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Nazal polipler burun mukozasinin 6dematdz sismeleri ile olusmus, burun bosluklarina
ve paranazal siniislere sarkan kitlelerdir. Hastanin ve hekimin belli oldugu ilk belge olan ve
M.O. 2000'li yillarda yazilan bir Antik Misir hiyelografisinde Ni-Ankh Sekhmet isimli bir
kulak burun bogaz hekiminin Firavun Sahura'yr tedavi ettigi yazilmistir. Bagka
hiyelografilerde polipler burundan sarkan iiziim taneleri diye tanimlanmais, ayrica polipektomi
yapabilmek icin aletler gelistirildigi bildirilmistir (1).

Steroidlerin nazal polip iizerine etkisi non spesifik gibi goriinmekte; eozinofilik olan ve
olmayan poliplerin semptomlarmi diizeltmektedir. Bilgisayarli tomografi taramalarinda
muko-periosteal kalinlasmada azalmayi1 dogrulayan higbir ¢alisma olmamasina ragmen (2)
intranazal steroidler polip gelisimini kontrol etmek ve rekiirenslerini en aza indirmek ig¢in
miikemmel bir tedavi saglayabilir (3). Giliniimiizde kortikosteroidler intravendz, oral, inhaler,
intranazal preparat olarak degisik formlarda kullanimdadirlar. Genelde klinik diizelmenin
birka¢ hafta alacagina inanilmaktadir fakat bazi yeni ¢alismalarda tedaviye baslandiktan

sonraki ilk 3 giin i¢inde 6nemli klinik degisiklikler saptanmistir (4).

1987 yilinda, damar endotelinden endotel kaynakli gevseme faktorii (EDRF)
olarak bilinen yapinin izole edilmesi sirasinda nitrik oksit sentetaz kesfedilmis ve daha
sonraki yillarda EDRF'nin nitrik oksit (NO) oldugu tespit edilmistir (5). NO 1992
yilinda “Journal Science” dergisi tarafindan yilin molekiilii secilmistir (6). 1998 yilinda da
NO’in viicutta pek ¢ok 6nemli rolii olan bir mediyatdr oldugunu gosteren arastirmacilar
Nobel odiiliinii almiglardir. Serbest radikal, bir veya daha fazla sayida ciftlenmemis tek
elektron iceren bir molekiil veya atom olarak tanimlanir ve NO, tasidig1 ¢iftlenmemis
elektron nedeniyle bir radikal molekiil olarak isimlendirilebilir (Orbital elektronlar: normal
olarak c¢iftler halinde bulunur). Diger serbest radikaller her konsantrasyonda hiicreler igin
zararhidir. NO diisiik konsantrasyonlarda ¢cok 6nemli fizyolojik islevlerde rol almaktadir.
Ancak asir1 ve kontrolsiiz NO sentezi hiicreler i¢in zararli olmaktadir. NO, bu 6zellikleri ile
cok ideal bir fizyolojik molekiildiir (7). Klinik olarak hava yollarindaki NO miktarindaki
degisiklikler enflamasyonun gdostergesi olarak, hastaligin ilerleyisinin saptanmasi ve
tedavinin etkisinin gosterilmesinde kullanilabilir.

Calismamizda nazal polipli hastalarda oral, nazal ve kombine steroid tedavisinin



etkinligini nazal polip dokusundaki NO degisimi ile hastalardaki klinik diizelmeyi
karsilastirarak arastirdik. Bunun igin, tedavi 6ncesi ve sonrasi nazal polip dokusundaki
NO’yu “280i Nitrik Oksit Analizéri” (NOA™) ile olgtiik. Hastalarda klinik diizelmeyi

degerlendirmek i¢in Total Semptom Skorunu kullandik.

GENEL BILGILER

A-NAZAL POLIiPLER

1. EPIDEMIYOLOJi
Nazal poliplerin genel popiilasyonda goriilme siklig1 tam olarak bilinmemesine ragmen
kulak burun bogaz pratiginde en sik rastlanan nazal kitlelerdir.

Nazal poliplerin goriilme siklig1 yagla beraber artar. En fazla 50 yas ve iistiindekilerde
goriiliir. Cocuklarda eriskinlere gore goriilme siklig1 ¢cok daha azdir ve yaklasik olarak %0,1
civarindadir (8).

Nazal poliplerin yas ve cinsiyete gore dagilimi Sekil 1°de gosterilmistir (9). Cinsiyet

yoniinden nazal polipozis erkeklerde siktir.
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Sekil-1. Nazal poliplerin yas ve cinsiyet dagilimi (9).



Nazal polipli hastalarda atopinin goriilme siklig1 calismanin yapildigr kitlenin

bliytikliigiine gore degisebilir. Delaney polipektomi yaptig1 100 hastada atopi oranini genel

popiilasyon ile ayni1 oranda bulmustur (10).

Nazal polipozisin astimli hastalarda normal popiilasyona gore daha sik goriildigi 1872

yilindan beri bilinmektedir. Tablo 2’de goriilebilecegi gibi nazal polipozis allerjik olmayan

astimlilarda daha sik oranda goriilmektedir (8).

Tablo-1. Nazal poliplerin ozellikleri (8)

Klinik ozellikler Hasta sayisi %
Erkek 106 50,2
Kadin 105 49,8
Astiml1 hasta 149 70,6
Yalniz rinit 62 294
Pozitif allerji deri testleri 117 55,5
Toplam aspirin intoleransi 30 14,2
Aspirin intoleransi subtipleri

Bronkospazm 21 70,0
Urtiker 4 13,3
Bronkospazm-iirtiker 2 6,7
Rinit 3 10,0

Astiml1 hastalarda nazal polip goriilme siklig1 yasla birlikte artar (8).

Tablo-2. Allerjik ve allerjik olmayan astimh hastalarda nazal poliplerin goriilme sikhig1.

Toplam hasta Polipler % p degeri
Allerjik olmayan astma 511 64 13 <0,01
Allerjik astma 1717 85 5 <0,01
Toplam 2228 149 67 <0,01

Nazal poliplerin aspirin intoleransi, astim, kronik rinosiniizit, kistik fibrozis, siliyer

diskineziler gibi hastaliklarda sik goriildiigii uzun siiredir bilinmektedir. Settipane ve ark.’nin
yaptig1 bir arastirmanin sonuglar1 Tablo 3’de belirtilmistir (11).
Tablo-3. Cesitli hastaliklarda nazal poliplerin goriilme sikhgi.

Tam Goriilme sikhigi (%)

Aspirin intoleransi 36
Erigkin astmasi 7
Intrinsik astma 13
Atopik astma 5
Kronik rinosiniizit 2
Allerjik olmayan rinit 5

Allerjik rinit 1,5




Cocukluk astimi/riniti 0,1

Kistik fibrozis 20

Churg-Strauss sendromu (astma, ates, vaskiilit, 50

granuloma)

Allerjik fungal siniizit 85

Kartagener sendromu (bronsektazi, siniizit, situs )
inversus) -

Young sendromu (sinopulmoner hastalik, azospermi) ?

Nazal polipozis ile birlikte giden Young sendromu, kistik fibrozis ve siliyer diskineziler
genetik gecisli oldugu i¢in ailevi egilim goriilmektedir. Ancak son zamanlarda yapilan bir
arastirmada bu hastalar olmadan da nazal polipozisi olan hastalarin %14'tinde nazal polipozis
Oykiisii alinmaktadir (12). Ancak ayn1 yumurta ikizi olanlarin birinde nazal polip goriiliirken
digerinde goriilmemesi genetik predispozisyonun yaninda lokal mukozal ve g¢evresel

nedenlerin de polip gelismesinde etkili oldugunu gdostermektedir (8).

2. PATOGENEZ

Etken veya etkenler submukozada 6deme neden olmakta mukozada olusan kiiclik bir
nekroz sonucu 6demli submukoza bu doku kaybindan disar1 ¢ikmakta, klinik tablo devam
ediyorsa submukozada sarkmaya mukozal epitel ¢ogalarak katilmasi ile polip gelismektedir
(13).

2.1.NAZAL POLIPLERIN GELiSMESINi TETIKLEYEN ETKENLER

2. 1. 1. Genetik

Nazal polip gelisen hastalarin bir kisminin soy ge¢mislerinde baska aile bireylerinde de
nazal polip Oykiisii alinmaktadir. Yapilan bir arastirmada nazal polipli hastalarda HLA-A1B8
doku antijeninin yiiksek oldugu bulunmustur (14). Ancak nazal poliplerin siklikla sporadik
olarak goriilmesi, ailevi bir gegisin tanimlanamamasi nazal poliplerin gelismesinde genetigin
roliiniin ¢ok kisitli oldugunu gostermektedir. Bununla beraber otozomal resesif gecis gdsteren

kistik fibroziste nazal polipozis siklikla goriilmektedir.

2. 1. 2. Enfeksiyon

Ust solunum yolu enfeksiyonunu takiben gelisen piiriilan maksiller ve etmoidal siniizitte
etmoidal degisiklikler gelisebilir. Nazal polipozisin birlikte oldugu hiperplastik siniizitte ise
asir1 mukus sekresyonu vardir ve araya giren enfeksiyonlarla tablo alevlenir (13). Hiperplastik
sinlizitte remisyonlarin oldugu ara dénemlerde sintizal yikama sivisinda mukozal enflamasyon
olmasina ragmen nadiren bakteri iiretilir. Yapilan bir aragtirmada mukozal yikama sivisinda

hem enflamasyon hiicreleri ve hem de bakterilere %16 oraninda rastlanmistir (15).




Calenoff ve ark. yaptiklari bir arastirmada nazal polipli hastalarda bir¢cok bakteriye karsi
serum Ozgilil IgE antikor diizeyinin yiiksek oldugunu, allerjik rinitli hastalarda ise bu
antikorun negatif oldugunu bulmuslar, enfekte siniislerde IgE duyarliliginin kronik

enflamasyona neden olabilecegini sdylemislerdir (16).

2. 1. 3. Bernoulli Fenomeni

Enflamasyonun biitiin nazal kavitede ve paranazal siniislerde olmasina ragmen nazal
poliplerin osteomeatal kompleks, etmoid siniisler ve maksiller siniiste gelistigi Bernoulli
fenomeni ile agiklanmaktadir. Burun boslugundaki basinglar ekspiryum ve inspiryumda
degismektedir. Bu negatif ve pozitif basinglarin en fazla oldugu yer mukozanin yakinhig: ve

anatomik yapisi nedeni ile s6z konusu yerlerdir (13).

2. 1. 4. Allerji

Nazal polipozis semptomlarin benzemesi ve histopatolojisinde %90 vakada
eozinofillerin 6n plana ¢ikmasi nedeni ile allerjik bir hastalik olarak diislinlilmiistiir. Ancak
yapilan bir¢ok arastirma sonucu allerjinin nazal polip patogenezinde sanilanin aksine fazla rol

oynamadig1 bulunmustur (17).

2. 1. 5. Baska Hastaliklar
Nazal polipozis kistik fibrozis, aspirin duyarlilifi, astim, Kartagener ve Young

sendromu gibi klinik tablolarla siklikla birlikte bulunabilmektedir.

2. 1. 6. Miikoz Bezlerde Degisiklik
Bir arastirmada nazal polipleri baglatan etkenin miikoz bezlerdeki dilatasyon ve kistik
degisikliklere bagl olarak epitelin zedelenmesi sonucu submukozanin herniyasyonu oldugu

ileri siirilmiistiir (13).

2.1.7. Otonom Sinir Sisteminde Bozukluk
Nazal polip gelisenlerin bir kisminda 6nceden belirgin bir allerjen olmadan vazomotor
dengesizligin sonucu rinit semptomlart ile giden prodromal déonem vardir. Bu nedenle nazal

poliplerin gelismesinde vazomotor dengesizligin rol oynayabilecegi ileri siiriilmiistiir (13).

2.2.NAZAL POLIPTE HUCRELER VE KIMYASAL MEDIiYATORLER



Nazal polipozis kronik enflamasyonla giden klinik bir tablodur. Skuaméz metaplazi,
sekretuvar hiperplazi ve epiteliyal hiicre proliferasyonunun yaninda eozinofil, mast, bazofil,
lenfosit ve makrofaj infiltrasyonu bu enflamasyonu olusturur. Bu hiicrelerin i¢cinde en 6nde
gelen hiicre Kistik fibrozis ve Kartagener sendromlu hastalar hari¢ tutulursa eozinofildir.

Min ve ark.’nin yaptiklar1 bir arastirmada nazal polipin hastalarin poliplerinden, orta ve
alt konkalarindan alman biyopsilerde aktive olmus eozinofiller (EG2+) polip dokusunda
artmis bulunurken, aktive olmamis eozinofillerde (EGI+ ve BMK-13+) belirgin bir artig
bulamamislardir (18).

