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1.GIRIS VE AMAC

Uzun yillardir yapilmis veolan birgok klinik ve histopatolojik¢alismaya ragmen
nazal polipli kronik siniizit (NPKRS)rekiirrensin engellenemedigien 6nemli hastaliklardan
biridir. Biitiin tedaviseceneklerinde amag polipleri ve rinitsemptomlarimi ortadan kaldirmak,
ist hava yolu pasajinin agikligini saglamak, koku fonksiyonlarmi geri dondirmek ve
hastaligin tekrarlamasini engellemektir.Nazal polipli kronik rinosiniizittemedikal tedavi ve
cerrahi tedavi yaninda kombinasyon tedavileri de kullanilmaktadir. Medikal tedavinin
yeterli basar1 gostermedigi ya da hi¢c basarili olmadigi durumlarda operasyon karari

verilmektedir. Ameliyat sonrast donemi de medikal tedavi ile takip stireciizlemektedir(1).

Bu caligmada amacimiz NPKRS hastalarin1 antibiyotik tedavisi ile takip ederek, bu
tedavinin klinik, radyolojik ve yasam kalitesine olan etkisinin uzun donem sonuglarini

degerlendirmektir.



2.GENEL BIiLGILER

2.1.Kronik Rinosiniizit

Sinonazal mukozanm kronik enflamasyonu, polipli ya da polipsiz olarak
gortiilebilmektedir. Siklikla lateral nazal duvar mukozasi ve etmoidsiniislerinepitelinden
koken alan, mukozal kese seklindeki kitleler olan nazal polipler, bilateral ve ¢ok sayida
bulundugu i¢in nazal polipozis olarak adlandirilmaktaydi (2). Bu tanim Epos 2012 ile
birlikte degismistir(3).Daha 6ncesinde kullanilan nazal polipozis taniminin yerini ‘nazal

polipli kronik rinosiniizit (NPKRS)’tanim1 almistir

Kronik rinosiniizit (KRS), klinik fenotiplerde ve inflamatuar profildeheterojeniteile
karakterizedir. EPOS 2020 kilavuzunda fenotip ve tip 2 enflamasyon varligina gore farkh
bir siniflandirma sunulmus olsa da genel olarak klinik uygulamada KRS, nazal endoskopik
bulgulara dayali olarak 2 ana fenotipte smiflandirilir: NPSKRS ve NPKRS. Tiim KRS
vakalarmin yaklasik %18 ile %20'sini olusturan NPKRS, bu ikifenotipten daha yiiksek
morbidite ile iliskili olandir ve yetiskinlerde alt solunum yolu hastaligi durumunu

etkileyebilmektedir (4).
2.5.2.insidans

Kronik Rinosiniizit popiilasyonun %5-12 sini etkileyen O©nemli bir saglik
sorunudur.20  yasin  lizerindeki  1.387  goOniilliiye rinit, astim ve  aspirin
intoleransidegerlendirilereknazal endoskopi ile muayene yapilmis ve NPKRS
prevalansi1%?2,7olarak bulunmustur. Erkeklerde, yashlarda ve astimlilarda daha sik oldugu
goriilmiistiir (5). Klossek ve arkadaglari(ark.)ise tahmini prevelanst 9%2.11olarak
bulmuslardir(6). Bir otopsi arastirmasinda insanlarda nazal polip varliginin % 30'a ulastig:

bildirilmistir (7).

Insidans 20 yasindan sonra artmakta, 40 -69 yaslar arasinda pik yapmaktadir(8). 60
yas sonrasi goriilme siklig1 giderek azalmaktadir (9).Nazal polipli kronik rinosiniizit
hastalarinin (n = 212) %451 erkek olarak saptanmistir ve ortalama yas 49.4 + 17,60larak
belirlenmistir(6).

Nazal polipli kronik rinosiniizit hastalarinda erkek cinsiyet orani, beden kitle indexi,

sigara icme orani, astim prevelanst NPSKRS veyaKRS’siz gruba gore daha yiiksektir (10).



2 yasindan sonra herhangi bir yasta goriilebilmelerine ragmen 10 yas Oncesi
goriilmeleri durumunda alttayatansiliyerdiskinezi ya da kistikfibrozis gibi hastaliklarin

ekarte edilmesi gereklidir(9).

Astim varliginda 40 yas iizerinde NPKRS goriilme orant %12 olarak bulunmustur
(11).NPKRS varliginda astim insidansi %26, astimli hastalarda iseNPKRSinsidans1 %7
olarak saptanmistir (6). NPKRS varliginda komorbidSamter’striadi %8 -%26 olarak

bulunmustur (13).
2.3. Etyopatogenez

Nazal polipli kronik rinosiniizit tipta fizyopatolojisi tam olarak anlasilamamis
hastaliklardan birisi olmas1 nedeniyle bu konuyu aydinlatmaya ¢alisan arastirmalar devam
etmektedir. Nazal polipli kronik rinosiniizit; atopi, genetik faktorler, enflamasyon ve

cevresel faktorlerin etkisinde gelisen multifaktoriyel bir hastaliktir (Sekil 1)(1).

EPOS Etiology and Pathogenesis of CRS

Lm PHENOTYPE
e e MNatural history
1
| .
: A

A
Barrier penetration *
N

-«

Lower airway disease?
Asthma and bronchiectasis

Sekil 1.Kronik rinosiniizitetyoloji ve patogenez iliskisi (4)

Polip olusumuna neden olan temel faktdor mukoza 6demidir. Altta yatan nedenler
mukozal 6demi tetikleyerek polip olusumunu baslatmaktadir.Ortameatus nazal polip
gelisiminde onemli bir anatomik darlik bolgesidir.Bu bolgede olusan sekresyonstazi 6dem
olusumuna neden olmaktir. Odem ve biriken sekresyonlarinenflamasyonu tetiklemesiyle
staz daha da artmakta ve sonu¢ olarak mukozal ylizeyler birbirine temas etmeye
baslamaktadir. Bu temas bdlgelerinde epitelde yer yer kayiplar meydana gelmekte ve

graniilasyon dokusu olusmaktadir. Sonrasinda tekrar epitelizasyon gelisimine karsin yer



cekimi etkisi ile 6demli doku nazal kavite limenine dogru bombelesmektedir (9)

Kronik rinosiniizit vakalarinda, bariyer penetrasyonu, ¢éziilemeyen, Tip 1, 2 veya 3
immiin cevaplarin tek basina veyakombinasyonlar halinde oldugu kronik bir inflamatuar

yanitla sonuglanmaktadir.

Tip 2 enflamasyon, interlokin-4 (IL-4), IL-5 ve IL-13 sitokinlerinin yani sira
eozinofillerin ve mast hiicrelerinin aktivasyonu ile karakterizedir. Saf veya karisik tip 2
endotipi olan hastalarm, saf tip 1 veya 3 endotiplere kiyasla yiiksek bir niiks oranina sahip
oldugu vetedavilere daha diren¢li olma egiliminde oldugu ortaya konulmustur (13). Nazal
polipli kronik rinosiniizitdenazalsekresyonlardan yapilan incelemelerde T helper 1 (Th-1)
sitokinler (IL-2, IL-12, INF-gama), T helper 2 (Th-2) sitokinler (iL-4, IL-5, IL-10) ve
kemokinler (TNF-alfa, TNF-beta) yiiksek olarak saptanmistir(14).

Eozinofilik mukus ile karakterizeChurg-Straussendromuhipervisk6z mukus olusumu
goriilen Young sendromu ve siliyerdisfonksiyonile seyreden Kartagenersendromu’nda nazal

polip goriilebilmektedir (9).

Caye-Thomasen ve arkadaglar1 25 adet fare ile yaptiklar1 c¢alismada tubal
obstriiksiyon varhiginda %22 oraninda ve akut otit varliginda %44 oraninda nazal
polipineslik ettigini ortaya koymuslardir(15). Histopatolojik incelemelerdeepitelyalriiptiirler
ve bu riiptiirlerin sonucundalaminaproprianinbag doku elemanlarinin prolabe oldugunu ve
bunlarin yaninda intraepitelyal ve subepitelyal sivi birikimi, inflamatuar hiicreler, artmis
vaskiilarizasyon  izlenmistir.  Deneyin ilerleyen ddnemlerinde prolabe  olmus
laminaproprianinepitelize oldugu izlenmistir. Bu evreden sonra ise polibin &dem-
vaskiilerkonjesyon ya da yer cekimi-aerodinamik etkenlerle biiyiimesi ve nazal pasaji
tikayacak boyutlara ulagmasmin geldigi diistiniilmektedir. Poliplerdeepiteldebulunan
tiibiilerglandlarin gdsterilmesi epitelyalriiptiir teorisini desteklemektedir(16).Bir onkoprotein
olan p53 expresyonunun NPKRS hastalarinda %50 oraninda arttig1 izlenmistir. Ayrica
poliferatingcellnuclearantigen indeksinin de yiiksek bulunmasi tiimore benzer bir

davranisinin oldugunu ortaya koymustur (17).

Polip etyopatogenezini aydinlatmak amaciyla bazi teoriler One siriilmiistiir.
Bunlardanbazilar1 genetik, mukozal temas, allerji, Bernoulli Fenomeni, enfeksiyoz faktorler

ve kimyasal mediatorlerdir(9)



HLA-9 Al1/B’ nin nazal polipozis hastalarinda daha yiiksek tespit edildigi

gosterilmistir. 8. kromozom uzun koluna yonelik ¢esitli caligmalar da yapilmaktadir

KistikFibrozis, Kartagener sendromu, YoungSendorumunda cesitli genetik faktorler
bulunmaktadir(9). Odemi tetikleyen mekanizmalar sonucunda olusanmukozal temas
noktalar1 polip gelisimini baslatmaktadir. Nazal polipli kronik rinosiniizitte kronik bir
enflamatuar siire¢ bulunmakta ve bu da enfeksiyonlara yatkinlig1 arttirmaktadir. Th-1 ve Th-
2 lenfositlerin iirettikleri sitokinler nazal mukozadaki hasar1 arttirmakta ve siirecin

kroniklesmesine katki saglanmaktadir (1,4,9).

Nazal polipli kronik Rinosiniizitpatogenezinde etkili oldugu gdsterilmis olan IL-1B,
IL-3, IL-5, TNF-alfa, VCAM-1, GM-CSF, alfa4betal integrin, ICAM-1, VEGF, eotaksin
gibi faktorler eozinofil ve bazofil hiicrelerinin, polip yapisindaki laminapropriaya gecisini
saglayarak, bu hiicrelerde degraniilasyonu uyarmakta veinflamatuarmediatorler
salmmaktadir. Glukokortikoidler ve antiiflamatuar etkinligi olan antibiyotiklerin
inflamasyonunu baskilayarak polip biiylimesini azaltmasi da inflamatuar teoriyi
desteklemektedir. Oksidatif stresin de polip gelisiminde rol aldigini gosteren calismalar
mevcuttur(9). Oksidatif stresin 6nemli gostergelerinden olan NO’in nazal polip dokularinda

anlamli olarak daha yiiksek miktarda bulundugu tespit edilmistir (18).

Nazal  polipli  kronik  Rinosinilizithastalarmm  %90‘nindan  fazlasinda
eozinofilibulunmasi, siklikla astim ile birlikte bulunmasi ve semptomlarmn alerji ile
benzerliginin olmast uzun yillar boyunca etyoloji ile alerjinin iliskisinin arastirilmasina
neden olmustur. Nazal polipli kronik rinosiniizit hastalarinda deri prick testi pozitif olan
hasta sayisinin, normal popiilasyona gore benzer bulunmasi ve nonalerjik hastalarda da
polip izlenmesi bu teoriden uzaklastrmaktadir. Bununla birlikte alerjik hastalarda
reklirrensin  daha sik  gozlendigi, Ig E’nin daha yiiksek saptandigi ve polen
mevsimindesemptomlarin kotiilestigi bilinmekle birlikte bu konudaki calismalar devam

etmektedir (1).

Bernouillifenomeni, dar bir alandan gegen havanin, bu gectigi alanin arkasinda kalan
mukozay1 burunda 6zellikle etmoid bolge mukozasini diisiik basing etkisiyle kendisine
dogru c¢ekmesidir. Nazal kavitede en biiylikbasingdegisimi, osteomeatal kompleks
veetmoiddeolmaktadir. Poliplerin de daha c¢ok bu alanlarda meydana gelmesi bu teoriyi

desteklemektedir(9). Ancak burnun her kisminda farkl alana sahip bdlgelerinolmasi ve hava



akimmi etkileyen bir¢cok faktdr olmasindan dolayr mukoza siirekli farkli basinglara maruz
kalmaktadir. Bu yiizden Bernoulli fenomenin burunda uygulanamayacagi da
savunulmaktadir. Aggernazi, konkabiilloa, hipertrofikethmoid bulla gibi patolojilerin de
osteomeatalkompleksi daraltarak polip olusumuna zemin hazirladig1 vurgulansa da polipli

ve polipsiz hastalar arasinda bu agidan anlamli fark goriilmemistir (1).

Siniis vaskiilaritesinin azalmasi ve otonomik kontrol basamaklarindaki bozukluklar,
nazal ve paranazal siniislerin fizyolojisini etkileyerek polip olusumuna neden
olabilmektedir. Siniislerdeki vaskiilaritenin nazal mukozaya gore ¢ok daha az olmasi
nedeniyle seliiler reaksiyonlarda olusan maddelerin uzaklastirilmasinin yeterli olmadigi ve
inflamasyon sonucu olugsan Odemin vazomotor sistemde bozukluk yaratarak polip

olusumunu tetikledigi one siiriilmektedir (1,9).

Kronik rinosiniizit, ¢esitli ¢evresel faktorler ve konakgt bagisiklik sistemi arasindaki
islevsiz bir etkilesimden kaynaklanan ¢ok faktorlii etiyolojiye sahip bir sendrom oldugu
savunulmaktadir. Teoride, konak¢t bagisiklik sistemindeki KRS'nin gelismesine izin veren
spesifik genetik veya epigenetik varyasyonlarin belirlenmesi, gelecekteki tedaviler i¢in

hedefler saglayacaktir(13).

Son olarak, patojenler dogrudan ve dolayli olarak NPKRSpatogenezine katkida
bulunabilmektedir. Hem PseudomonasAeruginosa hem de StaphylococcusAureus, insan

sinonazalepitel hiicrelerinde epitel bariyerini bozmaktadir(19).

Bu bozulmus bariyer, patojenlere daha fazla maruz kalmaya ve ayrica bakteri
kolonizasyonunun artmasina neden olabilmektedir. Bu amacla, NPKRS hastalarinin %63
kadarmin StaphylococcusAureus ile kolonize oldugu ve bu hastalarin bir alt grubunun
StaphylococcusAureusenterotoksinlerine kars1 spesifik IgE antikorlar1 gelistirebilecegi
tahmin edilmektedir (20). Spesifik IgE seviyelerinin, IL-5 seviyeleri ve nazal poliplerdeki
toplam eozinofilsayisiniile 6nemli 0Slgiide iliskili oldugu gorilmiisve bu antikorlarin

patogenezi yonlendirmede 6nemli olabilecegini diistiniilmiistiir(21).

Sinonazal bosluk, patojenik ve kommensal bakteriyel bir karisima sahiptir ve bu
mikrobiyomun 6zellikleri genellikle NPKRS yerine KRS'de arastirilmistir. Bugiine kadar,
saglikli kontrollere kiyasla KRS hastalarinda bakteri ¢esitliliginde azalma rapor edilmistir.

Kronik rinosiniiziteneden olan spesifik bir organizma heniiz iliskilendirilememistir(22).



Bu nedenle, NPKRS'depatojenik ve kommensal bakterilerin roliinii tam olarak

karakterize etmek ve tanimlamak i¢in daha fazla aragtirma gereklidir.

Kronik rinosiniizitdesinonazal dokularn yeniden sekillenmesi, belirgin polip
olusumu, goblet hiicre hiperplazisi ve kotiilesenepitel bariyer anormallikleri KRS
semptomlarinin ¢ogunu agiklamaktadir. Tim bu degisiklikler en cok tip 2 KRS'de
belirgindir ve muhtemelen gozlemlenen daha biiylik semptomatoloji ve daha yiiksek tedavi

basarisizlig1 oranini agiklamaktadir(13).
2.4. Tanim veSiniflandirma
EPOS 2020’ye gore rinosiniizit yetiskinlerde su sekilde tanimlanmaktadir:

* Biri burun tikaniklig1 veya burun akintis1 (6n / arka burun akintis1) olacak sekilde

iki veya daha fazla semptomla karakterize olan burun ve paranazal siniislerin inflamasyonu
+ yiiz agris1 / basinci
+ koku azalmasi veya kaybi ya da

* endoskopik isaretler: nazal polipler ve / veya esas olarak orta
meatustaizlenenmukopiiriilan akinti ve / veya- esas olarak orta meadaizlenenodem /

mukozal obstriiksiyon

* Bilgisayarli tomografi (BT) degisiklikleri: osteomeatal kompleks ve / veya siniisler

icindeki mukozal degisiklikler

Bu semptomlarin>12 haftadan uzun siirme KRS olarak kabul edilir. Goriigmeye
alerjik semptomlarla ilgili sorular (6rn. hapsirma, sulu rinore, burun kasintis1 ve gozlerde

kasimnt1 sulanma) dahil edilmelidir.

EPOS2020 yonetim grubu, KRS yiprimer ve sekonderolarak ikiye ayirmistir. Ayrica
her birini anatomik dagilima dayali olarak lokalize ve diffiizhastalik olarak
ayirmistir.PrimerKRS'de hastalik, tip 2 veya tip 2 olmayan endotip baskinligmma goére
degerlendirilir (Sekil 2). Klinik olarak lokalizeprimerKRS daha

sonraalerjikfungalrinosiniizit veya izole siniizit olarak iki fenotipeayrilir.



Diffiiz KRS i¢in, klinik fenotiplereozinofilik sayilarin histolojik kantifikasyonu ile
belirlenen EKRS ve nonEKRS'dir. Bagka bir deyisle EPOS panelinin kabul ettigi
sayl/yiiksekgiiclii alan10 / HPF (400x) veya daha yiiksekoldugu durumda eozinofiliden
bahsedilmektedir.

L] Anatomic distribution | Endotype dominance = Examples of phenotypes
AFRS
o T
Localized e
(unilateral) e
\\“ -—-—r Isolated sinusitis
Primary CRS —_—
T CRSWNP/eCRS
s - - TH
Diffuse L CCAD
(bilateral) \’\* _
Novetype2 _H""""‘ai MNon-eCRS

AFRS, allergic fungal rhinosinusitis; CCAD, central compartment allergic disease; CRSwNP, chronic rhinosinusitis with nasal polyps;
el R5, eosinophilic CRS.

Sekil 2. Primer KRS simiflandirma(4)

Sekonder KRS lokalize ve diffliz olarak ayrilir ve daha sonra lokal patoloji,
mekanik, enflamatuar ve immiinolojik faktorlere bagh olarak dort kategori ile

degerlendirilmektedir. Bu nedenle, gosterildigi gibi bir dizi klinik fenotip dahil edilmistir
4).

2.5. Tam

Tanida anamnezve fizik muayene temeldir. Hastalardaanamnez swrasinda agiz
solunumu ve hiponazal konugsma izlenebilmektedir. Poliplerin nareslerden disar1 ¢iktig1 ileri
vakalarda inspeksiyon sirasinda tani konabilmektedir. Fizik muayenede ilk adim olan

anteriorrinoskopide soluk seffaf renkli, yumusak kivamli kitle gézlenmektedir(23).

Nazal polip aywric1 tanisinda invertedpapillom, anjiofibrom, nazal glioma,
ensefalosel, maksilla-etmoidmaligniteleri ve nazofarenks kanseri Ozellikle tek tarafli

patolojilerde diistiniilmelidir(2).

Burun tikaniklig1 ve akint1 gibi yaygi semptomlar, KRS'nin epidemiyolojik teshisini
semptomatik nedenlerle alerjik ve alerjik olmayan rinitten (NAR) ayirmayi
zorlagtrmaktadir. Bununla birlikte, AR ve NAR'dakiBT’lerde siniislerde genellikle

KRS'den daha az inflamatuar degisiklik goriildiigiinden semptomlarin kombinasyonu, BT



taramasi ve nazal endoskopi dogrutaniya yonlendirmektedir(24).

Rinosiniizit teshisinde farkli goriintiileme yOntemleri; geleneksel rontgen, BT,
conebeamBT ve manyetik rezonans goriintiileme kullanilmaktadir(25). Paranazal siniisBT
taramasi kronik rinosiniizitin radyolojik degerlendirilmesi agisindan altin standarttir(26,27).

Geleneksel siniis rontgenleri KRS'deartik endikedegildir.

Nazal endoskopi, rinolojinin dnemli bir parcasi olmaya devam etmektedir. Son
zamanlarda yapilan sistematik bir incelemede, KRStanisinin dogrulugu agisindan nazal

endoskopiyi ile PNSBT arasinda yiiksek bir korelasyonoldugu goriilmiistiir(28).

Sinonazalenflamatuar degisikligin en yaygin kullanilan ve dogrulanmis skorlama
sistemi, Lund-Mackay skorudur(27).lki veya daha diisiik bir Lund-Mackay skoru,
mitkemmel bir negatif tahmin degerine sahiptir ve 5 veya daha fazla bir Lund-Mackay
skoru, ger¢ek hastalig1 giiclii bir sekilde gosteren miitkemmel bir pozitif tahmin degerine

sahiptir.

Hastalarin izleminde kullanilan bir diger degerlendirme kolu ise yasam kalitesinin
degisimidir. Saglikla iligkili yasam kalitesi Olclimiinde, ¢ok c¢esitli dogrulanmis hasta
raporlama Olcekleri mevcuttur ancak su anda yayinlanmis olan hicbir PROMS, KRS'nin
istenen tiim yonlerini yakalayamamaktadir. SNOT-22anketiise hastalik siiresini veya ilag

kullanimini1 yakalayamamaktadir.

Giincel degerlendirmeler, takip i¢in tekrarlanan SNOT-22 skorlarinin kullanimini,
endoskopik skorlar1 ve sistemik ila¢ ihtiyacini, tedaviye uyumu ve tedavinin yan etkilerini
veya cerrahiye ilerlemeyi, ayricasemptom siklig1 hakkinda ek bilgileri ve normal aktiviteleri
gerceklestirme yetenegi iizerindeki etkisini degerlendirmek igin ek sorular sorulmasini

onermektedir(29).

Ust hava yolu alerjisi teshisinin altin standardiserumlIgE ile desteklenenDeri prick
testidir. (30).Kronik rinosintizithastalar1 genellikle koku alma o6zelliklerinin tam olarak
farkinda olmadigindan bozukluk veya kaybin objektif olarak degerlendirilmesi i¢in koku

testlerinin kullanilmasi 6nerilmektedir (31).

Burun tikanikligi, rinosiniizitin en 6nemli semptomlarindan biridir ve pasaj acikligi,
tepe nazal inspiratuar akim, aktif anteriorrinomanometri ve akustik rinometri ile objektif

olarak degerlendirilebilir. Hesaplamali siv1 dinamigi gibi daha yeni yontemler su anda esas



olarak arastirma amacli kullanilmaktadir(32).

