T.C.
SAGLIK BAKANLIGI

HAYDARPASA NUMUNE EGITiM VE ARASTIRMA HASTANESI

I.LKULAK BURUN BOGAZ KLINIGi

TOTAL LARENJEKTOMILI HASTALARDA
NAZAL MUKOSILIYER KLIRENS OLCUMU

(Uzmanhk Tezi)

DR. MAHMUT DENIiZ

ISTANBUL 2005



ICINDEKILER
[ 1 21 TSR 1
GENEL BILGILER.......ccccuiiitiiiiitierieieecreeeceneeceneeee 3
GEREC VE YONTEM........cuuuiiieieeeeeeeeeeeeeeeeeneesssnnnnnn 15
131 6 011 0] 07N 2SS RR 16
TARTISMAL......ccceeeeeeeeeereeeinnnnneeeeeeeeeeeeeesessessssssnnes 27



GIRIiS

Respiratuvar mukozal yiizeylerin, {izerlerinde biriken yabanci partikiilleri temizleme
yetenegi ve bu yiizeylerin nemli ve taze tutulmasi normal fizyoloji i¢in vazge¢ilmezdir. Bu
yetenek efektif siliyer aktivite ve havayolu yiizey sivilarinin diizenli yenilenmesine baglidir.
Bu iki 6zellik ortak olarak mukosiliyer aktivite olarak adlandirilir. Mukus ve siliyer sistemin
kombine etkisi mukosiliyer klirens dl¢iimii ile degerlendirilebilmektedir. Mukosiliyer klirens,
inhale edilen ya da solunan aerosollerin eliminasyon siiresinin 6l¢iimii ile belirlenebilir(1).
Siliyer fonksiyon sicaklik, PH, osmotik basing, enfeksiyonlar, genetik faktorler, cerrahi
sonrast iyatrojenik faktorler vb. sebeplerle degisiklik gosterebilmektedir. Anormal siliyer
fonksiyon {ist ve alt solunum yollarinin kronik sepsisine neden olabilmektedir ve bununda
duyarl kisilerde ciddi solunum yolu enfeksiyonlarina neden oldugu bildirilmektedir (2,3,4).

Ayrica uzun yillar sigara igcmenin siliotoksik etkilerinden dolay1 normal siliya sayisi
azalmakta ve mukusun viskoelastik Ozelliklerindeki bozulma ile  mukosiliyer klirens
degisebilmektedir(5). Ote yandan toplumda ¢ok karsilagilan bir hastalik olan Diyabetus
Mellitus hastaliginin nazal membranda kuruma, nazal mukus viskositesinde artis, kiiglik
damarlarda yaptig1 anormallikleri nedeniyle de nazal mukosiliyer klirens normal populasyona
gore farklilik gostermektedir (6).

Ileri evre larenks kanserlerinde ongdriilen tedavi yontemi total larenjektomidir.
Gilinlimiizde total larenjektomi endikasyonlar1 smirli kalmis ve daha az basvurulan bir
ameliyat sekli olmustur. Parsiyel ameliyat yontemlerinin ve radyoterapinin gelismesi bunda
onemli rol oynamistir. Total larenjektomi sonrasi hastalarin klinigi parsiyel olanlara gére daha
rahat seyreder. Hastanede yatis siireleri daha kisadir. Total larenjektomi sonucu respiratuvar

kanal ile digestif kanal birbirinden bagimsiz olur. Larenks alininca normal fonatuvar sistem



bozulur(7). Trakeostomi nedeniyle solunan havanin burun mukozasiyla irtibati kesilmekte ve
nazal mukozal yiizeyde yapisal degisiklikler , mukosiliyer klirenste kisa donemde ve uzun
donemde degisikler olmaktadir(8).

Bu ¢alismada total larenjektomi yapilan hastalarda nazal mukosiliyer aktivite 6l¢timii
yapilmis  kendi aralarinda, sigara igenler, diyabetik olanlar ve normal populasyonla
karsilagtirmistir ve total larenjektominin erken ve ge¢ donemdeki nazal mukozadaki etkileri

arastirilmistir .



GENEL BIiLGILER

A) LARENKS KANSERI

1) Giris:

Larenks kanserleri iist solunum ve sindirim sistemi kanserleri arasinda en ¢ok
gorlilen kanserlerdendir. Larenks kanserinin tedavisi son 30-40 yilda konservasyon
cerrahisinin gelismesi, radyoterapi ve kemoterapideki yeni buluglar sayesinde degisiklige
ugramistir(64). Ancak total larenjektomi yapilan hastalarin klinigi rahat seyretmekte
respiratuvar ve digestif sistemin birbirinden ayrilmasi ile aspirasyon riski ortadan
kalkmaktadir. Larenks’in malinitelerinin ¢ogunlugunu epitelyal kokenli olan yass1 hiicreli
kanserler olusturur (%95-98). Bunun disindaki maliniteler (verrikdz, bazoselliiler, fusiform
hiicreli karsinomlar, adenokarsinom, adenokistik karsinom ve mezansimal kaynakli
sarkomlar gibi) malignitelerin goriilme insidanslar1 oldukca azdir(10).

Larenks kanserleri tiim kanserlerin %2-5’ini kapsar. Bag-boyun kanserlerinin %45'ini
larenks kanseri olusturur. En sik 50 yas iizerinde goriiliir. 30 yasin altinda goriilme siklig
%1°dir. Erkek: Kadin oranmi 10:1 seklindedir. Ancak son zamanlarda kadinlarda sigara
icimindeki artig, Avrupa ve ABD'deki kadinlardaki larenks kanseri insidansinda artisa yol
acmis ve son zamanlarda oranlar 5-6:1 seklinde degistigi konusunda bir ¢ok c¢alisma
bulunmaktadir(66,67).

Larenks kanseri bulunan bir hastada ayni anda (senkron) birden fazla karsinom

goriilme orani yaklagik %1°dir. Metakron primer tiimor ihtimali ise %5-10’dur. Bagka bir

tiimorle en fazla beraber olabilen tiimor larenks kanseridir(68,17).



Larenks kanserlerinde etyolojide birden fazla faktor rol oynar. Bunlarin ig¢inde en iyi
bilineni sigaradir. ikinci olarak sigara ile birlikte sinerjik etkisi gdsterilen alkoldiir(69,70).
Nikotin karsinojen olmamakla beraber sigara dumanindaki katranin igerdigi polisiklik
hidrokarbonlar karsinojenik etki gosterirler. Ayrica lokoplaziler, akut ve kronik larenks
enfeksiyonlari, viral enfeksiyonlar; sesin kotii kullanimi, larenksi etkileyen her tiirlii irritan
ajanlar, mesleki maruziyetler 6rnegin odun tozu agir metaller ve komiir, heredite, anatomik
varyasyonlar, iyonize radyasyon, Plummer-Vinson sendromu da risk faktorleri arasinda
sayilabilir(71,72).

Larenks kanserleri, diger organ maligniteleri ile prognostik agidan kiyaslandiginda
nispeten daha iyi timorlerdir. Bunun en 6nemli nedenlerinden birisi, bu hastaliga erken tani
konabilme sansinin yiiksek olmasidir. Erken belirtiler, larenkste tiimdriin yerlestigi bolgelere
gore farkliliklar gosterebilir. Bununla beraber larengeal bolgelerdeki degisik yerlesimler,
tiimoriin yayilimi, lenfatik drenaji ve prognozu agisinda da 6nem tasir. Ornegin vokal
kordlardaki tiimorler genellikle iyi diferansiye olmalarima ragmen hipofarenks, piriform
siniis ve ariepiglottik tiimorler diisiik diferansiyasyon gosterirler. Bundan dolayidir ki,
larenks tiimorleri anatomik olarak supraglottik, glottik ve subglottik olarak 3 ayr1 grupta
incelenir ve degerlendirilirler. Bu anatomik bolgelerden 2 ya da 3’ii (genellikle supraglottik
ile glottik bolge) birlikte tutulduklarinda bu tip yayilimlara transglottik tiimorler adi
verilmektedir(17,26).

Larenks kanserleri, komsuluk ile direkt veya lenfatik yolla yayilim yapabilir. Ancak
larenksi cevreleyen anatomik bariyerler yayilimin gii¢ olmasini saglamaktadir. Vokal
kordlarda lenfatiklerin yok denecek kadar az olmasi, tiroid kikirdagin iyi bir bariyer

olusturmasi, yayilimin yavas olmasini saglayan en énemli faktorlerdir(21,22).