Eozinofillerin  nazal poliplerde ni¢in  toplandiklar1  sorusu tam  olarak
cevaplandirilamamistir. Baslangicta dokuda yer alan fibroblastlar ve epiteliyal hiicrelerin
sitokinler salgilayabildikleri (GM-CSF: Granulocyte Macrophage Colony Stimulating Factor)
ve eozinofillerin birikmesinde rol oynadiklar1 (micro-environment theory) ileri siiriilmiistiir.
Ancak daha sonra GM-CSF'nin biiyiikk bir kismmin eozinofiller tarafindan salgilandig:
(autocrine theory) ileri siirlilmektedir. Eozinofillerin enflamasyonun olusmasinin yaninda
matriksi olusturan kollajen sentezini de artirarak polip gelismesine neden oldugu, ayrica
eozinofillerin aspirin duyarliligindaki mekanizmalarda da etkin olabildigi gozlenmistir (19).

Eisma ve ark.’nin yaptiklar1 bir aragtirmada TGF-beta'nin (transforming growth factor-
beta) nazal poliplerde etkinligini ve reseptorlerini incelemisler, eozinofillerin pivotal hiicreler
olduklarmi, farkli regiilasyonun TGF-beta aktivitesini yonettigi, boylece TGF-beta ailesinin
ve reseptorlerinin nazal polip gelismesinde rol oynadigi bulunmustur (20).

Klapan ve ark. nazal poliplerin gelismesinde arasidonik asit ve metabolitlerinin roliinii
incelemisler ve tekrarlayan nazal polipli hastalarin polip dokusunda kontrollere gore
prostoglandin E2, 6-keto-prostoglandin Fi-alfa (PGI2), tromboksan A2 (TxA2) ve lokotrien
C4 (LTC4) diizeylerini yiiksek bulmuslar ve ozellikle LTC4 diizeyinin nazal poliplerin
tekrarlamasi ile beraber gittigini gostermislerdir (21).

Allen ve ark. nazal polip mukozasinda ve normal mukozada IL-8 diizeylerine
bakmislardir. IL-8'in 16kosit toplanmasinda, enflamasyonda ve neovaskiilarizasyonda énemli
bir mediyatoér oldugu bilinmektedir. Nazal polip dokusunda IL-8 diizeyi 134-3668 pg/mg
(ortalama 1767+1633) arasinda bulunurken, kontrol dokularda 0.09-255 pg/mg (ortalama 77
pg/mg) bulunmustur. Bu bulgu da IL-8'in nazal polipin gelismesinde 6nemli bir mediyator
oldugunu gostermektedir (22).

Berstein ve ark. cerrahiye giden atopik ve atopik olmayan hastalarin nazal konka ve
polip dokularini incelemisler, lokal enflamatuar mediyatdrlerin saliniminin polip dokularinda
konka dokularindan daha fazla oldugunu, bunun daha fazla sodyum absorbsiyonuna yol

actigimi bulmuslardir (23).



2.3. NAZAL POLIiPLERIN OLUSMASI

Enfeksiyon, allerji, aspirin duyarliligi, kistik fibrozis ve enflamasyon yapici ve
tetikleyici gesitli etkenler submukozal 6dem ve enflamasyona neden olur. Boylece nazal
polipin gelismesi icin farkli yollardan olsa da ortak ortam, yani submukozal 6dem ve
enflamasyon gelisir. Daha 6nce sOylenen kimyasal mediyatorlerin olusturdugu enflamasyonun
yaninda Coste ve ark. nazal polip epitel hiicre proliferasyonunun arttigin1 bulmuslar, bu artisa
da enflamatuar hiicrelerden salinan biiylime faktorlerinin etkin olabilecegini sdylemislerdir
(24).

Cesitli yollardan etkenler ayni sonuca yol agmakta, hiicresel ve submukozal 6dem
gelismektedir (25). Salinan kimyasal mediyatorlerin sadece polipin olusmasinda degil,
biliylimesinde de etkileri vardir.

Nazal poliplerin olusmaya baslamasinda halen gegerli ve yaygimn bir goriis vardir. Bu
goriise gore submukozada olusan 6dem, enflamasyon sonucu epiteliyal zedelenme, nekroz ve
riptiir gelismekte, 6demli mukoza da bu noktadan sarkmaktadir. Daha sonra sarkan
submukozanin iizerinde epitelizasyon olurken, i¢cinde bezler olusmaktadir. Polipin biiyiimesi
ile bezlerin uzunluklar1 artmaktadir (25). Psodostrafiye epitelin strafiye epitele donmesi,
goblet ve siliyer hiicrelerin yapisinda degismeler, hiicre infiltrasyonu, 6dem ve stromanin
damarsal yapisinda tam degisme ile olgun polip gelismektedir (25).

3. KLINIK TABLO

Nazal polipler biiyiikliiklerine, anatomik lokalizasyonlarina ve histopatolojik
ozelliklerine gore klinik belirti veren benign mukozal sisliklerdir. Histopatolojik 6zelliklerine,
beraber bulundugu diger klinik tablolara ve seyrine goére siniflandirilmalart yapilmistir. Bu
siiflandirma Tablo 4’de gosterilmistir (8).

Tablo—4. Nazal poliplerin klinik simiflandirilmalar:

I- Tek tarafli
A. Onde gelen hiicre: Eozinofiller

B. Onde gelen hiicreler: Lenfositler, nétrofiller (tiimor olasiligi akilda tutulmalidir)

11- iki tarafl1

A. Onde gelen hiicre: Eozinofiller

1. iki veya daha fazla polip tetrad1 (aspirin intoleransi, astim, siniizit)
2. Allerjik siniizit

3. Allerjik fungal siniizit

4. Churg Strauss sendromu

B. Onde gelen hiicreler: Lenfositler, nétrofiller

1. Kistik fibrozis

2. Kartagener sendromu

3. Young sendromu

III- Cesitli ek bilgi




A. Tekrarlayan (sayica)
B. Anatomik koken
C. Kemik erozyonu

D. Immiinolojik bozukluklar

Not: Onde gelen hiicre nazal kazint1 ile elde edilir.

Hastalarin bir kisminda nazal polip gelismeden 6nce uzun siire devam eden perennial
rinit Oykiisii olabilir. Ancak bu hastalarin bazilarinda normal muayene ile goriilmeyen,
gelismis rinoskopik tetkiklerle goriilebilen kiigiik polipler olabilir (26).

Polipin veya poliplerin biiyilikliigline gore nazal obstriiksiyon bulgular1 belirginlesir.
Tam bir obstriiksiyon varsa hastada agiz solunumu goriliir ve burun kanatlar1 solunuma
katilabilir. Hiponazal ses tonlar1 vardir (27).

Genellikle burundan 6nden ve/veya postnazal serdz, siniizit komplikasyonu gelismisse
ptriilan akint1 gelebilir. Hastalarda hapsirik, burunda kasinti, koku ve tat duyularinda bozulma
veya kay1p goriilebilir (27).

Hastalarin bir kisminda siniizitle veya siniizit olmadan yilizde agr1 olabilir. Burun
kanamas1 nadiren goriiliir ve goriildiigii zaman mutlaka malignansi yoniinden ayirict taniya
gidilmelidir (27).

Kistik fibrozisli ¢ocuklarda ve kafa kemiklerinin kaynasmasindan once nazal polipi
gelisen hastalarda nazal poliplerin tekrarlamasi sonucu hipertelorizm ve siddetli periorbital
O0dem goriilebilir (28).

Klinik belirtiler sicak, soguk, duman ve irritan kokularla alevlenebilir. Ancak Hellen ve
ark.’nin yaptig1 bir arastirmada nazal polipli hastalarda nazal hiperreaktivitenin artmadigi
bulunmustur (29).

Nazal polipozisin 6zellikle 50 yasin tizerindeki hastalarda hipertansiyon i¢in bir risk
faktorii oldugu soylenmektedir. Ozellikle 10 yildan daha uzun siire nazal polipi olanlarda
%46'1n listiinde, astim ve aspirin intoleransi olan nazal polipli hastalarda ise %50'nin iistiinde
hipertansiyon gézlenmektedir (30).

Nazal polipler bazen burundan disartya ve nazofarinkse sarkacak kadar biiyiik
olabilirler. Spekulum ve/veya endoskopik burun muayenesinde hemen goriilebilirler. Tek
veya cok sayida tek veya iki tarafli, yuvarlak veya armut seklinde 1518a karsi yar1 gegirgen
lezyonlardir. Palpasyonla yumusak ve jelatindz Kkitlelerdir. Mobildirler ve palpasyonla

kanamazlar (27).




Nazal poliplerin bazen disardan yapilan spekulum ve rinoskopik muayene ile
goriilmeyecek kadar kiiclik ve anatomik pozisyonlar1 degisik olabilir. Bu nedenle hastaya

vazomotor rinit tanis1 konulmadan 6nce ayrintili endoskopik muayene yapilmalidir (27).

4. AYIRICI TANI

Nazal polipler ¢ocuklarda ve erigkinlerde en sik goriilen enflamatuar kitlelerdir (31).
Ancak burun ve siniisler histolojik olarak c¢ok cesitlilik gdsteren dokulardan olusan organlar
oldugundan, bu organlarda gelisen benign ve malign tiimorler kolaylikla nazal polipler ile
karigtirilabilir. Bu organlarin anatomisinde genis varyasyonlar goriilmesi de ayirici tani da

dikkate alinmalidir.

Nazal poliplerin ayrici tanisinda; ¢ocuklarda basta konka biilloza, konka hipertrofisi gibi
anatomik varyasyonlar ve ensefalosel, dermoid kist, nazolakrimal kanal kisti gibi konjenital
anomaliler diisiiniilirken erigkinlerde ozellikle benign ve malign tiimorler distiniilmelidir
(31).

Cocuklarda ensefalosel, dermoid kist ve nazolakrimal kanal kisti gibi konjenital
anomaliler diisiiniilmeli ve herhangi bir miidahaleden 6nce koronal paranazal bilgisayarl
tomografi (BT) ve manyetik rezonans (MR) kombinasyonu ile ayrici taniya gidilmelidir.
Ayrica ¢ocuklarda kraniyofarenjiyoma, hemanjiyoma, ndrofibroma ve rabdomiyosarkoma
gibi tiimdrler nazal polipozis ile karisabilir (17, 27, 31).

Eriskinlerde ayrici tanida en sik diisiiniilmesi gereken malign lezyon skuamdéz hiicreli

karsinomdur (17, 27,31).

B-STEROIDLERIN ETKI MEKANIZMASI

Modern steroid spreylerin piyasaya tanitilmasi, yapilan ¢alismalarda havayolu
mukozasinda enflamatuar reaksiyonlardaki etkileri agiga ¢iktiktan sonra yapilmistir (32). Bu
ilaclarin 6zel sitoplazmik glikokortikoid reseptdrlere baglanmasiyla multifaktoryel etkileri
ortaya ¢cikmaktadir. Saatler icinde ilag-reseptor kompleksi gen transkripsiyonunu ve hiicre
icinde protein sentezini degistirmektedir. Bu olay polip tedavisinde giinler i¢cinde ortaya ¢ikan
klinik etkiden sorumludur. Steroidlerin gesitli hiicreler ve salgilari iizerindeki etkilerini soyle

Ozetleyebiliriz.

1. Mast Hiicreleri
Polip sivilarinda yiiksek histamin diizeyleri mevcutsa da (33), nazal polipoziste mast

hiicrelerinin rolii hala tam olarak bilinmemektedir (34). Allerjik olan ya da olmayan hastalarin



nazal poliplerinin mast hiicreleri histamin salgilarlar ancak allerjik olanlar IgE tarafindan
yonlendirilir  (35). Uzun siireli topikal steroid tedavisi astma ve allerjik rinitte
havayollarindaki epitel yiizeylerinde mast hiicre sayisini azaltmaktadir. Nazal poliplerde
topikal steroid tedavisini takiben, mast hiicre sayisinin azalmasi bir ¢alismada bulunmustur

(36), fakat diger ¢alisma bu 6nemli ilag etkisini gdstermeyi basaramamaistir (37).

2. T Lenfosit ve Sitokinler
Astma (38), allerjik rinit ve nazal polipozisteki (37) enflamatuar reaksiyonda, T
lenfositlerin ve onlarin hiimoral iirlinlerinin bazi asamalarda rol oynadiklari1 bilinmektedir. T

hiicrelerin kinetiginin, aktivasyonunun ve sitokin {iretiminin steroidlere yliksek oranda

duyarli olmasi (37, 38), bu tip tedavinin T hiicre fonksiyonlar1 {izerindeki azaltici etkisinden
klinik olarak 6nemli oranda faydalanabilir oldugunu gostermektedir.

Nazal polipli dokularda topikal steroidin lenfosit sayisini, total T hiicre (CD3+), T
helper hiicre (CD4+) ve T efektor hiicreleri (CD8+) azalttig1 gosterilmistir (37).

