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OZET :

Rhinitis Medikamentoza’li 22 olguda Dekstrobrom — feniramine meleat + psodoefedrin
sulfat ile yapllan tedavi girigimi ve aldigimuz sonuglar bildirilmigtir. Konu ile ilgiti bir litera*

tir taramasi yapilarak Rbhinitis medlcamentmamn etyopatogenez, kiintk ve terapotik Ozel-
liklerine deﬁmllmlgtlr

SUMMARY :
Rhinitis Medidamentma_ and its treatment with sistemic decongestants :

fn this paper we have presented the results of the treatment of 22 cases of “Rhinitis
medicamentosa” with dextrobrompheniramin maleate and pseudo -— ephedrine sulphat with

a review of the Ilterature n regard to the e¢thio — pathogenez, clinic and the treatment
methods. |

GIRlS

Normal bir burun ozel bir bakim gerektirmez; ancak siimkiirmelerde, tozlu
toprakll havanin solunmas1 veya irritan gazlarla temasta c¢ok dikkatli olunmali-

Ote yandan, hasta bir burun ise sadece kendisi igin degil, aynt zamanda
komsu oldugu yapilar (siniisler, orta kulak, bogaz, beyin) in korunmas: agisin-
dan da dikkatli bir bakimu gerektirir®. Zararsiz bir ila¢ olarak goriilerek doktor
kontrolii olmadan uzun siire kullanims vazokonstriiktor burun damlalarinin
(nazal dekonjestanlar) bazen geriye doniilmesi giic sorunlar yaratabilecegi ha-
tirdan glkarllmamahdlr Gergekten de kesin bir endikasyon olmadan uzun siire
vazokonstrikktdr burun damlalarinin kullanimi sonucu ortaya ¢tkan “Rhinitis
Medicamentosa™ tablosu ve bir kdtiiye kullanm yada bagimhilik olarak belir-
tebilecegimiz ve damlakesdiyebilecegimiz “Nose drop addict” olgularina ijzii-
lerek sdylemeliyiz ki hale pek nadir olmayarak rastlamaktayiz. Bu konu ile
ilgili olarak bir yandan hekimlerin, difer yandan da halkin burun damlasmln
sebep olabilecefi bu kot aligkanhifa karyt uyariimas: gerekmektedir.
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Sadece mekanik anlamda tikayict burun hastahiklan degil, tim viicudu ve
sinir sistemini ilgilendiren bazi olaylarinda burun tikanikligi yaptig1 bir gercektir.
Burun mukozasinin otonom sinir sisteminin kontroliinde olmas: nedeniyle bu
sistemun ¢aligma diizensizliklerinden etkilenecegi ortadadir. Psikolojik, hormo-
nal ve gevresel etkilerle birlikte rauwolfia preperatlari, fenotiazin, kontraseptifler,
hidantoin, paraminosalisilik asit, bazi santra]l siipressif ilaglar ve kortikoidlerin
de burun tikamklg: ve burun mukozasinda kuruluk yaptigim bugiin Dbiliyo-
ruz® 1> 5, Dahast hamilelik sirasinda, menstrilasyon zamanlarinda, ruhsal ger-
ginlik, ofke ve diigmanlik hisleri ile dolu olundugu zamanlarda, kiiskiin ve ice
kapali kimselerde, degisik iiziintii ve hatta zevkli birtakim heyecanlarin bile

vazomotor akti baglatarak gegici burun tikanikhigs olusturabilecegi gosteril-
migtir'® °, ' '

