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OZET

Amag: Nazal polipozisin etyopatogenezi halen tam olarak aydinlatilamamistir. Astim ve aspirin intoleransi ile siklikla birliktelik
gostermektedir. Bu caligmanin amact aspirin intoleransi olan nazal polipozisli olgularin klinik 6zelliklerini ortaya koymaktir.

Gereg ve Yontem: Klinigimizde nazal polipozis tanisi ile takip edilen 163 olgunun dosyalar incelendi. Aspirin intoleranst varligmin
hastalik ciddiyetine etkileri degerlendirildi.

Bulgular: Nazal polipozisli olgularin 23'tinde (%14,1) aspirin intolerans1 mevcuttu. Aspirin intoleransi olan olgularin %69,5'i, aspirin
intolerans1 olmayan olgularin %30,9'u kadin idi (p=0,001). Aspirin intoleransinin hastalik baslangi¢ yas1 ile iliskisi yoktu (p=0,111). Polip
aspirin intoleransi olan olgularin %60,8'inde, aspirin intolerans: olmayan olgularin %22,3'tinde nazal kaviteyi dolduruyordu (evre 3 nazal
polipozis). Fark istatistiksel olarak anlamli idi (p<0,001). Bilgisayarli paranazal siniis tomografi bulgulari karsilastirildiginda, Lund-Mackay
skoru ortalamalar1 aspirin intoleransi olan olgularda 22,2+2,7, aspirin intoleranst olmayan olgularda 15,32+5,8 idi (p<0,001). Tekrarlayan
operasyon gereksinimi de aspirin intoleransi olan olgularda daha yiiksek idi (p=0,006).

Sonug: Aspirin intoleransi olan nazal polipozis olgularinda hastalik klinigi daha agir seyretmektedir. Dolayisiyla, bu olgularin takip ve
tedavisi ayr1 bir 6zellik tagimaktadir.

Anahtar Sozciikler: Nazal polipozis, aspirin, astim, hastalik ciddiyeti

NASAL POLIPOSIS AND ASPIRIN INTOLERANCE

SUMMARY

Objective: Etiopathogenesis of nasal polyposis is still under debate. It is frequently associated with asthma and aspirin intolerance. The
aim of this study was to evaluate the clinical characteristics of nasal polyp patients with aspirin intolerance.

Materials and Methods: Medical records of 163 cases with nasal polyposis was inspected retrospectively. Impact of aspirin sensitivity
on the severity of the disease was evaluated.

Results: Twenty-three (14.1%) of the patients with nasal polyposis had also aspirin intolerance. Sixty-nine point five percent (69,5%) of
the cases with aspirin intolerance and 30,9% of patients without aspirin intolerance were female (p=0,001). There was no association of
aspirin intolerance with the age of disease onset (p=0,111). Polyps were obliterating the nasal cavity in 60,8% of patients with aspirin
intolerance while in 22,3% of the patients without aspirin intolerance (grade 3 nasal polyposis). The difference was statistically significant
(p<0,001). According to the computerized tomography findings, the mean of Lund-Mackay score was 22,2427 in patients with aspirin
intolerance while it was 15,32+5,8 in patients without aspirin intolerance (p<0,001). The need for surgery in recurrent cases was also
significantly high in cases with aspirin intolerance (p=0,006).

Conclusion: In cases of nasal polyposis with aspirin intolerance, the severity of the disease is more prominent. Consequently, these
patients' treatment and follow-up are of special importance.

Keywords: Nasal polyposis, aspirin, asthma, severity of disease

GIRIS NP toplumda % 1-4 oraminda goriilmekte iken, bir
otopsi c¢aligmasinda nazal kavite iginde polip
varligmin % 30'a ulastig1 bildirilmistir’. Altta yatan
etyolojik  faktdor bilinmemekle birlikte; alerji,
enfeksiydz nedenler, irritan maddelere maruziyet,
vazomotor dengesizlik gibi durumlar suglanmaktadir.
NP'e tiim irklarda hemen hemen esit oranlarda
rastlanilmaktadir. Erkeklerde goriilme sikligi daha
fazladir, yasla birlikte insidans artar, yirmi yas altinda
¢ok nadirdir, ortalama gériilme yas1 ise 42 dir*”.