Steroidler sadece lenfositlerden sitokin sentezini inhibe etmekle kalmayip, ayni zamanda
epiteliyal hiicre gibi diger alternatif kaynaklardan da, sitokin sentezini azaltirlar. Polip ultrast-
rliktiiriiyle ilgili yapilan bir calismada, steroidlerin nazal poliplerde sitokin iiretimi ve polip
patogenezindeki rolleri arastirilmistir (39). Indiikleyici mikrogevre iginde doku kaynakli
biliylime faktorlerinin ve sitokinlerin kendiliginden devam eden enflamatuar reaksiyona ve
onun da sonugta nazal polipe neden oldugu hipotezini gelistirmislerdir. Ayrica Kondo (40) ve
ark. topikal steroid tedavisinin anti enflamatuar etkisinin allerjik ve non allerjik kronik

siniizitlerde ayn1 etkide oldugunu yaymlamistir.

3. Eozinofiller

Nazal polip etyopatogenezinin anlasilabilmesi i¢in polip dokularindaki eozinofilinin
nedeninin bilinmesi 6nemli bir adim olacaktir. Eozinofili nedeni olarak migrasyon artisi,
eozinofil yasam siiresinin uzamasi, ya da her iki faktoriin birlikte bulunmasi s6z konusu
olabilir. Topikal steroidler hem poliplerdeki eozinofil (41), hem de polip dokularindaki aktive

edilmis (37) hiicre sayisini azaltirlar.

4. Kan Damarlari
Damarsal yapilar nazal polipoziste damar gollenmesi ve sizdirmasi yaparak énemli bir
patolojik duruma yol agarlar (42). Enflamatuar hastaliklarda steroid tedavisinin kan damarlari

lizerine direkt etkisi yoktur ama mediyatdr ve sitokin yapimini inhibe ederek indirekt olarak



mikrovaskiiler gollenmeyi azaltirlar (43). Sadece hiicreler degil, bradikinin gibi bir¢ok aktif
plazma komponenti de nazal mukoza ve polip dokularinda goéllenir (44). Nazal polipozis i¢in
topikal steroid tedavisini takiben nazal sekresyonlarda albumin diizeyinin diisiik bulunmasi,
bu tip tedavinin ekslidasyonu dnleyici etkisinin kanitidir.

Topikal steroid tedavisinde en yaygin rastlanilan problem nazal kanamadir. Bu, ilacin
uygulama yoOnii nazal septumdan uzaklastirilarak en aza indirilebilir. Polipli ¢ocuklardaki
topikal steroid tedavisinin klinik olarak gerekli dozlarinda kullanildiklarinda boy uzamasi
tizerine herhangi bir etkilerinin olmadig1 gosterilmistir (45).

Steroid kullaniminda yiiksek riskli hastalar; sigara igenler, sisman olanlar, diyabetikler,

glokomlu hastalar, hipertansiyonlu hastalar ve pisikiyatrik vakalardir (46). Bu hastalar

sistemik steroid kullanimi riskleri agisindan bilgilendirilmelidir. Eger problem ortaya ¢ikarsa

steroid dozu iki {i¢ giin i¢ersinde hizla diisiirtliir.

C-NiTRIiK OKSIT

1. Nazal nitrik oksidin kaynagi
1. 1. Biyokimyasal yol
Nitrik oksit (NO), yar1 esansiyel bir aminoasit olan L-arjinin’den nitrik oksit sentetaz
tarafindan olusturulur ve son iiriin L-sitriilin olur. Bu reaksiyon icin birgok kofaktor
gereklidir. Bazilari; oksijen, nikotinamid ve NADPH’dir (47). Nitrik oksit; nitrit’e (nitrit NO
olusumunu monitdrize etmek i¢in kullanilabilir), nitrat (NO5™ ) ve peroksinitrit’e okside olur
(48).
Nitrik oksit sentetaz (NOS)’1n en az iki izotopu mevcuttur.
1-Konstitutif NOS (cNOS)
2-Indiiklenebilir NOS (iNOS)
cNOS lokalizasyonuna gore endotelyal NOS (eNOS) ve noronal NOS (nNOS) olarak
adlandirilabilir. Bu enzimler farkli kromozomda kodlanmistir. eNOS kromozom 7, nNOS
kromozom 12, iNOS kromozom 17 gibi (47, 49). Enzimlerin aktive olmalar1 i¢in ¢esitli
gereksinimleri vardir. nNOS ve eNOS kalsiyum-kalmodulin bagimhidir ve ¢ok az miktarda
NO iiretirken, iNOS kalsiyum-kalmodulin bagimsizdir ve proenflamatuar sitokin ve
endotoksin ile aktive olur. Kalmodulin nazal ve {ist solunum yollar1 epitelinin siliyanin hemen
yakininda saptanmistir ve siliyer hareket ile iligkili oldugu diisiiniilmiistiir. Aktive oldugunda
iNOS cNOS’a gore bin kat daha fazla NO {iretebilir (50). Bu iki farkli izotop farkli fizyolojik
etkilere yol agarlar (51). N-nitro-L-arjinin metil ester (L- NAME) ve N-monometil-arjinin (L-



NMMA) gibi arjinin analoglar1 biitin NOS izotiplerinin yarisimct inhibitorleridir,
aminoguanidin ve kortikosteroidler ise sadece iNOS’1 inhibe ederler (47). Paranazal
siniislerde bulunan iINOS yiiksek miktarlarda NO iiretebilmesine ragmen cNOS ile ortak
yanlar1 vardir. Mesela kalsiyum bagimhidir ve kortikosteroidler tarafindan inhibe edilmez
(52). iNOS’in indiiklenebilmesi ig¢in gen transkripsiyonu gereklidir. Bu ylizden NO

iretimindeki artis saatler alir ve gilinler stirebilir.

1. 2. Hiicresel kaynak
Ust ve alt solunum yollarinda bulunan parasempatik vazodilatatdr sinirler (53),

endotelyal hiicreler ve siliyalt mukoza hiicreleri cNOS iiretebilirler (50). iNOS sadece epitelde

degil ayn1 zamanda makrofajlarda, fibroblastlarda, nétrofillerde, endotelyumda ve vaskiiler
diiz kasta da saptanmistir (54). Buna ragmen iiretildigi ana yer heniiz belirlenmemistir. Derin
yapilarda tiretilen NO kisminin muhtemelen hemoglobin B tarafindan tutulmasi nedeniyle,

ekspiratuar havada olglilen NO daha ¢ok mukozadan iiretilen yiizeyel NO’ dur (54).

1. 3. Anatomik kaynak

Nazal hava yolunda 6lciilen NO kaynagi tartismalidir. Lundberg ve ark. (55) siniis
icinde olgiilen NO konsantrasyonunun alt hava yollarindan gelen ekspiratuar havadakinden
yiizlerce kere fazla oranda oldugunu saptamistir. Buna dayanarak, nazal NO miktarinin biiyiik
kisminin  siniislerden  geldigini savunmustur. Ayrica siniis mukozasinda iINOS
konsantrasyonunu nazal konsantrasyonla karsilastirdiginda daha yiiksek oldugunu gosterir
immunohistokimyasal delil vardir (52, 55).

Mukoza tarafinda birim kare basina tiretilen NO miktar1 kiigiik olsa da nazal pasajdaki
NO’nun ¢ok biiylik miktar1 nazal mukoza tarafindan iiretilir. Nazofarenksin buna katkisi ¢ok

azdir (56).

2. Nazal mukozada NO yapim

Sagliklt nazal mukozanin NOS aktivitesi hakkinda bilgi ¢ok azdir. Septum cerrahisi
uygulanmis nazal mukozadan alinan orneklerde tamamen ¢cNOS’a rastlanilmis (57), fakat
saglikli sinlis mukozasinda kalsiyumdan bagimsiz ve steroide hassas olmayan iNOS seviyesi
cok yiiksek miktarlarda saptanmistir (52). Hasarlanmig alt nazal konkalarda wvaskiiler
endotelde, yiizey epitelinde ve submukozal bezlerde biitiin hastalarda yiiksek miktarda eNOS
seviyesi saptanmistir (49). Kronik rinitli hastalarda ylizey epiteline, glanduler, enflamatuar ve

vaskiiler endotelyal hiicrelerde immiin boyama ile iNOS orta derecede saptanmustir.



Polipozis olgularinda Ramis ve ark. (57) nazal poliplerde nazal mukozadan daha yiiksek
miktarlarda toplam NOS aktivitesine rastlamislardir. Nazal polipler iINOS aktivitesi
gosterirken nazal mukozada tiim NOS aktiviteleri saptanmistir, fakat her ikisinde de NOS
aktivitesi epitel hiicrelerinde goriilmiistiir.

Saglikli goniillillerde Runer ve ark. (58) nazal NO miktarin1 burun igine sodyum
nitroprussid vererek arttirabilmislerdir. Mukozal kan akimi ve mukosiliyer atim frekansi bu
artmis NO aktivitesine bagl olarak artmustir. In vitro kdpek nazal septal mukozasinda yapilan
caligmalarda soguk uygulamasi neticesinde nitroksiderjik sinir ug¢larindan NO salinimi
arttirilabilinmistir (59). Bu yiizden NO’nun neden oldugu vazodilatasyon soguk havalarda

nazal mukozadaki siskinligi agiklayabilir (60). Bu bulgular eNOS ve iNOS’un kan akimi,

nazal sekresyonlarin ve siliyer hareketlerin saglikli (58, 61) ve hastalikli (49) kiside roliiniin

oldugunu kanitlar.

3. Hava yolunda NO yapimi, absorpsiyonu ve cikisi

NO’nun zararlt bir gaz olarak tanimlanmasina ragmen, saglikli siniislerde (62) veya
nazal kavitede (63) yiiksek konsantrasyonlarda bulunmasi sasirticidir. Burundaki ve
sintislerdeki NO konsantrasyonu yapim miktarin1 degil ¢ikim miktarin1 gosterir, yiiksek
konsantrasyonlarda ise nazal mukozadan c¢ok az miktarda reabsorpsiyon goriilebilir (64).
Hava akimimnin velositesi NO konsantrasyonun onemli Olglide etkiler. Tahminen nazal

mukozanin her segmentinde NO’yu {ireten ve absorbe eden elemanlar bulunmaktadir (65).

4. Nazal voliimdeki degisiklikler

Nazal pasajin degismesi sabit olarak ve kendiliginden nazal siklusun bir parcasi olarak
veya viicut sekline (postiir), viicut 1sisina, egzersize, rinite, dekonjestan kullanimina ve
histamine bagli degisebilir (66). Nazal voliimdeki bu degisikliklerin nazal NO akiminda
degisikliklere yol acabilecegi bildirilmistir (67). Bunun sebebi de aspire edilen havanin burun
mukozasinin sadece bir kismi ile temas etmesidir (68). Fizyolojik aspirasyon akimlar
oldugunda (yaklasik 2—6 litre/dakika) nazal voliimdeki artis (saline) ya da azalma (postiire
gore) higbir sekilde NO ¢ikisini etkilememektedir (69).

5. NO’in nazal kavitedeki rolii
NO fizyolojik olarak ventilasyon olmayan periyotta nazal kavitede birikir, bu birikme
nazal siklus sirasinda, konusma, yutma ve agiz solunumu sirasinda da olur. Burun

solunumunun kullanilmasiyla da nazal NO’nun daha alt hava yollarina ve akcigere taginmasi



saglanir. Bu olaymn alt hava yollar1 iizerinde bronkodilatasyonda, ventilasyon/perfiizyon
oranmin ayarlanmasinda, konak savunmasi {izerinde etkisi vardir. Bazi spekiilasyonlara gore
nazal siklusun olmasinin amaci nazal pasajda yiiksek NO konsantrasyonu yaratmaktir. Nazal
respirasyon sirasinda hava biiyiik oranda daha agik olan nazal pasajdan gececek ve bu pasajda
bakteriler, viriisler, partikiiller kalin nazal sekresyonlara yapisacaktir (60). Siklus yer
degistirdiginde ise bu kisim obstrilksiyona ugrar. Bu sirada lokal olarak NO’nun
konsantrasyonu artarak bakteriyel biiyiimeyi, viral replikasyonu azaltacak seviyelere ulasir ve
mukosiliyer klirensi arttirir (61).

6. NO ve paranazal siniisler

Siniis i¢indeki yiliksek konsantrasyonda NO ve nazal hava yolundan yiiksek NO
atiliminin saptanmasi ile iist hava yollarinin fizyoloji ve fonksiyonunda yeni ufuklar agmaistir.
Siniis kavitesi nazal pasajla sadece ¢ok kiiciik bir aralikla baglant1 i¢cindedir ve drenaji ¢ok
zordur. Bu ylizden siniislerin enfeksiyona ¢ok fazla maruz kalmamasi sasirticidir. Belki de
siniislerde bulunan ¢ok yiiksek konsantrasyondaki NO’nun mikrobiyal invazyonda, siniifugal
siliyer aktivitenin arttirllmasinda, antibakteriyel ve antiviral etkileri nedeniyle koruyucu bir
etkisi vardir. Kistik fibroz ve nazal polipozis (70) olgularinda diisitk NO konsantrasyonunun
saptanmast bu hastaliklarin neden enfeksiyona meyilli olduklarmi agiklamaktadir. Akut
sinlizit olgularin diisik NO diizeylerinin olmasi ve antibiyotik tedavisinin sonrasinda
yiikselmesi (71) degerlendirilmesi gereken bir konudur.