2) Semptomlar:

- Disfoni: En c¢ok goriilen belirtidir. Vokal kordlarin diizgiinliigliniin kaybolmast
yada hareketinin kisitlilig1 ya da kitle etkisine bagli olabilir. Glottik timorlerde erken bir
bulgudur. Ses kisiklig1 iki haftadan fazla siirdiigii durumlarda mutlaka larenks kanseri akla
gelmeli ve dikkatli bir KBB muayenesi ve gerekli tetkikler yapilmalidir.

- Disfaji (yutma giicliigii): Daha ¢ok supraglottik, dil kokii, hipofarenks ve fossa
piriformis yerlesimli kanserlerin belirtisi olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Bazen de hastalar
bunu bogazda giciklanma, dolgunluk, yabanc1 cisim hissi, bogazi siirekli temizleme ihtiyact
hissi veya takilma hissi gibi tarif ederler. Ger¢ek odinofaji (agrili yutma) ise dil kokiinii
tutan veya postkrikoid ve 6zofagusun iist kisimlarina yayilan ilerlemis kanserlerde goriiliir.

- Dispne ve stridor: Larenksteki tiimor kitlesi hava pasajmi daralttifinda ortaya
cikan bir semptomdur. Supraglottik bolgeye yerlesmis bir tlimoriin hava yolunu
daraltabilmesi i¢in glottik veya subglottik tlimorlere oranla daha biiyiik hacimlere ulagsmasi
gerekmektedir.

- Otalji (Kulak agrisi): Ozellikle supraglottik larenks kanserlerinde vagus’un dali
olan Arnold siniri yolu ile agr1 kulakta hissedilebilir.

- Oksiiriik: Tiimoriin larenksin duysal innervasyonunu saglayan n.larengeus
superior’u tutmasi yada etkilemesi halinde bu bolgede ortaya cikan duysal kusur yada
sekresyonlarin yutulamadigi durumlarda ortaya cikar. Ulsere tiimérlerde Oksiiriikle birlikte
hemoptizi de goriilebilir.

- Boyunda sislik: Larenks veya hyoid alt1 boélgede boyunda goriilen sislik larenks
icindeki tiimdriin tiroid kikirdak veya tirohiyoid membran bariyerini asip disa dogru cilt
altina (bazen ciltten de disar1 ¢ikar) yayildigi zaman goriiliir ve bu durum hastaligin ileri
evrede oldugunu gosteren bir bulgudur. Boynun 6n kisminda larenksle birlesmis bir kitle

palpe edilir. Baz1 hallerde kriko-tiroid veya tirohyoid membranlar hizasinda larenks oniinde



bulunan lenf bezlerine (Delphian Nodu) metastaz dolayisi ile de boynun 6n kisminda sislik
goriilebilir.
Boyunun lateralinde palpe edilen sislikler ise larenks kanserinin boyun lenf

nodlarina metastazi yaptigini diisiindiirmelidir(9,10,26,17).

3) Tani:

- Indirekt larengoskopi: Tanimnin ilk basamagidir. Tiiméoriin yer ve yayilimi, vokal

kordlarin mobilitesi iyice gdzden gegirilmelidir.

- Mikrolarengoskopi: Cok onemli bir basamaktir. Bu yontemle tiimdriin yeri ve
yayginligi, ventrikiil ve siniis piriformis gibi gizli koselerin durumu, ayrici tiimdriin
ylizeysel karakterleri (nodiiler, ekzofitik, graniillomatdz, iilsere vb. gibi) hakkinda cok
degerli bilgiler elde etmek miimkiindiir. Hastaligin histopatolojik tanisinin da konmasi igin
bu asamada biopsi alinmalidir.

- Goriintilleme yontemleri: Konvansiyonel grafilerin tanisal amacgh kullanimi
yoktur. BT ya da MR goriintilleme yoOntemleri tanidan ¢ok tiimdriin dagilimi ve cerrahi

planlama i¢in gerekmektedir(23).

3) Ayiricl tani:
- Larenks kanseri diger larengeal lezyonlarla karisabilir. Ayirict tanida en onemli
asama uygun yerden alinan biopsinin histopatolojik olarak incelenmesidir.
- Kronik larenjit, benign tiimorler, tiiberkiiloz ve sifilis Oncelikle ayiric1 tanisi
yapilmas1 gereken hastaliklardir. Organize olmus hematom, kontakt iilser, amiloidozis,
lenfoma gibi nadir hastaliklar larenks kanseri ile karigabilir ancak goriiniimleri ve biopsi ile

kolaylikla ayirici tanilart yapilabilir(24).



4)

a)

b)

Tedavi:
- Cerrahi:

Konservatif Cerrahi: Bu tedavi seklinde amag hastanin yutma, solunum ve konusma

gibi fonksiyonlarin1 koruyarak tiimdriin viicuttan uzaklastirilmasidir. Hasta se¢imi
temel olarak tiimoriin yerlesim ve yayginligt ile hastanin genel durumuna baglhdir.
Serebral bozuklugu olan yasli hastalar, ameliyat sonrasit olusabilecek yutma
problemlerine kars1 yutma egitimi alamayacak, akciger fonksiyonlar1 yeterli olmayan
hastalar genellikle konservatif cerrahi i¢in uygun hastalar degildirler. Konservatif
(Parsiyel) larenjektomiler ¢ok cesitlidir ve tanimlanmig 20-30 cerrahi yontem
bildirilmistir(17). Bunlardan bazilar;

- Kordektomi: Yalniz bir kord vokal iizerinde izole, yiizeyel ve kordun hareketlerini
bozmamis, 6n komissiirii tutmamis lezyonlarda uygulanir. Prognoz ¢ok iyidir.
Hastaliktan tamamen kurtulma oranlar1 %90’1n lizerindedir.

- _Vertikal parsiyel larenjektomi(Vertikal hemilarenjektomi veva frontolateral _

hemilarenjektomi): Lezyon vokal kord 6n komissiirline yada Processus vokalis’e

kadar uzaniyorsa, ventrikiil tabanin1 ve subglottik bolge tutulumu (Smm. kadar) olan
vokal kord tiimorii varsa, lezyon bir kordda sinirlt ancak hareketi azalmis ise, vokal
kord kanseri radyoterapiye ragmen devam ediyorsa bu cerrahi yontem uygulanabilir.
Bu yaklasim ile hastalarin 3/4' hastaliktan kurtulmaktadirlar(65).

- Supraglottik horizontal larenjektomi: Larenksin band ventrikiilleri izerinde kalan

kisimda bulunan tiimdrler i¢in uygulanabilecek cerrahi yontemdir. Bu yontemde
epiglot, band ventrikiiller ¢ikarilip vokal kordlar korunur(27,65).

Total Larenjektomi: Tiimoériin yayilimmnin konservatif bir cerrahiye olanak

tanimamasi ya da hasta fonksiyonel olarak parsiyel cerrahiyi tolere edemeyecek ise

total larenjektomi uygulanir. Bu durumda hastada kalici trakeostomi agilir, iyilesme
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sonrasinda beslenme ilgili bir degisiklik olmaz. Hasta, sesini ¢ikaramaz. Ancak bu
sorun ¢esitli yollarla bertaraf edilebilir. Bunlar;

* Ozofagus sesini kullanilmasi. Ozofagus sesi denilen ses hastanin hava yutarak,
bu havayi 6zofagusun iist tarafinda tutmasi ve bu hava ile kelimeleri sdylemesidir.
Egitim ile ¢ok daha kaliteli bir ses elde edilebilir(72,73).

* Cerrahi trakeoozefageal fistiil olusturarak veya protez kullanarak akciger
havasinin 6zofagus ve hipofarenkse aktarilmasi yoluyla. Protezlerin kullanimina ve
bakimina bagl olarak belirli araliklarla degismesi gerekmektedir.

* (Ozel elektronik aletlerin kullanilmas1 (elektrolarenks). Bu aletler boyuna sikica

bastirilir ve farenks kaslarinin titresimlerini konugma seklinde verir, fakat monoton

ve robotik bir ses ¢ikarmasi en biiylik dezavantajlaridir.