Teshisi dogrulamaya ek olarak, histopatoloji, enflamatuar hastaligin
endotiplendirilmesine yardimci olmak i¢in daha 6nemli hale gelmektedir. Eozinofilik kronik
rinosiniizit, eozinofil sayisinin 6lgiilmesini gerektirir; say1 / yiiksek giiclii alan (HPF (400x))
olarak degerlendirmeye alimmaktadir. EPOS2020 yiiksek eozinofil i¢in 10 veya daha fazla /
HPF'yi desteklemektedir. Iki veya daha fazla alanda HPF basma 10-100 eozinofili olanlar
orta dereceli eozinofilive iki veya daha fazla alanda HPF basma> 100 eozinofili olanlar
siddetli eozinofiliolarak degerlendirilmekle birlikte bu grup i¢inde daha fazla siniflandirma
yapilabilir (33). Eozinofilinfiltrasyon miktar1 ve inflamatuvar cevabin genel yogunlugu

hastaligin prognozu ve ciddiyeti ile yakindan iligkilidir(34).

Mukosiliyertestlerprimersiliyerdiskineziigin,ter  testi  kistikfibrozisdensiiphenilen

durumlarda tan1 amagcli kullanilabilinmektedir(1).
2.6. Tedavi

Medikal tedavinin yeterliligi ile ilgili kullanilan bir¢cok terimden ameliyat 6ncesi
tedavi, "uygun medikal terapi" terimi EPOS2020’de tercih edilmistir.Medikal tedavi
kullannmidért hafta veya daha kisa bir siirei¢in “kisa vadeli”> 4 hafta i¢in "uzun vadeli"
olarak kabul etmistir. Immiinomodiilasyon, immiin tepkiyi degistirmeyi amaglayan tiim
terapotik miidahaleleri kapsar ve EPOS2020 tarafindan tercih edilen terimdir. Rinosiniizitin
tedavisinde biyolojik ajanlarin ve makrolidlerinkullanimiimmiinomodiilasyon kapsamina

girmektedir(4).
Medikal Tedavi

Medikal tedavi Ozellikle hastaligin cerrahisiz donemini uzatmak ve bircok kez
cerrahi gecirmis olan hastalar1 revizyon cerrahisinde artmis olan komplikasyon riskinden
korumak ac¢isindan gittikge daha fazla {izerine diisiiniilen bir arastirma konusu olmaktadir
(1). FESSendikasyonlarindaki yillara bagli degisimi degerlendiren caligmalarda NPKRS

hastalarinin FESS ge¢irme oraninda 6nemli oranda artis gozlenmistir(35).

Epos 2020’de KRS tedavisinde medikal tedavide kullanilmasi onerilen yeterli kanit
diizeyi olan ilaglar; intranazal kortikosteroid (INKS), kortikosteroid salmimi yapan
implantlar, nazal salinirrigasyonu, aspirin desentizasyonu sonrasi oral aspirin ile tedavi,

anti-1L4 reseptor-a (dupulimab) olarak belirtilmistir(4).Uzun donem kullanilan antibiyotik
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tedavisinin kanit diizeyi (la-) olarak belirtilmekte devam eden ve yeni yapilacak
calismalarla bu tedavi 1ile ilgili yeterli ve giivenli kanitlara ihtiya¢c oldugu
vurgulanmaktadir. Yapilangalismalarda KRS tedavisinde yeterli kanit diizeyi olmayan ve
onerilmeyen ila¢ gruplar;; kisa donem antibiyotik kullanimi, topikalantibiyotik,
antihistaminikler, antilokotrienler,dekonjestanlar, aspirin desentiziasyonu sonrasi nazal lizin
aspirin ile aspirin tedavisi, diisiik salisilat diyeti, lokal ve sistemik antifungal tedavi, anti
IgE(omalizumab), anti ILS (mepolizumab),probiotikler, mukoaktif ajanlar, bitkisel tedavi,
akupunktur, geleneksel Cin tibb1,Oralverapamil, nazal furosemid, kapsaisin, proton pompa

inhibitdrleri, bakteriyel lizat, fototerapi, filgrastim, kolloidalsilver nazal spreydir(4).
2.6.1.Steroidler

Steroidler bircok kemokin ve sitokinlerin {retimini etkileyerek Tip 2
enflamasyonuazaltmaktadir (36). Hiicresel diizeyde antijen presente eden hiicrelerin,
Thiicrelerinin,eozinofillerin ve epitelyalmast hiicrelerinin aktivasyonunu ve sayisini
azaltirlar (1).Semptom degisiminin takip edildigi klinik ¢calismalarin yaninda objektif olarak
yapilan nazal fonksiyonlarm &l¢iildiigii calismalar da INKS’lerin NPKRS’deki etkinligi
gosterilmistir(36).Steroidler hiicre sitoplazmasinda bulunan glukokortikoid reseptorlerile
etki saglamaktadir. Glukokortikoidlerin yoklugunda, glukokortikoid reseptor a subunitinde,
1s1 soku proteini hsp90 ve yardimci proteinler bos reseptoriin niikleer lokalizasyonunu
Onleyen reseptoriin  baglanma alam1 ile birlesmis sekilde bulunmaktadir.Steroid
baglanmasiyla, reseptorde hsp90 ve diger ayrigsmasiyla sonuglanan konformasyonel bir
degisikligi tetikler. Bu yeni konformasyon, hormon-glukokortikoid reseptor a subuniti
kompleksinin, hedef genlerin ekspresyonunu modiile ettigi hiicre ¢ekirdegine
translokasyonunu saglar. Proinflamatuar genlerin ekspresyonunu azalirken, antiinflamatuar

genlerin expresyonu artar(37).
A. Intranazalsteroidler

Nazal polipli kronik rinosiniizit hastalarmda INKS’lerin hastaliga 6zgii ve genel
yasam kalitesi ilizerinde olumlu bir etkisinin oldugu kanitlanmistir(4).Yapilan kontrollii
calismalardacerrrahisonrast NPKRS tekrarlama sikliginin INKS tedavisi ile 6nemli derecede

azaldig1 izlenmistir (38, 39).

Intranazalkortikosteroid tedavisi verilen hastalarda nazal hava akimi, rinomanometri

ve akustik rinometri ile nazal patensin arttig1 izlenmistir (36, 40).
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Intranazalsteroid kullanimi sonrasindaantirinit etkinin tedavi siiresince devam

etmesine karsin tedavi sonlandiktan sonra semptomlarin tekrar basladig: izlenmistir (41).

Nazal spreylerin dogru kullanimi mutlaka her hastaya anlatilmalidir. Tam olarak
hedefe ulasmadig1 durumlarda etkinligi olduk¢a azalmaktadir. Pasajin poliple dolu olmasi
ya da tabloya rinit eklenmesi de bu durumlardandir. En ¢ok onerilen pozisyon egilerek

basasagipozisyonda damlatilmasidir(36).

Nazal polipozisin mukozay1 diffiiz olarak tutmasina karsin sprey formun intranazal
olarak  yetersiz  dagilimi  smwrli  etkiye  neden = olmaktadir(42).Ayricanon-
eozinofilikenflamasyonun hakim oldugu kistikfibrozis ve primersiliyerdiskinezi gibi

hastaliklarda istenilen etki elde edilemez(43).
B. Intrapolip Steroid Enjeksiyon

Glukotikoidlerin NPKRS tedavisinde diger bir kullanim sekli de intrapolip
enjeksiyondur. Bu uygulama sekli ile sistemik yan etkiler olmadan daha yiiksek lokal
konsantrasyonlar elde edilmeye c¢alisilmaktadir.Becker ve ark. intrapolipsteroid enjeksiyonu
ile tedaviye bagli komplikasyon oraninimn, FESC yapilan hastalara gore (%8,7) anlaml
olarak daha diisiik (%0,06) oldugunu gdstermistir. Polip i¢i steroid enjeksiyonu sonrasi
gecici diplopi epizodu rapor edilmistir. Ayrica, revizyon FESC ihtiyacmin, tek basina
cerrahiolanlara kiyasla, cerrahi ve polip i¢i steroid enjeksiyonu yapilanlar i¢in 6nemli

Olciide daha diisiik oldugunu gostermislerdir(44).

Baska bir ¢alismada ise konka veya nazal polip i¢ine steroidenjeksiyonuyapilan KRS
hastalarinin %84'lindesteroid enjeksiyonundan sonra klinik iyilesme bildirmistir. Bir hastada
sol tarafli polipe enjeksiyon sirasinda tek tarafli gérme azalmasi izlenmis ancak gérme

kendiliginden diizelmistir (45).
C. implantsteroid

2011'de ABD Gida ve Ilag Dairesi, 76-78 giinliik 30 giinliik bir siire boyunca
mometazon ayristiran biyolojik olarak parcalanabilen implantlarinin = kullanimini
onaylamistir. Siniis cerrahisi sirasinda yerlestirildiginde, bu stentler 1 ay sonra postoperatif

cerrahi miidahaleleri %51, oral kortikosteroid kullanimin1 %40 ve acik nazal polipozisi %46
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oraninda 6nemli Ol¢lide azaltmistir. Bu bulgular g6z oniine alindiginda, bu implantlarindaha
uzun siireli bir varyant1 su anda bir FDA denemesinde degerlendirilmekte olup, ilk sonuclar
bu stentinyerlestirilmesinden 3 ay sonra polip boyutunu ve nazal semptomlar1 6nemli 6l¢lide

tyilestirebilecegini diisiindiirmektedir(46).
D. Sistemik Steroid

Sistemik kortikosteroidler ise ameliyat Oncesi kullanilarak operasyon zamanimni
erteleme veya polip boyutunu kiicililterek ameliyat sirasinda cerrahin calismasini
kolaylastirmaktadir(47,48). Kisa donem kullanilan kortikosteroidler nazal polipektomi kadar
etkilidir (36). Sistemik steroidler ile semptomlarda ve polip boyutunda belirgin azalma
izlense de bu etki gecici olmakta cerrahiye gidis engellenememektedir(49). Nazal polip
skoru tlizerindeki etki, tedavinin baslamasindan sonraki ii¢ aya kadar 6nemli kalsa da, daha
sonrasinda semptom skoru tizerinde etkisi kalmamaktadir. Yilda 1-2 kez verilen kisa stireli
sistemik kortikosteroidiINKS’ye faydali bir ek bir tedavi olarak belirtilmistir. Sistemik

kortikosteroidlerin kullanimini kisitlayan en onemli etken ise ciddi yan etkileri olmasidir

4).
2.6.2. Sistemik Antibiyotikler

AntibiyotiklerinKRS gibi durumlarda iist hava yolu inflamasyonunu kontrol etme

roliine ilgi artmaktadir(50).

Makrolidler ve doksisiklin, KRS yonetiminde uzun siireli, diisiikk dozlu tedavi olarak
uygulandiklarinda, noétrofilinfiltrasyonunu, proinflamatuarsitokinlerin {iretimini ve mukus
salgilanmasini azaltarak siniisler iizerinde immiinomodiilator etki gostermektedirler. Ayni
zamanda KRS’desaptanilan gram pozitif ve gram negatif bakterilere karsi etkinlikleri
bulunmaktadir (Sekil 3).Kronik rinosiniizitte, diisiik doz tedavi i¢in hem makrolidler hem de

doksisiklin i¢in genel 6neri, akut enfeksiyonda kullanilan dozun yarisidir (51).
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Table 1

Spectrum of antimicrobial coverage of macrolides and doxycycline

Gram positive & aurews?
Methicillin-resistant 5 aurews
Streptococcus pyogenes
Srtreprococcus praeumonias®
Srreprococcus viridens®
Enterococcus®
Conmebacterium afphitheria”
FPropiomibacteriunm acres
Listeria  monocrtogenes

Gram negative H inffuenzae® Campyiobacter fefurnt
NMoraxelia catarrhalis Escherichia colF
Borderella perrussis® Enrerobacier
Bacitius anthiracs® Serratia®
Neisseria gonorriiea Shigella
Helicobacrer pyiori Vibricr

Atvpical Chiamyaia Treponema paliidum
Legronelia Borrelia burgdorfery
Afcoplasma Rickettsia
Ureaplasma ACEiAomyees
Mycobacterium

:Cummun pathogens in sinusitis
. Susceptible only to macrolides.
- Susceptible only to doxycycline.

Sekil 3. Makrolid ve doksisiklin grubu antibiyotiklerin etki ettigi bakteri gruplar1 (Katherine
A Lees)

A.Makrolidler

Makrolidler, 1yi bilinen antimikrobiyal 6zelliklere ek olarak, subterapotik dozlarda
bile havayolu dokular1 iizerinde antienflamatuar ve immiinomodiile edici etkiler
sergilemektedir. Makrolidlerinimmiinomodiilator 6zellikleri antibakteriyel 6zelliklerinden
daha fazladir.Makrolidlerproinflamatuarsitokinleri, notrofilinfiltrasyonunu ve mukozal
dokuya oksidatif hasar1 azaltabilmektedir. Ozelliklediisiikimmiinoglobulin E ve eozinofilli
hastalarda daha etkin olmaktadir.Sakkarin gecis siiresi ile objektif olarak Olciilen

mukosiliyerklirensin, makrolid uygulamasindan sonra iyilestigi saptanmistir (52, 53).

Moriyama ve meslektaslar1 FESS yapilan 149NPKRS hastasinin 57'sinepostoperatif
olarak uzun stireli diisiik dozlu eritromisinvermisler ve sonuglarini geriye doniik olarak
gozden gecirmislerdir. Eritromisin grubu, ameliyat 6ncesi daha kotii hastaligi olmasina
ragmen, sadece FESS hastalarina kiyasla endoskopik muayenede iyilesmis 6dem ve
poliplerin yami sira rinore ve postnazal drenajda iyilesme gostermistir(54). Diger
calismalarda, makrolid tedavisine yanit verme olasiligi en yiiksek semptomlarin rinore ve

geniz akintisi oldugu bulunmustur (55).

Ichimura ve meslektaslar1 roksitromisinin, NPKRS hastalarinin yaklasik %50'sinde
nazal polip boyutunu azalttigini, ancak ayni zamanda daha kiiciik polipli hastalarin, biiyiik
polipli hastalara gore makrolid tedavisine yanit verme olasiliginin daha yiiksek oldugunu
belirtmistir (56). Ayrica nazal sekresyonlarda IL-8 diizeyleri daha yiiksek olan hastalar

makrolitlere daha fazla yanit vermektedir (57).

14



Roksitromisininplaseboya gore yararini gosteren randomize kontrollii olarak yapilan
bir caligmanin sonuglar1 ile NPSKRS i¢in makrolid tedavisini destekleyen ilk diizey I kanit1
saglamistir. Roksitromisin ile tedavi edilen grupta SNOT-20 skorlarinin yani sira 6nemli
semptom iyilesmesi ve 3 aylik tedavi periyodunun sonunda mukosiliyerklirensve nazal
endoskopi skorlarinmn iyilestigi goriilmiistiir. Ayrica, diisiik IgE seviyeleri olan hastalar,
yiiksek IgE'li hastalara kiyasla SNOT-20, nazal endoskopi skorlar1 ve mukosiliyerklirenste
daha fazla 1yilesme gostermistir (58).

Huang ve Zhou yaptiklar1 metaanalizde, KRS'deklaritromisin kullanimini sistematik
olarak gdzden gecirmislerdir. Bu ¢alismadal738 hastanin sonuglar: degerlendirilmis INKS
kullannmina klaritromisinin eklenmesinin orta vadede (1-3 ay) ve uzun vadede (> 3 ay)
semptomlarda ve endoskopik skorlarda iyilesme gdsterdigini, ancak INKS ile
karsilastirildiginda  klaritromisinmonoterapisinin  kullanimimi destekleyecek kanitlarin

yetersiz oldugunu bulmuslardir(59).

Eritromisin, klaritromisin, azitromisin ve roksitromisin igeren makrolidler, bakteriyel
protein sentezini Onleyerek 50S ribozomal alt birimine tersine baglanarak antimikrobiyal
etkilerini gostermektedirler. Bu antibiyotikler, l6kositler icinde ve ardindan aktif enfeksiyon
veya enflamasyon bolgelerinde yiiksek konsantrasyonlarda birikme egilimine sahiptir. Gram
pozitif koklarin (Enterococcus tiirleri hari¢) yani sira hiicre i¢i ve atipik patojenlerin 1yi bir

sekilde kapsanmasini saglamakla birlikte gram negatif kapsam smirlidir (51) (Sekil 3).

Makrolidler, Pseudomonasaeruginosa ve diger bakteriler icin minimum inhibitor
konsantrasyonun altindaki seviyelerde, biyofilm olusumunda 6nemli bir bilesen olan aljinat
dretimini inhibe etmektedir (56). Ayrica flagellin ekspresyonunu inhibe ederek
Pseudomonas'in  hareketliligini bozarak solunum mukozasmna yapisma mekanizmasini

onlemektedir(60).

Makrolidler, IL-1b, IL-6, 1L-8, tumor nekroz faktori-a gibi
proinflamatuarsitokinlerin {iretiminin azalmasmi tesvik etmektedir. Invivo ¢alismalar,
makroliduygulamasmin nazal epitelde hem IL-8 hem de nétrofilinfiltrasyonunu azalttigini
gostermistir (58,61). Makrolidlerin ayrica reaktif oksijen tiirlerinin liretimini azaltarakepitel
hiicre hasarmi azalttig1 bulunmustur (62). Klinik yarar, tedavinin baslamasindan dort-sekiz
haftaya kadar belirgin olmayabilir (55,63). Bir hastanin tedaviye yanit verip vermedigini

belirlemek i¢in en az 12 haftalik bir ¢alisma onerilmektedir. Bu siire sonunda klinik bir
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diizelme olmazsa, makrolidlerin kesilmesi ve alternatif tedavilerin arastirilmasi

uygundur(55, 64, 65).

Makrolid antibiyotikler, kismen l6kositler tarafindan alimmalarindan dolay: siniis
mukozasina miikkemmel penetrasyon sergilemekte ve enfeksiyon bolgesinde yogunlugu
artmaktadir. Klaritromisin ve roksitromisin, KRS tedavisi i¢in nazal ve siniis mukozasinda
uygun konsantrasyonlar1 giinde bir kez dozlama ile saglayabilmektedir. Azitromisin, ¢ok
daha uzun bir yarilanma 6mriine sahip oldugundan oral uygulamay1 takiben 6 giine kadar
sinlis mukozasinda tespit edilebilmekte, haftada 3 giin, hatta haftada bir gibi daha az siklikta
dozlanabilmektedir(64,66).

Makrolidler 6liimciil kalp aritmisine, torsades de pointes'e yol acabilen uzun QT
araligma neden olabilmektedir. Birka¢ biiyiik gozlemsel ¢alisma, 1 milyon antibiyotik kiirti
basina 37 ila 47 ek 6lim oldugunu ortaya koymustur(67,68). Bu artmis kardiyak risk,
makrolidkullanim siiresiyle smirli goriinmektedir ve uygulama sonras1 uzun vadeli toksisite
kanit1 yoktur(69,70). Ozellikle diisiik doz makrolid tedavisinde kardiyak risk {izerine benzer

biiyiik ¢alismalar bulunmamaktadir.

QT wuzamasi, ventrikiiler aritmiler, bradikardi, elektrolit anormallikleri (6rn.
hipomagnezemi, hipokalemi) veya kardiyak olaylar i¢in diger onemli risk faktorleri olan
hastalarda makrolid kullanimi tavsiye edilmemektedir.Isitme kaybi, genellikle gegici olan ve

daha ytiksek ila¢ dozlarinda ortaya ¢ikma olasilig1 daha sik olan bir yan etkidir (71).
B.Doksisiklin

Doksisiklin, ayn1 zamanda demeklosiklin, minosiklin ve tigesiklin igeren tetrasiklin
sinift antibiyotiklerin sentetik bir tiirevidir.Randomize kontrollii bir ¢alismada 3 tedavi kolu
olusturulmustur. Ilgili calismada 20 giin boyunca metilprednizolon,doksisiklin ve plasebo
almmis olup nazalsekresyonlar ve semptomlar, polip boyutu ve inflamatuar belirtegler 12
hafta boyunca takip edilmistir.Metilprednizolongrubunda, ilact alirken polip boyutunun hizli
ve carpict bir sekilde azaldigini, ancak caligma siiresinin sonunda temel boyutlarma geri
dondiigilinii,doksisiklingrubundapolip boyutundaki azalmanin 20 giinliik tedavi siiresinin
sonunda orta diizeyde oldugunu gormiislerdir. Inflamatuvar belirtegleri degerlendirirken,
doksisiklin grubunda nazal sekresyonlarda MMP-9, miyeloperoksidaz ve EKP diizeylerinin
Oonemli Olgtide distigi izlenmistir. Boylece bu gruptanotrofil ve

eozinofilaktivitesininazaldig1 izlenmistir (72).
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Diger randomize kontrollii ¢alismada ise, uygun tibbi ve cerrahi tedaviye ragmen
kalict semptomlar1 olan NPKRS hastalarinda uzun stireli
doksisiklininetkinligidegerlendirilmistir. ~ Hastalar, 12  haftalik  doksisiklin  art1
intranazalkortikosteoroidlerve nazal irrigasyonlar veya intranazalkortikosteoroidler ve nazal
irrigasyon alacak sekilde randomize edilmistir. Calismada 12 hafta sonra, doksisiklin
grubundaki hastalarda, kontrol grubuna kiyasla semptomlarin ve nazal endoskopinin 6nemli
Olciide 1yilestigi goriilmiistiir. Ayrica, aspirin ile alevlenen solunum hastaligi, astimi ve
yiiksek serum IgE seviyeleri olan hastalarin SNOT-20 skorlarinda klinik olarak anlamli
lyilesme gosterme olasiliginin daha diisiik oldugunu bulmuslardir.Bu sonug alerji veya
eozinofilili saptanan NPKRS hastalarinda doksisiklin tedavisine daha az yanit

almabilineceginidiistindiirmiistiir(73).

Makrolidlerin12 hafta antimikrobiyal aktivitesine benzer sekilde tetrasiklinler, 30S
ribozomal alt birimine tersine cevrilip baglanarak protein sentezini inhibe etmektedir.
Doksisiklin, metisiline direng¢li Staphylococcusaureus dahil olmak tizere gram pozitif tiirleri

ve bazi gram negatif bakterileri kapsamaktadir(51).

Doksisiklinin, NPKRS'de potansiyel kullanomi nedeniyle dikkat c¢eken
antimikrobiyal 6zelliklere ek olarak immiinomodiilator etkilere sahip oldugu bulunmustur.
Nazal polipli kronik Rinosiniizitte, nazal poliplerde artmis sekilde izlenen ve matriks
yeniden sekillenme, ©6dem ile kronik inflamasyon siirecine katkida bulundugu
diistiniililenmatriks metaloproteinaz-9 aktivitesini inhibe etmektedir(72,74). Doksisiklin
uygulamasinin ayrica nazal sekresyonlardaeozinofilikkatyonik protein ve miyeloperoksidaz
diizeylerini diisiirdiigi bulunmustur, boylece eozinofil ve nétrofil aktivitesinde azaltma
olacagim diisiindiirmektedir. Doksisiklin, serbest radikallerin zararli etkilerini azaltmakta,
nitrik oksit sentaz diizeylerini diisiirmekte ve TNF-a, IL-1b ve IL-6 dahil olmak iizere

proinflamatuarsitokinleri baskilamaktadir (72,75).

Kronik rinosiniizit i¢in doksisiklin lizerine yapilan calismalar, ilk giin 200 mg
yiikleme dozu ve ardindan giinde bir kez 100 mg ile dozlama iizerinde oldukga tutarh
olmustur (76). Sinlis mukozasina niifuz edebilir ve uygulamadan 24 saat sonrasina kadar
terapotik konsantrasyonlar1 koruyabilmektedir. Bobrek yetmezligi olan hastalarda doz

ayarlamasina gerek yoktur, ancak siddetli karaciger disfonksiyonu olan hastalarda doz
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ayarlamak gerekebilmektedir(77).