Benzer sekilde adenoid hipertrofisinin nazal NO’yu ve orta kulak havalanmasin
azaltarak onemli bir savunma mekanizmasindan yoksun birakmasi seklinde spekiilasyonlar
yapilmaktadir. Bu da adenoidektomi sonrasinda serdz otit media ve akut otitis media
sikligindaki azalmay1 aciklamaktadir.

Siniisler NO’in biiyiik oranda yapildig1 yerlerdir ve biiylik antrostomiler yliksek NO
konsantrasyonunu diisiiriirler ve enfeksiyona egilimi arttirabilirler. Bu yilizden sivi ve irin

drenasyonu ve oksijenasyon artmasina ragmen enfeksiyon devam edebilir.



GEREC VE YONTEM

Bu calisma Haydarpasa Numune Egitim ve Arastirma Hastanesi 1. KBB Klinigi’'nde
Agustos 2004-Mayis 2005 tarihleri arasinda yapildi. Caligmaya, burun tikaniklig1 sikayetiyle
poliklinigimize bagvuran, fizik muayene ile intranazal polipozis tespit edilen hastalar dahil
edildi. Calismamiza steroid kullanmasina herhangi bir kontraendikasyon olmayan 45 goniillii
hasta katildi. Sag ve solda farkli evreleri olan hastalarin evresi daha yiiksek olan tarafi goz
oniine alind1. Tedavi sonrasi evrelendirmede de ayni sekilde hareket edildi. Tiim hastalarda,
hastanemiz go6giis hastaliklar1 boliimiinde, prick testi ile allerjen duyarliligi arastirildi.
Hastalar endoskopik nazal muayene ile degerlendirilerek nazal polipler evrelendirildi.
Evrelendirilmede alt konkanin temel alindigi siniflandirma (Tablo—5) kullanildi (39).
Yapilacak biitiin islemler tiim goniillii hastalara anlatildi ve onaylar1 alindi. Hastalar
uygulanan tedaviye gore lic gruba ayrildi. Birinci grup sadece metil-prednizolon igeren oral
tablet, ikinci grup budesonide igeren intranazal sprey, liclincli grup ise metil-prednizolon
iceren oral tablet ve budesonide igeren intranazal sprey kullandi. Birinci grup, 1mg/kg olacak
sekilde baslanip, giderek azalan dozda devam eden oral metil-prednizolon, ikinci grup, giinde
toplam 400ug (sabah ve aksam her iki burun deligine 2x50ug) budesonide, iigiincii grup ise
ilk iki gruptaki tedavinin toplamini 21 giin boyunca aldi.

Tiim hastalara tedavi 6ncesi ve sonrasi, polip dokusundan alinan 6rneklerde NO 6l¢iimii,

polip evrelemesi ve total semptom skoru uygulandi.

Tablo-5. Polip evrelendirmesi

Evre Polip boyutu ve orta konkaya goére konumu

0 Polip yok

1 Hafif polipozis: Kiiciik polipler alt konkanin iist kismina kadar uzanir.
2 Orta siddette polipozis: Polipler alt konkanin alt kenarina kadar uzanir.




H 3 ‘ Siddetli polipozis: Polipler alt konkanin altina kadar uzanur.

Nitrik oksit 6l¢iimii: Nitrik oksit 6lciimii, Marmara Universitesi Tip Fakiiltesi

Biyokimya Anabilim Dali’nda yapildi. Olgiimler NO ve ozon arasinda gaz fazli bir

Kemiluminesans reaksiyonu olusumunu Olcen NO analizorii (model NOA 280, Sievers
Instruments, Boulder, CO) kullanilarak yapildi. Hastalardan lokal anestezi altinda alinan doku
ornekleri —80 °C‘de saklandi. Polip dokular tartilarak agirliginin 5 kat1 olacak sekilde fosfat
tamponu ile sulandirilip homojenize edildi. Homojenizatlar 2000 rpm’de 20 dakika 4 °C’de
santrifiij edildi. Coken kismin iizerindeki sivi kisim (Siipernatanlar) alinarak deproteinize
edildi. Deproteinizasyon i¢in 0,5 ml siipernatana Iml 0°C’de etanol eklenip Vorteks mikser
kullanilarak karistirildi. 0°C’de 30 dakika inkiibe edildikten sonra 14000 rpm de 0°C’de 5
dakika santrifiij edildi. Daha sonra siipernatan alinarak NO 6l¢iimii i¢in kullanildi. NO
konsantrasyonlar1 Kemiluminesans metodu ile 5 pl’lik hacimde 6lgiildii. NO’in major
oksidasyon iiriinii olan nitratt NO’ ya doniistiirmek tizere 90 °C’de HCI i¢inde vanadium (I1I)

chloride kullanilmistir (sekil-2).

2NO5; +3V*™ 4+ 2H,0 - 2NO + 3VO," + 4H"

Sekil-2. Vanadium (III) chloride icerisinde 90°C’de nitrat’in NO’e doniisiimii.

Reaksiyon sonucunda olusan NO ozonla reaksiyona girerek NO, olusturmaktadir. Elektronik

olarak uyarilan NO, ’den gelen emisyon kirmizi renklidir ve kirmiziya duyarh fotomultipliyer
tiipler tarafindan algilanmaktadir. Sivi 6rneklerde NO ve {iriinlerinin 6l¢limiiniin algilanma

limiti yaklasik olarak 1 picomol’diir. Sonuglar gram doku basina umol NO olarak hesaplandi.

Total Semptom Skoru: Hastalara tedavi dncesi ve tedavi sonunda total semptom skoru
(TSS) uygulandi. Degerlendirilen belirtiler burun tikanikligi, koku kaybi, bas agrisi, geniz
akintisi, ylizde agri-basing hissi, hapsirma, bogaz yangisi, agiz kokusu, burun kanamasi,
gbzde kizariklik idi. Bu belirtiler (+) veya (-) olarak, her (+) deger ise “1” puan olarak
degerlendirildi. TSS her hasta i¢in biitiin belirtilerin toplam degeri alinarak hesaplandi.

Calismada istatistiksel analizler GraphPad Prisma V.3 paket programi ile yapilmistir.

Verilerin degerlendirilmesinde tanimlayici istatistiksel metotlarin (ortalama, standart sapma)



yani sira gruplar arasi karsilastirmalarda Kruskal Wallis testi, alt grup karsilagtirmalarinda
Dunn’s ¢oklu karsilastirma testi, gruplarin tedavi 6ncesi ve sonrasi degerlerini karsilagtirmada
Wilcoxon testi, nitel verilerin karsilagtirmalarinda Ki-kare testi, nitel verilerin tekrarlayan
Olciimlerinde ise Mc. Nemar’s testi kullanilmigtir. Sonuglar, anlamlilik p<0,05 diizeyinde

degerlendirilmistir.

BULGULAR

Calismaya dahil edilen hastalar, Agustos 2004-Mayis 2005 tarihleri arasinda
Haydarpasa Numune Egitim ve Arastirma Hastanesi KBB poliklinigine nazal polipozis
semptom ve bulgulariyla bagvuran kisiler arasindan secilmistir. Secilen 45 hasta, bagvurma
siralara gore ii¢ gruba ayrilmistir. Birinci grup metil-prednizolon iceren oral tablet, ikinci
grup, sadece budesonide igeren intranazal sprey, liclincli grup ise metil-prednizolon iceren

oral tablet ile budesonide iceren intranazal sprey kullandi.

45 hastadan 25’1 (%55,6) erkek, 20’si (%44,4) kadindi. Hastalarin yaglar1 11 ile 80
arasinda olup, yas ortalamas1 34,73+16,72 idi. Hastalarin gruplara gére demografik 6zellikleri

sekil-3’de 6zetlenmistir.
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Sekil-3. Gruplarin cinsiyet, meslek ve Prick testine gore dagihimlari.

Gruplar tablo—6, tablo—7 ve tablo-8’de toplu olarak gdsterilmistir.

Tablo—6. Sadece oral metil-prednizolon tedavisi alan grup

NO | YAS | CINS | MESLEK NO! NO? EVRE | EVRE | PRICK | TSS | TSS
(umol/gr) | (umol/gr) | ILK® | SON* | TEST |ILK® | SON®

1 |57 |E Emekli 0,11 0,043 I I - 4 4

2 |62 |E Ciftci 0,273 0,151 11 11 + 5 4

3 34 K Ev hanimi 0,729 0,172 11 | + 8 5

4 |12 |E Ogrenci 0,61 0,532 111 11 - 8 8

5 14 |K Ogrenci 0,284 0,23 111 11 + 7 6

6 32 E Apartman grv | 0,25 0,146 I I - 3 2

7 |55 |E Emekli 0,362 0,159 11 I + 4 0

8 |24 |E Issiz 0,67 0,43 11 I - 3 2

9 30 K Ev hanimi 0,22 0,16 I I + 2 2

10 |11 K Ogrenci 0,34 0,12 I I + 5 2

11 |21 E Ogrenci 0,09 0,07 11 11 - 4 3

12 |24 |E Isci 0,783 0,33 11 I + 7 4

13 |42 |K Ev hanimi 0,04 0,03 11 11 + 2 2

14 |33 |E Polis 0,025 0,02 11 11 - 3 3

15 |42 |K Isci 0,433 0,38 111 I + 6 4

': NO’nun tedavi dncesi degeri.

> NO’nun tedavi sonrasi degeri

3: Tedavi 6ncesi evre

4 Tedavi sonrasi evre




>: Tedavi dncesi total semptom skoru

6. Tedavi sonras total semptom skoru

Tablo—7. Sadece intranazal budesonide kullanan grup

) NO! NO? EVR | EVR | PRIC | TSS | TSS

N | YA |CIN .
o |s S MESLEK (umol/g | (umol/g | E E K ILK | SON

1) 1) ILK® | SON* | TEST |° 6
1 80 |E Emekli 0,355 0,2 11 11 - 3 3
2 32 K Ev hanimi 0,135 0,11 11 11 - 4 3
3 121 K Ev hanimi 0,245 0,129 II II + 5 4
4 |58 |E Emekli 0,091 0,08 II 11 - 3 3
5 30 K Ev hanimi 0,111 0,1 I | + 4 3
6 |21 E Ogrenci 0,108 0,1008 | III 11 - 5 3
7 55 K Ev hanimi 0,124 0,093 111 111 - 4 4
8 45 K Ev hanimi 0,084 0,091 I | + 2 1
9 144 |E Emekli 0,225 0,174 111 11 - 4 1
10 |32 |E Isci 0,496 0,154 111 11 + 9 9
11 |43 |E Ogretmen 0,335 0,2 11 111 - 5 5
12 |15 |K Ogrenci 0,145 0,09 11 11 + 3 3
13 112 |E Ogrenci 0,31 0,13 111 111 + 5 4
14 |23 |E Ogrenci 0,55 0,45 111 111 - 4 3
15 124 |K Ogrenci 0,72 0,53 11 11 + 5 3
Tablo-8. intranazal budesonide ve oral metil-prednizolon kullanan grup
N |YA | CIN | MESLEK NO' NO? EVR | EVR [ PRIC | TSS | TSS
O |S S (umol/g | (umol/g | E E K ILK | SON®

r) r) ILK® | SON* | TEST |°
1 56 |E Mimar 0,184 0,05 11 I - 4 1
2 |47 |E Yemekhane | 0,156 0,06 I I - 4 1
sorumlusu
3 36 | K Ev hanimi 0,22 0,072 111 11 - 7 4
4 40 |K Ogretmen 0,19 0,095 111 I + 5 2
5 56 |E Polis 0,156 0,093 111 111 + 7 4
6 23 K Ev hanimi 0,63 0,426 11 1 - 2 0
7 135 |E Tekstil 0,45 0,243 11 11 + 5 4
8 133 E Avukat 0,23 0,098 11 I - 3 1
9 22 E Denetlemeci | 0,36 0,192 11 11 - 4 3
10 |12 | K Ogrenci 0,45 0,364 II 11 + 3 3
11 {46 | E Biyolog 0,151 0,6 11 II - 6 5
12 128 | K Ev hanimi 0,79 0,52 11 11 + 4 4
13 | 15 K Ev hanimi 0,13 0,07 | 1 - 3 2
14 |67 |E Emekli 0,578 0,32 111 11 4 1
15119 | K Ogrenci 0,09 0,06 11 11 - 3 3
Tablo—9. Gruplarda yas ve cinsiyet dagilimi.
Nazal+
Oral Grup | Nazal Grup
Oral Grup




Yas 32,87£16,18 | 35,67£18,56 | 35,67+£16,35 | KW:0,28 P=0,86
N Erkek | 9 | 60,0% | 8 | 53,3% | 8 | 53,3% x?: 0,180
Cinsiyet —
Kadin | 6 | 40,0% | 7 | 46,7% | 7 | 46,7% p=0,914

Oral steroid alan (birinci grup), Nazal steroid alan (ikinci grup) ve Nazal+Oral steroid

alan gruplarin (li¢lincii grup) yas ortalamalar1 arasinda istatistiksel farklilik gozlenmemistir

(KW:0,28 p=0,86). Ug tedavi grubunda da cinsiyet dagilimlar1 arasinda istatistiksel farklilik

gbzlenmemistir (y2: 0,180 p=0,86). (Tablo-9)

Tablo—10. Gruplara gore tedavi oncesi ve sonrasi NO ve TSS dagilimlari.

