istatistiksel

olarak anlamli oldugu goriilmiistiir (p=0.012).

Normosmi grubu ile hiposmi grubu ve anosmi grubunun SII degerleri

karsilagtirildiginda istatistiksel anlamli fark olmadig tespit edildi (Tablo 10).
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Tablo 10. Koku yeti gruplarina gore IgE, inflamatuar belirtegler ve sistemik immun

inflamatuar indeks degerlerinin karsilastirilmasi

Koku Yeti Grubu N ort. SS Med.  Min. Maks. p

IgE Anosmi 19 202.57 308.56 110.50 11.90 1361.50 0.050
Hiposmi 41 121.19 225.07 51.60 150 1350.90
Normosmi 28 99.25 136.27 4590 150 446.50

NLR Anosmi 19 2.69 121 2.34 0.91 5.77 0.010"®
Hiposmi 41 2.05 1.19 1.74 0.94 8.07
Normosmi 28 2.19 0.67 2.03 1.22 3.93

PLR Anosmi 19 11556 36.08 10943 4572 179.05 0.339
Hiposmi 41 122.40 54.46 107.36 68.68  302.48
Normosmi 28 125.22 33.19 119.76 67.02  206.20

ELR Anosmi 19 0.19 0.11 0.21 0.01 0.49 0.002"B¢
Hiposmi 41 0.11 0.05 0.09 0.02 0.21
Normosmi 28 0.10 0.06 0.10 0.02 0.27

Sl Anosmi 19 685.93 350.65 570.22 208,50 1593.11 0.012™
Hiposmi 41 519.29 316.69 443.39 234.68 1726.27
Normosmi 28 556.82 171.42 522.08 328.90 982.00

*<0.05; KW Test Istatistigi; A=Normosmi-Hiposmi; B=Hiposmi-Anosmi; C=Normosmi-Anosmi.

Koku yeti gruplarinda serum total IgE medyan degerleri anosmi grubunda

202.57, hiposmi grubunda 121.19 ve kontrol grubunda 99.25 bulunmustur. NLR
ortlama degerleri ise sirasiyla 2.69, 2.05 ve 2.19, ELR degerleri 0.19, 0.11 ve 0.10,
son olarak SII ortalama degerleri ise 685.93, 519.29 ve 556.82 olarak elde edilmistir
(sekil 10-13).
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Gruplar arasinda endoskopik (Lund Kennedy) ve radyolojik evreleme (Lund
Mackay) skorlarma bakildigi zaman istatistiksel anlamli fark oldugu goriilmiistiir
(p<0.001). Anosmi grubundaki hastalarin, hiposmi ve normosmi grubundakilere
kiyasla daha yiiksek skorlara sahip oldugu ve bu farklarin istatistiksel olarak anlamli

oldugu goriilmiistiir.

Hiposmi grubu ve normosmi grubunun endoskopik (Lund-Kennedy) ve
radyolojik evreleme (Lund-Mackay) skorlar1 karsilastirildiginda gruplar arasinda

istatistiksel anlamli fark olmadig: tespit edildi.

Snot-22 anket skorlar1 koku yeti gruplari arasinda karsilagtirildiginda, gruplar

arasinda anlaml fark saptanmamustir (Tablo 11).

Tablo 11. Koku yeti gruplart arasinda Snot-22 skorlari, BT ve endoskopi skorlarinin

karsilastirilmasi

Koku Yeti Grubu N Ort. SS Med. Min. Maks. p
Snot22 Anosmi 19 4821 13.70 47.00 20.00 73.00 0.780

Hiposmi 41 4359 20.73 43.00 3.00 81.00

Normosmi 28 4425 1747 49.00 4.00 71.00
Lund-Kennedy Anosmi 19 10.79 2.72 10.00 7.00 17.00 <0.001"®¢