Boyuna yaklagim: Boyun diseksiyonlarinda, muhtemel lokal niiks ve metastazi
onlemek amact ile boyun lenfatiklerinin temizlenmesi amaglanir. Larenks kanseri
bulunan bir hastada boyunda palpabl lenf nodu varsa mutlaka boyun diseksiyonu
yapmak gerekir. Bunun diginda boyun metastaz riski olan bolgelerde yerlesim
gosteren (supraglottik, subglottik) tiimorlerde boyunda palpabl lenf nodu olmasa bile
profilaktik boyun diseksiyonu yapilmalidir. Yine tiimdriin yerlesimi ile ilgili olarak,
aynt anda ya da aralikli olarak boynun iki tarafina diseksiyon gerekebilmektedir.
Boyun diseksiyonlari;

§  Radikal boyun diseksiyonu

§  Modifiye radikal boyun diseksiyonu

§  Selektif boyun diseksiyonu

§  Supraomohyoid boyun diseksiyonu

§  Posterolateral boyun disekiyonu
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§  Lateral boyun diseksiyonu

§  Anterior kompartman boyun diseksiyonu

§  Genisletilmis radikal boyun diseksiyonu olarak siniflandirilir.

- Radyoterapi:

Genellikle larenks kanserlerinde cerrahi tedavi daha ¢ok kullanilan ve tercih edilen
bir tedavi sekli ise de baz1 vakalarda radyoterapi de faydali olmaktadir. On komissiir, vokal
cikinti, subglottik bolgeye uzanim gostermeyen, hareket kisitliligi yapmayan bir ya da iki
vokal kordu tutan kiigiik tiimorlerde, epiglotun serbest kenarinda 1 cm.den kiigiik
tiimorlerde, cerrahi riski ¢ok fazla olan ve cerrahiyi kabul etmeyen hastalarda primer tedavi
secenegi olarak radyoterapi uygulanabilir. Bunlarin disinda kalan diger larenks kanseri
lezyonlarinda (¢gesitli parametrelere dayanarak) radyoterapi, cerrahiye yardimei olmak {izere
ameliyattan 6nce veya sonra kullanilir. Ayrica yaygin inoperabl vakalarda palyatif amaglarla
da uygulanabilir(23,25,17).

- Kemoterapi:
Primer tedavi sekli olarak tercih edilmez. Genellikle uzak metastaz riski olan
hastalarda cerrahi veya radyoterapiye ek olarak verilir. Ileri vakalarda palyasyon amagl

uygulanabilir. Siklikla kullanilan ajanlar methotrexate ve 5-fluorouracil’dir.

6) Prognoz:

Larenks ve larengofarengeal tiimorlerin prognozlari farklhidir. Saf larengeal
timorlerde prognoz daha iyidir. Ekstralarengeal lezyonlarda, yani siniis piriformis,
postkrikoid bolge, farenksin yan ve arka duvarlarina yayilmis lezyonlarda prognoz kotiidiir.
Prognozu belirleyen en 6nemli faktorler, primer lezyonun yeri (glottik en iyi), lezyonun

biiytlikliigii, servikal metastazin olup olmadigi ve hiicresel diferansiyasyondur(17).
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B) TOTAL LARENJEKTOMIi

1) Tarihge:

Patrik Watson’un 1866 da ilk total larenjektomiyi yaptig1 diisiiniilsede onun bu
ameliyat1 yaptigina dair kesin kanit bulunmamaktadir. Kendisi de zaten raporunda hasta
hayatta iken sadece trakeotomi actigini ve hasta ex oldugunda sifilitik larenkse total
larenjektomi yaptigini kabul etmektedir. 13.12.1873 de Billroth larenks kanserinde ilk total
larenjektomiyi uygulamistir. Bu hastaya ilk 6nce vertikal krikotirotomi ile lokal intralarengeal
eksizyon ve rekiirens sebebiylede bir ay sonra daha radikal cerrahi yapmistir. Hastada genis
farengokutanoz fistlil olusmustur. Billroth ve Gussenbauer hastanin 7 ay sonra ex oldugunu
bildirmislerdir. Ote yandan Bottini 1875de bir hastaya total larenjektomi yapmuis ve hasta 10
yil yasamistir. Thiersch 1880 de yine uzun siirveyi olan bir total larenjektomi yapmistir(9).

Lange (1879), Amerika’da ilk total larenjektomiyi yapmistir. Genis saha larenjektomi
ise Jackson ve Babcock(1931) tarafindan ¢ok yaygin tiimorlerde uygulanmistir. Gluck ve
Soerensen (1894) sistematik olarak larenjektomiyi ortaya atti. Gluck trakeayi ayirip bir
trakeostoma yaparak aspirasyon pnOmonisi tehlikesini 6nledi. Farenksin permanant
kapatilmasinit 6nerdi. Rethi (1922), mukozanin gergin olmadan dikilmesini saglamak icin
hiyoidin rezeksiyonunu bildirmistir. Cerrahi ve anestezideki ilerlemeler ve radyoterapinin

sinirl etkisi nedeni ile cerrahi 6n plandadir(10).

2) Genel ozellikler:
Ileri evre larenks kanserlerinde ongoriilen tedavi yontemi total larenjektomidir.
Timoriin lokalizasyonu ve yayilma 6zelligi arasinda iliski vardir. Subglotik bolgeye infiltre
olan tiimorlerde, tiroid ve krikoid kikirdak invazyonu, krikotiroid membrandan larenks

disinda invazyon ve intrensek kaslarda invazyon siklig1 yiiksektir. Subglotik uzanimda lokal



13

rekiirens orani artar. Vokal kord fiske ise tiroaritenoid adale invaze olup kas boyunca timdr
kolayca yayilir. Posterior komisiire infiltre olanlarda krikoid kikirdak piriform siniise ilerler.
Ventrikiile gegen tiimorlerde paraglotik bolge tutulumu olabilir. Larenks, postkrikoid bolge,
servikal O6zofagusun st boliimiiniin kanserlerinde tiroid bezine invazyon olabilir(10).
Transglotik kanserlerde tiroid kikirdak veya krikotiroid membran yan tarafindan komsu tiroid
lobu direkt olarak infiltre olabilir. Subglotik kanserde lenfatik drenaj, krikotiroid membrandan
gecerek alt derin juguler zincire, prelarengeal nodlara olur. Lenf kapillerleri delphian
nodundan asagi dogru tiroid istmusunun altinda yer alan lenf nodlarina gider. Tiroid istmusu
bu yolla invaze olabilir. Subglotik bélgenin diger lenfatik drenaji iist paratrakeal ve alt derin
servikal nodlardir. Paratrakeal nodlar tiroid loblarinin alt kutuplarinda ve iist mediastende yer
alir. Postkrikoid, servikal 6zofagus, subglotik ileri 6n komisiir kanserlerinin bu nodlara olan
metastazlar tiroide yayilabilir. Subglotik sinirli timorlerin tiroid invazyonu zayiftir. En ¢ok
transglotik tiimorlerde tiroid beze invazyon riski vardir. Hatta postkrikoid, subglotik
tiimorlerde total tiroidektomi gerekebilir. Boyun diseksiyonunda tiroidektomiye bagl olarak
hastalarin %25’inde hipotiroidi olustugu bildirilmistir. Postoperatif radyoterapi eklenmigse
hipotiroidi goriilme siklig1 dahada artar. Larenksde ileri evre kanserlerde tiroid invazyonu
daha fazla goriilir. Total tiroidektomi ve bilateral paratrakeal ve pretrakeal lenf nodu
disseksiyonu tiroid kikirdak invazyonu olanlarda yapilmalidir. On komisiirii tutan, subglotik
yayilan ve yaygin transglotik kanserlerde profilaktik olarak ipsilateral tiroid lobu ve istmusu
spesmene katilmalidir. Yoksa her larenks kanserinde larenjektomi ile birlikte tiroid lobunun
cikarilmas1 sart degildir. Larenjektomi sirasinda ¢ikarilan tiroid lobu incelemelerinde
%?37’sinde tiroidit, adenom, kanserin invazyonu, guvatr, primer tiroid kanseri gibi bulgular
saptanmistir(9). Larenjektomili hastalarda burun mukozasinda psddostratifiye silyalt silindrik
epitelyum goriinimi degismez. Lamina propriada Goblet hiicrelerinde artma olur. Buna

karsilik trakea mukozasinda normal solunum mokozasi ¢ok katli yassi epitele doniisiip kronik
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enflamasyon ortaya ¢ikar. Silyal1 hiicreler metaplaziye ugrar. Total larenjektomili hastalarda

akciger grafisi normal oldugu halde akciger fonksiyonlarinda azalma meydana gelir.