Bir nazal vazomotor bozukluk karsisinda yeterli bir anamnez ve iyi bir
K.B.B. muayenesi ile birlikte gerektiginde yapilacak radyolojik tetkiklerle nedeni
saptamak ve tedaviyi de kuskusuz sebebe yonelik olarak gergeklestirmek gere-
kir. Kisinin olur olmaz her burun tikamikhiginda vazokonstriikktor burun dam-
lalarin1 damlatip geri doniilmesi giic ve “Rhinitis Medicamentosa” denilen bir
patolojiye zem!n hazirlamasi onlenmelidir. Bilindigi gibi vazokonstriiktor bu-
run damlalan 6nce mukoza alti arteriolleri, kapillerlert ve venoz siniisleri dii-
zeyinde bir vazokonstrilksiyon olusturur; kisi bunu burnunun agildig1 ve rahat
nefes aldigr seklinde algilar. Fakat birkag saat gibi kisa bir siire sonra “Rebound
phenomenon - geri tepme olayr” olarak adlandirilan vazodilatasyon’un tekran
ve dolayisiyla nazal obstriiksiyon tekrar ortaya c¢ikar. Hasta bunu tekrar burun
tikamkhg: seklinde algilayacagindan yeniden damla damlatarak kendini bir
“kisir dongu” nun igine atms olur. Eger burun damlalart uzun siire ve gittikge
artan miktarlarda kullanmaya devam edilirse nazal mukozanin siirekli vazodila-
tasyonu sonucu burun tikanikhgi siirekli hal alir. Bu olgiide kotiiye kullanimi
yada baska bir deyisle bagimhlik s6z konusu olabilir. “Rhinitis medicamentosa”
olarak tanmmlanan bu tablo giiniimiize kadar bir¢ok yazar tarafindan bildiril-

migtir, (Collier, 1954; Wilson 1960; Collius, 1964; Lewis ve arkadaslan 1967:
Miles Foxen, 1968)12 13,

Bilindigi gibi burun bogluklarini 6nden arkaya dogru birtakim bolmelere
aywran konkalar bol kan damari iceren erektil organlar olup lizerlerini orten
burun mukozast da “cilia” denilen titrek tiiyciiklerle kaphdir. Burun mukoza
epiteli 7 mikron boyunda ve saniyede 250 vurug yapabilen silyalar ve salg ifraz
eden bol miktarda sero-miikoz guddeler icerir. Normal bir burundan dakikada
8 It. hava gecer ve burunun giinliikk salgilart normalde 1 It. civarindadir. Bu
yapilar sayesinde burun solunum havasim hazirlamak ve temizlemek gorevini
basari ile yiiriitir. Silyer harcket nazofarenkse dogru oldugundan normalde
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burun salgilarr 6n nareslerden digars akmaz. Ancak silyer aktivitenin azalmasi,
salginin artmasi veya ¢oklukia oldugfu gibi bu ikisinin birarada olmast salginin
o6n nareslerden digar1 akmasina neden olur. Vazomotor bozuklufu olan baz: ki-
silerin burunlarindaki rahatsizlifs ve hatta akmamasinit burun damlan ile te-
tedaviye galigtiklarimi pek nadir olmayarak gormekteyiz. Nazal vazokonstriiktor
damlalarin agir1 kullammu silyar aktivite mukoza kan akim ve lokal doku di-
rencine etkileri nedeniyle onerilmemektedir®. Gergektende son ysllarda ‘“‘Rhi-
nitoxic drogs-Rinotoksik droglar”” kavramu gittikce Onem kazanan bir konu
olmaktadir. Bu konuda en ¢ok suglandin}an drog, patent bir sempatomimetik
vazokonstriiktor olan ‘“‘Naphazoline”dir. (Feinberg ve Friedlander, 1945; Men-
tius, 1947, Walher, 1950; Goodman ve Gilman, 1970)?. Kobaylarin burun mu-
kozasina nafazolin uygulanimi ile mukoza membranlarinda skuamoz metaplazi
subepitelyal katlarda fibrozis kronik vaskiiler dilatasyon ve daha sonra sklerozis
ve Kontsriiksiyon goriilmiigtiir’. Ayrica imidazolin veya pirokatekol simifi mad-
~deler iceren lokal dekonjestan burun damlalarimn kullanilmasiyla da “Rhinitis
Medpicamentosa” ortaya cikabilecegi bildirilmigtir®.

Silyer hareketi paralize etmek agisindan ise, giiniimiizde en az zararh olarak
bilinen nazal dekonjestan drog Efedrin’in serum fizyolojikteki % 0,5-1 lik so-
lusyonlaridir. Bu solusyonun kisa siirelerle kullamldiginda silyer harekete zarar
vermedigi gorulmiigtiir. Gerekli oldugu zaman kisa siirelerle kullamidiginda
Rhinit's Medicamentosa’ya yol agma olasiligi son derece azdir* ® .