Hiposmi 41 5.88  2.87 5.00 1.00 12.00

Normosmi 28 432 185 500 100 9.00
Lund-Mackay  Anosmi 19 1995 299 20.00 13.00 24.00 <0.001°B€

Hiposmi 41 9.07 7.15 800 000 24.00

Normosmi 28 504 518 3.00 0.00 18.00

*<0.05; KW Test Istatistigi; A=Normosmi-Hiposmi; B=Hiposmi-Anosmi; C=Normosmi-Anosmi.N:

Hasta sayisi, SS: Standart sapma

Anosmi grubundaki hastalarin, hiposmi ve normosmi gruplarina kiyasla daha
diisiik threshold skorlarina, daha diisiik koku tanima, ayirt etme ve toplam koku
skorlarma sahip oldugu ve bu farklarin istatistiksel olarak anlamli oldugu

goriilmistiir (p<0.001).

Hiposmi ve normosmi gruplarinin koku alma esik degerleri, koku tanima
skorlari, koku ayirt etme skorlar1 ve toplam koku skorlar1 karsilastirildiginda,
hiposmi grubu aleyhine istatistiksel olarak anlamli diisiik skorlar oldugu goriilmiistiir
(p<0.001) (Tablo 12).
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Tablo 12. Koku yeti gruplari arasinda koku alma esigi, koku tanima, koku ayirt etme
skorlar1 (Threshold, OD, OI) ve toplam koku skorlarmin (TDI)

karsilastirilmast
Koku Yeti Grubu N Ort. SS Med. Min. Maks. P
Threshold  Anosmi 19 180 155 1.75  0.00 4.50 <0.001"ABC
Hiposmi 41 6.05  3.09 6.50 0.50 11.50
Normosmi 28 11.28 2.62 11.50 6.00 16.00
Od Anosmi 19 5.47 2.29 6.00 1.00 11.00 <0.001"ABC
Hiposmi 41 9.66 2.55 10.00 5.00 14.00
Normosmi 28 1211 137 12.00 9.00 15.00
Ol Anosmi 19 4.37 1.30 4.00 2.00 6.00 <0.001"ABC
Hiposmi 41 946  2.08 10.00 4.00 13.00
Normosmi 28 1150 1.64 11.00 8.00 14.00
TDI Anosmi 19 11.65 2.80 12.00 5.00 15.50 <0.001"ABC
Hiposmi 41 25.18 5.07 26.25 16.00 32.25
Normosmi 28 34.88 3.06 35.00 29.25 41.00

#<0.05; KW Test Istatistigi; A=Normosmi-Hiposmi; B=Hiposmi-Anosmi; C=Normosmi-Anosmi.N:
Hasta sayisi, SS: Standart sapma, Od: koku tanima testi, O1: koku ayirt etme testi, Threshold: koku
esik testi, Tdi: Toplam koku skoru

Hastalarin SII ve NLR degerleri Spearman korelasyon testine gore pozitif

korelasyon gostermekteydi (r=0,845 p=<0,001).

Hastalarin eozinofil degerlerinin dagilimi Spearman korelasyon analizine
gore IgE degerleri (r=0,299 p= 0,005), LK endoskopi (r=0,448 p<0,001) ve LM BT
skorlartyla (r=0,534 p<0,001) pozitif korelasyon gostermekteydi. Toplam koku skoru
(TDI) ile ise (r=-0,845 p<0,001) negatif korelasyon gostermekteydi.

Hastalarin IgE degerleri ile TDI skorlar istatistiksel olarak anlamli derecede
negatif korelasyon gostermekteydi(r=-0,218 p= 0,041).

ELR degerleri ile LK endoskopi (r=0,461 p<0,001) ve LM BT skorlari
(r=0,576 p<0,001) pozitif korelasyon gostermekteyken, TDI ile ise (r=-0,365
p<0,001) negatif korelasyon gostermekteydi.