Nazal polipozis (NP), burun ve paranazal
sinlisleri doseyen mukozanin orta meatusa dogru
sarkmasiyla olusan kronik inflamatuvar bir
hastaliktir. Ozellikle etmoid siniis mukozasindan
koken alir ve diizgiin ylizeyli, soluk, 6demli kitleler
seklinde karsimiza ¢ikar'. NP'in histopatolojik
incelemesinde; degisen oranlarda bozulmus ve
O0demli solunum yolu epiteli, bazal membranda
kalinlasma, stromada ekstraseliiler sivi artist ve

lenfosit-plazma  hiicreleri, ozellikle de yogun Aspirin (asetil salisilik asit) halen analjezik,
eozinofillerin  olusturdugu  inflamatuvar  hiicre antipiretik ve antikoagiilan etkileri nedeniyle siklikla
infiltrasyonu izlenmektedir. kullanilan bir preparattir. NP, Aspirin intoleransi (Al)
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ilaglara intolerans ile karakterize sendromik bir
durumdur. ASA ya da Widal triadi olarak da
adlandirilir. ST, astimli hastalarda % 1-5 oraninda
izlenmektedir ve astimli hastalarin klinik profilini
kotiilestirebilmektedir*'’. Al, IgE'den bagimsiz bir
allerjik reaksiyondur. Altta yatan baslica neden
anormal aragidonik asit metabolizmasidir.
Siklooksijenaz yolunun asetil salisilik asit tarafindan
inhibisyonu sonucu Iokotrien ve diger mast hiicre-
eozinofil kokenli mediatorlerin salinimi artar. Bu
durum nazal ve  brongial hipersensitivite
reaksiyonlarini tetikler''.

Al olan olgularda NP'in, Al olmayan
hastalara gore daha siddetli seyrettigini gosteren
calismalar mevcuttur™'?. Ancak halen calismalarda
bu durum géz ardi edilebilmektedir. Bu g¢aligmanin
amaci, klinigimizde izlenen ve Al olan NP'i
olgularin klinik 6zelliklerini ortaya koymaktir.

HASTALAR VE YONTEM

Ucgiincii basamak bir merkezde Agustos 2004
ile Haziran 2009 tarihleri arasinda NP nedeniyle takip
ve tedavi edilen olgularin dosyalar1 retrospektif
olarak taranmistir. Calismaya dosya bilgilerine
eksiksiz ulasilabilinen 162 hasta dahil edilmistir.
Astim ve Al tanis1 hikaye ve/veya gogiis hastaliklari
muayeneleri incelenerek konulmustur.

Hastalarin cinsiyeti, hastaligin baslangi¢ yasi,
polip evresi, paranazal siniis bilgisayarli tomografi
(PNSBT) bulgular1, tedavi sonrasi rekiirrensler
belirlenerek Al olan ve olmayan NP'li tiim olgular
arasinda karsilastirilma yapilmistir.

Tim olgularda yapilan endoskopik muayene
ile bilateral orta meatus kaynakli polip varligi ve
eslik eden siniizit varligit NP olarak kabul edilmistir.
Poliplerin evrelendirilmesi O: polip yok; 1: polip orta
meatusta sinirli; 2: polip orta meatustan tasmig, alt
konka st ylizine kadar uzanmis; 3: polip burun
boslugunu tamamen tikiyor seklinde yapilmistir'.

Cekilen  paranazal siniis  bilgisayarl
tomografi  (PNSBT) sonuglari  Lund-Mackay
sistemine gore evrelendirilmistir'*. Her bir siniis,
opasifikasyon yok: 0, parsiyel: 1, tam: 2, osteomeatal
kompleks agik: 0, tikali: 2 olarak degerlendirilmistir.
Bdylece her bir taraf i¢in maksimum 12, toplamda 24
skoru elde edilmistir.

66

KBB-Forum
2010,9(3)
www.KBB-Forum.net

Kulak burun bogaz muayenesinden ve/veya
PNSBT c¢ekilmeden oOnceki son 4 haftaya kadar
sistemik steroid preparatlart kullanmis olanlar,
diabetes mellitus ve/veya genel durumunu etkileyen
diger sistemik hastaligi olanlar, immiin siipresyonu
olanlar ve/veya immiin siipresif tedavi alanlar,
otoimmiin hastaligi olanlar, asttim dis1 akciger
hastaligi olanlar, alerji nedeniyle immiinoterapi
gbrmiis olanlar ¢aligma dis1 birakilmigtir.