Bugiine kadar sinirli sayida ¢alisma goz oniline alindiginda, KRS'de optimal tedavi
siiresi konusunda su anda smirli kanit vardir. Bununla birlikte, hem kisa siireli (<3 hafta)
hem de uzun siireli (12 hafta) doksisiklin kiirlerinden sonra semptomlar ve endoskopik

muayenelerde iyilesme izlenmistir (72,78).

Doksisiklin herhangi bir p450 sistemi tarafindan metabolize edilmemesi, potansiyel
ilag etkilesimlerini azaltmaktadir. Doksisiklin, siit, antasitler, demir takviyeleri veya
kalsiyum, magnezyum, alliminyum veya demir igeren diger maddeler igtikten sonra 1 ile 2
saat icinde almmamalidir ¢linkii bu maddeler doksisikline baglanabilir ve emilimini

onleyebilmektedir.

Antikonviilsanlar, 0zellikle barbitiiratlar, karbamazepin ve fenitoindoksisiklin
metabolizmasim etkileyebilir ve yarilanma Omriiniin azalmasina neden olabilmekte,bu
ilaglarla birlikte doksisiklinuygulandiginda ilacin dozunda veya siklifinda degisiklik
gerektirebilmektedir. Doksisiklin ayrica varfarinin etkilerini giiglendirebilir ve bu ilaglar

birlikte almirsa INR'nin yakindan izlenmesi gerekmektedir(51).
2.6.3. Nazal Irrigasyon

Nazal irrigasyon, KRS yonetiminin 6nemli bir pargasi olarak kabul edilmektedir.
Salin nazal irrigasyon, mukus ve kabuklarin mekanik olarak uzaklastirilmasi, mukus
klirensinin iyilestirilmesi, siliyer atim aktivitesinin artmasi, antijenlerin, biyofilmlerin ve
inflamatuarmediatorlerin bozulmasi ve uzaklastirilmasi dahil olmak iizere gesitli fizyolojik
etkiler yoluyla nazal mukoza fonksiyonunu iyilestirebilmekte ve sol tabakanin hidrasyonunu
arttirmaktadir. Izotoniksalin veya Ringerlaktat ile nazal irrigasyon, KRS hastalarinda faydali

ek bir tedavi olarak epos 2020 kilavuzunda da yerini almaktadir (4).
2.6.4. Aspirin Desensitizasyonu

Aspirin intolerasns1 ve Samter’striadi olan NPKR hastalarinda desensitizasyon
tedavisi hastaligin iyilesmesini ve niiks riskini azaltmaktadir. Desensitizasyon sonrasi oral
aspirin iletedavi Samter’striadi1 olan hastalarda yasam kalitesini ve toplam nazal semptom
skorunu iyilestirmede etkilidir (4). Prospektif olarak yapilan bir ¢alismada belirli doz
degisimleriyle oral olarak aspirin verilmis ve invitro bulgular, bireysel klinik siire¢ ve nazal

poliplerin tekrarlama orani degerlendirilmis ve pozitif korelasyon izlenmistir(79).
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2.6.5. Biyolojik Ajanlar

Gilintimiizde NPKRS hastalarmin tedavisinde yer almak tizere faz III ¢alismalarini
tamamlayarak FDA onayindan ge¢mis ve ayni zamanda hala incelenmekte olan biyolojik
tedavi ajanlar1 bulunmaktadir. Nazal polipli kronik rinosiniizitte kullanilmak amaciyla
tasarlanan biyolojik ajanlar Tip 2 inflamasyon yolagini baskilamaktadir. Biyolojik tedavi
ajanlarinin maliyet ve kar orani diisiintildiigiinde cerrahi ve medikal olarak basar1
saglanamayan NPKRS hastalarinda tedaviyi uygulayan hekimin hasta bazli diisiinmesi

onerilmektedir (80).

Nazal polipli kronik rinosiniizitte tip 2 inflamasyon yolagi hedeflenerek rekombinant
DNA teknolojileri kullanilarak gelistirilen dupilumab, insan IgG4 monoklonal
antikorudur.Dupilumab kontrolsiiz NPKRS de ilk onay verilen biyolojik terapidir. Nazal
polip boyutu, siniis opasifikasyonu, saglikla iliskili yasam kalitesinde ve major NPKRS
semptomlarinin iyilestirilmesinde faydali oldugu gosterilmistir. Sistemik kortikosteroid ve
FESS tedavisine ihtiyaci azaltmasinin yaninda diisiik immiinojenikpotensiyeli nedeniyle
giivenli bir profile sahiptir(81). Interlokin-4 ve IL-13 de ortak olarak bulunan IL-4 reseptor
a subunitine baglanarak inhibe etmesi sonucunda astimda, NPKRS’de ve atopik dermatitte
baskin olarak izlenen tip 2 inflamasyonu azaltir(4). Optimal medikal tedaviye yeterli yanit
almamayan, ciddi astimin eslik etmedigi NPKRS hasta grubunda hem FESS hem de
biyolojik tedavilerin etkinligi gdosterilmistir. Fakat dupilumab tedavisinin maliyetinin

FESS’e gore cok daha fazla oldugu saptanmistir(82).

IgE antagonisti olarak fonksiyon gosteren omalizumab,inflamatuarmediatorlerin
salinimi azaltmaktadir. Kontrolii saglanamayan astim hastalarinda ve kronik idiopatik
irtiker hastalarinda tedavi algoritmasinda yer almakta olan omalizumabin kullanimi
subkutandz olmakla beraber NPKRS hastalarinda kullanimiile ilgili ¢alismalar devam

etmektedir (80).

Astim ve polianjiitislicozinofilikgraniilomatoz tedavisi i¢in FDA onayhanti-IL-5
antikoru mepolizumab’mNPKRS’de kullanimu ile ilgili caligmalar devam etmektedir.Kronik
rinosiniizitteMepolizumab ile hastalarin ameliyat ihtiyacinda Onemli bir azalma ve
semptomlarda iyilesme gosterilmistir. EPOS2020 grubu, monoklonal antikorlarla tedavi
kriterlerini karsilayan NPKRS'li hastalardaonaylandigindamepolizumabim kullanilmasini

tavsiye etmistir (4).
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2.6.6. Antihistaminikler ve Antilokotrienler

AntihistaminiklerinKRS tedavisindeki yeri alerjik rinitin eslik ettigi hastalar ile
sinirhidir (83). Nazal polipli kronik Rinosiniizitve astimi olan hastalarda 16kotrienseviyeleri
artmistir. Bu nedenle antilokotrien etkinligi olan antihistamiklerinpolip kontroliinde
alternatif tedavi olabilecegi yoniinde arastirmalar sonucunda yeterli kanit saptanamamistir
(4). Antilokotrien etkinligi bulunan antihistaminiklerazelastin ve mizolastindir. Bunlarin
polip hiicreleri lizerine yapilan calismalarda sitokinsaliminiinhibe ettigi gosterilmistir
(84).Mosges ve ark. cerrahi sonrasi tiim hastalaritopikalazelastin tedavisi ile takip

etmiglerdir ve azelastininsemptomsuz siireci uzattigini saptamislardir(85).

Intranazalsteroid tedavisinemontelukast eklenmesi ile antilokotiren tedavi etkinligini
degerlendiren ¢alismalarin metaanalizi sonucunda yeterli etkinlik saptanamamis olup,iINKS

tedavisinemontelukast eklenmesi onerilmemistir(4).
Cerrahi tedavi

Fonksiyonel endoskopik siniis cerrahisi, PNS-BT taramasinda sinonazal

inflamasyonun nesnel kanitlarinin yani sira sinonazal semptomlari iyilestirebilmektedir (86).

Ileri sinonazal hastaligi olan ve/veya tibbi tedaviyi basaramayan hastalar siniis
cerrahisi i¢cin degerlendirilmelidir. Geriye doniik bir analizde, ilk KRS teshisinden siniis
cerrahisine kadar gecen 5 yildan fazla bir gecikme, cerrahinin tanidan sonraki 12 ay i¢inde
gerceklestirilmesiyle karsilastirildiginda, ameliyat sonrasi saglik hizmeti kullaniminin daha

fazla olmasiyla iligkilendirilmistir (87).
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3. GEREC VE YONTEM

Calismaya 2018 Nisan ile 2020 Aralik aylari arasinda Aydin ADU Tip Fakiiltesi
Kulak Burun Bogaz ve Bas Boyun Cerrahisi Anabilim Dali Poliklinigi’ne basvuran ve
NPKRS (J33) tanis1 alan 18-70 yas arasindaki hastalar dahil edilmistir. Calisma prospektif
olarak gerceklestirilmistir. izlem siirecinde hastalarin 3 ay ara ile en az 6 ay takip edilmesi

hedeflenmistir (Ek form 1).

Calismaya dahil edilme kriterlerine uyan hastalarin 6ykii, fizik muayene, laboratuar
ve radyolojik incelemeleri tarafimizdan hazirlanan hasta takip formuna kayit edilmistir(Ek
form 2). Hastalar burun tikanikligi, burun akintisi, koku azligi/'yoklugu, bas agrisi, yiizde
basing/agr1 burun akintisi, gézlerde yasarma, burunda ve gozlerde kasinti, hapsirma, ciltte
kizariklikagisindan sorgulanmistir. Daha 6nce NPKRS tanisi alip almadig1 oncesinde aldig:
medikal tedaviler, varsa gecirdigi cerrahiler ve kanitlanmis alerji varligi, astim dykiisii olup

olmadig1 sorgulanmistir.

Hastalarin semptomlarinin skorlanmasinda Tiirk¢e gecerlik/glivenilirlik ¢aligsmasi
yapilmis 0lanSNOT-22 anketi kullanilmistir (88).Bu anket hastalara ilk vizitlerinde ve son
vizitlerinde olmak tizere iki defa uygulanmistir. Calismamizda hastalarm ilk ve son SNOT-

22 skorlar1 arasina farklilik degerlendirilmistir (Ek form 3).

Tiim hastalara tam bir KBB muayenesi ve nazal endoskopi yapilmistir. Ik vizitten

¢ ay sonra ikinci vizit, 6 ay sonra Ugiincli vizit yapilmistir. Nazal polipli kronik
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rinosiniizitgrade 0: polip yok, grade 1: hafif polipozis: orta konkanin alt sinirmin {istiinde
uzanmakta, grade 2: orta dereceli polipozis: orta konka alt smir1 ve alt konka arasina
uzanmakta, grade 3: ciddi polipozis: alt konkanin alt smirmi ge¢gmekte ya da orta
konkaninmedialinde yer almakta yer almaktaseklindeskorlanmistir (3).Endoskopik
goriintiilemedeki polip evreleri ilk muayenede, 3.ayda ve 6.ayda olmak iizere olarak {i¢ kez
kaydedilmistir. Polip boyutlar1 sag, sol ve sag ile solun ortalamas1 alarak bilateral polip

boyutu olarak kaydedilmistir.

Right
nasal cavity

.

Left
nasal cavity

S

Sekil 4. Nazal polipli kronik rinosiniizit endoskopik siniflandirilmasi.

Grade 0: Polip yok, grade 1: hafif polipozis: orta konkanin alt sinirmnin {istiinde
uzanmakta, grade 2: orta dereceli polipozis: orta konka alt smir1 ve alt konka arasina
uzanmakta, grade 3: ciddi polipozis: alt konkanin alt smirmi gegmekte ya da orta

konkaninmedialinde yer almakta (3)

Hastalara solunum paneli iceren Prick testi uygulanmistir. Prick testi iceriginde
mese, dar yaprakli sinir otu, ¢avdar, ot karigimi, hus agaci karigimi, ¢ayir otu, kdpek tiiyii,
kedi tliyli, ev tozu akari alerjen ekstralarina karsi1 hastalarin tip 1 hipersensitivite olup
olmadigr arastirilmistir.  Prick testi  pozitifligi, alerji  varligmin kanit1 olarak
degerlendirilmistir. Aspirin ve nonsteroidantiinflamatuar ilaclar ile alerjik reaksiyon dykiisii
veren ve gogiis hastaliklar1 tarafindan tan1 konulmus astim varligi bulunan NPKRS hastalar1

Samter’striad1 olarak degerlendirilmistir.

Hastalara tedavi oncesi ve sonrasinda ince kesitli (2 mm) paranazal siniis bilgisayarl

tomografi (PNS-BT) c¢ekilmistir. Hastalari bir kismi dis merkezde yaptirdiklart PNS-BT
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goriintiilemelerini getirmistir. Bu hastalara tekrar PNS-BT c¢ekilmemis var olan BT
gortintiileri degerlendirilmeye almmistir. PNS-BT kesitleri Lund—Mackeyskorlamasina ve
Kennedy-osteitskorlamasimagére  degerlendirilmistir  (89). Lund-Mackay sisteminde
maksiller, anterior ve posterioretmoidler, frontal ve sfenoid siniisler ile orta meatal
kompleks opaklasma derecesine gore degerlendirilmektedir. Siniis i¢inde opaklagsma
olmamas1 0, kismi opaklasma 1, tam opaklasma 2 puan olarak kabul edilmektedir.Bu

skorlama sisteminde maksimum puan 24’tiir(90).

Kennedy-osteitskorlama sistemi ise osteitis izlenen siniisiin duvar kalinlig
Olciilmesine dayanmaktadir. Kalinlik 3 mm’nin altinda ise skor 0, 3-5 mm arasinda skor 1, 5

mm ve Ustiinde ise skor 2 olarak kabul edilmektedir (91).

Takip sirasinda operasyon karari verilen hastalarin ameliyat patoloji 6rneklerinde
doku eozinofili diizeyleri degerlendirilmistir. Eozinofil sayisinin histolojik olarak 6l¢iimii,
eozinofil sayis1 / yiiksek giiclii alan (400x) olarak degerlendirilmistir. EPOS 2020
kilavuzuna gore iki veya daha fazla alanda, yiiksek giiclii alan basina 10 veya daha fazla
sayida izlenen eozinofil sayist eozinofili varligi olarak belirtilmistir. Calismamizda iki veya
daha fazla yiiksek giiclii alanda 10°dan daha az sayida izlenen eozinofil sayis1 eozinofili
yoktur olarak, iki veya daha fazla alanda yiiksek giiclii alan basma basma 10-100 eozinofili
izlenenler orta dereceli eozinofili ve iki veya daha fazla alanda yiiksek gii¢lii alan basma

>100 eozinofili izlenenler ise yliksek dereceli eozinofili olarak degerlendirilmistir (33).

Hastalar ii¢ farkli medikal tedavi grubuna randomizeedilmistir. Grup 1;sadece INKS
ve nazal irrigasyon, Grup 2;INKS, nazal irrigasyon, makrolid grubu antibiyotik, Grup
3;INKS, nazal irrigasyon, doksisiklin grubu antibiyotik olacak sekilde diizenlenmistir.
Intranazal kortikosteroid olarak mometazon furoat kullanilmistir. Makrolid grubu
antibiyotiklerden Klaritromisin giinde tek doz 500 mg, doksisiklinise ilk giin giinde iki kez
100 mg daha sonrasinda ise giinde tek doz 100 mg verilmistir. Tedavi siiresince antibiyotik
verilen hasta gruplarinda (Grup 2 ve 3) antibiyotik kullanimi1 sekiz haftaya tamamlanmistir.
Tedaviden fayda gérmeyen hastalara son vizitte (6. ay) kabul etmeleri durumunda kurtarma
tedavisi olarak giin asir1 lic defa olacak sekilde 40 mg triamsinolonasetonidintrapolip

enjeksiyon yapilmistir.

Saglikla ilgili yasam kalitesini degerlendirmek i¢in 36 maddeli kisa form saglik
anketi (SF-36) kullanilmistir. SF-36 sekiz dlcek olger: fiziksel islev (PF), fiziksel rol (RP),
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bedensel agr1 (BP), genel saglik (GH), canlilik (VT), sosyal islevsellik (SF), duygusal rol
(RE) ve akil sagligi (MH). Bilesen analizleri, SF-36 tarafindan dlgiilen iki farkli kavram
oldugunu gostermistir: Fiziksel bilesen 6zeti (PCS) ile temsil edilen bir fiziksel boyut ve
zihinsel bilesen 6zeti (MCS) ile temsil edilen bir zihinsel boyut. Tiim dl¢ekler puanlamaya
farkli oranlarda katkida bulunmaktadir. Hastalara ilk ve son vizitteSF-36 anketi
uygulanmistir (Ek form 4).Alt 6lgekler sagligi 0 ila 100 arasinda degerlendirmektedir ve 0

koti saglik durumunu igerirken, 100 1yi saglik durumuna isaret etmektedir(91).
3.1. Cahsmaya Dahil Edilme ve Calisma Dis1 Birakilma Keriterleri

Calismaya dahil edilme kriterleri arasinda NPKRS tanis1 almig olmak, eriskin yas
grubu (18-70) araliginda olmak, en az alt1 aylik takip siiresine uyabilecek olmak
bulunmaktaydi. Arastirmaya katilmayi kabul etmeyen, kontrol vizitlerine gelemeyecek

hastalar ve yas araliginin disinda bulunan hastalar calisma dis1 birakilmistir.
3.2. Istatistiksel Degerlendirme

Verilerin istatistiksel analizleri IBM SPSS StaticsVersion 24 programinda yapildi.
Kategorik  verilerin gruplar arasinda karsilastirilmasinda  PearsonChi-Square  ve
Fisher’sExact test, siirekli verilerin normal dagilim 6zelliklerinde olmamasidan dolay1, iki
grup arasmnda karsilastirilmasinda Mann Whitney U, ikiden fazla grup arasinda
karsilagtirilmasinda Kruskal Wallis H Bonferroni diizeltmeli Mann Whitney U) istatistiksel
analizleri kullamildi. Olgiim zamanlar1 arasindaki degisimler Friedman’svaryans ve
WilcoxonSignedranks analizleri, polip evreleri ve skorlarm iligkisi Spearman’srho

korelasyon analizi ile degerlendirildi. P<0,05 istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

Istatiksel degerlendirmede farkli kategorilerdeki ol¢iim zamanina goére farkl
degerlerin diger paramatrelerle bire bir karsilastirmast Mann Whitney U analizi ile ve ayni
zamanda bu kategorilerdeki degerlerin zamanla degisiminin diger paramatrelerin zamanla

degisimiyle karsilastirilmas: Friedman’svaryans analizi ile yapilmistir.
3.3. Etik Kurul Onay1

Aragtirma yapilmadan dnce Adnan Menderes Universitesi Girisimsel Olmayan
Klinik Arastirmalar Etik Kurulu’'ndan onay (Karar no:2018/1360) ve arastirmanin
yapilacagr kurumlardan yazili izin almmistir. Calisma Helsinki Deklarasyonu’nun

prensiplerine gore yapilmistir.
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4. BULGULAR

Caligmamiza katilan 72 hastanin 43’1 (%59,7) erkek, 29°u (%40,3) kadin cinsiyette
saptanmistir. Erkek cinsiyette yas 47,67.£16,26 ve kadin cinsiyette 50,21.£15 olarak
saptanmistir. Tiim hastalara bakildiginda ise yas ortalamalar1 48,69.+15,71 seklinde
bulunmustur. Incelemeye alinan kadin ve erkek hastalarin yaslar1 arasinda istatistiksel
olarak anlamli fark bulunmamistir (p>0,05). Hastalarin cinsiyetlerine goére yas dagilimlari

verilmigtir (Tablo I).

11k Vizitte Elde Edilen Bulgular

Tablo I.Hastalarin cinsiyetlerine gore yas ortalama dagilimi

Hasta yas1 V4 p
Cinsiyet |n % Ort.£SS Median (Min.-Max.)
Erkek 43 59,7 47,67.£16,26 49 (21-91) -0,672 0,502
Kadin 29 40,3 50,21.£15 49 (22-81)
Total 72 100,0 | 48,69.+15,71 49 (21-91)

Mann Whitney U analizi

Calismamizda 72 hastanin 68’ine deriprick testi yapilmis ve 32’sinde (%47,1) alerji
saptanmistir. Samter’striaditiim hasta grubunda 8 kiside (%]11,1) saptanmistir(Tablo
I[Ia).Hastalarin 42’si (%58,3) daha 6nceden NPKRS nedeniyle FESS gecirmistir. Hastalarin
20 si (%27,8) takip sirasinda opere olmustur.Bunlarin 4 ‘i dis merkezde opere oldugu i¢in
patoloji sonucuna ulagilamamistir. Hastanemizde opere olan 16 hastanin ameliyat patolojisi
incelendiginde 2 (%12,5)‘sinde hi¢ eozinofili saptanmamis 6 ‘sinda (%37,5) orta dereceli
eozinofili saptanirken,8’inde (%50) siddetli eozinofili saptanmistir (Tablo Ila ). Hastalarda
alerji, Samter’striadi, operasyon Oykiisii, takipte opere olma durumu ve doku eozinofili

siddeti bulgular1 Tablo II a’da verilmistir.

25



Tablo Ila.Hastalarin alerji, Samter’striadi, operasyon Oykiisii, takipte opere olma durumu

ve doku eozinofili siddeti bulgular

n %
yok 36 52,9
Alerji durumu
var 32 47,1
yok 64 88,9
Samter
var 8 11,1
o - yok 30 41,7
erasyon oOyKkiisii
P y y var 42 58,3
yok 52 72,2
Takip sirasinda operasyon
var 20 27,8
yok 2 12,5
Eozinofili Orta dereceli 6 37,5
Siddetli 8 50,0

Hastalarin cinsiyetlerine gore alerji varligi, Samter’striadivarligi, operasyon dykiisii,

takipte opere olma durumu, doku eozinofilisidagilimi Tablo IIb’de incelenmistir; gruplar

arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamis, gruplarm homojen dagildig:

izlenmistir (p>0,05).

Tablo IIb. Hastalarin cinsiyete gore alerji, Samter’striadi, operasyon Oykiisii, takipte opere

olma durumu ve doku eozinofili siddeti bulgular

Cinsiyet
Erkek Kadin X? p
n % n %
yok 25 61,0 11 40,7
Alerji durumu 2,675 0,102
var 16 39,0 16 59,3
yok 39 90,7 25 86,2
Samter 0,354 0,706
var 4 9,3 4 13,8
Operasyon oyKkiisii yok 20 46,5 10 34,5 1,031 0,310
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var 23 53,5 19 65,5
e R R Rl PR
yok 0 0,0 2 25,0
Eozinofil Orta dereceli 4 50,0 2 25,0 2,317 0,351
Siddetli 4 50,0 | 4 50,0

PearsonChi- Square, Fisher’sExact test

Hastalarin cinsiyetlerine gore polip evreleri, SNOT-22 skorlari, Lund-Mackey ve
Kennedy-osteit skorlar1 dagilimi incelendiginde; kadin ve erkek hastalarm ilk
vizittekiSNOT-22 arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmustur (p=0,003). Kadin
hastalarda ilk SNOT-22 degerlerinin daha yiiksek oldugu saptanmistir. Diger degiskenler
acisindan gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamistir (p>0,05) (Tablo

110).