Snot22 anket skorlari ile LK Endoskopi (r=0,276 p=0,009) ve LM BT
skorlar1  (r=0,274 p=0,01) istatistiksel olarak anlamli pozitif korelasyon
gostermekteydi.
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Toplam koku skoru (TDI) ise LK endoskopi (r=-0,642 p<0,001) ve LM BT
skorlari(r=-0,651 p<0,001) ile istatistiksel olarak anlamli negatif korelasyon

gostermekteydi.

Calismadaki degiskenlerin korelasyon analizi tablo 13°te 6zetlenmistir.

Tablo 13. Calismadaki degiskenlerin korelasyon analizi

— Lund- Lund-
Eozinofil  IgE NLR ELR Sl Snot22 Kennedy Mackay TDI

Eozinofil R 1

IgE r 0.299** 1
p  0.005
NLR r -0.111 -0.05 1
p 0305 0.644
ELR r 00918** 0.157 0.069 1
p <0.001 0143 0.52
Sl r -0.047 -0.009 0.845** 0.045 1
p 0.664 0.931 <0.001 0.68
Snot22 r -0.004 -0.069 0.065 0.065 -0.032 1

p 0973 0.523 0.55 0.55 0.765

Lund 0.448** 0.182 0.146 0.461** 0.093 0.276** 1
Kennedy
p <0.001 009 0175 <0.001 0.387 0.009
Lund 0.534** 0.205 0.188 0.576** 0.076 0.274** 0.772** 1
Mackay

p <0.001 0.05 0.079 <0.001 0.482 0.01 <0.001
TDI r -0.405** -0.218* -0.031 -0.365** -0.024 -0.11 -0.642** -0.651** 1

p <0001 0.041 0.775 <0.001 0.826 0.306 <0.001 <0.001

o1



5. TARTISMA

Calismamizda NP’li KRS grubundaki hastalarin anlamli daha yiiksek ELR
degerlerine  sahip oldugu gorildi (p<0.001). ELR degerleri ile LK
Endoskopi(r=0,461 p<0,001) ve LM BT skorlar1 (r=0,576 p<0,001) pozitif
korelasyon gostermekteyken, TDI ile ise(r=-0,365 p<0,001) negatif korelasyon
gostermekteydi. NP’li KRS grubunda, NP’siz KRS ve kontrol grubuna goére SII
degerleri yiiksek bulundu, ancak bu fark istatistiksel olarak anlamli bulunmadi
(p=0.572). NP’li KRS ve NP’siz KRS hasta gruplarinda Lund Mackay BT skoru ile
SII degeri arasinda iliski bulamadik. Anosmi grubunda SII ortalama degeri hiposmi
ve normosmi grubuna gore yliksek izlendi ve bu fark istatistiksel olarak anlamli
bulundu (p<0.01). KRS’nin baslica semptomlarindan olan ve yasam Kkalitesini

onemli ol¢iide etkileyen olfaktor disfonksiyon ile SII degerini iliskili bulduk.

Kronik rinosiniizitin yasam kalitesi ve saglik harcamalar1 tizerinde 6nemli bir

etkisi vardir ve KRS bati toplumu niifusunun yaklasik %12’sini etkilemektedir(113).

KRS tanisinda nazal endoskopik muayene ve bilgisayarli tomografi (BT)
kullanilmaktadir. KRS fizyopatolojisi tam olarak anlasgilamamistir. inflamasyon,
genetik faktorler ve gevresel faktorlerden etkilenen multifaktdriyel bir hastaliktir.

KRS fizyopatolojisinde inflamasyon 6nemli bir yer tutmaktadir.

Koku kaybi kronik rinosiniizitin baglica semptomlarindan olmakla beraber
KRS’li hastalarda prevelansinin %60 ile %80 arasinda degistigi bilinmektedir(114-
116). Sniffin sticks testi ile yapilan bir ¢alismada koku kaybi prevelansi %78 olarak

bulunmustur(117).