[statistiksel degerlendirme bilgisayar
ortaminda “SPSS for Windows” paket programi
kullanilarak yapilmigtir. Karsilagtirmalarda ki-kare ve
Mann Whitney U testleri kullanilmugtir. Istatistiksel
anlamlilik i¢in p < 0,05 olarak kabul edilmistir.

BULGULAR

Toplam 162 (103 erkek, 59 kadm) olgunun
yas ortalamasi 46,9+12,9 (19 ile 87 yas arasinda) idi.
Olgularin klinik &zelliklerinin Al varligma gére
karsilastirilmasi1 Tablo 1'de verilmistir. Al kadinlarda
istatistiksel olarak anlamli dercede daha fazla
bulunurken (p<0,05), her iki grupta da yas
ortalamalarimin birbirine yakin oldugu goriilmiistiir.
NP evrelemesinde, Al olan grupta polip evrelerinin
Al olmayan gruba gére daha ileri oldugu izlenmis ve
bu durum istatistiksel olarak da anlamli bulunmustur
(p<0,05). Ortalama PNSBT skorlarinin da Al olan
grupta daha yiiksek oldugu izlenmistir (p<0,05).
Istatistiksel olarak Al olan grupta niiks ve revizyon
oranlarinin, Al olmayan hastalara gore sik oldugu
saptanmstir (p<0,05).

Ikinci asamada ise saptanan  klinik
Ozelliklerin astimla olan iligkisi incelenmistir (Tablo
2). Yapilan karsilastirmada Al olan ve olmayan
asttmli NP olgular1 arasinda cinsiyet yoniinden
istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmamistir
(p>0,05). Ancak, yas oOzellikleri karsilagtirildiginda,
Al olan astimli olgularin Al olmayan astimli olgulara
gore daha gen¢ oldugu izlenmistir (p<0,05). NP
evrelemesinde, Al olan astimlilarda polip evresinin
Al olmayan NP olgularma gére daha ileri oldugu
izlenmis ve bu durum istatistiksel olarak da anlamli
bulunmustur (p<0,05). Ortalama PNSBT skorlarinin
da Al olan grupta Al olmayan astimli olgulara gore
daha yiiksek oldugu izlenmistir (p<0,05). Cerrahi
tedavi sonrasi rekiirrens oranlari incelediginde ise,
istatistiksel olarak Al olan astimli olgularda niiks ve
revizyon oranlarinin Al olmayan astimli olgulara
gore sik oldugu saptanmustir (p<0,05).
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Tablo 1: Olgularin klinik 6zelliklerinin aspirin intoleransi varligina gore karsilagtirilmasi.

Klinik 6zellikler ~Aspirin intoleransi (-) Aspirin intolerans1 (+)

Olgu sayis1 139 23
Cinsiyet (K, %) 30,9 69,5 P<0,001°
Yas (ortalama) 39,7+13,2 35,3+£9,9 P=0,11 1°

Polip evresi

I 56 1
I 52 8 P<0,001°
I 31 14
BT skoru (ort.) 15,345,8 22,2427 P<0,001"
Rekiirrens 56 (1-3*) 9 (1-7%) P=0,006"

*Rekiirrens nedeniyle tekrarlayan cerrahi sayist. *Ki kare testi. "Mann Whitney U testi

Tablo 2: Astimli nazal polipozis olgularinin klinik 6zelliklerinin aspirin intoleransi varligina gore karsilastirilmasi.

Klinik 6zellikler ~Aspirin intoleransi (-) Aspirin intoleransi (+)

Olgu sayis1 25 23
Cinsiyet (K, %) 44 69,5 P=0,085"
Yas (ortalama) 41,6+12,9 35,34£9,9 P=0,024°

Polip evresi

I 6 1
1 14 8 P=0,007"

111 5 14
BT skoru (ort.) 18,1£5,9 22,2427 P=0,017"
Rekiirrens 7 (1%) 9 (1-7%) P=0,006"

*Rekiirrens nedeniyle tekrarlayan cerrahi sayisi. °Ki kare testi. "Mann Whitney U testi
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TARTISMA

ST 3. veya 4. dekadda, genel olarak viral bir
ist solunum yolu enfeksiyonundan sonra gelisen
kronik rinitle baslamakta ve daha ¢ok kadinlarda
ortaya ¢ikmaktadir®. Bizim ¢alismamizda da
literatiirle uyumlu olarak hastaligin baslangic yas
ortalamasi 35 idi ve kadin olgularin orani da, anlamli
olarak daha yiiksekti. Ancak ST'nin kadinlarda daha
sik izlenmesinin sebebine yonelik bir bulgu heniiz
saptanmamigtir.