3) Endikasyonlari:

I. Larenks ve hipofarenks kanserlerinde,

Transglotik, ventrikiill ve vokal korda inen, kord paralizisi yapan, bilateral
aritenoid, posterior komisiir, tiroid veya krikoid kikirdaga invaze olan
kanserler,

Bilateral kord vokal fiksasyonu olan veya olmayan aniiler lezyonlar,
Postkrikoid mukozaya uzanan hipofarenks tiimorler,

Supraglotik lezyonu olan ve genel durumu veya akciger fonksiyonlar1 bozuk
olanlar,

Ekstralarengeal yayilim gosteren kikirdak erozyonu yapan ileri kanserler,
Radyoterapi veya konservatif cerrahiye ragmen rekiirens olan kanserler,
Konservatif cerrahinin yetersiz kaldig1 durumlarda tamamlayici cerrahi olarak,
Larenksi invaze eden tiroid tiimorleri ve yaygin boyun metastazlari,
Radyorezistan  olan  rabdomiyosarkom, kondrosarkom, fibrosarkom,
adenokanser, malign melanom vs. gibi yaygin tiimorler,

Larenkste radyonekroz olan ve antibiyotik tedavisine cevap vermeyen
durumlar,

Piriform siniislin, larenkse uzanan ve kord fiksasyonu yapan apeksi tutan
yaygin tiimdorleri,

Yukarida vallekula, dil kdkiine uzanan lezyonlar.

II. Kronik aspirasyon durumlarinda,

III. Acil larenjektomi; yaygin biliyiik hacimli ve solunumu engelleyen ve stridor yapan veya

subglotik yayilip liimeni tikayan tiimorler.
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Bu hastalara acil trakeotomi yapilirsa peristomal rekiirens sansi artar. Bunu 6nlemek i¢in
larenjektomi yapilir. Daha 6nce radyoterapi veya parsiyel cerrahi yapilmig ancak niiks
olan hastalarda kurtarma cerrahisi olarak total larenjektomi yapilir. Buna karar verebilmek
icin endoskopik muayene, komputerize tomografi, magnetik rezonans goriintiileme gibi
incelemeler gerekir. Epiglot radyoterapiden c¢ok etkilenir. Radyoterapiye bagli olarak
larenks mukozasinda 6zellikle aritenoidlerde 6dem meydana gelir. Mukozada {ilserasyon,
agiz kokusu olur. Sekestrize kikirdak parcalari bazen oksiiriikkle disar1 atilir. Aspirasyon
pnomonisi gelisebilir. Enfekte durumda biyopsi alinirsa kikirdak nekrozu olasilig1 artar.

Kaseksi, sepsis, lilserasyon olur. Lokal rekiirens riski fazlalasir.(10)

C) NAZAL MUKOSILIYER FONKSIYON
Nazal mukoza iizerindeki degisiklikler ¢esitli mukosiliyer fonksiyon ¢alismalariyla
arastirilmaktadir. Bu amagla ti¢ teknik kullanilmaktadir:
1. Siliyer hareket
2. Mukosiliyer klirens
3. Siliyalarin histolojik 6zellikleri
Siliyer Hareket: Siliyer hareket 6l¢iimii, nazal mukozadan rastgele seg¢ilen alanlarin
siliyer vurum frekansinin fotometrik olarak 6l¢iilmesi olarak tanimlanabilir. Fotosensitif (1s1ga
hassas) hiicreler, vurum yapan siliyalardan yansiyan 15181 bir osiloskop ekranina yansitarak
elektrik akimina cevirirler. Bu modelin 6zelligi, alinan siliyanin mukustan uzak dolayisi ile
stres, hormon sekresyonu yada inflamatuar medyatorler gibi faktorler olmaksizin

incelenebilmesidir (18). Ancak diger taraftan invitro siliya Kkiiltiirleri, nazal mukusun
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koruyucu oOzelliklerini tam olarak tasimadiklarindan nazal mukozanin mukosiler
fonksiyonunu tam anlamiyla gosterememektedirler (19,20).

Mukosiliyer Klirens: Mukus ve siliyer sistemin kombine etkisi mukosiliyer klirens
ile degerledirilmektedir. Mukosiliyer klirens inhale edilen ya da solunan aerosollerin
eliminasyonun oOl¢iimiidiir. Siliyer fonksiyon sicaklik, PH, osmotik basing, enfeksiyonlar,
genetik faktorler, cerrahi sonrasi iyatrojenik faktorler vb. sebeblerle degisiklik
gosterebilmektedir. Mukosiliyer klirens iist ve alt hava yollarinin savunma mekanizmasinda
anahtar rol oynamaktadir. Anormal siliyer fonksiyon iist ve alt solunum yollarinin kronik
sepsisine neden olabilmektedir ve bununda duyarli kisilerde ciddi solunum yolu
enfeksiyonlarina neden oldugu bildirilmektedir (2,3,4). Sakarin testi ise bu oOl¢iim igin
kullanilan yontemlerden biridir(58). Bu yontemle " sakarin tablet alt konka 6n kismina
konulur, hastadan ilk tat duyusunu alana kadar sakin olarak (hapsirma, burun ¢ekme, yeme-
icme ya da bas1 one egmeden) oturmasi istenir. Normal sakarin klirens siiresi 9-17 dakika
olup, 25 dakikanin istii patolojiktir (18).

Siliyalarin Histolojik Ozellikleri: Siliyalarin histolojik 6zellikleri kantitatif olarak
elektron mikroskopisi ile degerlendirilebilir. Normal bir kolumnar hiicre yiizeyinde 6-8
mikron uzunlugunda 200 siliya bulunmaktadir . Ayrica bu yontem ile birlesik siliya sayisi,
santral ve periferik mikrotiibiil defekti, i¢ ve dis dynein kollar1 ve siliyer oryantasyon da

gozlemlenebilir(18).
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GEREC VE YONTEM

Bu ¢alisma Haydarpasa Numune Egitim ve Arastirma Hastanesi 1. KBB Klinigi’nde
Mayis 2005- Eyliil 2005 tarihleri arasinda yapilmistir. Calismaya Ocak1998- Agustos 2005
yillar1 arasinda total larenjektomi uygulanan 39 hasta ve 36 goniillii kontrol grubu saglikli
birey katilmistir. Total larenjektomi yapilan hastalardan 11 tanesi diyabetus mellitus ve 26
tanesi sigara igmektedir. Ayni sekilde kontrol grubunda da 8 tanesi diyabetus mellitus ve 24
tanesi sigara igmektedir. Total larenjektominin nazal mukozada kisa donemdeki ve uzun
donemdeki etkilerini arastirmak i¢cin 2 grup olusturuldu. Uzun doénemdeki -etkileri
degerlendirmek i¢in agustos 2003 ten dnce ameliyat olanlar >2yi1l grubu olarak ayr1 incelendi.
Kisa donemdeki etkilerini degerlendirmek i¢in agustos 2003-Agustos 2005 arasit ameliyat
olanlar <2y1l grubu olarak ayrildi.

Tim hastalara ve kontrol grubuna sakarin testi ile mukosiliyer klirens olglimii
uygulanilmigtir. Hastalarin kendi aralarinda (diyabet olanlar-olmayanlar, sigara icenler-
igmeyenler) mukosiliyer klirens oOl¢iimii yapilarak farklilik gosterip gdstermedigine

bakilmistir.