Nazal polipli KRS’de olusan koku kaybi obstriikksiyona sekonder iletim
patolojisinden kaynaklanabilece§i gibi cerrahi sonrasinda olfaktér mukozadaki
dejeneratif degisikliklere bagl da olabilir. Yapilan ¢aligmalar olfaktdr epitelyumdaki
lokal enflamasyonun koku kaybina neden oldugunu gostermistir. Kim ve
meslektaglar1(118), BT taramasi tizerinde olfaktor yarik opasifikasyonunu hafif (% 0-
% 25), orta (% 25-% 75) ve siddetli (>% 75) olarak derecelendirmis ve postoperatif
alt1 ayda koku alma puanlarindaki iyilesmehem koku esigi hem de tanimlama testleri

acisindan hafif grupta orta veya siddetli gruplara gore anlamli olarak daha fazla
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bulmuslardir (p<0.05). Daha siddetli hastalig1 olan hastalar, obstriiktif poliplerin
cerrahi olarak ¢ikarilmasina ragmen koku duyularinda beklenilenden daha aziyilesme
gormiislerdir. Ozellikle siddetli KRS olgularinda cerrahi sonrasi bu iyilesme azlig,
olfaktdr epitelyumda olfaksiyonu azaltan kronik inflamasyona bagli olusan

degisikligin koku kaybina sebep olabilecegi teorisini desteklemektedir.

KRS hasta grubunda sinonazal semptomlarin disinda yasam kalitesini
dogrudan etkileyen tat bozuklugu, dikkat daginiklig1 ve depresyon gibi semptomlar
stk goriilmektedir. Kronik rinosiniizit ve depresyon arasindaki iliskiyi ele alan
calismalarda depresyon prevelanst %11 ile %40 arasinda bulunmustur(119). Othieno
ve ark.tarafindan yapilan bir prospektif caligmada tat kaybi siklig1 ise %28 olarak
saptanmustir(120).

Sistemik immun inflamatuar indeks (SII) kavrami ilk olarak Hu ve
arkadaglar1 tarafindan hepatoseliiler kanserli hastalarda rezeksiyon Oncesi ve
sonrasinda prognozu ve immun yaniti degerlendirmek i¢in gelistirilmistir(3).
Ozellikle 2014 yilinda Amerikan Kanser Arastirmalari Dernegi tarafindan
yayinlanan ¢alismalar ve Oneriler sonrast birgok malignite ve kronik inflamasyonun
eslik ettigi hastalarda SII calismistir. Yiksek saptanan SII degerlerleri ile
inflamasyon yogunlugu ve kotii prognoz arasinda korelasyon yapilan ¢alismalarda

ortaya konmustur.

Periferik kandan yapilan hemogram analizinde sistemik immun inflamatuar
indeks degeri (SII) tespit edilebilir. Cesitli bag boyun malignitelerinde SII degeri
yiiksek bulunmus ve bu durum kotii prognoz ile iliskilendirilmistir (121-123). Giincel
literatiirde KRS ile SII ve koku fonksiyonlar1 arasindaki iligkinin degerlendirildigi bir
calismaya rastlanmamistir. Bu c¢alisma KRS hastalarinda SIT ve koku degerleri

arasindaki iligkiyi arastiran ilk ¢alismadir.

Sistemik immun inflamatuar indeks degeri ile ilgili Atasever ve
ark.ninyaptiklar1 118 hastadan olusan ¢alismada yiiksek SII degerleri larinks
karsinomlarinda kotii prognostik faktor olarak belirtilmistir(121). Yiiksek SII
degerleri ile lenfovaskiiler invazyon arasinda pozitif korelasyon bulunmus ve sag

kalim siirelerinde azalma ile iliskilendirmislerdir.
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Diao ve ark.’mmn 309 hastadan olusan ¢alismasinda oral kavite skuamoz
hiicreli karsinomlarinda yiiksek SII degerlerini timor boyutu ile iliskili bulmuslar ve

hastaliksiz sag kalim ile istatistiksel anlamli negatif korelasyon gostermislerdir(122).