Calismamizda Al olan ve olmayan hastalarin
yas ortalamalar1 arasinda anlamli fark bulunmamastir.
Ancak astimli ve NP'li olgularimiza bakildiginda;
Al'nin hastaligin daha erken yaslarda gériilmesine yol
actig1 izlenmistir. Bu durumda Al'nmn astim
hastaliginin daha erken yaslarda goriilmesine neden
oldugu sdylenebilir.

Aspirin  siklooksigenaz ~ yolunu  inhibe
etmektedir ve arasidonik asit metabolizmasi
lipoksigenaza yonelmektedir. Bu durum

eozinofillerin ve mast hiicrelerinin aktivasyonuna yol
acarak lokal inflamasyona neden olabilir'®. Kowalski
ve ark.'" yaptiklari bir ¢alismada; Al olan hastalarda
NP ve solunum mukozasindaki inflamatuar
hiicrelerde apoptozis mekanizmasinin bozuldugunu
buna bagli olarak da, lokal inflamasyon
mekanizmalarinin ~ farklhilastigint  bildirmislerdir.
Apoptozis disfonksiyonunun en fazla eozinofilleri
etkiledigini ve Al olan NP'de apoptotik hiicre
sayismnin diger polipli vakalara oranla anlamh
derecede azaldigini saptamiglardir. Matrix
metalloproteinazlar (MMP) inflamatuvar siireglerde
rol oynayan, ¢inko ve kalsiyum bagimh
endopeptidazlardir. MMP-9 eozinofillerin  polip
dokusu igine gogiinde rol almaktadir'’. Yeni bir
calismada da, Al olan NP hastalarinda anlamli MMP-
9 gen polimorfizmi saptanmustir'®.

Nedeni ne olursa olsun, Al NP'in hem klinik
hem de radyolojik olarak daha yaygin olmasina
neden olmaktadir®'?. Literatiirle uyumlu olarak bu
calismada da, Al olan olgularda hem polip
evrelerinin hem de BT skorlarmin anlamli olarak
daha yiiksek oldugunu saptanmistir. Bircok makalede
Al rekiirrens icin risk faktorii olarak kabul
edilmektedir ve bir¢ok hastada tekrarlayan revizyon
cerrahileri gerekmektedir'®?'. Bu ¢alismada da Al'l
olgularda, polip niiks ve revizyon oranlarinin diger
hastalara gore sik oldugunu saptanmistir (p<0,05).
Astim varligi da NP ciddiyeti iizerine olumsuz etki
yapmaktadir. Ayrica astim NP'de rekiirrens i¢in risk
faktorii olarak kabul edilmektedir®'®'>'.  Ancak
yapilan ¢aligmalarin bazilarinda NP olgularimin klinik
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ozellikleri incelenirken, asttmli olgularda Al varhig
degerlendirmeye almmamaktadir™>. Oysa bizim
calismamizda Al olan astimli NP olgularinda hastalik
yaygmlig1 ve rekiirrens oranlari Al olmayan astimli
NP olgularma gore de anlamli gekilde yiiksek
bulunmustur. Ayrica ST olgularinda NP baslangig
yas1, Al olmayan astimli NP olgularina gore anlamli
derecede diisiik bulunmustur.

Calismamizdan elde edilen verilere gore; Al
olan NP olgularinda hastaligin klinik tablosu daha
agir seyretmektedir. Ayrica bulgularimiz bu tablonun

astim  varhigma bagli olmadigt  yoniindedir.
Dolayisiyla, Al olan olgularin takip ve tedavisi ayri
bir o6zellik tasimaktadir. Ancak ¢alismanin

retrospektif olmasi sonuglarin degerlendirilmesinde
kisitliliklara neden oldugundan, bulgular prospektif
ve daha fazla olgu sayilari igeren calismalarla
desteklenmelidir.
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