Mukosiliyer Klirens Olg¢iimii: Test oda sicakliginda, hasta basi yukarida olacak
sekilde oturur pozisyondayken uygulandi. Oncelikle hastadan burnundaki sekresyonlari
temizlemesi istendi. 1xIxImm (1/4 sakarin tablet) boyutlarinda sakarin tableti, port koton
yardimiyla, nazal kavitelerden birinde inferior turbinat medial yiizeyinin 6n sinirlarindan 1cm
posteriora yerlestirildi. Hastadan hapsirmamasi, burnunu ¢ekmemesi ve basini 6ne egmemesi
istendi. Hastadan 30sn’de bir yutkunmasi ve tadi hissettigi an1 sdylemesi istendi. Hastanin
tad1 hissettigi an hangi dakikanin 30 saniyesine yakinsa, buna tamamlanarak klirens siiresi

olarak kabul edildi.
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BULGULAR

Istatiksel Analiz:

Bu calismada istatistiksel analizler GraphPad Prisma V.3 paket programi ile
yapilmistir.  Verilerin  degerlendirilmesinde tanimlayict  istatistiksel metodlarin
(ortalama,standart sapma) yan1 sira gruplar arasi karsilastirmalarda tek yonlii varyans analizi
(F) alt grup karsilastirmalarinda Tukey coklu karsilastirma testi kullanilmigtir. DM varligi,
Sigara varlig1 ve cinsiyet dagilimlarinda grup sayilar1 géz oniine alinarak parametrik olmayan
testler kullanilmistir. Gruplar arasi karsilastirmalarda Kruskal Wallis testi (KW) alt grup
karsilagtirmalarinda Dunn’s ¢oklu karsilastirma testi, ikili gruplarin karsilastirmasinda Mann-
Whitney-U testi (MWU) , nitel verilerin karsilastirmalarinda ki-kare testi (x2) kullanilmistir.

Sonuglar, anlamlilik p<0,05 diizeyinde degerlendirilmistir.

Tablo1: Gruplarin Yas ortalamalar:

Kontrol

Grubu

Agustos 2003-Agustos 2005 yillar1 arast ameliyat olan grupta (<2 yil grubu) hastalarin

yas ortalamasi 56,9 agustos 2003’ten daha 6nce ameliyat olan grupta (>2 y1l grubu) hastalarin
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yas ortalamas1 57,89 kontrol grubunun yas ortalamasi ise 50,47 olarak bulundu. Gruplarin

yas ortalamalar1 arasinda istatistiksel farklilik gozlenmemistir (F:1,83 p=0,167).

<2Vl >2Yil Kontrol Grubu

Grafik 1: Gruplarin yas ortalamalari

Tablo 2: Gruplarin Cinsiyet, sigara varligi ve DM varlig1 dagilimlar
Kontrol

grubu

Erkek 26 | 72.2%
Kadin 10| 27,8%
Sigara (-) 12| 33,3%
Sigara (+) 24| 66,7%
DM () 28 | 77,8%
DM (+) 8 | 22,2%

Agustos 2003 ten sonra ameliyat olan grupta (<2 yil grubu) 16 erkek (%80,0) 4
kadin(%20,0), Agustos 2003 ten 6nce ameliyat olan grupta (>2 yil grubu)16 erkek (%84,2) 3

kadin (%15,8) kontrol grubunda ise 26 erkek(%72,2) 12 kadin (%28,8) mevcuttu.
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Gruplarin cinsiyet dagilimlari arasinda istatistiksel farklilik gézlenmemistir (y?:1,13 p=0,568).
Agustos 2003 ten sonra ameliyat olan grupta (<2 yil grubu) sigara igen erkek sayisi
13(%65,0) kadin sayist (%35,0), Agustos 2003 ten 6nce ameliyat olan grupta (>2 yil grubu)
sigara igen erkek sayisi13 (9%68,4) kadin sayist 6 (%31,6) kontrol grubunda ise sigara igen
erkek sayis1 24 (%66,7) 12 kadmn (%33,3) idi. Gruplarin sigara kullanimi dagilimlar
arasinda istatistiksel farklilik gézlenmemistir (%%:0,61 p=0,736).
Calismaya alian < 2 yil grubundaki 5 hastada , > 2 yil grubundaki 6 hastada ve
kontrol grubundaki 8 hastada diyabetus mellitus mevcuttu. Gruplarin diyabetus mellitus

varlig1 dagilimlart arasinda istatistiksel farklilik gézlenmemistir (%%:0,57 p=0,749).

O <2 Yi > 2 Yil O Kontrol Grubu

90%
80%
70%1
60%
50%:
40%
30%: =
20%
10%:

0%

Erkek Kadin Yok Var Yok Var

Cinsiyet Sigara DM

Grafik 2: Gruplarin Cinsiyet, sigara varhigi ve DM varhg dagilimlar:

Tablo 3a : Gruplarin Mukosiliyer Klirens Zamani ortalamalari

Kontrol

Grubu

Mukosiliyer Klirens

Zamani 8,15+£2,06|23,79+5,58| 14,5+3,55
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Tablo 3b : Gruplarin Mukosiliyer Klirens Zamani ortalamalarinin ¢oklu karsilastirmalari

Mukosiliyer Klirens

Tukey Coklu Karsilastirma Testi Zamani
<2Yil/>2Yil 0,0001
<2 Y1l / Kontrol Grubu 0,0001
>2 Y1l / Kontrol Grubu 0,0001

Gruplarin Mukosiliyer Klirens Zamani ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli
farklilik gozlenmistir (F:80,25 p=0,0001). <2y1l grubunun Mukosiliyer Klirens Zamani > 2
yil grubundan ve kontrol grubundan istatistiksel olarak anlamli derecede kiiciik bulunmusg
(p<0,0001), >2y1l grubunun Mukosiliyer Klirens Zamani1 kontrol grubundan istatistiksel

olarak anlaml derecede yiiksek bulunmustur (p<0,0001),

Mukosiliyer Klirens Zamani

<2Vl >2Yil Kontrol Grubu

Grafik 3 : Gruplarin Mukosiliyer Klirens Zamani ortalamalari

Tablo 4a : Gruplarin DM varligina gére Mukosiliyer Klirens Zamani ortalamalari



22

Kontrol

<2 Yl >2 Yl Grubu
7,27£1,39(21,85+4,56| 13,29+2,83
10,8+1,3 [26,83+7,41| 18,75+2,38
1,5 3,5 15,5
0,001 0,037 0,0001

Tablo 4b : Gruplarin DM varligina goére Mukosiliyer Klirens Zamani ortalamalar1 ¢oklu

karsilastirmasi

Dunn’s Coklu Karsilastirma Testi
<2Yll/>2Y1

<2 Y1l / Kontrol Grubu

>2 Y1l / Kontrol Grubu

< 2yil grubunda DM (-) grubunun Mukosiliyer Klirens Zamani ortalamalart DM(+)
grubundan istatistiksel olarak anlamli derecede diisiik bulunmustur (MW:1,5 p=0,001).
> 2yi1l grubunda DM (-) grubunun Mukosiliyer Klirens Zamani ortalamalart DM(+)
grubundan istatistiksel olarak anlamli derecede diisiik bulunmustur (MW:3,5 p=0,037).
Kontrol grubunda DM (-) grubunun Mukosiliyer Klirens Zamani ortalamalart DM(+)
grubundan istatistiksel olarak anlamli derecede diisiik bulunmustur (MW:15,5 p=0,0001).
DM (-) gruplarin Mukosiliyer Klirens Zamani ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak
anlamh farklihik gozlenmistir (KW:44,05 p=0,0001). <2y1l grubunun Mukosiliyer Klirens
Zamani > 2 yil grubundan ve kontrol grubundan istatistiksel olarak anlamli derecede kiigiik
bulunmus (p<0,0001), >2y1l grubunun Mukosiliyer Klirens Zamani kontrol grubundan

istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek bulunmustur (p<0,0001).
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DM (+) gruplarin Mukosiliyer Klirens Zamani ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak
anlamh farklilhik gozlenmistir (KW:12,78 p=0,002). <2y1l grubunun Mukosiliyer Klirens
Zamani > 2 yil grubundan ve kontrol grubundan istatistiksel olarak anlamli derecede kiigiik
bulunmus (p<0,017, p<0,0001), >2y1l grubunun Mukosiliyer Klirens Zamani kontrol

grubundan istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek bulunmustur<0,025).