Tablo IILilk muayenede hastalarin cinsiyetlerine gére polip evreleri, SNOT-22 skorlari,
Lund-Mackey ve Kennedy-Osteit skorlar1 dagilimi

Cinsiyet

Erkek Kadin 7 5

n=43 n=29

Median (Min.-Max.) | Median (Min.-Max.)
Sol polip 3 (0-3) 2 (1-3) -0,442 0,658
Sag polip 3 (0-3) 2 (0-3) -0,897 0,370
Bilateral polip 3 (0-3) 2 (0-3) -0,955 0,339
SNOT-22 skoru 26 (3-63) 44 (10-84) -2,940 0,003
BT Lund Mackey skoru 21 (10-24) 21,5 (3-24) -0,044 0,965
BT Kennedy osteitskoru 0(0-9) 1,5 (0-7) -1,629 0,103

Mann Whitney U analizi

Calismamiza dahil edilen hastalarin SF- 36 formlari icerigindeki 8 ayr1 parametrede
degerlendirilmistir. Incelemeye alinan erkek hastalarin fiziksel fonksiyon (p=0,001), fiziksel
rol giicligii (p=0,027) ve genel saghk algis1 skorlar1 (p=0,005), kadin hastalarin
puanlarindan anlaml olarak daha yiiksek bulunmustur. Diger degiskenler agisindan gruplar

arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamaistir (p>0,05)(Tablo 1V).

27



Tablo IV. Ilk muayenede hastalarin cinsiyetlerine gére SF-36 Kisa yasam formu puanlari

dagilimi

Erkek Kadin

n=43 n=29 z p

Median (Min.-Max.) | Median (Min.-Max.)
Fiziksel Fonksiyon 90 (0-100) 50 (0-100) -3,266 0,001
Fiziksel Rol Giigligii 100 (0-100) 75 (0-100) -2,211 0,027
Emosyonel Rol Giigliigii | 100 (0-100) 66,67 (0-100) -1,517 0,129
Enerji 60 (15-100) 55 (0-75) -1,455 0,146
Ruhsal saglik 68 (28-96) 60 (32-92) -1,365 0,172
Sosyal islevsellik 75 (0-100) 62,5 (12,5-100) -1,727 0,084
Agn 80 (10-100) 77,5 (22,5-100) -0,434 0,665
Genel saglik algist 50 (5-95) 40 (10-75) -2,812 0,005

Mann Whitney U analizi

Calismamizda dahil edilen hastalarin 23°ii (%31,9)sadece INKS alan grupta (grup 1),
26’s1 (%36,1) INKS ve makrolid antibiyotik alan grupta (grup 2) ve 23’ii (31,9) INKS ve

doksisiklin alan grupta (grup 3)bulunmaktadir.Takipte yeterli iyilesme gostermeyen ve

intrapolip enjeksiyonu kabul eden 11 hastaya (%15,3) triamsinolon enjeksiyonu yapilmistir

(Tablo V).

Tablo V. Tedavi gruplarmin dagilimi

n %
Grup 1 23 31,9
Tedavi Grup 2 26 36,1
Grup 3 23 31,9
Kurtarma Tedavisi Triamsinolon uygulamasi 11 15,3
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Takip Stirecinde Elde Edilen Bulgular

Calismaya alinan hastalarin polip boyutlarna bilateral bakildiginda ilk vizitteki polip

evreleri ortalamalar1 2,3440,79, ikinci vizittekipolip evreleri ortalamalar1 2,05+0,81, ti¢lincli

vizitteki polip evreleri ortalamalar1 2,04+0,78 olarak saptanmustir. Vizitlerdeki polip evresi

ortalamalar1 ve median degerleri tabloda verilmistir (TabloVI).

Tablo VLTakip siirecinde saptanan polip evreleri, SNOT-22, BT Lund-Mackey ve BT

Kennedy osteit skorlar1

Polip Evresi Ort.£SS Median (Min.-Max.)
1.vizit(n=72) 2,35+0,77 3 (0-3)
Sol 2.vizit(n=72) 2,06+0,84 2 (0-3)
3.vizit(n=61) 2,07+0,79 2 (0-3)
1.vizit(n=72) 2,33+0,8 3 (0-3)
Sag 2.vizit(n=72) 2,04+0,8 2 (0-3)
3.vizit(n=61) 2,02+0,76 2 (0-3)
1.vizit(n=72) 2,34+0,79 3 (0-3)
Bilateral 2.vizit(n=72) 2,05+0,81 2 (0-3)
3.vizit(n=61) 2,04+0,78 2 (0-3)
SNOT-22 skoru 1.vizit(n=72) 35,25+18,83 32 (3-84)
3.vizit(n=58) 36,974+20,68 33 (4-90)
BT Lund Mackey skoru 1.vizit(n=68) 19,41+4,84 21 (3-24)
3.vizit(n=45) 18,56+5,62 20 (5-24)
. 1.vizit(n=68) 1,47+£2,11 1 (0-9)
BT Kennedy osteit skoru —
3.vizit(n=45) 1,91£2,43 1 (0-11)

Mann Whitney U analizi

Hastalarmm ilk ve Tgiinclivizitte degerlendirilen SF-36 formlarina ait skorlarin

ortalamas1 ve median degerleri Tablo VII de sunulmustur.

Tablo VII. Hastalarin SF-36 Kisa yasam formu puanlar1 dagilimi

Skor Ort..£SS Median (Min.-Max.)

B . 1.vizit (1=72) 63,4.432,4 65 (0-100)
Fiziksel Fonksiyon 3vizit(n=56) 64.64.428.02 55 (0-100)
B . 1vizit (0=72) 67,71.£38,1 75 (0-100)
Fiziksel Rol Giigl
fieel ot bugiugd 3.vizit(n=56) 70,54.+38,47 100 (0-100)
- S R 69,91.+39,23 100 (0-100)
mosyone (0] uclugu

Y SUEY ) 3 Vizitn=56) 79,17.433,37 100 (0-100)
Enerji 1.vizit (0=72) 54,79.£18,55 55 (0-100)
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3.vizit(n=56) 59,02.+£20,12 60 (0-100)
. 1.vizit (n=72) 64,22.+16,44 64 (28-96)
Ruhsal saglik .
3.vizit(n=56) 65,79.£15,63 70 (32-96)
) ) 1.vizit (n=72) 71,53.+£28,24 75 (0-100)
Sosyal islevsellik o
3.vizit(n=56) 72,32.4£21,42 75 (25-100)
Abry 1.vizit (n=72) 74,65.+£25,96 80 (10-100)
& 3.vizit(n=56) 75,67.+£19,5 77,5 (25-100)
. 1.vizit (n=72) 46,32.£19,04 45 (5-95)
Genel saglik algist o
3.vizit(n=56) 53,75.+£19,38 50 (10-95)

1.Alerji Oykiisii

Farkl Klinik Durumlara (Alerji, Samter, Operasyon Oykiisii, Osteit) Gore Karsilastirmalar

Hastalarin alerji durumlarmna gore polip evreleri, SNOT-22 skorlari, Lund-Mackey

Mackey ve Kennedy-Osteit skorlart dagilimi

Alerji durumu

Yok (n=36)

Var (n=32)

z P
Median Median
(Min.-Max.) | (Min.-Max.)
Sol 1.vizit(n=72) 3(0-3) 2 (1-3) -0,610 0,542
2.vizit(n=72) 2 (0-3) 2 (1-3) -0,217 0,828
3.vizit(n=61) 2 (0-3) 2 (1-3) -0,950 0,342
Sag 1.vizit(n=72) 3(1-3) 2 (0-3) -0,461 0,645
2.vizit(n=72) 2 (0-3) 2 (1-3) -0,105 0,916
3.vizit(n=61) 2 (0-3) 2 (1-3) -2,005 0,045
Bilateral 1.vizit(n=72) 3(0-3) 2 (0-3) -0,759 0,448
2.vizit(n=72) 2 (0-3) 2 (1-3) -0,070 0,944
3.vizit(n=61) 2 (0-3) 2 (1-3) -2,105 0,035
SNOT-22 skoru 1.vizit(n=72) 34 (3-84) 29 (9-69) -0,553 0,580
3.vizit(n=58) 26 (5-90) 37 (4-74) -0,599 0,549
BT Lund Mackey skoru | 1.vizit(n=68) 21 (8-24) 21 (3-24) -0,404 0,686
3.vizit(n=45) 21 (6-24) 20 (5-24) -0,062 0,951
BT Kennedy osteit skoru | 1.vizit(n=68) 1 (0-8) 0(0-9) -0,944 0,345

ve Kennedy-Osteit skorlar1 dagilimi incelendiginde; sag taraf (p=0,045) ve bilateral
(p=0,035) polip evresi acisindan gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
bulunmustur (p<0,05). Diger degiskenler acisindan gruplar arasinda istatistiksel olarak

anlaml fark bulunmamistir (p>0,05) (Tablo VIIIa).

Tablo VIlIa.Hastalarin alerji durumlarmma gore polip evreleri, SNOT-22 skorlari, Lund-
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3.vizit(n=45) 2 (0-8) 1,5 (0-11) 0,227 0,820

Mann Whitney U analizi

Alerji saptanan ve saptanmayan hastalarda polip evreleri, SNOT-22 skorlari, Lund-
Mackey ve Kennedy-Osteit skorlar1 dagilimiTablo 8b’de incelenmistir. Alerji saptanmayan
hastalarda polip evreleri (sol taraf p=0,038,sag taraf p=0,002,bilateral p<0,001) Lund-
Mackey (p=0,023) ve Kennedy-Osteit (p=0,007) skorlar1 degisimleri; alerji saptanan
hastalarda Kennedy-Osteit skorlar1 (p=0,021) degisimleri istatiksel olarak anlamli
bulunmustur. Polip evrelerindeki farklarmm hangi vizitlerarasinda oldugunu bulmak i¢in
yapilan ikiserli eslestirmelerde; Alerji olmayan hastalarin sol polip evrelerinde 1. ile 2. vizit,
sag ve bilateralpolip evrelerinde 1 ile 2 ve 3.vizitlerdeki evreler arasinda istatistiksel olarak
anlamli fark bulunmustur (p<0,05).Diger degisimler istatistiksel olarak anlamh

bulunmamaistir (p>0,05).

Tablo VIIIb. Alerji saptanan ve saptanmayan hastalarda vizitlere gore polip evreleri,

SNOT-22 skorlari, Lund-Mackey ve Kennedy-Osteit skorlar1 dagilimi

Alerji
yok (n=36) Var(n=32)
. Median
1(\1/\[/[ei(:1ljll\lflax.) XZ |p 1(\1}2:) X/Z |p
Lvizitm=72) |3 (0-3) 2(1-3)
Sol 2vizit(n=72) |2 (0-3) 6,557 0,038 [2(1-3)  |2,065 [0356
3.vizit=61) |2 (0-3) 2(1-3)
1vizith=72) |3 (1-3) 2 (0-3)
Sag 2vizit(n=72) |2 (0-3) 12,698 |0,002 |2(1-3) 3,083 |0214
3.vizit=61) |2 (0-3) 2(1-3)
Lvizitm=72) |3 (0-3) 2 (0-3)
Bilateral 2vizit(n=72) |2 (0-3) 15,986 |<0,001 |2(1-3)  |5,685 |0,058
3.vizit(=61) |2 (0-3) 2(1-3)
1vizith=72) |34 (3-84) 29 (9-69)
SNOT-22 skoru 20,202 | 0,840 20,649 {0,516
3.vizith=58) |26 (5-90) 37 (4-74)
1.vizith=68) |21 (8-24) 21 (3-24)
3<T0r%1und ke 3.vizitn=45) |21 (6-24) 2200100250y (5-24) L7 0,084
| Lvizitm=68) |1 (0-8 0(0-9
irlimedyomlt 3.vizit§n=45; 2E0-8; R 1,2 (O-)ll) 23021 0.021

Friedman’svaryans analizi, WilcoxonSignedRanks analizi
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2.0perasyon Oykiisii

Hastalarm operasyon dykiisiine gore polip evreleri, SNOT skorlari, Lund Mackey ve
Kennedy skorlar1 dagilimi tablo 9a’da incelenmistir.Gruplar arasinda 1.vizitteki SNOT-22
(p=0,020), 1 ve 3.vizitteki Lund Mackey (p<0,001, p=0,030) ve Kennedy osteit (p=0,009,
p=0,002) skorlar1 agisindan istatistiksel olarak anlamli fark bulunmustur.Diger degiskenler
acisindan gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamistir (p>0,05) (Tablo

[Xa).

Tablo IXa.Hastalarda operasyon Oykiisiine gore polip evreleri, SNOT-22 skorlari, Lund-

Mackey ve Kennedy osteitskorlar1 dagilimi

Opere durumu
Opere olmams | Daha dnce opere
(n=30) olmus(n=42) Z p
Median (Min.- | Median (Min.-
Max.) Max.)
1.vizit(n=72) 2 (0-3) 3(1-3) -0,887 0,375
Sol 2.vizit(n=72) 2 (0-3) 2 (0-3) -1,050 0,294
3.vizit(n=61) 2 (0-3) 2 (0-3) -0,764 0,445
1.vizit(n=72) 2 (1-3) 3(0-3) -0,572 0,567
Sa 2.vizit(n=72) 2 (1-3) 2 (0-3) -0,688 0,491
3.vizit(n=61) 2 (0-3) 2 (1-3) -1,036 0,300
1.vizit(n=72) 2 (0-3) 3(0-3) -1,033 0,302
Bilateral 2.vizit(n=72) 2 (0-3) 2 (0-3) -1,226 0,220
3.vizit(n=61) 2 (0-3) 2 (0-3) -1,274 0,203
SNOT-22 skoru 1.vizit(n=72) 25 (3-73) 39 (8-84) -2,325 0,020
3.vizit(n=58) 27 (5-90) 35,5 (4-77) -0,192 0,847
BT Lund Mackey 1.vizit(n=68) 19 (3-24) 22 (8-24) -3,798 <0,001
skoru 3.vizit(n=45) 19 (5-24) 22 (8-24) -2,167 0,030
BT Kennedy osteit 1.vizit(n=68) 0 (0-8) 1 (0-9) -2,620 0,009
skoru 3.vizit(n=45) 0(0-2) 2 (0-11) -3,057 0,002

Mann Whitney U analizi

Hastalarda operasyon dykiisiine gore vizitlerde degerlendirilen polip evreleri, SNOT-
22 skorlari, Lund-Mackey ve Kennedy—osteit skorlar1 dagilimmin varyans analizi
incelendiginde opere olmamis ve daha 6nce opere olmus hastalarda sag (p=0,40, p=0,44) ve
bilateralpolip (p=0,018, p=0,001) evrelerindeki degisimler istatistiksel olarak anlamli

bulunmustur. Polip evrelerindeki farklarmhangivizitlerarasinda oldugunu bulmak i¢in
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yapilan ikiserli eslestirmelerde;opere olmamis ve daha dnce opere olmus hastalarin sag ve
bilateralpolip evrelerinde 1 ile 2 ve 3.vizitlerdeki degerler arasinda istatistiksel olarak
anlamli fark bulunmustur (p<0,05).Daha Once opere olmus hastalarda Lund Mackey
(p=0,005) ve Kennedy-osteit (p=0,002) skorlarindaki degisimler istatistiksel olarak anlamli
bulunmustur (p<0,05) (Tablo IXb).

Tablo IXb. Hastalarda operasyon Oykiisiine gore polipevreleri,SNOT-22 skorlari, Lund-

Mackey ve Kennedy—osteit skorlar1 dagilimimin varyans analizi

Opere olmamis(n=30) Daha once opere olmus(n=42)
1(\13;3:3“ X2/7 |p ngl;m Min-Tx2,7 |p
Max.)
1.vizit(n=72) 2 (0-3) 3 (1-3)
Sol 2.vizit(n=72) 2(0-3)  |3464 [0,177 [2(0-3) 5,804 {0,053
3.vizit(n=61) 2 (0-3) 2 (0-3)
1.vizit(n=72) 2 (1-3) 3 (0-3)
Sag 2.vizit(n=72) 2(1-3)  |6426 [0,040 [2(0-3) 6,268 | 0,044
3.vizit(n=61) 2 (0-3) 2 (1-3)
1.vizit(n=72) 2 (0-3) 3 (0-3)
Bilateral 2.vizit(n=72) 2(0-3) |8,000 [0,018 [2(0-3) 13,315 | 0,001
3.vizit(n=61) 2 (0-3) 2 (0-3)
. 1.vizit(n=72) 25 (3-73) 39 (8-84)
gysggru 3.vizitn=58) |27 (5-90) LIzl 0262 35,5 (4-77) 0,338 10735
1.vizit(n=68 19 (3-24 22 (8-24
ll\g/ll;il:;dskoru 3.VizitEn=45; 19E5-24; 039810350 ) E8-24; 2,808 10,002
1.vizit(n=68 0(0-8 1(0-9
OBielifzgjiy 3.VizitEn=45; oio-zi L6331 0.102 2E0-1)1) 083 0.002

Friedman’svaryans analizi, WilcoxonSignedRanks analizi

Opere olmamis hastalarin genel saglik algis1 1. (p=0,021) ve 3. (p=0,024)vizitlerdeki
puanlari, daha 6nce opere olmus hastalarin puanlarindan istatistiksel olarak anlamli farkli
bulunmustur.Diger degiskenler acisindan gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark

bulunmamaistir (p>0,05) (Tablo 1Xc).
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Tablo IXc. Hastalarda operasyon oykiisiine gore SF-36 Kisa yasam formu puanlar1 dagilimi

Opere olmamis Daha once opere
(n=30) olmus (n=42) 7z
Median  (Min.-| Median  (Min.- P
Max.) Max.)
Fiziksel Lvizit (n=72) 77,5 (0-100) 57,5 (0-100) -0,410 0,681
Fonksiyon 3 vizit (n=56) 90 (0-100) 50 (5-100) -1,608 0,108
Fiziksel  Rol | 1-Vizit (0=72) 100 (0-100) 75 (0-100) -1,563 0,118
Giigligi 3 vizit (n=56) 100 (0-100) 100 (0-100) -0,055 0,956
Emosyonel L.vizit (n=72) 100 (0-100) 100 (0-100) -0,044 0,965
Rol Giiglugi | 3 vizit (n=56) 100 (0-100) 100 (0-100) -0,302 0,763
) Lvizit (0=72) | 57,5 (15-100) 55 (0-80) -1,367 0,172
Enerji —
3 vizit (n=56) 60 (0-100) 65 (5-85) -0,111 0,912
Lvizit 0=72) | 64 (28-96) 66 (32-88) -0,349 0,727
Ruhsal saglik —
3 vizit (n=56) 72 (32-96) 68 (36-96) -0,512 0,609
Sosyal Lvizit (n=72) 81,25 (0-100) 75 (12,5-100) -0,616 0,538
islevsellik 3 vizit (n=56) | 75 (25-100) 75 (25-100) -1,175 0,240
N L.vizit (n=72) 78,75 (10-100) 83,75 (22,5-100) -0,064 0,949
gr1 Y
3 vizit (n=56) 77,5 (30-100) 77,5 (25-100) -0,644 0,519
Genel  saghk | 1VIZt(=72) |55 (10-95) 42,5 (5-90) -2,310 0,021
algist 3 vizit (n=56) 65 (30-85) 45 (10-95) -2,260 0,024

Mann Whitney U analizi

3.Samter’striadi

Hastalarda Samter’striad1 varligina gore polip evreleri, SNOT-22 skorlari, Lund-
Mackey ve Kennedy-Osteit skorlar1 dagilimi incelendiginde gruplar arasinda istatistiksel

olarak anlamli fark bulunmamistir (p>0,05)(Tablo Xa).
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Tablo Xa.Hastalarda Samter’striad1 varligia gore polip evreleri, SNOT-22 skorlari, Lund-
Mackey ve Kennedy-Osteit skorlar1 dagilimi

Samter
Y ok(n=64) Var(n=8) 7 P
Median (Min.-Max.) xz:';‘“ (Min.-
Lvizit(=72) |25 (0-3) 3 (1-3) 0,622 10,534
Sol 2.vizit(m=72) |2 (0-3) 2 (1-3) 0,345 0,730
3.vizit(n=61) |2 (0-3) 2,5 (1-3) 1,200 0,230
1vizitm=72) |2,5(0-3) 3 (0-3) 0,523 0,601
Sag 2.vizit(m=72) |2 (0-3) 2(1-3) 0,755 0,450
3.vizit(n=61) |2 (0-3) 2(1-3) 0415 0,678
1vizitm=72) |2,5(0-3) 3 (0-3) 0,812 0417
Bilateral 2.vizit(m=72) |2 (0-3) 2(1-3) 0,288 0,773
3.vizit(n=61) |2 (0-3) 2(1-3) 1,150 0,250
NOT-22 koru 1vizit(m=72) |33,5 (3-84) 29,5 (18-59) -0,000 0,929
3.vizit(=58) |31,5 (4-90) 36,5 (13-72) 0214 0,830
BT Lund Mackey skoru 1vizit(n=68) |21 (3-24) 23 (13-24) 1,131 0,258
3.vizit(n=45) |20 (5-24) 22,5 (8-24) 0,552 0,581
BT Kennedy osteit 1.vizit(=68) |0 (0-9) 1 (0-6) 0,945 10,345
skoru 3.vizit(n=45) |1 (0-9) 2(0-11) LI19  |0,263

Mann Whitney U analizi

Hastalarda Samter’striadivarli§inagoére operasyon Oykiisii, takipte opere olma
durumu, doku eozinofilisi ve Triamsinolon enjeksiyonu yapilma durumlar: dagilim: Tablo
9b’de incelenmistir. Hastalarda Samter’striadivarliginagdre operasyon oOykiisii acisindan

gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmustur (p=0,017). Diger degiskenler

35



acisindan gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamistir (p>0,05)(Tablo

Xb).