Rhinitis Medicamentosa tablosunda burun muayenesinde kirmizi ileri de-
recede frajil ve ddemli bir mukoza saptanir, konkalar hipertofik goriiniimde
olup burun pasaji ileri derecede daralmistir'®. Bu gibi hastalarda Gnemli nokta
hastanin ilac1 kullanmadigi zaman muayenesin‘n yapilmasidir. Gerekirse ikinci
defa bir muayene yapmakta yarar vardir''. Burun damlalarimi kotiiye kulla-
narak adeta bagmhlik haline getiren kigilerin cogu ashinda birer vazomotor rinit
olgularidir®. Bu gibi kisiler giiniimiizde ¢ok diisiik bir fiatla ve tistelik regetesiz
olarak da burun damlalarmt temin edebilmektedirler. Bu tip hastalardan rast-
ladiklarimiz genellikle entellektiiel kisilerdi. Cofuna da birka¢ defa burun dam-
las1 hekim tarafindan yazilmisti ne yazik ki uzun siire kullanmamalan gerektlg:
kendilerine anlatiimamagti,

Rhinitis medicamentosa olgularinda kugkusuz bir veya birkag defa yapilan
rutin muayene yaninda laboratuar ve radyografik tetkiklerle de altinda bagka
bir patoloji olup olmadigindan emin olmak gerekir. Burun i¢i diizenini tekrar
kurabilmek ag¢wmsindan, kret, hipertrofik konka, polip, enfeksiyon vb. olusumia-
rn kendine oOzgii yoOntemlerle tedavileri yapimahdir. Vazomotor bozuklugu
‘olanlarda ise tedavide burun damlalarimin yeri olmadigs hemen biitiin yazarlar
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tarafindan kabul edilmektedir. Vazomotor bozukluk oOzellikle 20-40 yas kadmn-
larda bol rinore+ paroksismal aksiriklarla ortaya ¢ikabilmektedir, ve parasem-
patik hakimiyeti soz konusudur. Allerjik ataklardaki konjonktival belirtiler
bunlarda nadir goriilir. Iyi bir anamnez ve dikkatli bir tetkikle allerji
elimine edilebilir. Asi rinoresi olanlarda genellikle nazal obstriiksiyon
olmaz. Ancak bu gibi kisilerin burun damlalar1 ile yanhs olarak akintiy
kurutmaya ugrastiklarini da ne yazik ki hala gormekteyiz. Bu arada alt kon-
talarin yalmz arka ug¢larimi tutan hipertrofilere de dikkat etmelidir. Bu durum
6zellikle genglerde goriiliir ve nazal obstritksiyonunun bazen tek sebebi olabilir.
Posterior rinoskopide soluk kitleler halinde goriiltir. Posterior rinoskopi ile tat-
min olunamiyorsa genel anestezi altinda damak retraktorii ve biiyiikk ayna ile
muayene tamamlanmahdir'® .

Deneyimi az kisilerde siniis enfeksiyonu ile vazomotor bozukluk radyografiye
bakarak karstirilabilir. Vazomotor bozuklugu olanlarda maksiller antrum mu-
kozasinda kalinlasma (bazen polipoidal) gorulebilic. Ancak antral ponksiyonla
gelen sivi berraktir®. '

Vazomotor bozuklugu olan olgularda hasta erken saptanip uygun bir teda-
viye baslanmissa per oral Efedrin, Fenil—propanolamin -+ Antihistaminik kom- |
binasyonu, Antihistaminikler veya Antihistaminik -+ psodoefedrin kombinasyonun-::
dan birinin kullanilmasi ile iletime gidilebilir. Goriildiigii gibi vazomotor
rinitin klasik tedavisinde de steroid ve nazal dekonjestan tedavinin yeri yoktur.
Ancak bazi olgularda medikal tedavi ile cevap abinamayip lokal anestezi ile
konka koterizasyonu yada kornetomi yapilmasi gerekebilmektedir. Bol rinorest
olan olgulardan bir kismi psikolojik yardima da muhtacgtirlar ve impramin
trisiklik antidepresanlar kullanilabilir. Cinko iyonizasyonu eski fakat gilinumiizde
de uygun bir yontemle uygulandiginda iyt sonucglar verdigi icin bazi yazarlar
tarafindan kullamlmakta olan bir yontemdir. Bu yontemde topik anesteziden
sonra % 2’lik Zn SO, emdirilmig pamuk veya yun tamponlar azirlanir. Bu
sistem pilin pozitif kutbuna baglanan bir elektrodu icerir. Negatif kutup ise has-
tanin eclinde tuttugu islak beze sarihh bir metale baglanir 15 dakika siireyle 4 mili
amperlik bir akim uygulanir ve bu isleme birer hafta arayla 3 defa devam edilir.
Etkisi kesinlikle bilinmemektedir; fakat 5 hidroksitriptamin (5 HT)’in etkisi
altinda damar duvarlarindaki reseptorlerle reaksiyona girdigi belirtilmigtir. Bu
darum burun damarlarindaki degisiklerin kandaki 5 HT. konsantrasyonuna
biiyilkk Olgiide bagh oldugu kanaatini uyandirir' *.