Atalay ve ark. yaptiklar1 ¢alismada rekiiren aftdz stomatit hastalarinda SII ve
NLR degerleri saglikli kontrol grubu ile karsilastirilmistir. SII ve NLR degeri kontrol

grubuna kiyasla istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek bulunmustur(123).

Pade ve ark.’nin yaptiklar1 775 hastalik prospektif caligmada yiiksek serum
eozinofil diizeylerinin olfaktor disfonksiyon ile iligkili oldugu ve serum eozinofil
diizeyleri ile koku skorlar1 arasinda negatif korelasyon oldugu ortaya konmustur(r=-
0.35, p<0.01)(32). Calismamizda NP’li KRS grubundaki hastalarin, NP’siz KRS ve
kontrol grubundakilere gore serum eozinofil degerlerinin istatistiksel olarak anlamli
yiiksek degerlere sahip oldugunu saptadik (p<0.001). Koku yeti gruplari arasinda
eozinofil degerlerini karsilastirdigimizda ise anosmi grubunda yiiksek serum

eozinofil degerleri bulduk (p<0.01).

Drake ve ark.’nin yaptiklar1 61 hastalik retrospektif ¢alismada NP’li KRS
hastalarinda serum eozinofil diizeyleri ile Lund Mackay BT skorlar1 arasinda anlamli
pozitif korelasyon bulunmustur(r=0.35, p<0.01). Lund Kennedy endoskopik
skorlamasi ile ise anlamli fark bulunamamustir (124). Bizim g¢alismamizda Lund
Mackay BT skorlar1 ve Lund Kennedy endoskopi skorlari ile serum eozinofil

degerleri arasinda anlamli pozitif korelasyon bulundu (r=0.534, r=0.448, p<0.01).

Newman ve ark.’nin yaptiklart KRS BT bulgulari ile serum eozinofil ve IgE
diizeyleri arasindaki iliskiyi degerlendiren 104 hastalik ¢alismalarinda serum
eozinofil diizeyi ile hastalik yogunlugu arasinda anlamli iliski oldugunu(p<0.01),
Lund Mackay skorlari ve serum eozinofil diizeyleri arasinda pozitif korelasyon
oldugu ortaya koymuslardir(125). Serum total IgE diizeyleri ile hastalik yogunlugu
arasinda anlamli iligki ise saptanamamustir. Serum spesifik IgE ile ise hastalik seyri
arasinda iliski bildirilmistir. Calismamizda serum total IgE degerleri ile toplam koku
skorlar1 arasinda anlamli negatif korelasyon oldugunu ve yiiksek serum total IgE
degerleri ile olfaktor disfonksiyon’un iliskili oldugunu saptadik. Serum total IgE
degerleri ile periferik eozinofil degerleri arasinda istatistiksel anlamli pozitif

korelasyon saptadik.
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Dogan ve ark.’nin yaptig1 188 hastalik retrospektif ¢alismada KRS grubunda
NLR degeri kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli derecede yliksek
bulunmus (p=0.001). Lund Mackay BT skoru ile NLR degerleri arasinda anlaml
iliski bulunmamig(p=0.392)(126). Bu c¢alismada NP’li KRS grubunda NLR
degerlerini diger tan1 gruplarma gore daha yliksek saptasak da istatistiksel olarak
anlamli degildi (p=0.221). Koku yeti gruplarma gore NLR degerine baktigimiz
zaman ise anosmi grubunda hiposmi grubuna gore istatistiksel olarak anlamli NLR
yiiksekligi saptadik (p=0.010). Lund Mackay BT skorlar1 ile NLR degerleri arasinda

anlaml1 korelasyon saptanmadi (p=0.079).