Nazal+
Oral Grup | Nazal Grup KW p
Oral Grup

Tedavi Oncesi 0,35+0,25 0,27+0,19 0,32+0,21 1,00 0,61

NO Tedavi Sonras: | 0,2+0,15 [ 0,18+0,13 | 022+0,19 | 0,041 [ 0,98
(umol/gr) Z -3,40 -3,35 -2,55
p 0,001 0,001 0,011

Tedavi Oncesi 4,73+2,05 4,33+1,59 4.27+1,49 0,302 0,86

Semptom | Tedavi Sonras1 | 3,4+1,96 3,47+1,85 2,53+1,51 1,809 0,405
Skoru Z -2,84 -2,75 3,11
p 0,004 0,006 0,002

Ug tedavi grubunda da NO (umol/gr) ve Semptom Skoru ortalamalar1 arasinda gruplarm

kendi iginde istatistiksel olarak anlamli fark gozlenirken (p=0,001, p=0,001, p=0,011) gruplar

karsilastirildiginda istatistiksel farklilik gézlenmemistir (KW:1 p=0,61, KW:0,041 p=0,98).

(Tablo-10)
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Sekil-4. NO’un tedavi oncesi ve sonrasi gruplara gore dagilimi.



Biz ¢alismamizda NO’nun tedavi Oncesi degerini 0,31151+£0,21767 pmol/gr olarak

tespit ettik.

5] n
Semptom Skoru g 1ed- onc
Ted. Son
Oral Gr Nazal Gr Nazal+Oral Gr
Sekil-5:
Tablo—11. Gruplar arasi, NO ve TSS yiizde degisim ortalamalari dagilimi.
Nazal+
Yiizdeler Oral Grup | Nazal Grup KW p
Oral Grup
NO (umol/gr) 38,43+£20,71 | 28,48+20,75 | 41,63+23,74 4,32 0,115
Semptom Skoru 26,64+27,72 | 21,33+£22,63 | 42,15+32,01 3,65 0,161

Ug tedavi grubunda da NO (umol/gr) yiizde degisim ortalamalar1 arasinda istatistiksel

farklihk gozlenmemistir (KW:4,32 p=0,115). Ug tedavi grubunda da Semptom Skoru yiizde

degisim ortalamalar1 arasinda istatistiksel farklilik goézlenmemistir (KW:0,365 p=0,161).

(Tablo-11)
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Sekil-6

Tablo—12. Gruplar aras1 NO ve TSS degisim fark ortalamalar: dagilimi.

Nazal+
Farklar Oral Grup | Nazal Grup KW p
Oral Grup
NO (umol/gr) 0,15+0,16 0,09+0,1 0,1+0,17 2,004 0,367
Semptom Skoru 1,33+1,35 0,87+0,92 1,73£1,22 3,603 0,165

Ug tedavi grubunda da NO (umol/gr) degisim fark ortalamalar1 arasinda istatistiksel

farklihk gdzlenmemistir (KW:2 p=0,367). Uc tedavi grubunda da Semptom Skoru degisim

fark ortalamalar1 arasinda istatistiksel farklilik gozlenmemistir (KW:3,603 p=0,165). (Tablo—

12)
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Sekil-7.

Tablo—13. Gruplarin prick test ile tedavi oncesi ve sonrasi evre dagilimlari.

Nazal+
Oral Grup | Nazal Grup
Oral Grup
Evrel | 3 [200%]| 2 [133%] 1 | 6,7%
Evrell | 8 [533%] 5 [333%| 9 |60,0% ]| 73,71
. 0 0 [ —
oo | Tedayi Oncesi EvreIll | 4 [26,7% | 8 [53.3%| 5 |33,3% | p=0,446
Evrel | 9 |600%]| 2 |133% ]| 4 |267%
Evrell | 5 [333%] 9 |60,0%]| 10 |66,7% | %:9,95
V] 0 0 —
Tedavi Sonras; | BV 1 | 67% | 4 |267%| 1 | 6,7% | p=0,041
. Negatif | 6 [400% | 8 [533%] 9 |60.0% | y:1.24
Prick Test Pozitif | 9 |60,0% | 7 |46,7%]| 6 |40,0% | p=0,537

Ug tedavi grubunda da tedavi oncesi evre dagilimlari arasinda istatistiksel farklilik

gbzlenmemistir (% 3,71 p=0,446). Ug tedavi grubunda da tedavi sonrasi evre dagilimlar:

arasinda istatistiksel farklilik bulunmustur (y*: 9,95 p=0,041). Birinci grupta Evre I’de 9

(%60) hasta, ikinci grupta 2 (%13,3) ve liclincii grupta 4 (%26,7) hasta bulunmus, Evre [II’te

birinci grupta 1 (%6,7), ikinci grupta 4 (%26,7) ve {igiincii grupta 1 (%6,7) hasta bulunmustur.

Ucg tedavi grubunda da prick test dagilimlar1 arasinda istatistiksel farklilik gdézlenmemistir (2

1,24 p=0,537). (Tablo-13)

Tablo-14. Tedavi oncesi ve sonrasi semptomlarin degisim dagilimi.




Nazal+

Oral Grup Nazal Grup
Oral Grup

Negatif 2 13,3% 2 13,3% 1 6,7% %%:0,450

Burun Tedavi Oncesi Pozitif 13 86,7% 13 86,7% 14 93,3% p=0,799
Tikanikhig Negatif 8 53,3% 5 33,3% 60,0% 2,31
Tedavi Sonrasi Pozitif 7 46,7% 10 66,7% 40,0% p=0,315

Negatif 5 33,3% 5 33,3% 13,3% x*:2,04

Koku Tedavi Oncesi Pozitif 10 66,7% 10 66,7% 13 86,7% p=0,360
Alamama Negatif 10 66,7% 53,3% 11 73,3% x*:1,35
Tedavi Sonrasi Pozitif 5 33,3% 46,7% 26,7% p=0,507

Negatif 5 33,3% 46,7% 53,3% x*:1,26

Bas Tedavi Oncesi Pozitif 10 66,7% 8 53,3% 7 46,7% p=0,533
Agrisi Negatif 8 53,3% 10 66,7% 10 66,7% %%0,756
Tedavi Sonrasi Pozitif 7 46,7% 5 33,3% 5 33,3% p=0,685
Negatif 6 40,0% 6 40,0% 5 33,3% %%0,189
Geniz Tedavi Oncesi Pozitif 9 60,0% 9 60,0% 10 66,7% p=0,910
AKintisi Negatif 7 46,7% 8 53,3% 53,3% %*:0,178
Tedavi Sonrasi Pozitif 8 53,3% 7 46,7% 46,7% p=0,915

Negatif 11 73,3% 13 86,7% 13 86,7% 1,21
Yiizde Tedavi Oncesi Pozitif 4 26,7% 2 13,3% 2 13,3% p=0,544
Agri-Basing Hissi Negatif 12 80,0% 13 86,7% 13 86,7% %%0,338
Tedavi Sonrasi Pozitif 20,0% 2 13,3% 2 13,3% p=0,844

Negatif 4 26,7% 6 40,0% 53,3% x*:2,22
Tedavi Oncesi Pozitif 11 73,3% 9 60,0% 46,7% p=0,329
Hapsirma -

Negatif 7 46,7% 7 46,7% 10 66,7% x*:1,60

Tedavi Sonrasi Pozitif 8 53,3% 8 53,3% 33,3% p=0,448
Negatif 11 73,3% 9 60,0% 11 73,3% %%:0,829

Bogaz Tedavi Oncesi Pozitif 4 26,7% 6 40,0% 4 26,7% p=0,661
Yangisi Negatif 12 80,0% 10 66,7% 12 80,0% %%0,963
Tedavi Sonrasi Pozitif 3 20,0% 5 33,3% 3 20,0% p=0,618
Negatif 12 80,0% 13 86,7% 12 80,0% %%0,304
Agiz Tedavi Oncesi Pozitif 3 20,0% 2 13,3% 3 20,0% p=0,859
Kokusu Negatif 12 80,0% 13 86,7% 12 80,0% %*:0,304
Tedavi Sonrasi Pozitif 3 20,0% 2 13,3% 3 20,0% p=0,859
Negatif 14 93,3% 13 86,7% 14 93,3% %%:0,544
Burun Tedavi Oncesi Pozitif 1 6,7% 2 13,3% 1 6,7% p=0,760
Kanamasi Negatif 14 93.,3% 13 86,7% 14 93.,3% %%0,544
Tedavi Sonrasi Pozitif 1 6,7% 2 13,3% 1 6,7% p=0,760

Negatif 9 60,0% 11 73,3% 12 80,0% x:1,51
Gozlerde Tedavi Oncesi Pozitif 6 40,0% 4 26,7% 3 20,0% p=0,459
Kizarikhk Negatif 9 60,0% 11 73,3% 13 86,7% x*:2,72
Tedavi Sonrasi Pozitif 6 40,0% 4 26,7% 2 13,3% p=0,257

Degerlendirilen semptomlar her ii¢ tedavi grubunda tedavi 6ncesi ve sonrasi, TSS ve %

degisim

olarak

tablo-14’te

Ozetlenmistir.

[statistiksel

anlamlilik

acgisindan

degerlendirildiginde, tiim semptomlarda gozlenen degisiklikler p degeri agisindan anlamsiz

bulunmustur. Ancak burun tikaniklig1 ve koku kaybr sikayetleri goz oniine alindiginda bu fark

belirgindir. (Sekil-8),(Tablo-14)

Tablo—-15. Gruplar arasi, tedavi 6ncesi ve sonrasi, evre ve semptomlardaki degisim.




Nazal+
Oral Grup Nazal Grup
Oral Grup
Evre 0,016 0,125 0,016
Burun Tikanikhig 0,031 0,250 0,008
Koku Alamama 0,06 0,250 0,004
Bas Agrisi 0,250 0,250 0,500
Geniz Akintisi 0,998 0,500 0,250
Yiizde Agri-Basin¢ Hissi 0,998 0,998 0,998
Hapsirma 0,250 0,998 0,500
Bogaz Yangisi 0,998 0,998 0,998
Ag1z Kokusu 0,998 0,998 0,998
Burun Kanamasi 0,998 0,998 0,998
Gozlerde Kizarikhk 0,998 0,998 0,998

Birinci grupta tedavi oncesi ve tedavi sonrasi evrelerde istatistiksel olarak anlamli
diizelme gdzlenmistir (p=0,016). Ikinci grupta tedavi oncesi ve tedavi sonrasi evrelerde
istatistiksel olarak anlamli diizelme gdzlenmemistir (p=0,125). Ugiincii grupta tedavi dncesi
ve tedavi sonrasi evrelerde istatistiksel olarak anlamli diizelme gézlenmistir (p=0,016).

Birinci grupta tedavi Oncesi ve tedavi sonrasi burun tikaniklifinda istatistiksel olarak
anlamli diizelme gozlenmis (p=0,031), ikinci grupta tedavi Oncesi ve tedavi sonrasit burun
tikanikliginda istatistiksel olarak anlamli diizelme gézlenmemis (p=0,250) ve iiglincii grupta
tedavi Oncesi ve tedavi sonrast burun tikaniklifinda istatistiksel olarak anlamli diizelme
gbzlenmistir (p=0,008).

Birinci grupta tedavi Oncesi ve tedavi sonrast koku alamamada istatistiksel olarak
anlaml diizelme gézlenmemekle birlikte p=0,06 olmas1 dikkati ¢ekmistir. Ikinci grupta tedavi
oncesi ve tedavi sonrasi koku alamamada istatistiksel olarak anlamli diizelme gézlenmemistir
(p=0,250). Ugiincii grupta ise tedavi dncesi ve tedavi sonrasi koku alamamada istatistiksel

olarak anlaml diizelme gézlenmistir (p=0,004). (tablo—15)
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Sekil-8. Burun tikanikhig1 ve koku kaybi semptomlarinin tedavi sonrasi degisimi.
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Sekil-9. Tedavi dncesi ve sonrasi evrelerdeki degisim.

Tablo—16. Evre degisimi ile NO, TSS farki ve NO, TSS yiizde degisimi arasindaki iliski.