Tablo Xb. Hastalarda Samter’striad1 varligina gore operasyon Oykiisii, takipte opere olma

durumu, doku eozinofilisi ve kurtarma tedavisi yapilmadurumlar1 dagilimi

Samter
Y ok(n=64) Var(n=8) X2 p
n % n %
. yok 30 46,9 0 0,0
Operasyon Oykiisii var 34 53.1 3 100,0 6,429 0,017
. yok 46 71,9 6 75,0
Takip sirasinda operasyon var 13 28.1 > 25.0 0,035 1,000
yok 2 14,3 0 0,0
Eozinofili ortadereceli 5 35,7 1 50,0 0,791 1,000
Siddetli 7 50,0 1 50,0
.. yapilmayanlar |54 84,4 7 87,5
Kurtarma tedavisi vapilanlar 10 15.6 1 12.5 0,054 1,000

Fisher’sExact test

Samter’striadi varligma gore hastalarda polip evreleri, SNOT-22 skorlari, Lund-
Mackey ve Kennedy-Osteit skorlar1 dagilimi varyans analizi ile incelendiginde
Samter’striadi olmayan hastalarda polip evrelerindeki (sol taraf, p=0,025, sag taraf
p=0,004,bilateral p<0,001), Lund-Mackey (p=0,028) ve Kennedy-osteit skorlar1 (p=0,003)
degisimleri istatistiksel olarak anlamli bulunmustur. Polip evrelerindeki farklarm hangi
vizitlerarasinda  oldugunu  bulmak icin yapilan ikiserli  eslestirmelerde;
Samter’striadiolmayan hastalarin sol, sag ve bilateralpolip evrelerinde 1 ile 2 ve 3.
vizitlerdeki evreler arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmustur (p<0,05). Diger

degisimler istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir (p>0,05) (Tablo X.c).
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Tablo Xc.Samter’striadi olan ve olmayan hastalarda polip evreleri, SNOT-22 skorlari,

Lund-Mackey ve Kennedy-Osteit skorlar1 dagilimi(varyans analizi)

Samter
yok(n=64) var(n=8)
Median ) Median )
(Min.-Max.) z P (Min.-Max.) z P
1vizith=72)  |2,5(0-3) 3(1-3)
Sol 2.vizith=72) |2 (0-3) 7,409 0,025 2 (1-3) 4,333 0,115
3.vizit(n=61) |2 (0-3) 2,5 (1-3)
1.vizit(n=72 2,5(0-3 3(0-3
Sag . _( ) @3) @) 1,391
2.vizith=72) |2 (0-3) 11,223 0,004 2 (1-3) 0,499
3.vizit(n=61) 2 (0-3) 2 (1-3)
1vizith=72)  |2,5(0-3) 3 (0-3)
Bilateral 2.vizith=72) |2 (0-3) 17,281 <0,001 |2(1-3) 4,270 0,118
3.vizit(n=61) 2 (0-3) 2 (1-3)
_ 1vizith=72) | 33,5 (3-84 29,5 (18-59
SNOT-22 — ) -0,488 0,626 ( ) 0,280 | 0,779
skoru 3.vizit(n=58) | 31,5 (4-90) 36,5 (13-72)
BT Lund 1.vizit(n=68) |21 (3-24) 23 (13-24)
Mackey — -2,197 0,028 -1,511 0,131
skoru 3.vizit(n=45) |20 (5-24) 22,5 (8-24)
1.vizit(n=68 0(0-9 1 (0-6
BT Kennedy 0=68) @) 2,933 | 0,003 @6 1,841 [0,066
osteit skoru | 3 yizit(n=45) |1 (0-9) 2(0-11)

Friedman’svaryans analizi, WilcoxonSignedRanks analizi

4. Takip sirasinda opere

Takip sirasinda opere olmus hastalarda sol (p=0,044) ve bilateralpolip (p=0,006),
diger hastalarda sag (p=0,020) ve bilateralpolip (p=0,003)evrelerindeki degisimler
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istatistiksel olarak anlamli bulunmustur. Polip evrelerindeki farklarin hangi vizitlerarasinda
oldugunu bulmak i¢in yapilan ikiserli eslestirmelerde; takipte opere olmus hastalarmn sol
polip evrelerinde 1 ile 3. vizitlerdekive bilateral polip evrelerinde 1 ile 2 ve 3. vizitlerdeki
degerler; diger hastalarda sag polip evrelerinde 1 ile 2. vizitlerdekive bilateralpolip
evrelerindeki 1 ile 2 ve 3. vizitlerdekidegerler arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
bulunmustur (p<0,05). Takipte opere olmus hastalarda SNOT-22 (p=0,047), Lund-Mackey
(p=0,022) ve Kennedy-osteit skorlarindaki degisimler (p=0,050) istatistiksel olarak anlaml1
bulunmustur. Takipte opere olmamis hastalarda SNOT-22 (p=0,040) ve Kennedy osteit
skorlarindaki (p=0,004) degisimler istatistiksel olarak anlamli bulunmustur.Diger degisimler

istatistiksel olarak anlamli bulunmamaisti r(Tablo XI).

Tablo XI. Takip sirasinda opere olmus ve olmamis hastalarda polip evreleri, SNOT-22
skorlari, Lund-Mackey ve Kennedy-Osteit skorlar1 dagilimi

Takip sirasinda operasyon
Takipte opere olmayanlar (n=52) | Takipte opere olanlar(n=20)
x:?;m (Min.- X2/7 g xz(j;m (Min.- X2/7 P
1.vizit(n=72) | 2 (0-3) 3(1-3)
Sol 2.vizit(n=72) | 2 (0-3) 4245 (0,120 |2 (0-3) 6,269 | 0,044
3.vizit(n=61) | 2 (0-3) 2 (0-3)
1.vizit(n=72) | 3 (0-3) 2,5(1-3)
Sag 2.vizit(n=72) | 2 (1-3) 7,814 10,020 |2 (0-3) 4,596 | 0,100
3.vizit(n=61) | 2 (0-3) 2 (1-3)
1.vizit(n=72) | 2,5 (0-3) 3(1-3)
Bilateral 2.vizit(n=72) | 2 (0-3) 11,351 (0,003 |2(0-3) 10,255 | 0,006
3.vizit(n=61) | 2 (0-3) 2 (0-3)
- 1.vizit(n=72) | 29 (3-84) 44,5 (15-60)
Ssli(r)uT ” 3.vizit(n=58) | 43,5 (5-90) 2051\ 0,040 23,5 (4-65) L9831 0,047
1.vizit(n=68) | 21 (3-24 22,5 (8-24
ll\g/ll;il:;ikoru 3.VizitEn=45; 20 E5-24; R R P (1;-24)) 22961 0,022
1.vizit(n=68) | 1 (0-9 0 (0-7
?ieﬁ?:ﬁy 3.VizitEn=45; 1,2 (0-) 1) BSTE 0004 Eo-gi 1,964 10,050

Friedman’svaryans analizi, WilcoxonSignedRanks analizi

5. Doku eozinofilisi

Eozinofil durumuna gore polip evreleri, SNOT-22 skoru, Lund-Mackey ve Kennedy-
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osteitskorlar1 dagilimi incelendiginde;Bilateral 1. vizitteki polip evreleri agisindan gruplar
arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmustur (p=0,035).Farkin hangi gruplar
arasinda oldugunu bulmak i¢in yapilan Bonferroni diizeltmeli Mann Whitney U analizinde;
eozinofili olmayan hastalarin bilateral 1.vizitteki polip evreleri siddetli eozinofili olan
hastalarin degerlerinden istatistiksel olarak anlamli farkli bulunmustur (p<0,05).Diger
degiskenler agisindan gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamistir

(p>0,05) (Tablo Xlla).

Tablo XIIa. Dokueozinofilisine gore polip evreleri, SNOT-22 skorlari, Lund-Mackey ve
Kennedy-Osteit skorlar1 dagilimi

Eozinofili
yok (n=2) gr:t;‘)deme“ Siddetli (n=8) |
Median Median Median X P
(Min.-Max.) | (Min.-Max.) |(Min.-Max.)
Lvizith=72)  |2,5(2-3) 2(1-3) 3(2-3) 4,403 [0,111
Sol 2vizit=72) |2 (2-2) 2(2-3) 2,5(0-3) 1,237 10,539
3.vizith=61) | 1,5(1-2) 2 (0-3) 2(1-3) 0,797 {0,671
Lvizith=72) |2 (1-3) 2(2-3) 3(2-3) 2,436 |0,296
Sag 2vizit=72) | 1,5 (1-2) 2(1-3) 2(1-3) 1,731 | 0,421
3.vizit=61) | 1,5(1-2) 2(1-3) 2(1-3) 1,554 | 0,460
Lvizith=72)  |2,5(1-3) 2(1-3) 3(2-3) 6,679  |0,035
Bilateral 2vizit=72) |2 (1-2) 2(1-3) 2 (0-3) 2,496  |0,287
3.vizith=61) | 1,5(1-2) 2(0-3) 2(1-3) 2,321 [0,313
SNOT-22 skoru Lvizitn=72) | 47,5 (45-50) |39 (16-56) 30 (15-60) 0,543 0,762
3.vizit(n=58) |26 (17-35) |20 (11-32) 34 (12-56) 1,550 | 0,461
BT Lund 1.vizit(h=68) |15 (8-22) 22,5(13-24) |24 (20-24) 4,123 0,127
Mackey skoru | 3 vizit(n=45) |19 (19-19) |19 (14-24) 22,5(14-24) (2,530 {0,282
BT Kennedy 1.vizit(n=68) | 0 (0-0) 0,5 (0-4) 0,5 (0-3) 1,585  |0,453
osteit skoru 3.vizit(n=45) |0 (0-0) 1 (0-4) 2(0-3) 1,689  |0,430

Kruskal Wallis H analizi

Farkli doku eozinofilisi saptanan hastalarda polip evreleri, SNOT-22 skorlari, Lund-

Mackey ve Kennedy-Osteit skorlar1 dagilimi incelendiginde; orta dereceli eozinofiliolan
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hastalarda Kennedy-osteit (p=0,046), siddetli eozinofili olan hastalarda bilateralpolip

evrelerindeki degisimler (p=0,013) veLundMackey skorlarindaki degisimler (p=0,041)

istatistiksel olarak anlamli bulunmustur. Bilateral 1.vizitteki polip evreleri 2. ve 3.vizitteki

polip evrelerinden istatistiksel olarak anlamli farkli bulunmustur(p<0,05).Diger degisimler

istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir (p=0,013)(Tablo XIIb).

Tablo XIIb. Farkli doku eozinofilisi saptanan gruplarda polipevreleri SNOT-22 skorlari,

Lund-Mackey ve Kennedy-Osteit skorlar1 dagilimi (varyans analizi)

Eozinofil
Yok (n=2) orta dereceli (n=6) Siddetli (n=8)
1(\1/\[:;1111.?11\1421:(.) X} Z |p 1(\1/\[/:;:1].:1\1/[213(.) XHZ,|p 1(\::::.&:11\14%) X'Z |p
1.vizit(n=72) | 2,5 (2-3) 3,000 | 0,223 |2 (1-3) 0,400 [0,819|3(2-3) 5,700 | 0,058
Sol 2.vizit(n=72) | 2 (2-2) 2 (2-3) 2,5(0-3)
3.vizit(n=61) | 1,5 (1-2) 2 (0-3) 2 (1-3)
1.vizit(n=72) | 2 (1-3) 2,000 |0,368 |2 (2-3) 0,800 [0,670 |3 (2-3) 3,364 |0,186
Sag 2.vizit(n=72) | 1,5 (1-2) 2 (1-3) 2 (1-3)
3.vizit(n=61) | 1,5 (1-2) 2 (1-3) 2 (1-3)
1vizit(n=72) | 2,5 (1-3) 4,667 0,097 | 2 (1-3) 0,929 0,629 |3 (2-3) 8,619 |0,013
Bilateral 2.vizit(n=72) | 2 (1-2) 2 (1-3) 2 (0-3)
3.vizit(n=61) | 1,5 (1-2) 2 (0-3) 2 (1-3)
SNOT-22 1.vizit(n=72) | 47,5 (45-50) |-1,342 | 0,180 | 39 (16-56) |-1,156 | 0,248 | 30 (15-60) | -0,931 | 0,352
skoru 3.vizit(n=58) | 26 (17-35) 20 (11-32) 34 (12-56)
BT Lund 1.vizit(n=68) | 15 (8-22) - - 22,5(13-24) |-0,816 | 0,414 |24 (20-24) |-2,041 | 0,041
Mackey
skoru 3.vizit(n=45) | 19 (19-19) 19 (14-24) 22,5 (14-24)
BT Kennedy | 1.vizit(n=68) | 0 (0-0) - - 0,5 (0-4) 2,000 | 0,046 0,5 (0-3) -1,857 {0,063
osteit skoru | 3 vizit(n=45) | 0 (0-0) 1 (0-4) 2 (0-3)

Friedman’svaryans analizi, WilcoxonSignedRanks analizi

6. Osteit

Baslangicta osteit olan ve olmayan hastalarda SF-36 kisa yasam formu puanlarmin
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degisimi incelendiginde, enerji(p=0,019) ve genel saglik algis1 (p=0,002)puanlarindaki

degisimler istatistiksel olarak anlamli bulunmustur. Diger puanlarindaki degisimler

istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir (p>0,05) (Tablo XIIIa).

Tablo XIIla. Baslangicta osteitolan ve olmayan hastalarda SF-36 kisa yasam formu

puanlarinin degisimleri

Osteit yok (n=33 ) Osteit var (n=35)
Median Median
(Min.-Max.) Z P (Min.-Max.) Z P
Fiziksel 1.vizit (n=72) | 75 (0-100) y 4 50 (0-100) 1331 logs
Fonksiyon |3 vizit (n=56) |57,5 (0-100) : ’ 50 (5-100) ’ ’
i7i 1.vizit (n=72) | 100 (0-100 75 (0-100
g‘?‘k.??]..ROI - (0772) (0-100) 20,949 {0,343 (0-100) -0,882 10,378
tcligi 3 vizit (n=56) | 100 (0-100) 87,5 (0-100)
1.vizit (n=72) | 100 (0-100 66,67 (0-100
Emosy..on..e{.. - (=72) (0-109) 20,300 | 0,764 (0-100) _1,778 0,075
ol Guigligii | 3 vizit (n=56) | 100 (0-100) 100 (0-100)
B 1.vizit (n=72) | 60 (15-80) 50 (0-100)
Enerji — -0,503 [ 0,615 2,349 (0,019
3 vizit (n=56) |60 (0-95) 65 (20-100)
1.vizit (n=72) |68 (32-96 60 (28-92
Ruhsal - (n772) |08 B296) | 355 | 746 [0 252 -0,962 0,336
saglik 3 vizit (n=56) |68 (32-96) 70 (44-96)
1.vizit (n=72) | 75 (0-100 75 (12,5-100
Sosyal it (0772) 175 O0100) | 4 qer o035 |0 )| 0038 |0970
islevsellik | 3 vizit (n=56) |75 (25-100) 75 (25-100)
§ 1.vizit (n=72) |80 (32,5-100) 77,5 (22,5-100)
Agri — 0,594 [0,553 -0,259 10,795
3 vizit (n=56) | 77,5 (30-100) 77,5 (25-100)
shk | 1.vizit (n=72) |50 (20-95 45 (5-90
Genel saglik “ ( ) ( ) 0,560 |0.576 ( ) 3,087 | 0,002
algist 3 vizit (n=56) |45 (30-85) 57,5 (10-95)

WilcoxonSignedRanks analizi

Baslangicta osteitvarlifina gore polip evreleri, SNOT-22 ve Lund-Mackeyskorlari

dagilimi incelendiginde; Lund-Mackeyskorlar1 agisindan gruplar arasinda istatistiksel olarak
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anlamh fark bulunmustur(p=0,037, p=0,006).Diger degiskenler acisindan gruplar arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamaistir (p>0,05)(Tablo XIIIb).

Tablo XIIIb. Baslangicta osteitvarligma gore polip evreleri, SNOT-22 ve Lund-
Mackeyskorlar1 dagilimi

i1k vizit
Osteit yok(n=33) Osteit var(n=35) 7 P
Median (Min.-Max.) ng? a '
Lvizit(h=72) |3 (1-3) 3 (0-3) -0,966 0,334
Sol 2.vizit(n=72) |2 (0-3) 2 (0-3) -0,744 0,457
3.vizit(n=61) |2 (0-3) 2 (0-3) -1,120 0,263
L.vizit(n=72) |2 (0-3) 3(1-3) -0,122 0,903
Sag 2.vizit(n=72) |2 (0-3) 2 (1-3) -0,590 0,555
3.vizit(n=61) |2 (1-3) 2 (0-3) -0,498 0,618
Lvizit(n=72) |3 (0-3) 3 (0-3) -0,159 0,874
Bilateral 2.vizit(n=72) |2 (0-3) 2 (0-3) -1,547 0,122
3.vizit(n=61) |2 (0-3) 2 (0-3) -1,675 0,094
SNOT-22 skoru Lvizit(n=72) |28 (3-69) 38 (10-84) -0,724 0,469
3.vizit(n=58) | 30,5 (4-75) 35 (11-90) -0,293 0,770
BT Lund- 1.vizit(n=68) |21 (3-24) 22 (11-24) -2,087 0,037
Mackey skoru 3.vizit(n=45) |19 (5-24) 21,5 (10-24) -2,754 0,006

Mann Whitney u analizi

Hastalarin baslangictaosteit varligina gore cinsiyet, tedavi gruplari, alerji varlhigi,
Samter’striad1 varligi, operasyon Oykiisii, takip sirasinda opere olma durumu, eozinofili ve

kurtarma tedavisi yapilma durumlari dagilimi incelendiginde, opere olma durumlari
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acisindan gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmustur (p=0,08).Diger

degiskenlerdeki degisimler istatistiksel olarak anlamli bulunmamaistir (p>0,05)(Tablo XIlIc).

Tablo Xlllc.Hastalarin baslangictaosteit varligina gore cinsiyet, tedavi gruplari, alerji
varlii, Samter’striadi, operasyon Oykiisii, takip sirasinda operasyon Oykiisii,

eozinofili ve kurtarma tedavisi yapilma durumlar1 dagilimi

Osteit
yok (n=33) var (n=35) X? p
n % n %
Kadin 11 33,3 17 48,6
insi 2 2 1,62 202
Cinsiyet Erkek 2 66,7 18 514 (0281020
Grup 1 11 33,3 10 28,6
Tedavi gruplari Grup 2 11 33,3 14 40,0 0,349 0,840
Grup 3 11 33,3 11 31,4
var 17 54,8 14 41,2
Alerji 2 2 1,21 271
erji durumu yok 14 45,2 20 58,8 2131027
var 2 6,1 6 17,1
Samt 2 2 2,010 0,260
amter yok 31 93,9 29 82.9 : :
var 14 42.4 26 74,3
. k.. . 9 b 1 1
Operasyon Oykiisii yok 9 57.6 9 25.7 7,119 0,008
Takip sirasinda var 11 33,3 9 25,7
4 491
operasyon yok 22 66,7 26 74,3 0,475 0,49
Siddetli 4 44 4 4 57,1
Eozinofili Orta dereceli 3 33,3 3 42,9 1,538 0,623
yok 2 22,2 0 0,0
. | yapilds 6 18,2 5 14,3
Kurt ted 0,190 0,663
urtarma tecavist 1 apiimad 27 81,8 30 85,7 : :

PearsonChi-Square, Fisher’sExact test
Tedavi Gruplarina Gore Bulgularimiz

Hastalarin  kontrollerinde yapilan endoskopik polip evreleri incelendiginde,
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degerlendirme zamanlarma gore sol taraf (p=0,011), sag taraf(p=0,002) ve
bilateral(p<0,001)evrelerindeki degisimler istatistiksel olarak anlamli bulunmustur. Farkin
hangi vizitlerarasinda oldugunu bulmak ic¢in yapilan ikili eslestirmelerde sag taraf, sol taraf
ve bilateralilk vizittekipolip evrelerinin 2. ve 3. vizitlerdekidegisimleri istatistiksel olarak

anlamli bulunmustur (p<0,05)(Tablo XIVa).

Tablo XIVa.Hastalarin takiplerine gore polip evreleri dagilimi

1.vizit 2.vizit 3.vizit
Sol X’ P
n (%) n (%) n (%)
Polip yok 1(1,4) 34,2 2(3,3) 9,000 0,011
Evre 1 10 (13,9) 14 (19,4) 11 (18)
Evre 2 24 (33,3) 31 (43,1) 29 (47,5)
Evre 3 37 (51,4) 24 (33,3) 19 (31,1)
Median 3(0-3) 3(0-3) 2(0-3)
(Min.-Max.) ) ) )
1.vizit 2.vizit 3.vizit 5
Sag X P
n (%) n (%) n (%)
Polip yok 2(2,8) 1(1,4) 1(1,6) 12,264 0,002
Evre 1 9 (12,5) 18 (25) 14 (23)
Evre 2 24 (33,3) 30 (41,7) 29 (47,5)
Evre 3 37 (51,4) 23 (31,9) 17 (27,9)
Median(Min.-
2(0-3) 2(0-3) 2(0-3)
Max.)
1.vizit 2.vizit 3.vizit 5
Bilateral X P
n (%) n (%) n (%)
Polip yok 32,1 4(2,8) 3(2,5) 21,031 <0,001
Evre 1 19 (13,2) 32 (22,2) 25 (20,5)
Evre 2 48 (33,3) 61 (42,4) 58 (47,5)
Evre 3 74 (51,4) 47 (32,6) 36 (29,5)
Median(Min.-Max.) 3(0-3) 2(0-3) 2(0-3)

44



Friedman’svaryans analizi

Tedavi protokollerine gore polip evreleri, SNOT-22 skorlari,Lund-Mackey ve

Kennedy osteit skorlar1 dagilimi incelendiginde; ilk vizittekiLund-Mackey skorlar1

acisindan gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmustur(p=0,002). Farkn

hangi gruplardan kaynaklandigini bulmak i¢in yapilan Bonferroni diizeltmeli Mann Whitney

U analizinde; sadece INKSkullanan hastalarm ilk vizitteki Lund-Mackey skorlari, INKSve

Makrolid antibiyotik kullanan hastalarm ilk vizittekiLund-Mackey skorlarindan istatistiksel

olarak anlamli oranda diisiik bulunmustur (p<0,0167).Diger degiskenler agisindan gruplar

arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamistir(p>0,05)(Tablo XIVDb).

Tablo XIVb. Tedavi gruplarma gore polip evreleri, SNOT-22 skoru, Lund-Mackey ve

Kennedy-Osteit skorlar1 dagilimi

Tedavi gruplari

Grup 1 (n=23) | Grup 2 (n=26) gi‘;‘;)z’ X2 p
Median Median Median
(Min.-Max.) (Min.-Max.) (Min.-Max.)
1.vizit(n=72) | 3(1-3) 2(0-3) 3(1-3) 1,717 0,424
Sol 2.vizit(n=72) | 2(1-3) 2(0-3) 2(0-3) 0,094 0,954
3.vizit(n=61) | 2(1-3) 2(0-3) 2(0-3) 0,384 0,825
1.vizit(n=72) | 3(1-3) 2(1-3) 3(0-3) 0,848 0,655
Sag 2.vizit(n=72) | 2(1-3) 2(0-3) 2(1-3) 0,433 0,806
3.vizit(n=61) | 2(1-3) 2(1-3) 2(0-3) 1,366 0,505
1.vizit(n=72) | 3(1-3) 2(0-3) 3(0-3) 2,490 0,288
Bilateral 2.vizit(n=72) | 2(1-3) 2(0-3) 2(0-3) 0,461 0,794
3.vizit(n=61) | 2(1-3) 2(0-3) 2(0-3) 0,808 0,668
SNOT-22 Lvizit(n=72) |26(3-84) 34(8-69) 37(9-74) 4,102 0,129
skoru 3.vizit(n=58) | 23(5-67) 33(10-90) 36,5(4-77) 1,728 0,421
BT Lund- 1.vizit(n=68) 19,5(3-24) 22(12-24) 21(11-24) 12,131 | 0,002
Mackey skoru | 3 vizit(n=45) | 20(5-24) 22(8-24) 18,5(8-23) 5,419 0,067
BT Kennedy | 1.vizit(n=68) | 0,5(0-7) 1(0-8) 0(0-9) 0,193 0,908
osteit skoru | 3 vizit(n=45) | 2(0-11) 2(0-4) 0(0-5) 3,597 0,166

Kruskal Wallis H analizi

Farkli tedavi gruplarinda vizitlerdekipolip evreleri dagilimi incelendiginde; INKSile
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birlikte doksisiklin kullanan hastalarda sol taraf (p=0,010), sag taraf (p=0,049) ve
bilateralpolipevrelerindeki (p<0,001) azalma yoOniindeki degisimler istatistiksel olarak
anlamli bulunmustur. Farkin hangi vizittekiarasinda oldugunu bulmak i¢in yapilan ikili
eslestirmelerde sol taraf ve bilateral ilk vizittekipolip evrelerinin 2. ve 3. vizitlerde saptanan
degisimleri, sag taraf ilk wvizittekipolip evrelerinin 3. vizittekibulunan degisimleri
istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p<0,05). Intranazal kortikosteroid ile INKSve
makrolid antibiyotik kullanan hastalarda vizitlerdeki sol taraf, sag taraf vebilateralpolip

evrelerindeki degisimler istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir (p>0,05)(Tablo XIV. c).