Kara ve Ark.’nmin 257 hastalik c¢alismasinda Np’li KRS grubunda ELR
degerleri kontrol grubuna kiyasla istatistiksel anlamli yiiksek bulunmus (p<0.01).
Lund Mackay BT skoru ile ELR degerleri arasinda pozitif korelasyon saptanmis
(p=0.012). Gruplar arasinda NLR degerlerinde ve Lund Mackay BT skorlar1 ile NLR
degerleri arasinda anlamli korelasyon saptanmamig(p=0.918, p=0.128)(127). Bizim
calismamizda NP’li KRS grubundaki hastalarin, ELR degerlerinin istatistiksel olarak
anlamli yiiksek degerlere sahip oldugu saptandi (p<0.001). Koku yeti gruplari
arasinda ELR degerlerini karsilastirdigimizda ise anosmi grubunda istatistiksel
anlamli yiiksek ELR degerleri bulundu (p= 0.002). Lund Mackay BT skorlar1 ve
Lund Kennedy endoskopi skorlar1 ile ELR degerleri arasinda pozitif korelasyon

saptandi(r=0.576, r=0.461, p<0.001).

Calismamizda ELR degerleri ile koku skorlar1 arasinda istatistiksel olarak
anlamli negatif korelasyon saptanirken(r=-0.365, p<0.001), ELR degeri ile SNOT-22

ve serum total IgE diizeyleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iliski bulunmada.

Sahlstrand-Johnson ve ark.’nin 270 hastalik ¢alismasinda NP’li KRS, NP’siz
KRS ve kontrol gruplart arasi SNOT-22 anket skorlarimi karsilastirmis ve anlaml
fark bulunamamustir (p=0.085). Lund Mackay BT skorlar1 ile SNOT-22 arasinda

anlaml1 korelasyon saptanamamistir(128).

Zheng ve ark.’nin 121 hastalik ¢aligmasinda ise NP’li KRS, NP’siz KRS ve
kontrol gruplar1 arasinda SNOT-20 skorlarinda anlamli fark saptanmamistir(129).
NP’li KRS grubunda Lund Mackay skorlart SNOT-20 ile zayif istatistiksel anlaml
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pozitif korelasyon goriiliirken, ¢alisma 6rnekleminin tamaminda SNOT-20 ile Lund

Mackay BT skorlar1 aras1 pozitif korelasyon saptanmamustir.

Bu ¢alismada NP’li KRS grubunda Kontrol grubuna gore anlamli SNOT-22
yiiksekligi tespit edildi (p=0.041) ve SNOT-22 anket skoru ile Lund Mackay BT
skoru ve Lund Kennedy endoskopi skoru arasinda istatistiksel anlamli pozitif

korelasyon saptandi(p=0.009 ve p=0.01).

Zheng ve ark.’nin 121 hastalik ¢alismasinda NP’li KRS grubunda Lund
Mackay BT skorunda anlamli yiikseklik saptanmig(p=0.002)(129).

Litvack ve ark.’nin 367 hastalik ¢ok merkezli kesitsel calismasinda Lund
Mackay BT skorlarinda ve Lund Kennedy endoskopik skorlarinda, toplam koku
skoru ile istatistiksel anlamli negatif korelasyon bulunmus(r=-0.53,r=-0.46, p<0.01).
Yasam kalitesi anket skorlari ile toplam koku skorlar1 arasinda korelasyon

gosterilememistir(130).

Gill ve ark.’nin 103 hastalik ¢alismasinda NP’li grupta Lund Mackay BT
skorlarinda ve Lund Kennedy endoskopik skorlarinda NP’siz KRS grubuna gore
anlaml yiikseklik izlenmig(p<0.01), ancak SNOT-22 skorlarinda anlamli farklilik
saptanmamig(131).

Calismamizda NP’li grupta istatistiksel olarak anlamli toplam koku skoru
diistikliigi izlendi (p<0.01). NP’siz KRS ve kontrol grubu arasinda ise toplam koku

skorlarinda anlamli fark yoktu.