Diger tedavi yontemlerinin sonu¢ vermedigi olaylarda Vidian norektom
vapilir. Pratikte tek tarafli ameliyat edilen baz1 olgularda burunun her iki tara-
finda diizelme goriildiigii i¢cin, bilateral ameliyat her zaman gerekli olmayabilir.
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Bu yontem bir yandan birgok komplikasyonlar1 da olabilen bir yontem olmasi
dolayisiyla Gte yandan giddetli nazal vazomotor bozuklugu olan hastalarin pos-
toperatif komplikasyonlara biiyiik tahammiil ile katlanmayglari nedeniyle ancak
sfenopalatin nevraljiye ve hastay: biktiran sulu rinore olgularina saklanmalidir® *.

Burun tikanikligi semptomunu kaldirmak amaciyla kullanilan sistemik
dekonjestan etkili antithistaminiklerin en yaygin 3 oOrnegi: chlor veya bromphe-
niramine, friprolidine ve tripelenamine dir* . Bunlardan chlor veya bromphe-
niramine turevieri diger ikisine gore daha etkili bulunmustur''., Bu tip ilaclar
burun damarlarinda yerlesmis olan H tipi reseptorler icin histamin ile yarisarak
etki gosterirler (kompetitif etki)'®. Histamin blokajinda kullanilan diger ilaglar
gibi efektor hiicre tizerindeki reseptif bolgeleri isgal ederler, agonist molekiilleri
digar1 atar ve onlar olmadan reaksiyonu baslatirlar. Tipik kompetitif antagonist
olan bu ilaclarin antagonisma mekanizmalari reversibldir ve tartigmahidir.
Allerjik yonu onlemek igin 1yi bir madde olmalarina karsin uyku ve durgunluk
en sik goriilen yan etkilerdir'® *®

Nazal dekonjestan olarak kullanilabilen diger bir gurup, vazokonstriiktor
droglardir. Bilindigi gibi a reseptor deri, mukoza ve viscerlerdeki kan damarlari
duz adelelerinde konstriiksiyon olusturur $, kardiyak stimiilasyonu (3, ise diiz
adelelerde reaksiyonu (bronkodilatasyon) saglar'® *®. Vazokonstriiktor droglardan
sistemik etkili olanlarinin en yaygin iki ornegi psddoefedrin ve efedrindir. Pso-
doefedrin hem « ve hem de [, reseptorlerini etkiler. Nazal dekonjestan ve
bronkodilatatordir. Efedrin ise a ve §, reseptorlerinin her ikisini de etkiler,
baz1 etkileri epinefrine benzer fakat oral olarak alimir ve daha uzun etkilidir®.
Yapilan caligmalarda psodoefedrinin tek basina nazal konjesyonu giderebildigi
ancak semptomlar: tam diizeltemedigi oysa psodoefedrin’in kuvvetli bir antihis-
taminik ile birlikte kombinasyonunun kullamilmasinin hem konjesyon hem de
semptomlart diizeltici etkileri oldugu bildirilmistir’ °.

Topikal etkili vazokonstruktor droglar olarak burun damlalarinin bilesiminde
bulunan imidasoline phenilephine, % 0,5-1 ephedrine solusyonu, imidasoline
naphasoline, oxynatazoline, xylometazoline ve tetralydrazoline deriveleri sayila-
bilir. Steroidlerin topikal kullanimi da bir allerjik anjinli rinitte yararh olabil-
mektedir. Steroidlerin topik ve sistemik kullanimindaki vazokonstriiktor etkileri
de vardimr, fakat cok smrhdir.