Tablo XIVec.Farkl tedavi gruplarinda polip evreleri dagilimi

Grup 1(n=23) Grup 2(n=26) Grup 3(n=23)
. Median .
1(\1/\[/:;:112:1[\1/[3)( ) g P gMin -Max X’ p 1(\1/\[/[ei(:112:11\l/[ax ) X’ p
1.vizit(n=72) |3 (1-3) 2 (0-3) 3(1-3)
Sol 2.vizit(n=72) |2 (1-3) 1,451 10,484 |2 (0-3) 1,098 10,578 |2 (0-3) 9,125 10,010
3.vizit(n=61) |2 (1-3) 2 (0-3) 2 (0-3)
L.vizit(n=72) |3 (1-3) 2 (1-3) 3(0-3)
Sag 2.vizit(n=72) |2 (1-3) 1,721 10,423 |2 (0-3) 5,216 (0,074 |2 (1-3) 6,040 10,049
3.vizit(n=61) |2 (1-3) 2 (1-3) 2 (0-3)
L.vizit(n=72) |3 (1-3) 2 (0-3) 3(0-3)
Bilateral [2.vizit(n=72) |2 (1-3) 3,052 (0,217 {2 (0-3) 4,765 10,092 (2 (0-3) 16,68 |<0,001
3.vizit(n=61) |2 (1-3) 2 (0-3) 2 (0-3)

Friedman’svaryans analizi

Intranazal kortikosteroid kullanilan hastalarda Kennedy skorlarinda vizitlerdeanlamli
oranda artis saptannustir (p=0,016). Intranazal kortikosteroid ve makrolid antibiyotik
kullanan hastalarda Lund-Mackey skorlarinda anlamli oranda azalma saptanirken Kennedy-
Osteit skorlarinda anlamli oranda artis saptanmustir (p=0,045, p=0,005). Intranazal
kortikosteroid ve Doksisiklin antibiyotik kullanan hastalarda Lund- Mackey skorlarindaki
azalma yoniindeki degisim istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p=0,049).Diger
parametreler karsilastirildiginda  istatistiksel olarak anlamli  fark  bulunmamistir

(p>0,05)(Tablo XIVd).
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Tablo XIVd.Farkli tedavi gruplarinda 1. ve 3. vizittekiSNOT-22, Lund-Mackey ve
Kennedy-Osteit skorlar1 dagilimi

Grup 1(n=23) Grup 2(n=26) Grup 3(n=23)
Median(Min 7 Median . Median(Mir Z
-Max ) P |(Min -Max) P -Max ) P
79 |1Lvizit(n=72)726 (3-84) 34 (8-69) 37 (9-74)
SNOT-22 — -1,526 0,127 -0,467 0,640 -0,31710,751
skoru 3.vizit(n=58)23 (5-67) 33 (10-90) 36,5 (4-77)
BT Lund- 1 vizit(n=68)[19,5 (3-24) 22 (12-24) 21 (11-24)
Mackey — -0,615 10,538 -2,008 {0,045 -1,966 (0,049
skoru 3.vizit(n=45)20 (5-24) 22 (8-24) 18,5 (8-23)
BT 1.vizit(n=68)0,5 (0-7) 1 (0-8) 0 (0-9)
Kennedy -2,410 (0,016 -2,8101(0,005 -0,5571(0,577
Olitelt 3.vizit(n=45)2 (0-11) 2 (0-4) 0 (0-5)
SKoru

Hastalarin tedavi protokollerine gore alerji durumu,Samter’striadi, operasyon
oykiisii, takipte opere olma durumu, eozinofili ve kurtarma tedavisi yapilma dagilimi
incelendiginde gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamistir

(p>0,05)(Tablo XIVe).

Tablo XIVe.Farkli tedavi gruplarinda alerji durumu, Samter’striadi, operasyon Oykiisii,
takipte opere olma durumu,doku eozinofilisi ve kurtarma tedavisi

yapilmadurumlar1 dagilimi

Tedavi
Grup 1 Grup 2 Grup 3 X2 p
n % n % n %
Alerji yok 11 52,4 16 61,5 9 42,9 1,631 |0,442
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durumu var 10 47,6 10 38,5 12 57,1
yok 22 95,7 23 88,5 19 82,6
Samter 1,938 |0,417
var 1 4,3 3 11,5 4 17,4
ok 12 52,2 8 30,8 10 43,5
Operasyon | ¥ 2,346 | 0,309
Oykiist var 11 47,8 18 69,2 13 56,5
Takip yok 19 82,6 16 61,5 17 73,9
sirasimda 2,749 10,253
operasyon | V2T 4 17,4 10 38,5 6 26,1
yok 1 33,3 0 0,0 1 25,0
Eozinofil | Orta dereceli 0 0,0 55,6 1 250 |5,086 [0,257
Siddetli 66,7 4 44,4 2 50,0
apilmayanlar 22 95,7 22 84,6 17 73,9
Kurtarma | YapITmay 4,094 |0,131
tedavisi yapilanlar 1 4,3 4 15,4 6 26,1

PearsonChi- Square,

Fisher’sExact test

Hastalarin tedavi gruplarma goére SF-36 Kisa yasam formu puanlari dagilimi

incelendiginde

gruplar

(p>0,05)(Tablo XIV{).

arasmda

istatistiksel

olarak

anlamli

fark  bulunmamistir

Tablo XIV{. Hastalarm tedavi gruplarina gore SF-36 Kisa yasam formu puanlar1 dagilimi

Grup 1(n=23) Grup 2(n=26) Grup 3(n=23)

Median Median Median X? p

(Min.-Max.) (Min.-Max.) (Min.-Max.)
Fiziksel 1.vizit (n=72) | 50 (0-100) 65 (0-100) 60 (0-100) 0,174 0,917
Fonksiyon | 3 vizit (n=56) | 50 (5-100) 50 (20-100) 70 (0-100) 0,259 0,878
Fiziksel Rol | 1.vizit (n=72) | 75 (0-100) 75 (0-100) 75 (0-100) 0,487 0,784
Gugligi | 3 vizit (n=56) | 100 (0-100) 100 (0-100) 100 (0-100) {0,250 0,882
Emosyonel | 1 vizit (n=72) | 100 (0-100) 66,67 (0-100) 100 (0-100) 1,044 0,593
Rol .
Giicliigi | 3-Vizit (n=56) | 100 (33,33-100) | 100 (33,33-100) | 100 (0-100)  |2,086 0,352
i 1.vizit (n=72) | 55 (25-80) 50 (0-100) 55 (25-80) 1,593 0,451
Nnerji

! 3.vizit (n=56) | 60 (0-95) 65 (20-100) 60 (5-80) 2,492 0,288

Ruhsal 1.vizit (n=72) | 68 (28-96) 64 (28-84) 68 (44-88) 2,685 0,261
saglik 3.vizit (n=56) | 72 (40-96) 72 (36-96) 60 (32-96) 1,656 0,437
Sosyal 1.vizit (n=72) | 87,5 (0-100) 75 (12,5-100) |75 (12,5-100) | 1,554 0,460
iglevsellik | 3 vizit (n=56) | 75 (25-100) 75 (37,5-100) 62,5 (50-100) | 2,408 0,300
N 1.vizit (n=72) | 80 (10-100) 78,75 (32,5-100) |90 (22,5-100) | 0,584 0,747
1
£ 3.vizit (n=56) | 77,5 (25-100) | 77,5 (52,5-100) |67,5(30-100) |1,718 0,424
Genel 1.vizit (n=72) | 55 (15-95) 45 (5-75) 40 (10-80) 2,342 0,310
saglik algist | 3 vizit (n=56) | 52,5 (30-90) 45 (35-95) 50 (10-75) 2,190 0,335

Kruskal Wallis H analizi
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Hastalarda kurtarma tedavisi yapilmasma gore polip evreleri, SNOT-22 skorlari,

Lund-Mackey ve Kennedy-Osteit skorlar1 dagilimi

incelendiginde;

2.(p=0,010) ve

3.(p=0,023)vizitlerdekibilateralpolip evreleri ve 1.vizitteki SNOT-22 skorlar1 (p=0,025)

acisindan gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmustur.Diger degiskenler

acisindan gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamistir (p>0,05)(Tablo

XV).

Tablo XV.Kurtarma tedavisi yapilmasma gore polip evreleri, SNOT-22 skorlari, Lund-

Mackey ve Kennedy-Osteit skorlart dagilimi

Triamsinolonenjeksiyonu

Yapilmayanlar | Yapilanlar
(n=61) (n=11) Z P
Median Median
(Min.-Max.) (Min.-Max.)
1.vizit(n=72) 2(0-3) 3(1-3) -1,448 0,148
Sol 2.vizit(n=72) 2 (0-3) 3 (1-3) -1,823 0,068
3.vizit(n=61) 2(0-3) 3(1-3) -1,520 0,128
1.vizit(n=72) 2(0-3) 3(2-3) -1,215 0,225
Sag 2.vizit(n=72) 2 (0-3) 2 (2-3) -1,844 0,065
3.vizit(n=61) 2(0-3) 3(1-3) -1,700 0,089
1.vizit(n=72) 2 (0-3) 3 (1-3) -1,892 0,058
Bilateral 2.vizit(n=72) 2(0-3) 3(1-3) -2,572 0,010
3.vizit(n=61) 2(0-3) 3 (1-3) -2,268 0,023
1.vizit(n=72) 29 (3-84) 45 (18-60) 2,047 0,025
SNOT-22 skoru o
3.vizit(n=58) 32 (5-90) 34 (4-56) -0,666 0,505
Lvizitn=68) 1 51 (3.04) 23(11-24)  |-1435 | 0,151
BT Lund-Mackey skoru o
3.vizit(n=45) 20 (5-24) 22 (10-24)  |-0,627 0,531
1.vizit(n=68) 1 (0-9) 0 (0-4) -0,267 0,790
BT Kennedy osteit skoru it (A
3.vizit(n=45) 1 (0-11) 1 (0-3) -0,368 0,713

Mann Whitney U analizi
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5.TARTISMA

Nazal polipli kronik rinosiniizitinetyopatogenezi ve tedavi protokiilii tam olarak
belirlenememis hastaliklardan biri olmasi, hasta ve hekimi hastaligin niiksiinii engelleme
konusunda c¢aresiz brrakmaktadir. Bu hastaligin cerrahi tedavisi niiks ve potansiyel
komplikasyonlarnedeniyle hastalar ve hekimler acisindan yiiz giildiiriicii olmamaktadir.
Hastaligin medikal yonetimini giiclendirmek, yapilan cerrahilerin sayisini ve postoperatif

siiregteki niiksinsidansini azaltacaktir.

EPOS 2020°de KRS tedavisinde medikal tedavide kullanilmas1 6nerilen yeterli kanit
diizeyi olan ilaglar; INKS, kortikosteroid salinimi yapan implantlar, nazal salinirrigasyonu,
aspirin desentizasyonu sonrasi oral aspirin ile tedavi, antilL4 reseptor-a (dupulimab) olarak
belirtilmistir (4). Uzun donem kullanilan antibiyotik tedavisinin kanit diizeyi (1a-) olarak
belirtilmekte devam eden ve yeni yapilacak calismalarla bu tedavi ile ilgili yeterli ve glivenli
kanitlara ihtiya¢ oldugu vurgulanmaktadir. Calismamiz NPKRS’nin medikal kontroliinde

antibiyotiklerin yerinin belirlenmesine 151k tutmak amaciyla yapilmistir.

Nazal polipli kronik rinosiniizithastalarinda alerjinin etyolojik bir faktér olup
olmadigr yada hastaligm seyrini ve siddetini etkileyip etkilemedigi halen
tartisilmaktadir.Nazal polipli kronik rinosiniizit hastalarinda atopi goriilme siklig1
calismanin yapildig1 popiilasyonun biiytikliigiine gore degisebilmektedir. Busuttil ve ark. 54
NPKRS hastasmnin 30’unda (%355) deriprick testlerini pozitif saptamislardir (92).
Holopainen ve ark., 109 adet NPKRS hastasinin yalnizca 18’inde (%17) prick testini pozitif
bulmuslardir (93). Sin ve ark.’nin yaptig1 calismada ise NPKRS’1i95 hastada %45,2
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oraninda deriprick testleri ve spesifik IgE antikor diizeyleri pozitif bulunmustur (94).

Wilson ve ark.’nin 2014°te yaptig1 sistematik degerlendirmede NPRKS ve aler;ji
arasindaki iliskiyi arastiran 18 calismay1 incelemislerdir. Bu caligmalarin 10’unda iligkili
oldugu, 7’sinde aralarinda bir iliski olmadigi ve birinde muhtemel iliski oldugunu
bulmuslardir(95).Tan ve ark’nin yaptig1 calisma, NPKRS ve NPSKRS arasinda deri prick
testinde duyarlilik oranlarinda istatistiksel olarak anlamli bir fark gostermemistir. Bununla
birlikte, NPKRS hastalarinda, NPSKRS veya rinit hastalarindan daha ytiksek pozitif test
sayisit oldugu gorilmiistiir(96).Houser ve Keen, NPKRS’lihastalar arasinda mevsimsel
alerjenler olmasa da,perennialalerjenlere karsi asir1 duyarlilik oldugunu gostermistir(97).
Muniz del Mun“oz del Castillo ve ark., NPKRS’1i190 hasta ve saglikli190 birey {izerinde
yaptiklar1 ¢aligmalarinda 18 inhale alerjen ile deri prick testi yapmuslardir. Pozitif deri
pricktestioranlari, NPKRS olan hastalarin 120 (%63,2)’sinde saptanirken, kontrol grubunda
olan hastalarin 59 (%31,1)‘unda saptanmustir (98).

Asero ve Bottazzi’nin yaptig1 iki farkli calismada NPKRS hastalarinda kontrollere
gore daha yiiksek oranda Candida ve ev tozu akari duyarliligi bulmuslardir. Bununla
birlikte, test sonuglar1 pozitif olan hastalarin ¢ogunda iligkili nazal semptomlarin olmadigini
gormiislerdir (99, 100).Erbek ve ark.’nin yaptig1 calismada 1seNPKRS’1i 83 hastada analiz
edilmistir. Alerji cilt prick testi varligi ile polip boyutu, BT opasifikasyonu, semptom

skorlar1 veya niiksler arasinda bir iligski goriilmemistir (101).

Benzer sekildeBonfils ve ark. da alerjinin NPKRS {izerindeki etkisini arastirdiklari
calismalarinda alerjik ve alerjik olmayan hastalar arasinda herhangi bir sonug¢ dlgiimiinde
fark bulamamiglardir (102,103).Baz1 calismalar alerjinin hastalar1 KRS'ye yatkin hale
getirdigini 6ne siirmiis, ancak digerleri alerji ile KRS arasinda bir iligki bulamamistir.Yakmn
zamanda yapilan sistematik olmayan bir derlemede farkli KRS fenotip/endotiplerinin,
ozellikle alerjik fungalrinosiniizit ve santral kompartmanatopik hastaligin NPRKS’ye gore

alerjiyle daha yakin derecede iligkili olabilecegi belirtilmistir (104).

Calismamizda 72 hastanin 68’ine deri prick testi yapilmis ve 32’sinde (%47,1) alerji
saptanmistir. Alerji saptanmayan hastalarda polip boyutlarinda (sol taraf: 0,038, sag taraf;
p=0,002 bilateral; p<0,001) ve Lund-Mackey skorlarinda anlamli azalma (p=0,023)
saptanmistir. Alerji saptanan hastalarda degisim izlenmememistir. Buna karsin hem alerji

saptanan hem de saptanmayan hastalarda zamanla BT Kennedy-Osteit skorlarinin istatiksel
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olarak anlaml derecede arttig1 saptanmistir(p=0,021,p=0,007). SNOT-22 skorlar1 agisindan
fark saptanmamistir(p>0,05). Calismamizda tedavi takibinde alerjik hastalarda polip
boyutunda ve Lund -Mackay skorlarinda kétiilesme olmamakla birlikte, bu skorlarda alerji

olmayan hastalarda izlenen anlamli azalma goriilmemistir.

Samter’striadiCOX-1 inhibitorlerinin almmasi ile tetiklenen
sinonazalmembranlardacozinofilikinflamasyonla sonug¢lanan lokotrien iiretiminde artigla
karakterize,aspirin ve nonsteroidantiinflamatuar ilaclara karsi alerjik reaksiyon oOykiisii,
astim ve NPKRS’nin birlikte bulundugu durum olarak tanimlanmaktadir. Genel olarak, geng
eriskinlerde aniden gelismektedir. Hastaligin dogal seyri tipik bir kalict Rinosiniizitpaterni
gostermektedir. Rinosiniizitilk 6nce ortaya c¢ikar, ardindan astim ve son olarak COX-1

inhibitdriiniin neden oldugu reaksiyonlar baglamaktadir (12,104).

Nazal polipli kronik rinosiniizitli ve Samter’striadi olan hastalar, en siddetli ve
tedavisi zor hastalig1 olanlar arasindadir ve ileri polip evresine sahip olma
egilimindedir(106).Nazal polipli kronik rinosiniizitli hastalarin yaklasik %8 ila %26'smin
komorbidSamter’striadina sahip oldugu tahmin edilmektedir(12). Stevens ve ark’larmnin
2017°de sadece NPKRS olan 459 hasta, NPKRS ve astim olan 412 hasta, Samter’striad1 olan
171 hasta ve sadece astimi olan 300 hastanin klinik ve demografik ozelliklerini
karsilagtirdiklar1 g¢alismanin sonucunda NPKRS hastalarin %16’sinda  Samter’striad1
oldugunu saptamiglardir. Samter’striadi olan hastalarin iki kat daha fazla siniis cerrahisi
oldugu saptanmistir (13).Mevcut ¢aligmalarda Samter’striadi varhiginin NPKRS’de koti

prognozla iliskili oldugu vurgulanmastir.

CalismamizdaSamter’striadiliteratiirle uyumlu olarak 8 kiside (%11,1) saptanmustir.
Samter’striad1 olan hastalarda,operasyon ge¢irme Oykiisii diger hastalardan anlamli olarak
yiiksek saptanmistir (p=0,017). Samter’striad1 olan hastalarin hepsinde daha 6nce gecirilmis
FESC oykiisii mevcuttur. Samter’striadiolanhastalardapolip boyutlari, Lund-Mackey
skorlar1 agisindan degisim izlenmemistir (p>0,05). Kennedy-osteit skorlar1 Samter’striad1
olan hastalarda daha yiiksek saptanmasma karsmm bu fark istatiksel olarak anlamlh

bulunmamigstir. SNOT-22 skorlariagisindan anlamli fark bulunmamaistir (p>0,05).

Schneider ve ark.’nin yaptig1 ¢alismada NPKRS hastalarinin %26's1 (n=5), NPSKRS
hastalarmm %49'u (n=23) veSamter’striad1 olan hastalarm %93 (n = 38)’lin daha once

ameliyat ge¢irmis oldugu saptanmistir (107).
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Calismamizda isehastalarin 42 (%58,3)’sinde daha Onceden operasyon gecirme

oykiisii bulunmaktadir. Samter’striadi olan hastalarda ise bu oran %100(n=8) ‘i bulmaktadir.

Nazal polipli kronik rinosiniizitte medikal tedavinin baslica amac1 polipleri ortadan
kaldirmak veya boyutunu kiiciilterek nazal solunumu tekrar saglamak, koku alimimi
arttrmak,rinit yakinmalarini azaltmak, hastaligin rekiirrensini engellemek ve cerrahi
tedaviye olan ihtiyaci azaltmaktir(108). Bazi arastirmacilar rutin olarak medikal tedavi
uygulanmasi gerektigini belirtmekte, cerrahi tedavinin rekiirren veya rezidiieINPKRS
hastalarina yapilmasmi onermektedirler. Hastaligin kronik siirecinin bir sonucu olarak
niikslerin goriilmesi 6nlemek i¢in cerrahi sonrasinda da medikal tedavinin devami 6nem arz
etmektedir.Nazal polipli kronik rinosiniizitin tedavisinde yillardir basariyla kullanilan
glukokortikoidler hem polip boyutunu kiiciiltmekte hem de yeni polip meydana gelmesini
engellemektedir (109).

Eozinofilikinfiltrasyonun oldugu NPKRS hastalarinda, steroidlerinenflamatuar
siireci bir¢ok yoldan baskiladigi kanitlanmistir. Bu yollardan birisi GraniilositMakrofaj
Koloni Uyaric1 Faktor sekresyonununbaskilanarak NPKRS patogenezinde 6nemli rol

oynayan eozinofil hiicre sayisiin azaltilmasidir(110).

Avrupa kilavuzlar1 INKS uygulamasina, NPKRS tedavisi i¢in uygulandiginda bu

ilaglara en yliksek diizeyde kanit-la ve en giiglii 6neri-A'y1 vermektedir (4).

Nazal poliplerde INKS’leri ilk kez kullanan Mygind ve ark.olmustur (111).Ug hafta
boyunca beklometazondipropionateaerosol verdikleri hastalar1 plasebo grubu ile
karsilagtrmis ve ilact alan grupta etkinligi %80 bulurken,plasebo grubunda %13 olarak

saptamiglardir.

Nazal polipli kronik rinosiniizitli hastalar i¢in INKS’leri inceleyen randomize
kontrollii caligmalar1 derleyen bir metaanalizde 3624 hastayi iceren toplam 40 calismanin
sonuglar1 raporlanmistir Plasebo ile karsilastirildiginda, INKS’lerin genel semptom
skorlarini iyilestirdigi; yedi calismada (n = 445), plaseboya kiyasla polip boyutunda azalma
sagladigi; sekiz ¢alismada ( n = 785) ve ameliyattan sonra polip niiksiinii 6nledigi, alt1

calismada (n = 437) saptanmustir (112).

Intranazalkortikosteroidlerdenmometazonfuroatin degerlendirildigi ¢ift kor, plasebo

kontrollii, ¢ok merkezli bir paralel grup calismasinda, kalici siniizit semptomlar1 olan 60
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hasta, 16 hafta (112 giin) boyunca giinde iki kez MFNS veya plasebo almak {izere
randomize edilmistir. Sonunda 53 hastanin verileri degerlendirilmistir. MFNS alan
hastalarda toplam semptom skorlar1 azalmis olarak goriilse de plaseboya gore istatiksel
olarak anlamli azalma saptanmamistir. Mometazonfuroat ile tedavi ile burun tikaniklig1 ve

akint1 skorlar1 azalmis ve hastalarin koku alma fonksiyonlarinin iyilestigi saptanmstir (113).

Nazal polipli kronik rinosiniizit tedavisinde son zamanlarda aerosol yolu ile
uygulanan budesonidin etkin oldugu gosterilmektedir(114). Johansen ve ark.’nin yaptigi
calismada INKS’lerin NPKRS hastalarinda %50 oraninda burun akintismni,burun
tikanikligin1  ve  burun  kasmtismiazalttigini - saptamislardir.  Ayrica  polip
skorlarindakidegisme, 3 ay boyuncabudesonide tedavisi verilen hastalarda %68 oraninda
iken plasebogrubunda %46 olarak saptanmistir. Tedavinin en 6nemli dezavantajlarindan biri
ise etkisinin sadece tedavi devam ederken olmasi,tedavi kesildigindeeski durumuna dénme

egiliminin olmasidir (115).

Calismamizda tedavi olarak sadece INKS olarak alan hasta grubunda takiplerde sol
taraf polip, sag taraf polip ve toplam polip boyutlarindaki degisimler istatistiksel olarak
anlamli bulunmamistir (p>0,05). Lund-mackey skorlarinda anlamh artis ya da azalma
saptanmamistir (p>0,05).Ayrica bu grupta takiplerde Kennedy-osteit skorlarinda zamanla
artis oldugu izlenmistir (p=0,005). Calismamizda sadeceINKSler ile yeterli medikal
kontroliin saglanamamasimin nedeni ¢ogu hastalanin ilk gelisteki polip evrelerinin ileri
derece (sag taraf:2,33, sol taraf:2,35, bilateral 2,34) olmasindan kaynakli ilacin nazal pasaja

dagiliminin yetersiz olusu olabilir.