Evre Degisiklik (-) Evre Degisiklik (+) | MW p
NO Fark 0,06+0,12 0,19+0,14 115 0,003
Semptom Skoru Fark 0,63+0,69 2,33+1,08 59,50 | 0,0001
NO Yiizde 29,7+19,5 45,92+22,51 144 0,022
Semptom Skoru Yiizde 14,65+15,16 53,14+28,51 57 0,0001

Tedavi sonrasi, evrede degisim olan ve olmayan hastalarda, NO ile TSS fark ve ylizde

degisimi arasinda istatistiksel olarak anlamli iligki bulunmustur. (Tablo—16)

Tablo-17. Erkek ve kadinlara gore NO, TSS fark ve yiizde degisimi.

Erkek Kadin MW p
NO Fark 0,1240,16 0,11+0,13 206,5 0,32
Semptom Skoru Fark 1,4+1,26 1,2+1,15 228,50 0,61
NO Yiizde 38,59+23,08 | 33,19+20,82 207 0,326
Semptom Skoru Yiizde | 32,43+29,93 | 27,07£27,11 228 0,609
Tablo—18. Gruplarda evre degisim oranlari
Nazal+
Oral Grup Nazal Grup Oral Grup
Evre Degisiklik (-) 8 53,3% 11 73,3% 8 53,3% 11,66
Evre Degisiklik (+) 7 | 46,7% 4 26,7% 7 46,7% | p=0,435

Tablo—19. Erkek ve kadinlarda evre degisimi.




Erkek Kadin
Evre Degisiklik (-) 14 56,0% 13 65,0% v*:0,375
Evre Degisiklik (+) 11 44,0% 7 35,0% p=0,540
31

Tablo-20. Yas ile tedavi oncesi ve sonrasi NO ve semptom skorlar1 arasindaki iliski

Yas
NO tedavi oncesi(umol/gr) 3} 22
n g p 0,187
. r -0,192
NO tedavi sonrasi (umol/gr) p 0,206
o oo . r -0’093
Semptom Skoru tedavi dncesi p 0,542
. r -0,191
Semptom Skoru tedavi sonrasi D 0,208
r -0,093
NO Fark p 0,542
r 0,153
Semptom Skoru Fark p 0,314
i} r 0,076
NO Yiizde p 0,621
- r 0,142
Semptom Skoru Yiizde p 0,352

Yas ile tedavi Oncesi ve sonrast NO (pumol/gr) degerleri arasinda istatistiksel olarak
anlaml bir iligki gézlenmemistir (r:-0,2 p=0,187, 1:-0,192 p=0,206).
Yas ile tedavi Oncesi ve sonrasi semptom skor degerleri arasinda istatistiksel olarak

anlaml bir iliski gézlenmemistir (r:-0,09 p=0,542, 1:-0,191 p=0,208) (tablo—20).

Istatistiksel Analiz

Bu caligmada istatistiksel analizler GraphPad Prisma V.3 paket programi ile yapilmistir.
Verilerin degerlendirilmesinde tanimlayici istatistiksel metotlarin (ortalama, standart sapma)
yani sira gruplar arasi karsilagtirmalarda Kruskal Wallis testi alt grup karsilagtirmalarinda
Dunn’s ¢oklu karsilastirma testi, ikili gruplarin karsilagtirmasinda Mann-Whitney-U testi, ikili
gruplarin tekrarlayan 6l¢timlerinde Wilcoxon testi, nitel verilerin karsilastirmalarinda Ki-kare
ve Mac Nemar’s testi kullanilmistir. Degiskenlerin birbirleri ile olan iligkileri Spearman

korelasyon testi ile belirlenmistir. Sonuglar, anlamlilik p<0,05 diizeyinde degerlendirilmistir.




TARTISMA

Nazal poliplerin goriilme siklig1 yasla beraber artar. En fazla 50 yas ve {istiindekilerde
goriiliir. Cocuklarda erigkinlere gore goriilme siklig1 ¢ok daha azdir ve yaklasik olarak % 0,1
civarindadir (8). Cinsiyet yoniinden nazal polipozis erkeklerde daha siktir. Moloney ve ark.
nazal polipozisin erkeklerde daha sik oldugunu tespit etmislerdir. Nazal polipozis astimla
beraber oldugu zaman kadin ve erkekte goriilme siklig1 esitlenmektedir (72). Settipane ve ark.
nazal polipli 211 hastalik caligmalarinda erkek ve kadinlarda rastlanilma oraninin ayni
oldugunu bildirmislerdir (8). Calismamizdaki 45 hastanin 25’1 (%55,6) erkek, 20°si (%44,4)
kadindi. Hastalarin yaslar1 11 ile 80 arasinda olup, hastalarin yas ortalamalar1 34,73 (SD:
16,72) olarak tespit edildi. Cinsiyet yoniinden literatiirle benzer sonucumuz olmasina ragmen
yas olarak bakildiginda hasta grubumuz daha gengti.

Nazal polipli hastalarda atopinin goriilme siklig1 calismanin yapildigr kitlenin
buytikliigiine gore degisebilir. Delaney, polipektomi yaptigi 100 hastada atopi oranini polibi
olmayan popiilasyon ile ayn1 oranda tespit etmistir (10).

Holopainen ve ark. nazal polipli 109 hastanin yalnizca 18’inde (%17) deri testini pozitif
bulmuslardir (73).

Busuttil ve ark. 54 nazal polipli hastanin 30’unda (%55) deri testlerini pozitif
saptamislardir (74).

Pepys ve Duveen nazal polipli hastalarin biiyiik bir kisminda deri testlerini negatif
bulurken, nazal polipli ¢ocuklarda bu oran1 %17,5-22 arasinda tespit etmislerdir (17).

Sin ve ark.’nin nazal polipli 95 hastalik ¢aligmalarinda %45,2’sinde allerjik deri testleri
ve 0zgiil IgE antikor diizeyleri pozitif saptanmistir (75).

Drake-Lee ve ark.’nin polipektomi yapilmis 200 hastalik ¢alismalarinda atopi oranini
hasta olmayan popiilasyon ile ayni oldugunu bulmuslar, IgE aracilikli asir1 duyarliligin
disinda bir¢cok neden ile eozinofili gelisebilecegini bildirmislerdir. Eozinofili sonucunda
histamin diizeyinde ylikselme ve mast hiicre degraniilasyonunun olabilecegini tespit
etmislerdir. Ayrica bu arastirmacilar deri testi negatif ve pozitif olanlarin polip dokusunda
histamin diizeylerinin ayni oldugunu bildirmislerdir. Hastalarin ¢ok az bir kisminda polip

stvisinda RAST testinin pozitif oldugunu saptamislardir (76).



Caplin ve ark. 3000 atopik hastanin ancak %0,5’inde nazal polip oldugunu tespit
etmislerdir (77).

Stierna, polip dokusunda IgE diizeyini yiiksek olarak saptamis ve bu yilikselmenin
burunda bulunan plazma hiicrelerinin bir fonksiyonu oldugunu, atopik olmayan kisilerde de
bu yilikselmenin meydana geldigini tespit etmistir (78).

Shatkin ve ark. 287 hastada 6zgiil IgE diizeyini hem burun i¢inde, hem de serumda
arastirmuglardir. Ozgiil IgE’ nin, nazal polipli hastalarm %19’unda nazal mukozada pozitif
oldugu halde serumda negatif oldugunu saptamislardir. Bu bulgunun 15181 altinda nazal
mukozal allerjinin polip gelismesine etkisi olabilecegini bildirmiglerdir (79). Calismamizda
Gogiis hastaliklar1 boliimiinde uygulanan Prick testi sonucunda hastalarin % 48,9’unda deri
testi pozitif olarak saptanildi. Literatiirde nazal polipli hastalarda deri testleri pozitif olanlar
degerlendirildiginde sonuglar % 17 ile % 55 arasinda pozitifti ve buna gére sonucumuz
literatiirle uyumluydu.

Nazal polipoziste medikal tedavinin amac1 poliplerin boyutunu kii¢iiltmek veya polipleri
ortadan kaldirmak, nazal solunumu tekrar saglamak, rinit semptomlarini azaltmak, koku
duyusunu diizeltmek ve nazal polipozis rekiirrensini engellemektir (80). Glukokortikoidler
nazal polipozis tedavisinde yillardir bagar ile kullanilmaktadir (81).

Steroidler hem polip kitlesini kiigiiltiirler hem de yeni polip olusumunu engellerler.
Eozinofilik infiltrasyonla iligkili polipoziste, steroidler enflamatuar mikro cevreyi birkag
farkli yoldan etkilerler. Mekanizmalardan biri GM-CSF sekresyonunun baskilanmasidir. Bu
da eozinofiliyi azaltir. Kortikosteroidler aynt zamanda non eozinofilik poliplerde de etkin
olabilirler. Buradaki mekanizma ise stromal hiicre proliferasyonunun direkt inhibisyonu veya
mikro dolagimdan plazmanin damar disina ¢ikisinin engellenmesiyle 6demin baskilanmasidir
(82).

Nazal poliplerin tedavi sonrast yiiksek rekiirrens oranlar1 uzun zamandir tartisma konusu
olmustur. Medikal veya cerrahi tedaviye ragmen nazal poliplerin biiyiik bir kismi rekiirrendir.
Rekiirens 0Ozellikle bronkospastik tipte aspirin sensitivitesi olan hastalarda goziikiir.
Fonksiyonel endoskopik siniis cerrahisinin (FESC) kronik polipoid rinosiniizit tedavisindeki
yerini inceleyen ¢ok sayida klinik ¢aligma mevcuttur ve bazi aragtirmacilar tiim hastalarda
endoskopik cerrahi tedaviyi onermektedir (83). Ancak bazi aragtirmacilar rutin olarak medikal
tedavi uygulanmasi gerektigini, cerrahi tedavinin sadece rezidiiel ve rekiirren polipozis i¢in
tercih edilmesini savunmaktadirlar (81). Yakin zamanda yapilan bir ¢calismada medikal tedavi
tek secenek olarak Onerilmektedir (84). Calismamizda nazal polipli hastalarda oral, nazal ve

kombine steroid tedavisinin etkinligini nazal polip dokusundaki NO degisimi ile hastalardaki



klinik diizelmeyi karsilagtirarak arastirdik. Klinik diizelmeyi total semptom skoru ile
degerlendirdik.

Topikal kortikosteroidlerin nazal poliplerde kullanimi ilk olarak Mygind ve ark.
tarafindan bildirilmistir (41). Beklometazona dipropionate aerosol ile yaptiklart c¢ift kor
calismada 3 haftalik donemde ilaci alan grupta etkinligi % 80 bulurken plasebo grubunda %13
olarak tespit etmislerdir. Son yillarda topikal kortikosteroidlerin etkin tek tedavi olarak
kullanilabilecegi konusunda fikir birligine varilmistir (39, 41, 85, 86).

Hartwig ve ark. freon aerosol ile verilen budesonidin nazal polipozis tedavisinde
giivenilir ve etkin bir segenek oldugunu gdstermislerdir (87).

Johansen ve ark. 3 aylik budesonide tedavisi sonrasi hastalarin % 68’inde polip
skorlarinda degisme oldugunu bildirmislerdir. Bu oran plasebo guruplarinda % 46’dir (39).
Ayni ¢aligmada intranazal steroidlerin (IKS) polipli hastalarda %50 oraninda burun
tikanikligini, kasintisin1 ve rinoreyi azalttigi bildirilmistir (39). Bu etkinin 6zellikle tedavi
devam ederken mevcut oldugu, medikal tedavi kesildiginde hastaligin ciddiyetine gore yavas
veya hizli bir sekilde eski duruma donme egiliminin oldugu saptanmistir (39).

Intranazal steroid kullaniminda polip boyutlarmin kiiciildiigii bilinmekte, ancak bunu
polip dokusuna m1 yoksa burun mukozasina mi1 etki ederek yaptigi bilinmemektedir. Nazal
spreylerin tam olarak hedefe ulastig1 bircok vakada kuskuludur. Burun pasajlarinin poliple
dolu olmas: ya da rinit, sintizit gibi enfektif durumlarin tabloya eklendigi hallerde nazal sprey
homojen bir sekilde etki gosterememektedir. Bu nedenle steroidli burun damlalarini basasagi
pozisyonda damlatarak ilacin daha etkili olmasi saglanabilir (86).

IKS’ler nazal polipozis hastalarinda koku kaybmi geri getirmede smirli etkiye
sahiptirler. Budesonide plasebo ile karsilastirildiginda koku almada birtakim diizelmeler
saglasa da bu fark ¢ok anlamli bulunmamistir (86). Ayni1 sekilde bilateral polipektomi sonrasi
intranazal beklometazona dipropionate plasebo ile karsilastirildiginda koku alma duyusunda
anlaml diizelme gostermemistir (88).

Karlsson ve ark. intranazal budesonide kullaniminin 30 aylik bir donemde hem semptom
rekiirensini hem de cerrahiye olan ihtiyact azalttigin1 bildirmislerdir (3).