I DM (-)
B DM (+)

Mukosiliyer Klirens Zamani

30;

25-

201
15+

10+

<2vil >2Yil Kontrol Grubu

Grafik 4 : Gruplarin DM varligina gore Mukosiliyer Klirens Zamani ortalamalar1

Tablo Sa : Gruplarin cinsiyete gore Mukosiliyer Klirens Zamani ortalamalari

Kontrol

<2 Yl >2 Y1l Grubu
8,31+£2,02122,06+4,01| 14,15+3,55
7,5+2,38 23+3 15,4+3,57
24.5 28 104,5
0,468 0,543 0,366
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Tablo 5b : Gruplarin cinsiyete gére Mucosiliyer Klerens Zamani ortalamalari ¢oklu

karsilastirmast

Tukey Coklu Karsilastirma Testi
<2Yil/>2Yil

<2 Y1l / Kontrol Grubu

>2 Y1l / Kontrol Grubu

< 2y1l grubunda Kadm ve Erkek gruplarimin Mukosiliyer Klirens Zamani ortalamalar
arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamistir (MW:24,5 p=0,468).

> 2y1l grubunda Kadin ve Erkek gruplarimin Mukosiliyer Klirens Zamani ortalamalar
arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamigtir (MW:28 p=0,543).

Kontrol grubunda Kadin ve Erkek gruplarinin Mukosiliyer Klirens Zamani ortalamalari

arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamistir (MW:104,5 p=0,366).

Erkeklerden olusan gruplarin Mukosiliyer Klirens Zamani ortalamalar1 arasinda
istatistiksel olarak anlamli farklilik gozlenmistir (KW:41,69 p=0,0001). <2y1l grubunun
Mukosiliyer Klirens Zamani > 2 yil grubundan ve kontrol grubundan istatistiksel olarak
anlamli derecede kiigiik bulunmus (p<0,0001), >2y1l grubunun Mucosiliyer Klerens Zamani
kontrol grubundan istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek bulunmustur (p<0,0001).
Kadinlardan olusan gruplarin Mucosiliyer Klerens Zamani ortalamalar1 arasinda istatistiksel
olarak anlamli farklilik gozlenmistir (KW:12,04 p=0,002). <2y1l grubunun Mucosiliyer
Klerens Zamani > 2 yil grubundan ve kontrol grubundan istatistiksel olarak anlamli derecede
kiigiik bulunmustur (p<0,003, p<0,0001), >2yi1l grubunun Mucosiliyer Klerens Zamani

kontrol grubundan istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek bulunmustur (p<0,0001).
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Mukosiliyer Klirens Zamani

O Erkek
B Kadin

35
301

251

20+

15/
10

<2Yil

>2Yil

Kontrol Grubu

Grafik 5 : Gruplarin cinsiyete gére Mukosiliyer Klirens Zamani ortalamalari

Tablo 6 a : Gruplarin Sigara varligina gére Mukosiliyer Klirens Zamani1 ortalamalari

<2 Yl

>2 Yl

Kontrol

Grubu

6,29+0,49

20,17+6,40

12,4243

9,15+1,86

25,46+4,48

15,54+3,39

6,5

13,5

68

0,001

0,022

0,01

Tablo 6b : Gruplarin sigara varli§ina gére Mukosiliyer Klirens Zamani ortalamalar1 ¢oklu

karsilastirmasi

Tukey Coklu Karsilastirma Testi

<2Yil/>2Y1l

<2 Y1l / Kontrol Grubu

>2 Y1l / Kontrol Grubu
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< 2yil grubunda Sigara (-) grubun Mukosiliyer Klirens Zamani ortalamalar1 Sigara (+)
grubundan istatistiksel olarak anlamli derecede diisiik bulunmustur (MW:6,5 p=0,001).
> 2yil grubunda Sigara (-) grubun Mukosiliyer Klirens Zamani ortalamalar1 Sigara (+)
grubundan istatistiksel olarak anlamli derecede diisiik bulunmustur (MW:13,5 p=0,022).
Kontrol grubunda Sigara (-) grubun Mukosiliyer Klirens Zamani ortalamalar1 Sigara (+)

grubundan istatistiksel olarak anlamli derecede diisiik bulunmustur (MW:68 p=0,01).

Sigara (-) gruplarin Mukosiliyer Klirens Zamani ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak
anlamlh farklilik goézlenmistir (KW:19,53 p=0,001). <2y1l grubunun Mukosiliyer Klirens
Zamani > 2 yil grubundan ve kontrol grubundan istatistiksel olarak anlamli derecede kiigiik
bulunmus (p<0,026, p<0,0001), >2yil grubunun Mukosiliyer Klirens Zamani kontrol
grubundan istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek bulunmustur (p<0,0001).

Sigara (+) gruplarin Mukosiliyer Klirens Zamani ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak
anlamh farklilik gézlenmistir (KW:38,67 p=0,0001). <2y1l grubunun Mukosiliyer Klirens
Zamani > 2 yil grubundan ve kontrol grubundan istatistiksel olarak anlamli derecede kiigiik
bulunmus (p<0,0001), >2y1l grubunun Mukosiliyer Klirens Zamani kontrol grubundan

istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek bulunmustur (p<0,0001).
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Mukosiliyer Klirens Zamani

O Sigara (-)
M Sigara (+)

<2 Yl

>2 Yl

Kontrol Grubu

Grafik 6 : Gruplarin sigara varligina gére Mukosiliyer Klirens Zamani ortalamalar:




28

TARTISMA

Mukosiliyer klirens nazal solunum epitelinin en 6nemli savunma mekanizmasidir.
Zararl olabilecek maddeler bu mukus ortii i¢inde tutulur ve siliyalarin hareketleri ile nazal
kaviteden uzaklastirilirlar (74). Mukosiliyer etkilesim cevresel sicaklikla (28), nemle (29,30),
parsiyel oksijen basinciyla PO2 (31), pH (32), travma ve siilfiir dioksit gibi inhale ajanlar
(29,33), formaldehit, ozon, klor (34), sigara i¢imi (35,36), ile degisiklik gdstermektedir. Ayn
zamanda mukosiliyer klirens viral enfeksiyonlarla (33), kronik siniizitle (37,38), kronik ve
alerjik rinitle (39,40), adenoid hipertrofiyle (41), kistik fibrozisle (42), kronik bronsitle (43),
septum deviasyonu gibi anatomik engellerle, ameliyatlara sekonder, bronsiyel astimla (44), ve

diyabetus mellitus hastalifiyla (6) farkliliklar gosterdigi bildirilmektedir.

Ileri evre larenks kanserinde 6n goriilen tedavi yontemi total larenjektomidir. Fakat
giiniimiizde total larenjektomi endikasyonlari sinirl kalmis ve daha az bagvurulan bir ameliyat
sekli olmugstur. Parsiyel ameliyat yontemlerinin ve radyoterapinin gelismesi burada énemli rol
oynamigtir. Total larenjektomi sonrasi hastalarin klinigi parsiyel olanlara gore daha rahat
seyreder. Hastanede yatis siireleri daha kisadir. Total larenjektomi sonucu respiratuvar kanal
ile digestif kanal birbirinden bagimsiz olur. Total larenjektomi sonrasinda nazal mukozada
atrofi olusabilmektedir(59,60).Trakeostomi ile iist solunum yollarinin hava ile irtibati
kesilmektedir. Bu da nazal mukozada birtakim degisikliklere neden olmaktadir. Daha 6nceki
caligmalarda larenjektomi sonrasi hastalarin hipoosmi- anozminin olacagi bunun da larenks
ile burun arasindaki noronal etkilesimin bozulmasina bagli oldugu diisiiniilmiistiir. Total
larenjektomili hastalarda olfaktuar aktivitenin degerlendirilmesi i¢in birtakim ¢aligmalar
yapilmistir. Megumi ve arkadaslarinin 29 hastalik ¢alismalarinda olfaktuar aktivite

olfaktometre ile preop ve postop 3,6 ve 12. ayda yapilan ¢aligmalarinda hastalarin preop ve
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postop olfaktometre degerleri anlamli bir fark bulunamadi. Hastalarin nazal mukozasinda
atrofi goriilmesine ragmen olfaktuar mukozada bir degisiklik olmadigin1 gozlemlediler (63).
Bazi larenjektomili hastalarda ise bukofarengeal havayi kullanarak konusabildigi ve koku
alabildigi saptanmistir. Moore ve arkadaslarinin yapmis oldugu calismada bu hastalarda
olfaktuar aktivitenin saglam oldugu ancak nazal mukozada havalanma olmadig1 igin
hastalarin koku almadigini belirtmislerdir (8).