Doksisiklinin, NPKRS'de potansiyel kullanomi nedeniyle dikkat c¢eken
antimikrobiyal 6zelliklere ek olarak immiinomodiilator etkilere sahip oldugu bulunmustur.
Nazal polipli kronik rinosiniizitte, nazal poliplerde artmis sekilde izlenen ve matriks yeniden
sekillenme, 6dem ile kronik inflamasyon siirecine katkida bulundugu diisiiniiliillenmatriks

metaloproteinaz-9 aktivitesini inhibe etmektedir(72,74).

Doksisiklin uygulamasmin ayrica nazal sekresyonlardaecozinofilikkatyonik protein
ve miyeloperoksidaz diizeylerini diisiirdiigli bulunmustur, bdylece eozinofil ve notrofil
aktivitesinde azaltma olacagini diisiindiirmektedir. Doksisiklin,serbest radikallerin zararl
etkilerini azaltmakta, nitrik oksit sentaz diizeylerini diistiriir ve TNF-a, IL-1b ve IL-6 dahil

olmak tizere proinflamatuarsitokinleri baskilamaktadir (72,75).
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Nazal polipli kronik rinosiniizitdedoksisiklinin kullanimini arastiran randomize
kontrollii bir c¢alismada 3 tedavi kolu olusturulmustur; 20 giin boyunca almnan
metilprednizolon,doksisiklin ve plasebo. Nazal sekresyonlar ve semptomlar, polip boyutu ve
inflamatuar belirtegler 12 hafta boyunca takip edilmistir. Metilprednizolon grubunda, ilact
alirken polip boyutunun hizli ve carpici bir sekilde azaldigini, ancak ¢alisma siiresinin
sonunda temel boyutlarma geri dondigiinii, doksisiklingrubundapolip boyutundaki
azalmanmn orta diizeyde oldugu vel2 haftaya kadar devam ettigi saptanmustir. Ikincil
analizde 2 haftada postnazal drenajda bir azalma gostermesine karsin, bu gelisme diger takip
zaman noktalarinda gorilmemistir. Goriiniir polip boyutunda bir azalmaya ragmen, hasta
tarafindan bildirilen burun tikanikligi skorlarinda higbir fark gériilmemistir. Benzer sekilde,
nazal inspiratuar tepe akimi veya rinore semptomlar1 ve koku kaybi i¢in doksisiklin ve
plasebo arasinda higbir fark goriilmemistir.inflamatuvar belirtecler degerlendirildiginde,
doksisiklingrubundaeozinofilikkatyonik protein ve miyeloperoksidaz diizeylerinin diistiigii
bulunmustur, boylece eozinofil ve noétrofil aktivitesinde azalma olacagi diisiinmiislerdir

(72).

Diger bir randomize kontrollii ¢alismada ise, uygun tibbi ve cerrahi tedaviye ragmen
kalici1 semptomlar1 olan NPKRS hastalarinda uzun siireli doksisiklinin etkinligini
degerlendirilmistir. Hastalar, 12 haftalik doksisiklin ve intranazalkortikosteoroidlerve nazal
irrigasyonlar veya intranazalkortikosteoroidler ve nazal irrigasyon alacak sekilde randomize
edilmistir (73).Takiptel2 hafta sonra, doksisiklin grubundaki hastalarda, kontrol grubuna
kiyasla semptomlarin ve nazal endoskopinin 6nemli dlciide iyilestigi goriilmiistiir. Ayrica,
Samter’striadi, astim1 ve yiiksek serum IgE seviyeleri olan hastalarin SNOT-20 skorlarinda
klinik olarak anlamli iyilesme gosterme olasiliginin daha diisiik oldugunu bulmuslardir. Bu
sonug alerji veya eozinofilili saptanan NPKRS hastalarinda doksisiklin tedavisine daha az

yanit alinabilineceginidiisiindiirmiistiir.

Literatlirde doksisiklininKRS’deki etkinligi hiicresel diizeyde ve klinik olarak
arastirmis birgok calisma bulunmaktadir. Hiicre diizeyinde doksisiklin antibiyotiklerin
proenflamatuarsitokin ve interlokinleri baskilayarak antienflamatuar etki ile fizyopatolojik
siirece olumlu katkist oldugu saptanmistir. Doksisiklin tedavisinin klinik semptom ve
bulgular tizerine etkisini inceleyen caligmalarda ise polip boyutunda anlamli azalmaya

karsin semptomlarda anlamli oranda saptanmamastir.

Calismamizdadoksisiklin tedavisi INKS’yeek olarak 2 ay siireyle verilmistir.
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Intranazal kortikosteroid ile birlikte doksisiklin kullanan hastalarda sol tarafpolip (p=0,010),
sag taraf polip (p=0,049) ve bilateralpolip evrelerinde(p<0,001) ve Lund- Mackey
skorlarindaki anlamli derecede azalma goriilmiistiir (p=0,049). Kennedy-osteit skorlarindaki
degisimler incelendiginde ise anlamli derecede degisim izlenmemistir (p>0,05). Ayrica
calismamizda literatiirle uyumlu olarak polip boyutunda anlamli azalmaya karsin SNOT-22

ile degerlendirilen semptom skorlarinda azalma izlenmemistir.

Makrolidtedavisinin etkinligini degerlendiren farkli calismalarda, 6nce ve sonra
goriintiileme  bulgularm1  degerlendirilmis  ve  hastalarin  ¢ogunda  iyilesme
goriilmiistiir(61,116,117,118,119). Bildirilen hastalarin hi¢cbirinde goriintiileme bulgularinda
kotiilesme goriilmemistir. Suzuki ve ark., BT'deki siniis opasifikasyonytizdesini dlgerek,
Roksitromisin ile tedavi sonrasi 10 hastada maksiller, etmoid, sfenoid ve frontal siniislerin
havalanmasinda anlamli derece gelisme oldugunu gormiislerdir (61).Rhee ve ark. makrolid
ile tedavi edilen hastalarda diisiik viskozite ve daha s1vi mukusa sahip bir mukoza olmasi

gibi ¢esitli fiziksel 6zelliklerinde 1yilesme bulmustur(120).

Klaritromisinin NPKRS ve NPSKRS hastalarindaki etkinligini inceleyen bir
calismada 66 hasta calismaya dahil edilmistir. Hastalar iki grupta toplanmustir; grup 1 INKS
(budesonid) alanlar ve grup 2 INKS (budesonid) ile birlikte klaritromisin alanlar (121).
Grup 1’deki koku azalmas1 ve grup 2’deki yiiz agris1 haricinde, her iki grupta da 3 ayhk
tedaviden sonra tiim semptom skorlar1 énemli dlgiide azalmustir. Ilacm ilk ayindan sonra,
burun tikanikligi, burun akintis1 ve genel semptomlar icin VAS skorlar1 6nemli 6lglide
azalmistir ve bu azalma sonraki 2 ay boyunca devam etmistir. Her iki tedaviden sonra
SNOT-22'ye gore her iki tedavi kolunda da yasam kalitesi artmis olarak izlenmistir. Nazal
endoskop ve BT taramasi ile degerlendirildigi tizere iki grupta da poliplerin boyutlar1 ve
mukozal 6dem 3 aylik tedaviden sonra 6nemli 6lgiide azalmistir. Lund-Mackey skoru, 3
aylik tedaviden sonra her iki grupta da dnemli dl¢iide azalmustir. Tkinci grubun puani, birinci
gruba gore daha yliksek olmasma ragmen gruplar arasindaki farkliliklar anlamli olarak
saptanmamistir. Makrolid grubu antibiyotiklerin NPKRS yonetiminde kullanimi ile ilgili

olumlu sonuglarin varliginin yaninda, yeterli kanit diizeyine heniiz ulagilamamastir.

Calismamizdaise INKS ve makrolid antibiyotik kullanan hastalarda &lciim
zamanlarina gore sol taraf polip, sag taraf polip ve toplam polip boyutlarindaki degisimler
istatistiksel olarak anlamli degil iken (p>0,05)iken Lund- Mackey skorlarmnin anlamli olarak

azaldig1 goriilmiistiir(p=0,045). Bu grupta Kennedy-osteit skorlarindaki degisimler

56



incelendiginde ise anlamli oranda artis oldugu gorilmistiir (p=0,005).SNOT-22

degerlerindeki degisime bakildiginda istatiksel olarak anlamli farklilik saptanmamistir

(p>0,05).

Resim 1.Ayn1 hastaya ait ilk (sag) ve son (sol) koronal PNSBT kesitleri incelendiginde

takiplerde Lund-Mackeyskorunun azaldig1 izlenmekte

Resim 2. Ayni hastaya ait ilk (sag) ve son (sol) koronal PNSBT kesitleri incelendiginde

Kennedy-osteitskorunun degismedigi izlenmekte

Calismamizda hastalariINKS, INKS ile makrolid antibiyotik ve INKS ile doksisiklin
antibiyotik kullanilan gruplar olarak ii¢ ayr1 medikal tedavi grubunda ele alinmistir. Tiim
hastalar tedavi gruplarma ayirilmadan degerlendirildiginde,takiplerindeyapilan endoskopik
polip evreleri incelendiginde polip evrelerindeki degisimler istatistiksel olarak anlamli
bulunmustur (p<0,05). Tedavi gruplar1 arasinda SNOT-22 skoru degisimleri agisindan fark
goriilmemistir(p>0,05). Intranazal kortikosteroid ile makrolid antibiyotik kullanan
hastalardave INKS ile doksisiklin antibiyotik kullanan hastalarda Lund-Mackey skorlarinda
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anlaml1 oranda azalma saptanmustir (p=0,045, p=0,049). Sadece INKS kullanan hastalarda
ise Lund-Mackey skorlarinda anlamli artis ya da azalma saptanmamaistir (p>0,05). Sadece
intranazal kortikosteroid (p=0,016) ve INKS ile birlikte makrolid kullanan grupta(p=0,005)
Kennedy-osteit skorlarinda zamanla artis oldugu goriilmiistiir. Diger tedavi gruplarinda
osteit skorlarinda artis izlenirken, doksisiklin grubunda bu artisin izlenmemesi bu grupta
tedavi etkinliginin degerli bir sonucu olarak goriilmektedir. Hasta grubumuzda doksisiklin
tedavisinin osteit formasyonu gelisimini azaltmasa da ilerlemesinin Oniine gectigini

sOyleyebilmekteyiz.

Komplike olmayanNPKRS’li yetiskin hastalar i¢in yakin zamanda yapilan bir
calismada, en az sekiz haftalik bir INKS’ye ek olarak kisa siireli sistemik kortikosteroid
veya ya genis spektrumlu / kiiltiire yonelik kisa siireli sistemik antibiyotik veya uzun siireli
sistemik diisiik doz antiinflamatuar antibiyotik kullanimi sonrasi toplam SNOT-22 puan >20
olan hastalara FESC onerilebilecegi belirtilmistir. Bu kriterler minimum esik olarak kabul
edilmistir ~ve  kriteri karsilayan tiim hastalarn  ameliyat olmasigerekmedigi
bildirilmistir. Ancak bunlarin uygulanmasi gereksiz cerrahi ve uygulama c¢esitliligini
azaltmaktadir. Bu kriterlerin uygulandigi ve sonuglarmin geriye doniik olarak incelendigi
cok merkezli bir kohort c¢alismasinda cerrahinin 'uygunsuz' kabul edildigi hastalarin
postoperatif yagam kalitelerinde 6nemli Ol¢lide daha az iyilesme bildirdikleri bulunmustur
(122). Intranazal kortikosteroid tedavisinin yanma eklenecek olan diisiik doz doksisiklin
tedavisi ile rekiirren cerrahilerin azalacagini diisiinmekle birlikte bu konuda yapilacak daha

fazla sayida ileriye doniik kontrollii caligmalara ihtiya¢c duyulmaktadir.

Uluslararasi kilavuzlarda belirtildigi iizere, uzun siireli antibiyotikler ile ilgili mevcut
literatiirdeki ¢eliskili kanitlarve yan etkilere iliskin endiseler ve tibbi tedavinin bir pargasi
olarak dahil edilip edilmeyecegi konusunda farklilik gostermektedir(4). Calismamizda
antibiyotik tedavisi verilen gruplarda onceki literatiirde onerildigi gibi diisiik dozda verilen

antibiyotik tedavisinde herhangi bir yan etkiye rastlanilmamistir

Glukotikoidlerin NPKRS tedavisinde diger bir kullanim sekli de intrapolip
enjeksiyondur. Bu uygulama sekli ile sistemik yan etkiler olmadan daha yiiksek lokal
konsantrasyonlar elde edilmeye c¢alisilmaktadir. Becker ve ark. intrapolipsteroid
enjeksiyonu ile tedaviye bagli komplikasyon oraninin, FESC yapilan hastalara gore (%S8,7)
anlaml olarak daha diisiik (9%0,06) oldugunu goéstermistir. Polip i¢i steroid enjeksiyonu

sonras1 gegici diplopi epizodu rapor edilmistir. Ayrica, revizyon FESC ihtiyacinin, tek
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basma cerrahi olanlara kiyasla, cerrahi ve polip ici steroid enjeksiyonu yapilanlar icin
onemli Ol¢iide daha diisiik oldugunu gostermislerdir (44). Moss ve ark., konka veya nazal
polip icine steroid enjeksiyonu yapilan KRShastalarmimn%384'indesteroid enjeksiyonundan
sonra klinik iyilesme bildirmistir. Bir hastada sol tarafli polipe enjeksiyon sirasinda tek

tarafli gérme azalmasi izlenmis ancak gérme kendiliginden diizelmistir (45).

Calismamizda takipte yeterli 1yilesme gostermeyen ve intrapolip enjeksiyonu kabul
eden 11 hastaya (%15,3) hastaya triamsinolon enjeksiyonu yapilmistir. Hastalarda
triamsinolon enjeksiyonu sonrasi kisa donem semptomlarda rahatlama belirtilmis olsa da
uzun donem takiplerinde bu etkinin devam etmedigi izlenmistir. Triamsinolon enjeksiyonu
yapilan hastalarda yapilmayanlara gore polip evreleri, SNOT-22, Lund-Mackey ve Kennedy
osteit skorlarnda anlamli bir degisim saptanmamistir. Bununla birlikte ¢alismamizda

triamsinolon enjeksiyonu yapilan hastalarda herhangi bir komplikasyon goriilmemistir.

Retrospektif olarak yapilan bir ¢caligmada medikal tedaviden sonra FESC geciren 134
NPKRS hastas1 kaydedildigi bir c¢alismada hastalar dort gruba ayrilmistir:eozinofilik
olmayan NPKRS, hafif eozinofilik NPKRS, orta derecede
eozinofilikNPKRSvesiddetlieozinofilikkNPKRS. Hastalar ameliyattan 1 y1l sonra prognostik
faktorler acisindan degerlendirilerek iki grupta incelenmistir: hastalik kontrollii ve hastalik
kontrolsiiz grup. Bulgular: eozinofilik olmayan NPKRS ve eozinofilik NPKRS gruplar
arasinda hastalik kontrol durumu agisindan anlamli fark goriilmemistir. Yas, Lund-Mackay
BT skorlari, global osteit skorlari, doku notrofil sayist ve doku eozinofil sayisi hastalik
kontrol durumuyla iliskilendirilmistir.Eozinofilik olmayan NPKRS grubunun alt grup
analizinde, sadece yilksek doku notrofil sayist hastalik kontrol durumu ile
iliskiliyken,eozinofilikNPKRS grubu icin geng¢ yas, yiiksek Lund-Mackay BT skorlari,
yiiksek global osteit skorlar1 ve yiiksek doku ve kan eozinofil sayilar1 hastalik kontrol
durumu ile iligkilendirilmistir.Daha kotii hastalik kontrol durumuna sahip hastalar,
eozinofilikolmayan grubun alt grup analizinde daha yiiksek doku noétrofil sayilarina sahip
iken doku eozinofil sayis1 daha yliksek olan hastalarin daha kotii hastalik kontrol durumu
sergileme egiliminde oldugu goriilmiistiir. Ek olarak, eozinofilik grupta, geng yas, yiiksek
Lund-Mackay BT skorlari, yiiksek global osteit skorlar1 ve yiiksek kan eozinofil sayisinin
daha kotii hastalik kontrol durumu ile iliskili oldugu ortaya konulmustur(123).

Bu caligmalardaki bulgularin aksine, Zuo ve ark. EKRS olmayan gruptaki ortalama

etmoidosteit indeksinin EKRS ‘dekinden anlamli derecede yiiksek oldugunu

59



bildirmislerdir(124).

Calismamizdada hastalik kontrolii degerlendirilmesinde Kennedy osteit skoru ve
Lund Mackey skoru kullanilmistir, fakat eozinofili diizeyi, sadece takipte opere olan 20
hastada saptanabilmistir.Takip swrasinda opere olan hastalarin ameliyat patolojisi
incelendiginde 2 (%12,5) ‘sinde higeozinofili saptanmamais, 6 (%37,5) ‘sindaorta dereceli
eozinofili saptanirken, 8 (%50)’sinde siddetli eozinofilisaptanmustir.ilkvizittekibilateral
polip evreleri, siddetli eozinofili grubundaki hastalarda, eozinofili olmayan hasta grubunun
degerlerinden anlamli olarak yiiksek bulunmustur (p=0,035). Sag ve sol taraf polip boyutlar1
arasinda ve orta siddetli eozinofili grubuyla diger gruplar arasinda anlamli farklilik
saptanmamistir. Eozinofili gruplar1 arasinda karsilastirma yapildiginda SNOT-22 skorlar1
arasinda anlamli farklilik saptanmamistir.Eozinofili saptanmayan hasta grubu sayisi ¢ok az
oldugu i¢in istatiksel olarak Lund-Mackey ve Kennedy-osteit skorlar1 ile karsilastirma

yapilamamistir.

Kronik rinosiniizithastalarinda hastalik yaygmligimin bir gostergesi olan osteit,
insidansmi belirlemek icin histolojik ya da radyolojik olarak degerlendirmeler yapilan
calismalar bulunmaktadir. Radyoloji kullanarak insidanst bildiren ii¢ c¢aligma
bulunmaktadir. Lee (The Kennedy OsteitisScore) ve Snidvongs ve Geogalas (The Global
OsteitisSkoringScale) tarafindan kullanilan farkli radyolojik kriterler, toplam KRS
popiilasyonu i¢in farkli insidans oranlarinin ¢ikmasina neden olmustur (sirasiyla%?36,
%351,%64) (51,126,127).Huang ve ark., Georgalas ve ark., Cho ve ark., Kim ve ark- ve
Snidvongs ve ark. tarafindan yapilmis genis prospektif caligmalar bir kez daha yiiksek
osteitik skorlar ile daha yiiksek hastalik siddeti arasindaki istatistiksel olarak anlaml iligkiyi
yeniden teyit etmistir(125,127, 128,129).

Kronik Rinosiniizit olan toplam 190 yetiskin hastanimprospektifolarakosteit
acisindan degerlendirildigi bir ¢alismada osteitli hastalarin (n = 79), osteiti olmayan
hastalara gore daha yiiksek nazal polipprevalansi,astim, aspirinintoleransi, FESC 6ykiisii
(her ikisi de p <0.001) ve 6nemli 6l¢iide daha kotii BT, endoskopi ve koku alma skorlarina
(ttimii p <0.001) sahip oldugunu goérmiislerdir.Osteitin daha kotii hastalik siddetiyle pozitif
korelasyonuna dair gii¢lii kanitlara ragmen birlikte, bu iligkinin klinik ciddiyetle iliskisinin
olmadigmi1 savunan calismalar da mevcuttur. Gorsel analog skala(127), Rinosiniizit
Engellilik indeksi  (127,130)Kronik Siniizit Arastirmasi (130), Rinosiniizit Sonug
Olgiimiiniin skala (127), nazal bileseni ve SNOT-22 (125)gibi ¢ok ¢esitli dogrulanmis
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araglar ile yapilan bu calismalarda osteit olmayan hastalara kiyasla osteitli hastalarda daha

kotii bir baseline yagam kalitesi skoru bildirilmemektedir.

Calismamizda ilk vizitte hastalarin 35’inde (%48,6) osteit oldugu izlenmistir.Osteit
saptanan hastalarda operasyon Oykiisii istatistiksel olarak anlamli oranda fazla bulunmustur
(p<0,05). Ayni1 zamanda osteit saptanan hastalarin ilk ve son vizitteki Lund-Mackey
skorlarinda osteit saptanmayan hastalarin Lund-Mackey skorlarma gore istatistiksel olarak
anlamli oranda fazla bulunmustur (p=0,037, p=0,006). Intranazal kortikosteroid ve INKS
ilemakrolid kullanan hastalardaKennedy-osteit skorlarinda zamanla anlamli oranda artig
saptanmistir (p=0,016, p=0,005). Intranazal kortikosteroid ve doksisiklin antibiyotik

kullanan hastalarda Kennedy skorlarinda artis olmamasi, doksisiklininosteit geligimini

durdurdugu yoniinde bir umut vadetmektedir.

Resim 3.Ayni1 hastaya ait ilk (sag) ve son (sol) koronal PNSBT kesitleri

incelendigindeKennedy-osteit skorunun arttig1 izlenmekte

Saglikla ilgili hayat kalitesi degerlendirilmesinde SF-36 anketi siklikla
kullanilmaktadir. Nazal polipli kronik rinosiniizit hastalarinda SF- 36 anketi ile hayat
kalitesini arastiran Radenne ve arkgiinliik aktivitelerin kisitladigini ve hayat kalitesinde
diisiis oldugunu saptamiglardir (131). Nazal polipli kronik rinosiniizitve perennial alerjik
rinit hastalarmin sonuglar1 karsilastirildiginda NPKRS hastalarinda hayat kalitesinin daha
kotii etkilendigi ortaya konulmustur. Bu durum anosmi ve burun tikanikliginin NPKRS ‘de
daha siddetli izlenmesine baglanmistir.Bousquet ve arkadaslar1 astimin eslik ettigi NPKRS
hastalarinda eslik etmeyen hastalara gore hayat kalitelerinin daha olumsuz etkilendigini

saptamiglardir(132,133).

Yagsam Kkalitesi degerlendirme 0Ol¢egi olarak  ChronicSinusitisSurvey  ve
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RinosinusitisDisabilityIndex’in kullanildigi Bhandarkar ve ark.’nin yaptigi bir calismada
190 KRS hastas1 degerlendirilmistir. Osteit saptanan hastalarin, Ol¢iimlerin ¢ogunda
osteitsaptanmayan hastalara gore daha az iyilesme gostermis olmasma karsin, sadece
RinosinusitisDisability Index fiziksel alt Olgeginde istatistiksel olarak anlamli fark
saptanmistir  (%62,3'e  kars1%79.0)(134). Kronik rinosiniizitsemptomlariin siddetini
etkileyen en Oonemli intrinsik faktorlerden biri cinsiyettir (135,136).Baz1 yaymnlar KRS'li
kadin hastalarin erkeklere kiyasla daha siddetli semptomlar yasadigmi iddia ettigini

bildirmektedir(136,137).