Calismamizda topikal steroid tedavisi olarak giinde toplam 400ug (sabah ve aksam her
iki burun deligine 2x50png) budesonide 21 giin siiresince kullanildi. Tedavi sonrasinda
enflamasyonu degerlendirmek i¢in kullandigimiz NO diizeyleri ve klinik diizelmeyi
degerlendirmek i¢in yararlandigimiz total semptom skoru iizerine olan etkisi istatistiksel
olarak anlamliydi. Tedavi dncesinde yaptigimiz evrelemede 2 hasta Evre 1, 5 hasta Evre 2 ve

8 hastada Evre 3 idi. Bu degerler tedavi sonrasinda 2 hasta Evre 1, 9 hasta Evre 2 ve 4 hastada



Evre 3 olarak saptanildi. Hastalarin polip evresindeki degisim %26,7 olarak tespit edildi
Johansen ve ark.’nmin 3 aylik budesonide tedavisi sonrast polip skorlarinda bulduklar
diizelmenin daha yiiksek olmasi ilacin etkisinin tedavi siiresi ile artabilecegini gostermektedir.
Calismamizda ilacin Ozellikle ileri evrelere etkisinin gozlenmesi “intranazal steroidli
spreylerin nazal polip dokusuna ulastigi kuskuludur” bilgisine ters diismektedir. Fakat
hastalarin ilact dogru sekilde uyguladiklarin1 gdstermektedir. Bu grupta tedavi sonrasinda
polip evresi, burun tikanikligi, koku alamama, bas agrisi, geniz akintisi, hapsirma ve bogaz
yangisinda azalmaya yol agmasina ragmen bu istatistiksel olarak anlamsizdi. Koku alamama
semptomundaki anlamsizlik literatiirle benzerlik gostermekteydi. Tedavi yilizde agri-basing
hissi, ag1z kokusu, burun kanamasi ve gozlerde kizariklik semptomlarina kars: etkisiz olarak
saptanildi.

Lildholdt ve ark. sistemik kortikosteroidlerin de nazal polip tedavisinde etkin olarak
kullanilabildigini bildirmiglerdir (85). Lildholdt ve ark. 53 hastayi, polipektomi veya depo
steroid enjeksiyonu yapmiglar ve biitiin hastalar tedavi bitiminden sonra 12 ay boyunca
topikal nazal steroid kullanmislardir. Her iki grupta da nazal ekspiratuar akim hizinin esit
derecede arttigin1 saptamislardir. Sistemik steroid grubunda koku hissinin 2 haftada belirgin
olarak iyilestigini bildirmislerdir (85). Lildholdt ve ark. baska bir ¢alismalarinda topikal nazal
steroide cevap vermeyen 33 hastaya sistemik steroid vermis veya nazal polipektomi
uygulamiglardir. Steroid alan hastalarin %85’inde cerrahi tedaviye gerek kalmadigi ve
tedaviden 1 yil sonra semptom acisindan iki grubun arasinda bir fark olmadigini tespit
etmislerdir. Calismalarinda “Nazal poliplerin primer tedavisi sistemik ve topikal nazal steroid
olmalidir” sonucunu bildirmislerdir (89).

Van Camp ve Clement, siddetli nazal polipozisi olan FESC i¢in aday 25 hastada oral
prednizolon kullanmis; biitiin semptomlarda belirgin bir azalma saptamiglardir. Caligmalar
sonucunda nazal polipozisin esas tedavisinin medikal olmasi1 gerektiginin ve cerrahinin sadece
direngli vakalarda kullanilmasini savunmaktadirlar (90).

Damm ve ark. kronik polipoid rinosiniizit vakalarinda kisa donem sistemik steroid
tedavisi sonras1 yapilan MR incelemelerinde siniislerde polipoid enflamasyonda %50 azalma
ve subjektif semptomlarda %80 azalma tespit etmislerdir (91).

Mygind ve Lildholdt, sistemik kortikosteroidlerin koku fonksiyonunu tedavi devam
ettigi siirece diizelttiklerini ancak bu etkinin tedavi kesildikten sonra ortadan kalktigini
bildirmislerdir (92).

Ozcan ve ark. nazal polipli 35 hastaya oral prednizolon tedavisi uygulamislar ve tedavi

oncesi ve sonrasinda polipleri paranazal siniis BT ile evrelendirmislerdir. Hastalarin 2’sinde



(%3,7) poliplerin endoskopik olarak ve BT’ de tamamen regrese olduklarini bildirmislerdir.
Ayni ¢alismada en sik karsilagtiklar1 4 semptomun burun tikanikligi, bas agrisi, post nazal
akinti ve koku kayb1 oldugunu tespit etmislerdir. Tedavi sonrast bu semptomlarda anlamli
diizelmeler oldugunu bildirmislerdir (93).

Karatag ve ark. 32 hastada cerrahi Oncesi sistemik steroid kullaniminin degisik
evrelerdeki nazal polipler {tzerindeki etkisini degerlendirmislerdir. Hastalarin polip
evrelemesini tedavi dncesi ve tedavi sonrasinda ¢ekilen koronal planli paranazal siniis BT leri
ile Evre 0, 1, 2, 3 ve 4 olarak degerlendirmislerdir. Tedavi sonrasinda Evre 1°de % 62,5, Evre
2’de %36,36, Evre 3’te ise %10 oraninda tam iyilesme oldugunu bildirmislerdir. Kismi
iyilesme oranlarin1 ise Evre 2’de %45,45, Evre 3’te %80, Evre 4’te %066,6 olarak
belirlemislerdir. Evre 1°de %37,5, Evre 2°de %10, Evre 4’te ise %33,4 oraninda sistemik
steroid tedavisine yanit alinamayan hasta oldugunu tespit etmislerdir. Ayrica ¢alismalarinda
sistemik steroid tedavisine en basarili yanitlari, sinirli bolgede lezyon ve mukozada 6dematoz
degisikliklerin daha 6n planda oldugu Evre 1 ve 2 hastalarin verdigini bildirmislerdir. Evre 1
ve 2 seviyesindeki ondokuz hastadan dokuzunda tam diizelme, bes tanesinde Evre 1
seviyesine gerileme oldugunu saptamislardir. Evre 3 ve 4’te yer alan hastalarda ise lezyon
yayginligr ve 6dem harici histopatolojik degisiklikler 6n planda oldugundan, sistemik steroid
tedavisi sonrasi bir alt evreye gerileme goézlense de daha ileri diizeyde iyilesme tespit
edememislerdir (94).

Calismamizda oral steroid tedavisi i¢in metil-prednizolon kullanildi. Tedavi Img/kg
olacak sekilde baslanip, giderek azalan dozda devam ederek 21 gilinde bitecek sekilde
uygulandi. Tedavi 6ncesi ve sonrast NO ve semptom skorundaki dagilimi istatistiksel olarak
anlaml olarak saptanildi. Tedavi 6ncesinde 3 hasta Evre 1, 8 hasta Evre 2 ve 4 hastada Evre 3
iken tedavi sonrasinda ise 9 hasta Evre 1, 5 hasta Evre 2 ve 1 hastada Evre 3 olarak tespit
edildi. Polip evrelerindeki degisim % 46,7 olarak saptanildi. Grupta tedavinin evre lizerine
olan etkisi istatistiksel olarak anlamli bulundu. Burun tikanikli§i iizerine olan etkisi
istatistiksel olarak anlamliydi. Diger semptomlarda azalma saptamamiza ragmen istatistiksel
olarak anlamsizdi. Tedavinin Evre 2 ve Evre 3 iizerine etkili oldugu tespit edildi. Tam
iyilesme saptanilmadigindan dolayr Karatas ve ark.’nin kismi iyilesme sonuglari
degerlendirildiginde ileri evrelerdeki iyilesme oranlarinin benzer oldugu goriildi. Fakat farkli
evreleme siteminin kullanilmasindan dolay1 tam bir karsilastirma yapilamadi.

Damm ve ark. kronik polipoid rinosiniizitte kisa siireli kombine steroid tedavisinin

oldukca etkin oldugunu bildirmislerdir (91).



Ulkii ve ark. kombine steroid tedavisi sonrasi hastalarin % 12’sinde polipsiz nazal
kavite, % 76’sinda nazal poliplerde belirgin gerileme tespit ederken % 12’sinde higbir cevap
gbozlememislerdir. Bu da hastalarin % 88’inde endonazal poliplerde objektif diizelme
oldugunu gostermektedir. Ancak steroid tedavisi poliplerin tamamen yok edilmesinde yetersiz
kalmaktadir (95). Bu yiizden hastalarin biiyiik kisminda cerrahi girisim ihtiyacit dogmaktadir.
Aynm c¢aligmada rinore, bas agrist veya fasiyal agri ve hapsirma gibi semptomlarin
ciddiyetinde tedavi sonrasi anlamli diisis oldugunu bildirmislerdir. Tedavi Oncesinde
hastalarn = % 70,6’sinda ciddi ve % 23,5’inde orta derecede nazal obstriiksiyon tespit
etmislerdir. Tedavi sonrasinda ise hastalarin % 11,7 sinde orta derecede, % 50,2’sinde hafif
derecede nazal obstriiksiyonu saptamislar ve % 30,5’inde higbir semptom goézlenmedigini
bildirmislerdir (95). Hastalarin ¢ogunda tedavi sonrasi koku duyusunun onemli derecede
iyilestigini tespit etmislerdir (95). Nazal polipli hastalarda kombine steroid tedavisinin
semptomlarin iyilesmesinde etkili iken poliplerin yok edilmesinde etkili olmadigini
bildirmislerdir (95).

Mott ve ark. nazal ve siniis hastaliklarinda (siniizit, rinit ve/veya polipozis) koku
bozukluklarini incelemislerdir. Hastalarin %74’linde tam koku kayb1 (anosmi), %26’sinda ise
kismi koku kaybi (hipo-osmi) tespit etmislerdir (96). Baz1 arastirmacilar siniis cerrahisinin
koku olma tizerine olan etkisini incelemislerdir (97, 98, 99). Siniis cerrahisi sonras1 kokudaki
diizelmeyi Hosemann ve ark. % 78, Downey ve ark. % 52, Shin ve ark. ise % 68 olarak
bildirmislerdir (97, 98, 99). Ancak bu calismalarin hi¢birinde medikal tedavinin 6nemi ve
etkisi lizerinde durulmamastir.

Calismamizda kombine steroid tedavisinde metil-prednizolon igeren oral tablet ve
budesonide igeren intranazal sprey kullanildi. Tedavi sonrasinda NO ve Semptom skorunda
istatistiksel olarak anlamli diisiis gézlendi. Bu grupta tedavi dncesinde 1 hasta Evre 1, 9 hasta
Evre 2 ve 5 hasta da Evre 3 idi. Bu dagilim tedavi sonrasinda 4 hasta Evre 1, 10 hasta Evre 2
ve 1 hasta Evre 3 olarak saptandi. Evrelerde tedavi sonrasi degisim % 46,7 olarak tespit
edildi. Evrelerin tedaviyle degisimi ise istatistiksel olarak anlamliydi. Tedavinin 6zellikle ileri
evredeki polipleri etkiledigi saptanildi. Ulkii ve ark.’nin sonucuna benzer sekilde kombine
steroid tedavisinin polipleri tamamen yok etmekte yetersiz kaldigi tespit edildi. Tedavi
sonrasinda ylizde agri-basing hissi, agiz kokusu ve burun kanamasi disindaki semptomlarda
azalma saptanildi. Burun tikanikligi ve koku alamama semptomlar:1 {izerine olan etkisi
istatistiksel olarak anlamliydi. Diger semptomlara olan etkisi istatistiksel olarak anlamli

degildi.



Mott ve ark.’nin sonucuyla benzer sekilde hastalardaki koku alamama semptomu tedavi
oncesinde % 73,3 olarak tespit edildi. Tedavi sonrasinda koku alamama semptomundaki
diizelme oral steroid kullanilan grupta % 50, nazal steroid kullanilan grupta % 30 ve kombine
steroid kullanilan grupta da % 69,2 olarak tespit edildi. Bu sonuglarla, kombine steroid tedavi
grubunun koku alamama semptomunda yaptigi diizelmenin cerrahi ile alinan sonuglarla
benzer oldugu saptanildi. Oral steroid grubu da cerrahi sonuglara yakindi fakat nazal steroid
grubunda ki diizelme cerrahi sonuglarindan diisiik olarak tespit edildi.