Litvack ve ark.’nin 367 hastalik normosmi, hiposmi ve anosmi koku yeti
gruplarindan olusturulan kesitsel ¢alismasinda NP’li hastalarda koku kaybinin daha

cok goriildiigl ve septum deviasyonunun koku kaybi yaratmadigi gosterilmistir(77).

Polipli veya polipsiz KRS etyopatogenezinde tek bir faktoriin etkili olmadigi
hem kisisel anatomik ve immun yapinin etkili oldugu hem patojenlerin inflamatuar
stirece etki ederek yonlendirdigi hem de merkezinde Th 2 yanitinin rol oynadigi ve
yonettigi birgok inflamatuar sitokinin etkisiyle devam eden bir hastaliktir. Sistemik
ve lokal enflamasyonun hastalik patogenezinde rol oynadigi asikardir. Hastalik
siddetini, prognozunu, cerrahi kararini belirlemede yardimci olacak parametreler

bulabilmek hastaligin yonetiminde 6nem arzeder. Bu parametrelerin kolay bakilabilir
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maliyet etkinlik orani yliksek parametreler olmasi ve klinik hayata uygulanabilir

olmas1 gerekir.

Sistemik immun inflamatuar indeks degerleri basit hesaplanabilen ve diisiik
maliyetli testlerdir. Sistemik enflamasyonu gosteren yeni bir biyobelirte¢ olarak
malignitelerde ve kronik inflamasyonun eslik ettigi hastaliklarda SII’nin kullanilmasi
Onerilmistir. Literatiire bakildiginda SII degeri ile KRS iliskisini degerlendiren bir
calisma heniiz yapilmamistir. Yaptigimiz ¢alisma bu konuda yapilmis ilk ¢aligmadir.
Her ne kadar bu ¢aligmada ilk kez bakilmasi ve daha fazla ¢alisma ile desteklenmesi
gerekse de, KRS hastalarinin degerlendirmesinde yardimci bir parametre olarak

kullanilabilecegini sdyleyebiliriz.
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6. SONUC

Bu calismada, sik karsilastigimiz inflamatuar hastaliklardan olan polipli ve

polipsiz kronik rinosiniizit hastalarinda yeni tanimlanmis bir biyobelirte¢ olan

sistemik immun inflamasyon indeks’in hastaligin etyopatogenezinde, semptomlarin

siddetinde, tanisinda, hastaligin seyrinde 6nemi olup olmadigini ve KRS’nin baglica

semptomlarindan olan ve yasam kalitesini Onemli Olgiide etkileyen olfaktor

fonksiyon ile iliskisini arastirdik. Calismamizda elde ettigimiz sonuglar:

1.

Anosmi grubunda SII degerlerini istatistiksel olarak anlamli derecede
yiiksek saptadik (p<0.001) ve KRS’ nin baslica semptomlarindan olan ve
yasam kalitesini onemli Slclide etkileyen olfaktor disfonksiyon ile SII

degerini iligkili bulduk.

NP’li KRS grubunda SII ortalama degerini NP’siz KRS ve kontrol
grubuna gore yiiksek bulduk, ancak degisim istatistiksel olarak anlamli

degildi (p=0.572).

NP’li KRS ve NP’siz KRS hasta gruplarinda, Lund Mackay BT skoru ile

SII degeri arasinda anlamli korelasyon bulamadik.

(Calismamizda NP’li KRS grubundaki hastalarin, NP’siz KRS ve kontrol
grubundakilere gore serum eozinofil degerlerinin istatistiksel olarak

anlamli yliksek degerlere sahip oldugunu saptadik (p<0.001).

Koku yeti gruplar1 arasinda serum  eozinofil  degerlerini
karsilastirdigimizda anosmi grubunda, hiposmi ve normosmi grubuna

kiyasla istatistiksel olarak anlamli yiliksek serum eozinofil degerleri
bulduk (p <0.01).