Bizim yaptigimiz ¢alismada gerek kontrol grubunda gerekse ameliyat grubundan total
19 diyabetik hasta incelendi. Bu hastalarin mukosiliyer klirensini sakarin testi ile
degerlendirdik ve diyabetinde mukosiliyer klirens iizerindeki etkilerini aragtirdik. Diyabetus
mellitusta kan akiminin bozulmasina bagli septal perforasyonlar ve enfeksiyona yatkinliklar
gozlenebilmektedir (45). Cody 1981 yilinda kontrolsiiz diyabet hastalarinda fungal
enfeksiyonlarin daha fazla oldugunu kaydetmistir (46). Yue yaptig1 calismada nazal
membrandaki kurumaya bagli nazal mukosiliyer sistemde bozulmalar olabilecegini
kaydetmistir. Nazal mukustaki artan viskositeye bagli oldugunu diistinmiistiir. Tiim viicuttan
elektrolit ve su kaybina bagli ozmotik ditirez ile kii¢iik damar anormalliklerine bagl viskosite
artisinin sonucunda nazal mukosiliyer klirens bozulmaktadir (6). Bu sebeple diyabetik
hastalarin nazal problemlerinin tedavisinde nazal mukozayr nemlendiren soliisyonlarin
kullanilmasi 6nerilmektedir. Calismamizda < 2yil grubunda (agustos 2003-agustos2005 arasi
ameliyat olan grup) DM (-) grubunun Mukosiliyer Klirens Zamani ortalamalar1 DM(+)
grubundan istatistiksel olarak anlamli derecede diisiik bulunmustur (MW:1,5 p=0,001).
> 2yi1l grubunda (agustos 2003 ten Oonce ameliyat olan grup) DM (-) grubunun Mukosiliyer
Klirens Zamani ortalamalart DM(+) grubundan istatistiksel olarak anlamli derecede diisiik
bulunmustur (MW:3,5 p=0,037). Ayni sekilde kontrol grubunda DM (-) grubunun
Mukosiliyer Klirens Zamani ortalamalart DM(+) grubundan istatistiksel olarak anlamli

derecede diisiik bulunmustur (MW:15,5 p=0,0001).
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Literatiirle uyumlu olarak ameliyat grubundaki diyabetik hastalarin mukosiliyer
klirens zamani diyabetik olmayanlara gdre daha uzundu ve istatistiksel olarak anlam
icermekteydi. Ayni sekilde kontrol grubundaki diyabetik hastalarin mukosiliyer klirens
zamani diyabetik olmayanlara gore daha uzundu ve istatistiksel olarak anlamli idi. Bizim
calismamizda literatiirdeki diger calismalarla uygun olarak diyabet hastaliginin viicudun tim
organlarini etkilemesi gibi nazal mukozada da etkileri oldugu ortaya ¢ikmugtir.

Mukosiliyer klirensin bozulmasinda etkili diger bir faktérde sigaradir. Mukusun visko
elastik Ozelliklerindeki degisiklikler, sigaranin siliyotoksik etkileri mukosiliyer klirensi
bozmaktadir (47,48). Vastag ve arkadaslarinin 71 kisilik sigara icen hasta iizerinde yapmis
oldugu mukosiliyer klirens incelemesinde ayni zamanda kronik bronsit rahatsizligi olan
hastalarda mukosiliyer klirensin daha da kotii oldugunu tespit etmislerdir (75).

Stanley ve arkadaslarinin yapmis oldugu calismada 29 sigara icen ve 27 hig¢ sigara
igcmemis kontrol grubunda sakarin testi ile nazal mukosiliyer klirens zamani Slgtiiler. Sigara
icenlerde mukosiliyer klirens zamani ortalamasini 20.8 dk sigara igmeyenlerde mukosiliyer
klirens zamanmi 11.1 dk olarak oOlctiiller ve sigara igenlerde mukosiliyer klirensin
bozuldugunu tespit ettiler. Ayni ¢alismada nazal mukozanin mikroskopik incelemesinde
diizenli sigara icenlerde siliyalarin sayisinda azalma ve mukusun viskoelastik yapisindaki
degisiklikler mukosiliyer klirensi bozmakta oldugunu gosterdiler (5). Bizim ¢aligmamizda da
ameliyat ve kontrol gruplarinda sigara icenler mevcuttu. Her iki grupta da sigara igenler ve
igmeyenlerin mukosiliyer klirens zamanlar1 olciilerek karsilagtirma yapildi. < 2yil grubunda
(agustos 2003-agustos 2005 aras1 ameliyat olan grup) sigara igmeyenlerin mukosiliyer klirens
zamani ortalamalar1 sigara icenlerden istatistiksel olarak anlamli derecede diisiik bulunmustur
(MW:6,5 p=0,001). > 2y1l grubunda (agustos 2003’den Once ameliyat olan grup) sigara
icmeyenlerin mukosiliyer klirens zamani ortalamalar1 sigara i¢enlerden istatistiksel olarak

anlamli derecede diisiik bulunmustur (MW:13,5 p=0,022). Ayni sekilde kontrol grubunda
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sigara icmeyenlerin mucosiliyer klirens zamani1 ortalamalar1 sigara icenlerden istatistiksel
olarak anlamli derecede diisiik bulunmustur (MW:68 p=0,01). Bunun sonucunda sigara
icenlerde igmeyenlere gore mukosiliyer klirens zamani uzamis olarak bulundu.

James ve arkadaglarinin, yasin nazal mukosiliyer klirens ile iliskisi olup olmadigini
anlamak i¢in yapmis oldugu calismada yaslar1 11 ile 90 arasinda degisen goniillii bireylerin
nazal mukosiliyer klirens zamanini incelemislerdir. Bu c¢aligmada siliyer vurum frekansinin
azaldigini ve siliyalarin santral mikrotiibiillerinde diizensizlikler oldugunu tespit etmislerdir.
Bu sebepten 40 yas ve lizerinde nazal mukosiliyer klirensin azaldigini bildirmislerdir. Yine
ayni ¢aligmada cinsiyetin mukosiliyer klirens lizerinde etkisi olmadigini fark etmislerdir (61).
Mortensen ve arkadaslarinin yaptigi calismada, radyoaktif madde klirensi ile mukosiliyer
klirens dl¢iimlerinde yasa bagli ¢ok belirgin bir farklilik bulunmamistir (62). Calismamizda
agustos 2003’ten Once total larenjektomi yapilan hastalarin yas ortalamasi 57,89+7,71,

agustos 2003-agustos 2005 arasit ameliyat olanlarin yas ortalamasi 56,9+8,42 ve kontrol

grubunun yas ortalamasi 50,47+9,52 olmasma ragmen patolojik bir mukosiliyer klirens
oranina rastlanmadi. Ayrica ¢aligmamizda 17 kadin ve 58 erkek mevcuttu bunlarin kendi
aralarinda yapilan mukosiliyer klirens zaman1 karsilastirmasinda literatiirle uyumlu olarak
cinsiyete bagli istatistiksel olarak anlamli bir farklilik saptanmadi.

Total larenjektomili hastalarda nazal kavitedeki hava akiminin kesilmesine bagl
endonazal sicaklikta (38,49,50) ve nem miktarindaki artis (51) ve mukustaki kivamindaki
degisiklikler (52), nazal siklusun kaybolmasi (53), endonazal kan akiminin azalmasi (54)
sonucu erken dénemde mukosiliyer klirens artmaktadir. Ote yandan nazal fonksiyonun
olmamasina bagl trakeabronsiyel seviyede filtrelenmemis hava akiminin direkt etkisine gore
bagl erken donemde hipersekretuar faz olusmakta ve mukosiliyer klirens artmaktadir (55).
Maurizi ve arkadaglart 1986 yilinda yaslar1 40 ile 70 arasinda degisen 40 erkek hastaya, total

larenjektomi yapilmadan once ve yapildiktan 2 ay sonra sakarin testi ile nazal mukosiliyer
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klirens Ol¢timii yaptilar. Hastalarin postop 2. ayda nazal mukosiliyer kirens zamanini diisiik
buldular ve mukosiliyer klirens hizinda artis saptadilar ve bunu erken hipersekretuar faza
bagli oldugunu belirttiler(7).