Parikh ve ark. NOS’un indiiklenebilir formunun nazal epitelyumda bulundugunu ve
nazal polipozis varliginda (6zellikle aspirin sensitivitesi varsa) arttigini bildirmislerdir (100).
Nazal polipoziste soluk verme sirasinda Olgiilen diisiik NO diizeyleri osteomeatal kompleks
obstriiksiyonuna baghdir (101). Bu da NO’nun biiyiikk bir kismmin paranazal siniislerde
iretildigini gostermektedir (101). Evre 1,2 ve 3 poliplerde evre arttikca iNOS aktivitesinin
diistiiglinii gosteren bazi ¢calismalar da vardir (57, 100). Ayrica aspirin sensitivitesi olan nazal
polipli hastalarin alt konkalarindan alinan orneklerde yiiksek eozinofiliyi de iceren
enflamatuar degisiklikler gosterilmistir (102). Colantonio ve ark.” da nazal polipoziste {ist
solunum yollarindaki NO diizeyinin, sinlis mukozasindaki bazal NO {iretimi ile polip ve nazal
epitelyumdaki iNOS aktivitesine bagli NO tiiretiminden kaynaklandigini bildirmiglerdir (101).

Ramis ve ark. insan iist solunum yolunda NOS aktivitesinin varligini, bu aktivitenin
epitelyumda lokalize oldugunu ve iNOS’un nasal polip dokusunda ortaya ¢iktigini tespit
etmislerdir (57).

Hebestreit ve ark. NO’ nun enflamatuar hiicrelerin apopitozunu engelleyerek polipozis
olusumunda rol oynadigimi bildirmislerdir (103). Ayrica Simon ve ark. diisik NO
diizeylerinin eozinofillerin polip dokusunda daha uzun siire kalmasina neden oldugunu
saptamiglardir (104). Colantonio ve ark.’da NO’in siliyer mobiliteyi uyarmas: ve konak
savunmasindaki 6nemli roliinden dolayr diisitk NO diizeylerinin nazal polipozisli hastalarda
siliyer hareketi bozarak bakteriyel enfeksiyonlara egilimi arttirdigini bildirmislerdir (101).

Deja ve ark. hava yolu enflamasyonu bulunmayan kisilerde maksiller siniiste yiiksek
nitrik oksit diizeylerinin siniis epitelyumunda siliya ve mikroviluslarda yer alan iNOS’un
ortaya ¢ikmasina bagli oldugunu tespit etmisler ve bunun o6zellikle non spesifik immiin
savunmaya katkida bulundugunu bildirmislerdir (105).

Arnal ve ark. paranazal siniis tikanikligiyla nazal NO diizeyleri arasinda iliski oldugunu
tespit etmislerdir. Allerjik olmayan nazal polipozis vakalarinda kontrol grubuyla
karsilastirildiginda nazal kavitedeki NO diizeylerinin anlamli dl¢iide diisiik oldugunu; allerjik

nazal polipozisli hastalarda ise NO diizeylerinin yiiksek oldugunu saptamislardir (106).



Kharitonov ve ark. nazal polipoziste etkili medikal tedavi sonrast NO diizeylerindeki
ylikselmenin polip kitlesindeki kiigiilme sonrasi paranazal siniislerden kaynaklanan NO’nun
nazal kaviteye gecmesine bagli oldugunu bildirmislerdir (107). Aymi zamanda nazal
epitelyumdaki ve polipteki iNOS diizeylerinin ve dolayisiyla NO diizeylerinin iiretiminin
azaldigini tespit etmislerdir (107).

Karlidag ve ark. nazal polip dokusundaki NO seviyelerinin hasta grubunda, kontrol
grubuna gore daha yiiksek oldugunu saptamislardir (108). Ayni calismada nazal polip
gelisiminde NO’nun direkt veya indirekt etkisi oldugunu bildirmislerdir (108). Fakat bu
calismada medikal tedavinin etkisi belirtilmemistir.

Calismamizda hastalara uyguladigimiz li¢ tedavinin etkinligi i¢in NO diizeyleri
arastirildi. Bunun icin hastalardan lokal anestezi ile tedavi oncesi ve sonrasi alinan polip
dokularinda 6l¢iim yapildi. NO diizeylerinde tedavi sonrasi her grupta istatistiksel olarak
anlamli diisiis saptanildi ve her ii¢ tedavinin de nazal polipte enflamasyonun baskilanmasinda
etkili oldugu tespit edildi. Nazal polip evrelerinde degisim olan ve olmayan hastalar arasinda
NO diizeylerindeki fark ve yiizdeler agisindan istatistiksel olarak anlamli fark saptanildi.
Tedavi sonrasindaki NO diizeyindeki diisiis Kharitonov ve ark.’nin “etkin medikal tedavi
sonrast iNOS’ taki diigiise bagli olarak NO iiretiminin azaldig1” sonucu ile benzerdi.

Calismamizda klinik diizelme Total Semptom Skoru ile degerlendirildi. Hastalarda
tedavi Oncesi ve sonrasinda burun tikanikligi, koku kaybi, bas agrisi, geniz akintisi, ylizde
agri-basing hissi, hapsirma, bogaz yangisi, agiz kokusu, burun kanamasi, goézde kizariklig
iceren belirtiler sorgulandi. Bu belirtiler (+) veya (-) olarak, her (+) deger ise “1” puan olarak
degerlendirildi. TSS her hasta icin biitiin belirtilerin toplam degeri alinarak hesaplandi. Tedavi
sonrast her grupta semptom skorunda istatistiksel olarak anlamli degisiklik gozlendi.
Semptomlar1 tek tek incelendigimizde oral ve kombine steroid tedavi grubunda burun
tikanikliginda anlamli degisim saptanildigi halde nazal steroid grubunda saptanilmadi. Koku
alamama semptomunda ise kombine steroid tedavisi alan grupta anlamli diizelme tespit edildi.
Diger iki grupta bu sonuca ulasilamadi. Diger semptomlarda azalma olmasina ragmen
istatistiksel olarak anlamli diizelme saptanilmadi. Nazal polip evresinde degisiklik olan ve
olmayan hastalar arasinda semptom skoru farki anlamli tespit edildi. Buradan da
semptomlarin burunda yer kaplayan kitle ile iliskili oldugu sonucuna ulastik. Sonug¢ olarak
nazal polip tedavisinde enflamasyonu baskilamak i¢in ii¢ tedavinin de kullanilabilecegi
saptanildi. Semptomlardaki anlamli etkilerinden dolayr hastalarin kullanmasinda sakinca
olmayan durumlarda oral tedavinin yasam kalitesini arttirmakta daha basarili oldugu ve

hastalarin semptomlar1 arasinda 6zellikle koku alamama yer aliyorsa kombine steroid



tedavisinin bu semptom iizerine olan anlaml etkisinden dolay1 kullanilabilecegi saptanildi.
Steroid tedavisinin nazal polipli hastalarda semptomlarin tiimiine etkili olmamasindan dolay1
cerrahi tedavinin medikal tedaviye ek olarak uygulanmasi gerektigi tespit edildi. Cerrahi
oncesinde kullanilan steroid tedavisi evre tizerine olumlu etki yapmaktadir. Ayrica damarlarda
mediyator ve sitokin yapimimi inhibe ederek, indirekt olarak mikrovaskiiler gdllenmeyi
azaltmaktadir (43). Nazal polip kitlesinin ve kanamanin azalmasina bagli olarak da cerrahinin

kolay uygulanmasi ve ameliyat siiresinin kisalmasi gibi avantajlar saglayabilir.



OZET

Nazal polipozis etyolojisi kesin olarak bilinmemekle birlikte, etyopatogeneze yonelik
bircok teori bulunmaktadir (109). Poliplerin histopatolojisinde goriilen ortak noktalar,
stromada konnektif doku artisi, eozinofili ve epitel yapisinda ortaya cikan karakteristik
enflamatuar degisikliklerdir (110). Bu nedenle tedavide anti enflamatuar ilaglar tercih
edilmektedir. Kronik enflamasyon nitrik oksidin de icerisinde oldugu c¢esitli metabolitlerin
iretimine yol acar. Bunlar sitotoksik ve hatta genotoksik etki gostererek DNA'ya zarar
verirler (111). Nitrik oksit ayn1 zamanda bagisiklik sisteminin tiimorosidal aktivitesinde,
angiogenez ve metastaz gelisimi gibi timor biyolojisinin farkli yanlarinda gorev alir (112).
Cesitli hava yolu hastaliklarinda anormal diizeylerde nitrik oksit {iretilir ve nitrik oksit hava
yolu enflamasyonunun tanisal gostergesi olarak kullanilabilinir (113).

Nazal polipozis burun tikanikligi, anosmi, hapsirma, rinore, geniz akintis1 gibi ¢ok
cesitli semptomlara yol acarak hastalarda uyku bozukluklari, bas agrilari, irritabilite gibi
durumlara neden olabilir. Bu nedenle nazal polipozis semptomlarinin ortadan kalkmasi ile
yasam kalitesi de ylikselmektedir (114). Nazal polipoziste uygulanan medikal tedavinin amaci
nazal solunumu diizeltmek, rinit semptomlarin1 ortadan kaldirmak, koku almayi yeniden
saglamak ve rekiirrensi engellemektir. Topikal olarak kullanilan kortikosteroidlerin rinit
semptomlarin1 ve rekiirrensi azalttigr, burun solunumunu arttirdigi, polip boyutlarini
kiiciilttiigti belirtilmistir (115). “Medikal polipektomi” olarak tanimlanan sistemik steroidler
ise daha az kullanilmakla birlikte tiim polipozis semptomlarina etkilidir (116)

Calismamizda, hikaye ve fizik muayene ile nazal polipozis tanisi konan hastalarda,
oral, nazal ve kombine steroid tedavisinin etkinligini nazal polip dokusundaki Nitrik Oksit
degisimi ile hastalardaki klinik diizelmeyi karsilagtirarak arastirdik. Hastalardan lokal anestezi
ile tedavi Oncesi ve sonrasi alinan polip dokularinda nitrik oksit 6l¢timii yapildi. Nitrik oksit,
Kemiluminesans reaksiyonu olusumunu 6lgen “280i Nitrik Oksit Analizori” (NOA™) ile
6l¢iildii, her ii¢ tedavi grubunun klinik etkinligini tespit etmek icin de tedavi 6ncesi ve sonrasi
Total Semptom Skor Ol¢ciimii kullanildi. Ayrica tedavi Oncesi ve sonrasi polipler
evrelendirildi.

Calismamiza, poliklinigimize Agustos 2004-Mayis 2005 tarihleri arasinda basvuran,
hikaye ve klinik bulgular esas alinarak nazal polipozis tanis1 konmus 45 goniillii hasta dahil

edildi. Hastalar rasgele 15’er kisilik 3 gruba ayrildi. Birinci grupta sadece metil-prednizolon



iceren oral tablet, ikinci grupta budesonide iceren intranazal sprey, ligiincii grupta ise metil-
prednizolon igeren oral tablet ve budesonide igeren intranazal sprey birlikte kullanildi.

Tedavi Oncesi ve sonrasi nitrik oksit diizeyleri degerlendirildiginde, her ii¢ grupta da
grup icinde istatistiksel olarak anlamli degisiklik tespit etmemize ragmen gruplar arasinda
istatistiksel fark saptanilmadi. Tedavi sonrasi evreler dikkate alindiginda oral grupta ve
oraltnazal grupta istatistiksel olarak anlamli diizelme tespit edildi. Fakat nazal grupta
istatistiksel olarak anlamli diizelme go6zlenmedi. Tedavi sonrasinda Total Semptom Skor
degisimi her ii¢ grupta da istatistiksel olarak anlamli saptanildi. Fakat gruplar birbirleriyle
karsilagtirildiginda Total Semptom Skor degisimi anlamsizdi. Semptomlar tek tek ele
alindiginda ise burun tikanmikligina oral grup ve oral+nazal grupta istatistiksel anlamlilik
saptanirken nazal grupta saptanilmadi. Koku alamama sikayetine ise sadece kombine steroid
tedavisi alan grupta istatistiksel anlamlilik tespit edildi. Diger semptomlarda her ii¢ grupta da
istatistiksel olarak anlamli degisiklik saptanilmadi. Sonu¢ olarak nazal polip tedavisinde
enflamasyonu baskilamak icin ii¢ tedavinin de kullanilabilecegi ayrica semptomlardaki
anlaml etkilerinden dolay1 hastalarin kullanmasinda sakinca olmayan durumlarda oral
tedavinin yasam kalitesini arttirmakta daha basarili oldugu tespit edildi. Hastalarin
semptomlart arasinda koku alamama yer aliyorsa kombine steroid tedavisinin bu semptom
iizerine olan anlaml etkisinden dolay1 kullanilabilecegi saptanildi. Fakat steroid tedavisinin
semptomlarin tiimiine etkili olmamasindan dolay1 cerrahi tedavinin polip tedavisinde medikal
tedaviye ek olarak uygulanmasi gerektigi tespit edildi. Cerrahi 6ncesinde kullanilan steroid
tedavisi evre ilizerine olumlu etki yapmaktadir. Ayrica damarlarda mediyatér ve sitokin
yapimini inhibe ederek, indirekt olarak mikrovaskiiler gollenmeyi azaltmaktadir (43). Nazal
polip kitlesinin ve kanamanin azalmasina bagli olarak da cerrahinin kolay uygulanmasi ve

ameliyat siiresinin kisalmasi gibi avantajlar saglayabilir.
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