Calismamizda Lund Mackay BT skorlar1 ve Lund Kennedy endoskopi
skorlar1 ile serum eozinofil degerleri arasinda anlamli pozitif korelasyon

saptadik (rLM=0.534, rLK=0.448, p <0.01).

Caligmamizda serum total IgE degerleri ile toplam koku skorlar1 arasinda
anlamli negatif korelasyon oldugunu ve yiiksek serum total IgE degerleri

ile olfaktor disfonksiyonun iligkili oldugunu saptadik.
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11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

Serum total IgE degerleri ile periferik eozinofil degerleri arasinda

istatistiksel anlamli pozitif korelasyon saptadik.

Calismamizda NP’li KRS grubunda NLR degerlerini, NP’siz KRS ve
kontrol gruplarina goére daha yiliksek saptasak da istatistiksel olarak

anlamli degildi (p=0.221).

Koku vyeti gruplarindan anosmi grubunda, hiposmi grubuna gore

istatistiksel olarak anlamli NLR ytiksekligi saptadik (p=0.010).

NLR degerleri ile Lund Mackay BT skorlar1 arasinda anlamli korelasyon
saptayamadik (p=0.079).

Calismamizda NP’li KRS grubundaki hastalarin ELR degerlerinin,
NP’siz KRS ve kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli yiiksek
oldugunu saptadik (p<0.001).

Koku yeti gruplar1 arasinda ELR degerlerini karsilagtirdigimizda anosmi
grubunda istatistiksel anlamli yiiksek ELR degerleri bulduk (p= 0.002).

Lund Mackay BT skorlar1 ve Lund Kennedy endoskopi skorlar1 ile ELR
degerleri arasinda pozitif korelasyon saptadik(r=0.576, r=0.461,
p<0.001).

ELR degerleri ile koku skorlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli
negatif korelasyon saptarken(r=-0.365, p<0.001), ELR degeri ile SNOT-
22 ve serum total IgE diizeyleri arasinda istatistiksel olarak anlamli iligki

ortaya koyamadik.

NP’li KRS grubunda Kontrol grubuna gore anlamlit SNOT-22 yiiksekligi
tespit ettik (p=0.041) ve SNOT-22 anket skoru ile Lund Mackay BT
skoru ve Lund Kennedy endoskopi skoru arasinda istatistiksel anlamli

pozitif korelasyon saptadik (p=0.009 ve p=0.01).

Calismamizda NP’li grupta istatistiksel olarak anlamli toplam koku skoru
disiikligi izlendi (p<0.01). NP’siz KRS ve Kkontrol grubu arasinda ise

toplam koku skorlarinda istatistiksel anlamli fark yoktu.
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Yaptigimiz ¢alismada, anosmik hasta grubunda sistemik immun inflamatuar
indeks (SII) degerlerinini hiposmi ve normosmi grubundaki hastalarin degerlerinden
daha yiiksek oldugu bulundu ve yiiksek SII degerlerinin olfaktdr disfonksiyon ile
iligkili oldugu ortaya konuldu. Koku kaybi olusmasinda SII degeri ongérdiiriicti bir
parametre olarak kullanilabilir, bu hastalarda ortaya ¢ikan koku fonksiyon
bozuklugunun inflamatuar belirteglerin siddeti ile artmis olmasi da bu hipotezimizi

destekler niteliktedir.

Bizim g¢alismamizda hasta gruplarimiz, NP’li KRS, NP’siz KRS ve kontrol
grubundan olustu ve tan1 aninda elde edilen inflamatuar parametrelerin koku ile
iliskisi ele alind1. Inflamatuar parametrelerin, KRS bulgu ve semptomlari ile iliskisini
tedavi Oncesi ve sonrasi degerlendiren daha genis 6rneklemli ¢alismalarin yapilmast,
KRS'li hastalarin yonetiminde bu yeni biyobelirteglerin yararini ve islevselligini daha

Iyi ortaya koyabilir.
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