Dixon ve arkadaslar1 larenjektomili hastalarin nazal mukozasini incelediler ve
normalde siliyer inaktivite olan bdlgelerde belirgin bir aktivite artisi ve skuamoz epitelin
siliyali kolumnar epitele doniistiiglinii tespit ettiler. Nazal mukozal transit zamaninin
hizlanmis oldugunu ve nazal mukozada pembe renkten hafif mor renge doniisiim oldugunu
tespit ettiler (51).

Todisco ve arkadaglarinin yapmis oldugu 21 total larenjektomi ve 10 konservatif
larenjektomi yapilan hastanin mukosiliyer klirens incelemesinde total larenjektomiden 2 ay
sonra hipersekratuar faza bagli mukosiliyer klirenste artis saptadilar. Ayni1 ¢alismada total
larenjektominin 1. yilinda progresif  bronsiyel obstriiksiyon ile trakeanin bakteriyel
enfeksiyonlarinda artig saptamiglardir. Bu yiizden de total larenjektomi yapilan hastalarin
preop ve postop donemde akciger fonksiyonlari, hava yolu dinamikleri, mukosiliyer
fonksiyon ve trakeal bakteriyoloji acgisindan bir biitiin olarak degerlendirilmesinin uzun
dénem prognoz ve tedavi agisindan faydali olacagini belirttiler (55).

Ayni sekilde Moore ve arkadaslarinin 23 kisilik larenjektomili hasta ve 10 kisilik
kontrol grubu igeren calismasinda Larenjektomili hastalarin nazal mukozasini elektron
mikroskopisi ile incelediler ve daha yogun siliyali nazal epitel tespit ettiler. Ayn1 ¢alismada
nazal sakarin klirens zamanin1 13,4+1,25 dk kontrol grubunda ise 18+1,47 dk olarak tespit
ettiler. BOylece total larenjektomili hastalarda nazal mukosiliyer klirensin artmig oldugini
gosterdiler(8). Literatiirle uyumlu olarak bizim ¢alismamizda da total larenjektomi yapilmis
hastalarda erken donemde mukosiliyer klirens zamani1 kisalmig olarak bulundu. Agustos 2003-
05 aras1 ameliyat olan grupta (< 2 yil grubunda) nazal mukosiliyer klirens zaman1 ortalamasi

8,15+£2,06 dk, agustos 2003’ten Once total larenjektomi olan grupta (>2 yil grubu) nazal
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mukosiliyer klirens zamani ortalamast 23,79+5,58 dk, kontrol grubunda nazal mukosiliyer
klirens zamani ortalamas1 14,5+3,55 olarak bulunmustur. <2y1l grubunun Mukosiliyer Klirens
Zamani > 2 yil grubundan ve kontrol grubundan istatistiksel olarak anlamli derecede kiiciik
bulunmustur (p<0,0001) sonug olarak total larenjektomi yapilan hastalarda erken dénemde
nazal mukosiliyer artmakta ve klirens zaman diisiik bulunmaktadir.

Maurizi ve arkadaslarinin yapmis oldugu calismada total larenjektomi yapilan
hastalarda uzun dénemde kisa donemdekinin tam tersine mukosiliyer klirens zamani uzamis
olarak bulunmustur(7). Benzer calismalarda bu mukosiliyer klirensin uzamasini saprofitik
bakteriler i¢in uygun kosullar olugsmasi neticesinde ikincil enfeksiyonlar gelismesi, bunun da
kronik inflamatuvar olaylara bagl epitelyal degisiklikler ve mukozal atrofiye bagh oldugu
gosterilmistir (39,41,56,57). Calismamizda total larenjektomi yapilmis hastalarda uzun
donemdeki nazal mukozadaki degisiklikleri anlamak i¢in agustos 2003 ten Once ameliyat
olmus 19 hastanin mukosiliyer klirens zamani 6l¢iildii ve kontrol grubu ve postop erken
donemdeki hastalarla karsilagtirildi. Uzun donemde hastalarin mukosiliyer klirens 6l¢iim
ortalamast 23,79+5,58 dk olarak hesaplandi ve normal degerlerden (normal aralik 9-17 dk)
uzun bulundu. Kronik donemde nazal mukozadaki farklilagmalar sonucunda mukosiliyer
klirens zamaninda uzama olmakta bunun da saprofitik bakteriler ile olusan ikincil kronik
enfeksiyonlardan kaynaklanan nazal mukozadaki atrofi, nem miktarindaki azalma, endonazal
sicakliktaki azalma vb degisikliklere bagli oldugunu diisiinmekteyiz.

Sonug olarak total larenjektomi yapilan hastalarda trakeostomi nedeniyle respiratuvar
ve digestif sistemin birbirinden ayrilmasina bagli nazal mukozada erken donemde
hipersekretuvar faz olusmakta ve erken dénmede nazal mukosiliyer klirens artmaktadir. Ote
yandan uzun donemde ise kronik enfeksiyonlara bagli nazal mukozada atrofi olugsmakta ve
buna bagli olarak nazal mukosiliyer klirens bozulmaktadir. Ayrica Diyabetus Mellitus

hastaliginda tiim viicuttan elektrolit ve su kaybina bagli ozmotik diiirez ile kiiciik damar
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anormalliklerinden kaynaklanan viskosite artisinin sonucunda nazal mukosiliyer klirens
bozulmaktadir. Benzer sekilde sigara igenlerde sigaranin siliyotoksik etkileriden kaynaklanan
siliyalarin sayisinda azalma ve mukusun viskoelastik yapisindaki degisiklikler nazal
mukosiliyer klirensi bozmakta oldugunu gostermistir . Bunlarin disinda cinsiyet nazal

mukosiliyer klirens iizerinde belirgin bir fark yaratmamaktadir.
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OZET

Bu calismada total larenjektomi yapilan hastalarda nazal mukosiliyer aktivite 6l¢iimii
yapilmis kendi aralarinda, sigara igenler, diyabetik olanlar ve normal populasyonla
karsilagtirmistir  ayrica total larenjektominin erken ve ge¢ donemdeki nazal mukozadaki
etkileri arastirilmistir.

Calismamiza Haydarpasa Numune Egitim ve Arastirma Hastanesi’nde ocak 1998 ve
agustos 2005 tarihleri arasinda total larenjektomi olmus 39 hasta ile 36 saglikli goniillii birey
katilmistir. Total larenjektomi yapilan hastalar nazal mukozadaki erken ve ge¢ degisiklikleri
tespit etmek i¢in agustos 2003’ten Once ameliyat olanlar(>2yil grubu) ve agustos 2003’ten
sonra ameliyat olanlar(<2yil grubu) olmak {izere 2 grupta incelendi. Ayni zamanda ¢alisma
grubumuzdaki diyabetik hastalar ve sigara igenler i¢in ayr1 gruplandirmalar yapildi.

Calisma Haydarpasa Numune Egitim ve Arastirma Hastanesi’nde mayis 2005- eyliil
2005 arasinda Kulak Burun Bogaz klinigi’nde yapilmistir. Tiim hastalara ve kontrol grubuna
sakarin testi ile mukosiliyer klirens ol¢limii uygulanilmigtir. Hastalarin kendi aralarinda
(diyabet olanlar-olmayanlar, sigara i¢enler-igmeyenler) mukosiliyer klirens 6lgiimii yapilarak
farklilik gosterip gostermedigine bakilmistir. Agustos 2003-05 arasi ameliyat olan grupta (< 2
y1l grubunda) nazal mukosiliyer klirens zamani ortalamasi 8,15+2,06 dk, agustos 2003’ten
once total larenjektomi olan grupta (>2 y1l grubu) nazal mukosiliyer klirens zamani ortalamasi
23,79+£5,58 dk, kontrol grubunda nazal mukosiliyer klirens zamani ortalamasi 14,5+3,55
olarak bulunmustur. Ameliyat grubunda diyabetus mellitusu olan hastalarin nazal mukosiliyer
klirens zamani, diyabet olmayanlara gore daha uzun bulundu ve istatistiksel bir anlam
icermekteydi. Ayni sekilde kontrol grubunda da diyabeti olan hastalarin nazal mukosiliyer

klirens zamani, diyabet olmayan hastalara gore daha uzun olarak tespit edildi. Diger bir
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parametre olan sigara i¢cimi de gruplarin kendi iclerinde karsilastirildiginda, sigara igenlerin

nazal mukosiliyer klirens zamani sigara igmeyenlere gore daha uzun bulundu.
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