Calismamizda hastalarin tedavi gruplarina gore SF-36 Kisa yasam formu puanlari
dagilimi incelendiginde gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamistir
(p>0,05). Ancaksemptomlarin siddeti mutlaka hastaligin siddetini yansitmamaktadir ve
cevresel faktorler hastanin semptom siddeti algismni etkileyebilmektedir (138).
Calismamizda erkek hastalarin Fiziksel Fonksiyon (p=0,001), Fiziksel Rol gii¢ligi
(p=0,027) ve Genel saglik algis1 skorlar1 (p=0,005), kadin hastalarin puanlarindan

istatistiksel olarak anlamli olarak daha yiiksek bulunmustur.

Opere olmus ve olmamis hastalarda SF-36 degerleri karsilastirildiginda; opere
olmamis hastalarda ilk ve son vizitteki genel saglik algis1 puanlari, daha 6nce opere olmus
hastalardan anlamli derecede fazla bulunmustur (p= 0,021, p=0,024).Baslangigtaosteit
saptanan hastalarda enerji (p=0,019) ve genel saglik algis1 (p=0,002) puanlarinda,
takiplerdeki degisimosteit saptanmayan hastalara gore anlamli olarak yiiksek bulunmustur.
Diger puanlardaki degisimler ise istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir (p>0,05). Bu
ankette yiiksek puanlarn iyi hayat kalitesini yansittig1 géz oniine alindiginda opere olmamis
hastalarda saglikla iligkili hayat kalitesi opere olmus hastalardan daha 1yi oranda
saptanmistir. Osteit saptanmayan hastalarda tedavi sonucunda hayat kalitesi puanlari
degismezken osteit varliginda enerji ve genel saglk algis1 parametrelerinde daha iyi bir
hayat kalitesi puani elde edilmistir. Bu sonucun hastalarin komorbit saglik durumlarindan

kaynaklanmis olabilecegini diistinmekteyiz.
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6.SONUC VE ONERILER

Calismamizda elde ettigimiz en dnemli bulgu INKS tedavisi ile birlikte kullanilan
diisiik doz doksisiklinantibiyoterapisinin anlamli oranda radyolojik ve klinik iyilesme

saglamig olmasidir.
Calismamizda elde ettigimiz diger sonuglar alt basliklar halinde siralanmaistir.
ik Vizitte Elde Edilen Bulgular

1. Nazal polipli kronik rinosiniizit olan hastalarda erkek cinsiyet daha yiiksek oranda
saptanmistir. Tim hastalara bakildiginda yas ortalamas1 48,69.+15,71 seklinde

bulunmustur.

2. Calismamizda hastalarm %47,1’inde alerji pozitifligi saptanmistir.Samter’striadi ise

%11,1 oranindadir.

3. Calismamizda hastalarin %358,3’iinlin daha onceden FESC gec¢irme Oykiisii vardir.
Samter’striad1 olanlarda ise %100’niin daha 6nceden FESC gecirme Oykiisii oldugu

ortaya konmustur.

4. Hastalarm %27,8’si takip sirasinda opere olmustur. Hastanemizde opere olan
hastalarin patoloji 6rneklerinde %12,5 hi¢ eozinofili saptanmamis %37,5 orta dereceli

eozinofili saptanirken, %50 siddetli eozinofili saptanmaistir.

5. Calismamizda hastalarin ilk vizittekierkek hastalarin yasam kalitesi alt boyutlarindan
fiziksel fonksiyon, fiziksel rol giicliigii ve genel saglik algist skorlari, kadin hastalarin

puanlarindan anlamli olarak daha ytliksek bulunmustur.

6. Calismaya alman hastalarin polip boyutlarina bilateral bakildiginda ilk vizitteki polip

evreleri ortalamalar1 2,34+0,79, ikinci vizittekipolip evreleri ortalamalar1 2,05+0,81,

63



ticlincii vizitteki polip evreleri ortalamalar1 2,04+0,78 olarak saptanmustir.

Farkh Klinik Durumlara (Alerji, Samter, Operasyon Oykiisii, Eozinofili, Osteit) Gore

Karsilastirmalar

1. Alerji saptanmayan hastalarda polip boyutlarinda ve Lund Mackey skorlarinda azalma
izlenirken, alerji olan hastalarda bu azalma izlenmemistir. Hem alerji olan hem de

alerji olmayan hastalarda Kennedy-osteit skorlar1 artmis olarak izlenmistir.

2. Samter’striad1 varligma gore polip evreleri, SNOT-22 skorlari, Lund-Mackey ve
Kennedy-Osteit skorlar1 dagiliminda gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark

bulunmamastir.

3. Hastalarin operasyon Oykiisii Samter’striadi olanlarda anlamli oranda yiiksek

bulunmustur.

4. Samter’striad1 olmayan hastalarda polip evrelerindeve Lund-Mackey skorlarinda
anlamli  azalma  saptanirken, Kennedy-osteit  skorlarinda  anlamli  artig
saptanmistir.Samter’striadi olan hastalarda ise incelenen paramatrelerde istatiksel

olarak anlamli degisim saptanmamustir.

5.Daha Once opere olmus hastalar, daha O©nce opere olmamis hastalarla
kagirlastirildigindailk vizitteki SNOT-22 (p=0,020), ilk ve son vizitteki Lund Mackey
ve Kennedy osteit skorlar1 opere olmamis hastalardan anlamli oranda yiiksek

bulunmustur.

6. Opere olmamis ve daha once opere olmus hastalarda tedavi ile sag taraf ve bilateral
polip evrelelerinde anlamli oranda azalma saptanmistir. Daha Once opere olmus
hastalarda Lund Mackey ve Kennedy osteit skorlarinda anlamli oranda artig

saptanmuistir.

7. Opere olmamis hastalarm ilk ve son vizitte yasam kalitesi alt boyutlarindan olan genel
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saglik algis1 puanlari, daha once opere olmus hastalarin puanlarindan anlamli olarak

yiiksek bulunmustur.

8. Takip sirasinda operasyon olanhastalardasolvebilateral polip evreleritakip sirasinda
opere olmayan hastalarda sagvebilateral polip evrelerinde azalma anlaml
bulunmustur. Takipte opere olmus hastalarda SNOT-22, Lund-Mackey skorlarinda
azalma ve Kennedy-osteit skorlarinda artis istatistiksel olarak anlamli bulunmustur.
Takipte opere olmamis hastalarda SNOT-22 ve Kennedy osteit skorlarinda artis

istatistiksel olarak anlamli bulunmustur.

9. Siddetli eozinofili saptanan hastalarin 1.vizitteki bilateral polip boyutlari, eozinofili
olmayan hastalardan anlamli oranda yliksek bulunmustur. Takip sonucunda 2. ve 3.

vizitlerde bu gruplar arasinda polip boyutlar1 arasinda farklilik izlenmemistir.

10. Siddetli eozinofili saptanan hastalarda ilk wvizittekibilateral polip evreleri 2. ve

3.vizitteki polip evrelerinden anlamli olarak yiiksek bulunmustur.

11. Baslangigta osteit olan hastalarda SF-36 kisa yasam formunun alt boyutu olan enerji

ve genel saglik algisi puanlarinda anlamli oranda artig saptanmastir.

12. Baslangicta osteit varligina gore karsilastirma yapildiginda, ilk ve son vizitteki Lund-

Mackey skorlar1 osteit olan hastalarda daha yiiksek bulunmustur.

13. Baslangicta osteit saptanan hastalarda operasyon Oykiisii daha yiiksek oranda

saptanmistir.
Tedavi Gruplarina Gore Bulgularimiz

I. Tim hastalar tedavi gruplarma ayrilmadan degerlendirildiginde, hastalarin
kontrollerinde sol taraf, sag taraf ve bilateral polip evrelerindeki azalma anlamli

bulunmustur.

2. Intranazal kortikosteroid ile birlikte doksisiklin kullanan hastalarm sol taraf, sag taraf
ve bilateral polip evrelerindeki azalma anlamli bulunmustur. Diger iki grupta ise
Ol¢lim zamanlarma gore sol taraf polip, sag taraf polip ve toplam polip evrelerindeki

degisimler istatistiksel olarak anlamli bulunmamastir.

3. Yalnizca INKS ve INKS ile makrolid antibiyotik kullanan hastalarda Kennedy-osteit
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skorlarinda anlamli oranda artis saptanmustir.

4. Intranazal kortikosteroid ve makrolid antibiyotik kullanan hastalarda Lund-Mackey
skorlarinda anlamli oranda azalma saptanmustir. Intranazal kortikosteroid ve
Doksisiklin antibiyotik kullanan hastalarda Lund-Mackey skorlarindaki azalma

anlaml1 bulunmustur.

5. Hastalarin tedavi protokollerine gore alerji durumu,Samter’striadi, operasyon oykiisii,
takipte opere olma durumu, eozinofili ve kurtarma tedavisi yapilma dagilimi
incelendiginde gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamistir.

Gruplar homojen dagilmistir.

6. Hastalarin tedavi gruplarma gore SF-36 puan dagilimlarinda gruplar arasinda

istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamaistir.

7. Kurtarma tedavisi olarak triamsinolonenjeksiyonuyapilanlarda 2.ve 3. vizittekibilateral
polip evreleri ve ilk vizitteki SNOT-22 skorlarikurtarma tedavisi yapilmayan

hastalara gore anlamli oranda yiiksek bulunmustur.
Elde edilen ¢alisma sonuglar1 dogrultusunda;

Calisma grubumuzda elde ettigimiz bulgular nazal polipli kronik rinosiniizit
hastalarinda diisik doz doksisiklin tedavisinin klinik ve radyolojik iyilesme
saglayabilecegini gostermekmektedir. Nazal polipli kronik rinosiniizitte daha fazla hasta
sayis1 igeren gruplarla daha uzun siire izlem yapilacak randomize kontrollii ¢caligmalar ile
medikal tedavi algoritmasi yeniden diizenlenmesi dnerilebilir. Boylece NPKRS hastalarinin
hayat kalitesi arttirilarak, tekrarli cerrahilere ve semptomlarm kronik siirecine bagh

morbidite, komplikasyon ve is giicli kayb1 azaltilabilir.
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OZET

KLINiGIiMiZDE GORULEN NAZAL POLIiPLi KRONIK RiINOSINUZIT
HASTALARININ UZUN DONEM SONUCLARININ DEGERLENDIRILMESI

Bashk: Klinigimizde Goriilen Nazal Polipli Kronik Rinosiniizit Hastalarmin Uzun

Doénem Sonuglarmin Degerlendirilmesi

Amag: Nazal polipli kronik rinosiniizit tedavisinde kullanilan uzun dénem
antibiyotik tedavisinin etkinligini degerlendirmek ve yasam kalitesine olan etkisini

belirlemektir.

Yontem: Calismaya NPKRS tanisi konulan eriskin 72 hasta dahil edilmistir.
Hastalar alt1 aylik takip doneminde ii¢ kez degerlendirilmis ve sonuclar istatistiksel olarak
karsilastirilmistir. Ik ve son degerlendirmeler nazal endoskopiyi de iceren KBB muayenesi
SNOT-22, SF-36 anketleri, Lund—Mackey skoru ve Kennedy-osteit skoru ile yapilmistir.
Ik vizit sirasinda Prick testi uygulanmstir. Hastalar aldiklar1 tedavilere gore iic gruba
ayrilmistir; sadece INKS (grup 1), INKS ve makrolid grubu antibiyotik(grup 2), INKS ve
doksisiklin grubu antibiyotik (grup 3). Antibiyotikler sekiz hafta diisiik doz olarak
kullanilmigtir. Tiim hastalar ek olarak nazal irrigasyon uygulamistir. Tedaviden fayda
gormeyen hastalara intrapolip triamsinolon enjeksiyonu yapilmistir. Takip sirasinda opere
edilen hastalarin doku &rnekleri eozinofili agisindan degerlendirilmistir. {1k vizitte hastalarin

35’inde (%48,6) osteit oldugu izlenmistir.

Bulgular: Calismamiza katilan 72 hastanin; 43’1 (%59,7) erkek, 29’u (%40,3) kadin
cinsiyette saptanmistir. Yas ortalamalari; erkek cinsiyette 47,67 +£16,26, kadin cinsiyette
50,21 £15, tiim hastalara bakildiginda 48,69+ 15,71 olarak saptanmistir. Calismamizda 72
hastanin 68’ine deri Prick testi yapilmis 32 (%47,1) ’sinde pozitif oldugu goriilmiistiir.
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Samter’s triadi tiim hasta grubunda 8 kiside (%11,1) saptanmustur.

Grup 3’te polip evrelerinde azalma saptanirken (p<0,05), Kennedy-osteit skorlarinda
anlamli derecede degisim izlenmemistir (p>0,05). Grup 2 ve grup 3’te Lund-Mackey
skorlarinda azalma anlamli bulunmustur (p=0,045, p=0,049). Grup 1’de ise Lund-Mackey
skorlarinda anlamli degisim saptanmamistir (p>0,05). Grup 1 (p=0,016) ve grup 2’de
(p=0,005) Kennedy-osteit skorlarinda zamanla artis oldugu goriilmiistiir. Tedavi gruplari
arasinda SNOT-22 skoru ve SF-36 puanlar1 degisimleri acisindan fark goriilmemistir.
Triamsinolon enjeksiyonu yapilan hastalarda yapilmayanlara gore polip evreleri, SNOT-22,

Lund-Mackey ve Kennedy-osteit skorlarinda anlamli bir degisim saptanmamaistir.

Sonug¢: Calismamizda NPKRS hastalarinda diisiik doz verilen doksisiklin tedavisi ile
klinik ve radyolojik iyilesmenin diger gruplardan daha iyi oldugu saptanmustir. Nazal polipli
kronik rinosiniizitte daha fazla hasta sayisi iceren gruplarla daha uzun stire izlem yapilacak
calismalarin  medikal tedavi algoritmasinin  diizenlenmesine  katkis1  olacagini

disiinmekteyiz.

Anahtar Kelimeler: Doksisiklin, Lund-mackey, Makrolid, Nazal polip, Osteit,
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ABSTRACT

EVALUATION OF LONG-TERM RESULTS OF CHRONIC RHINOSINUSITIS
PATIENTS WITH NASAL POLYP IN OUR CLINIC

Subject:Evaluation of Long-TermOutcomes of

ChronicRhinosinusitisPatientswithNasalPolyps in OurClinic

Objective:To evaluate the effectiveness of long-term antibiotic therapy used in the

treatment of chronic rhinosinusitis with nasal polyps and to determine its effect on quality of

life.

Method: 72 adult patients diagnosed with NPCRS were included in the study. The
patients were evaluated three times during the six-month follow-up period and the results
were compared statistically. Initial and final evaluations were made with ENT examination
including nasal endoscopy, SNOT-22, SF-36 questionnaires, Lund—Mackey score, and
Kennedy-osteit score. Prick test was applied during the first visit. The patients were divided
into three groups according to the treatments they received; only INS (group 1), INS and
macrolide group antibiotics (group 2), INS and doxycycline group antibiotics (group 3).
Antibiotics were used as low dose for eight weeks. All patients additionally applied nasal
irrigation. Intrapolyp injection of triamcinolone was administered to patients who did not
benefit from the treatment. Tissue samples of patients who were operated during follow-up
were evaluated for eosinophilia. At the first visit, osteitis was observed in 35 (48.6%) of the

patients.

Results:Of the 72 patients who participated in our study; 43 (59.7%) were male and
29 (40.3%) were female. Average age; It was found to be 47.67 £16.26 in male gender,
50.21 £15 in female gender, and 48.69+ 15.71 in all patients. In our study, skin prick test
was performed on 68 of 72 patients and it was found to be positive in 32 (47.1%). Samter's

triad was detected in 8 patients (11.1%) in the entire patient group.
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While a decrease in polyp stages was detected in Group 3 (p<0.05), no significant
change was observed in Kennedy-osteit scores (p>0.05). A significant decrease in Lund-
Mackey scores was found in group 2 and group 3 (p=0.045, p=0.049). There was no
significant change in Lund-Mackey scores in Group 1 (p>0.05). In group 1 (p=0.016) and
group 2 (p=0.005), Kennedy-osteit scores increased over time. There was no difference
between the treatment groups in terms of changes in SNOT-22 score and SF-36 scores.
There was no significant change in polyp stages, SNOT-22, Lund-Mackey and Kennedy-
osteit scores in patients who received triamcinolone injection compared to those who did

not.

Conclusion: In our study, it was determined that clinical and radiological
improvement was better with low-dose doxycycline treatment in NPCR patients than in
other groups. We think that studies in which groups with a larger number of patients will be
followed for a longer period of time in chronic rhinosinusitis with nasal polyps will

contribute to the regulation of the medical treatment algorithm.

KeyWords: Doxycycline, Lund-mackey, Macrolide, Nasal polyp, Osteitis,
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Ameliyat:Kontrol:

Asagida rinosiniizitinizinsemptomvesosyal/duygusaletkileriyleileilgilibirlistebulacaksimiz. Bu
problemlerinizhakkindadahagokbilgisahibiolmakistiyoruzvebusorulara en uygun sekildecevapverirsenizmemnunolacagiz.
Dogruveyayanlis cevapyoktur. Gegmis 2 haftada yasadiginiz problemleriniziderecelendiriniz. Katiliminiz igin tesekkiir ederiz. Agiklama

gerektigi zaman yardim istemekten ¢ekinmeyiniz.

1. Sorunbagsinizageldiginde, ne kadarciddioldugunuve ne
kadar sikliklaoldugunudiisiiniinvetabloyagore ne
kadarkotii hissettiginiziona karsilik gelennumaray1
daireiginealarakisaretleyiniz.
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11. Litfen, sizin sagligimzi etkileyen (en fazla 5 6ge) en onemli dgeleriisaretleyiniz. [

ENT Updates 2015;5(2):51-57 doi:10.2399/jmu.2015002001

Ek 4.SF-36
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MF07-01 CALISMASI YASAM KALITESI (SF36) FORMU

Adi-Sovad:
Tarih:

1. Genel saghiginizi nasil degerlendinirsimiz ?
Bir tanesim yuvarlak igine almiz
Miikemmel
Cok 11
Iyt
Orta
Koti

W oda b

2. Gecen vil ile karsilastinldiginda, saghigmiz: su an igin nasil degerlendinirsimz ?
Bir tanesim yuvarlak i¢imne almiz

Gegen seneden ¢ok daha 1v1
Gegen seneden biraz daha 1v1

Gegen sene ile aym
Gegen seneden biraz daha kétii

Gegen seneden ¢ok daha kéti

L o O

3. Asagidaki tipik bir giiniimiizde yapmus olabileceginiz bazi aktiviteler vazilmistar.
Saglhigimz bunlan vaparken sizi smurlandirmakta mudir ? Oyleyse ne kadar ?

Bir tanesim vuvarlak igine aliniz

= Evet, ¢cok | Evet. ¢cok az | Hayir, hig
AKTIVITELER kasithivor kisithiyvor | kisitlamsvor

a. Kuvvet gerktiren aktiviteler. kosma, agir 1 , 3
esvalan kaldirmak. zor sporlar -

b. Orta aktiviteler, bir masay: oynatmak, 1 3
elektrik siipiirgest ile siipirmek. bowling golf i

c. Sebze-meyvelen kaldirmak, tasimak 1 2 3
d. Pek ¢ok kat1 ¢ikmak 1 2 3
e. Tek kat: citkmak ] 2 3
f. Comelmek. diz ¢cokmek. egilmek 1 2 3
g. 1 kilometreden fazla yuiriiyebilmek 1 2 3
h. Pek cok mahalle arasi1 viiriivebilmek 1 2 3
1. Bir mahalleden (sokak) digenne yiiriimek 1 2 3
3. Kendi kendine yikanmak, giyinmek 1 2 3




4. Son 4 hafta igensinde. fiziksel saghigimz yiiziinden giinlik 15 veya aktivitelerimzde
asagidaki problemlerle karsilagtiniz mm ?

Bir tanesim yuvarlak igine aliniz

EVET HAYIR
a. Is yada diger aktiviteler i¢in harcadigimz zamanda kesinti 1 2
b. Istediginizden daha az miktar i5in tamamlanmasi 1 2
c. Isin veya diger aktivitelerin ¢esidinde kisitlama 1 2
d. Is veya diger aktiviteleri yaparken zorluk olmasi 1 2

5. Son 4 hafta igensinde, duygusal problemler (6rnek-iiziintii ya da sinirh hissetmek)
yiiziinden ginlitk 15 veya aktivitelennnizde asagidaki problemlerle karsilagtiniz mi ?

Bir tanesimi yuvarlak igine aliniz

EVET HAYIR
a. Is yada diger aktiviteler ayirdiginiz siireden kesilme oldumu? 1 2
b. Istediginizden daha az kisim tamamlanmas: 1 2
c. Isin veya diger aktiviteleri eskisi gibi dikkath yapmama 1 2

6. Gegen 4 hafta icinde, fiziksel saglik veya duygusal problemler, aileniz. arkadasimiz,
komsulariniz veya gruplar ile olan normal sosyal aktivitelerinize ne kadar engel oldu?

Bir tanesimi yuvarlak igine aliniz
Hig 1
Cok az 2
Orta derecede 3
Biraz 4
Oldukca 5

7. Son 4 hafta icensinde. ne kadar fiziksel ac1 (agn) hissettiniz?
Bir tanesimi yuvarlak igine aliniz

Hig 1
Cok az
Orta
Cok
Ileri derecede
Cok siddetls

[+ NS S PR ]
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8. Son 4 hafta igensinde. agn normal 15inize ne kadar engel oldu?

Bir tanesini yuvarlak 1¢ine aliniz
Hig 1
Cok az 2
Orta 3
Cok -
Iler1 derecede 5

9. Asagidaki sorular sizin son 4 hafta icenisinde kendinizi nasil hissettiginiz ve 1slenn
nasil gittigi 1le 1lgilidir. Liitfen her soru i1¢in hissettiginize en yakin olan sadece 1
cevap vern.

Bir tanesini yuvarlak icine aliniz

Her Cogu (Bir |Bazen|Cok |Higbir
Zaman | Zaman | Kisim Nadir | Zaman
a. Kendinizi capcanl hissediyvormusunuz? 1 2 3 4 5 6
b. Cok stmurli bir kii nusiniz? 1 2 3 4 5 6
;aﬁ;dmm ln(;bu sey gu.ldwmeyecek kadar 1 b 3 4 s 6
d. Kendinizi sakin ve huzurlu hissettiniz mi? 1 2 3 4 5 6
e. Cok enerjimiz var m? 1 2 3 4 5 6
f kendinizi ¢okmils ve karamsar hissettiniz mi? 1 4, 3 4 5 6
g Yiprannug hissettiniz mi? 1 2 3 4 5 6
h. Mutlu bir insannuydimz? 1 2 3 4 5 6
1. Yorulmwus hissettiniz mi? 1 2 3 4 5 6

10. Gegen 4 hafta igende, fiziksel saglik veya duygusal problemler, sosval aktivitelerimize
(arkadaslar1, akrabalan ziyaret etmek gibi) ne kadar engel oldu?
Bir tanesim yuvarlak 1¢ine aliniz

Her zaman 1

Cogu zaman 2

Bazi zamanlarda 3

Cok az zaman -

Hi¢bir zaman 5
11. Asagidaki ciimleler sizin 1¢in ne kadar dogru va da yanlhis?

Bir tanesi yuvarlak i¢ine alimz
Tamamen |Cogunlukla| ... . Coguntukla | Tamamen
Dogru | Dogm | Dumivomm| ™wonne | Yanhs

a. Diger insanlardan biraz daha kolay 1 9 3 4 5
hasta oluvorum =
b. Tamadi@im herkes kadar saghklryim 1 2 3 4 5
c. Sagh@imun kotilesmesini bekliyvorum 1 2 3 4 5
d. Sagh@im mitkemmel 1 2 3 4 5
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