Rhinitis medicamentosa tedavisinin prensibi, Once topik nazal dekonjestan-
lardan sakinmak, bunun i¢inde hastaya gerekli uyarici bilgiyi vermektir. Bun-
dan sonra genellikle kisa bir donem steroid (lokal ve / veya genel) tedavisi oneril-
mektedir® “. Bu amagla prednisone 14-21 giin her sabah 20-30 mg. olarak kul-
lamilmast en uygun yontem olarak kabul edenler de vardu (Chodiker, 1981)¢
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Jarvis (1969)" metil prednisolonun 4 mg hk tabletlerinden ilk giin 6 tabletle
baqiaylp hergiin 1 tablet azaltilarak 6 giin siiren bir tedavi Gnermistir, Burada
tOpiam 21 tablet kullamlmaktadir. Yazar ayni zamanda ful dozda oral antihis-
taminik de verilmesini Onermistir. Tedawmn 7 guminde dam]amz yapllabl-
lecegini belirtmektedir.

, Biitiin bu oral steroid kullamm taraftarlarma karsin, Black ve Remsen
(1980) Rhinitis medicamentosa tedav:smde steroidlerin kullammmm uygun ol-
mayacagt goriisiindedirler’. Yazarlarin goriigleriyle ilgili yaymlammg detayh khi-
nik cahsmalar bildigimiz kadar: ile hentiz yoktur.

MATERYAL VE METOD:

1981 86 yillar: arasmda karsnlastlglmlz hastalar arasmdan kriterlere uygun
olup “Rhinitis Medicamentosa’ olarak kabul ettigimiz 22 olguda 3 mg. Dekstro-
bromfeniramin meleat + 60 mg. d. izoefedrin siilfat (psddoefedrin sulfat) kom-
binasnonu igeren drajeleri giinde 2 defa (12 saat arayla) ve 10 giin sure ile ve-
rerek burun damlalarimi biraktirmayi denedik. Bu olgular 1.U. Cerrahpasa Tip
Fakiiltesi, Maslak Asker Hastanesi ve T.U. Tip Fakiiltesi K.B.B. Kliniklerine
bagvuran hastalar arasindan segilmigtir. Bu olgularin higbirine baglangicta ste-
roid verilmemistir. Bu medikal tedavinin burun pasajim yeterince rahatlataca-
gim daha onceki deneylmlemmzlc biliyorduk. Bu arada rahatlayacak olan burun
pasajt mukoza ortiisiiniin canhlhigini kazanmasi ve o6zellikle azalmig silyer akti-
vitenin yeniden diizenlenmesi amaciyla sodyum klorur+sodyum bikarbonat
kombinasyonu (100 cc suya 9 gr. Nacl+4,5 gr NaHCo,) bir soliisyonla nazal
lavaj yapilmasim1 hastaya Onerdik. Hastalara oral dekonjestan + antihistaminik
preperatin biraz uyku hali yapabnleceglm belki biraz da agiz kurulugu olabile-
cegini) Oonceden bildirdik. 10 giin siire oral dekon]cstan-l-antlhlstamlmk kulla-
nimindan sonra hastalara 10 gun daha giinde 1 tablet (1 gm) clemastine (sis-
temik antihistaminik) verdik.

22 olgunun yaslari 25-60 arasinda degisiyordu. 13 i erkek 9 u kadinds.
En az 1, en cok 5 seneden beri burun damlasi kullanmalar1 szkonusuydu. Kul-
landiklar1 damlalar Nafazolin veya imidazolin turevlenydl Bu olgulardan 10 unu
Edirne’de 12 sini ise Istanbul’da saptamis ve tedavi etmistik. Olgularimizdan
16 s1 cebinde burun damlasi tasimak zorundaydi. Digerleri ise genellikle gece-
leri damlatmak zorunda olduklarimm damlatmadikiarinda uyuyamayacak kadar
burun tikamkligindan yakindiklarini bellrtlyordu

- Olgulartmizin hi¢ birinde paranazel siniis grafilerinde ve muayene de en-
feksiyon patolojisi saptanmamigti. Anamnez muayene bulgulart ve hastalarin
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klsisel dmﬂxklm bu olguiarm hemen hepsinin bir vazomotor aktin balsanglcmda
burun damlasma bagladikiar: gﬁmnuﬂwm veriyorda .

10 giinlitk tedawvi sonuda 22 olgudan 111 burun damlas: damlatmadaa du-
rabildiklerini bildiriyordu. Diger 9 olgu ise ikinci 10 giiniin sonuna dogru burun
damilas:1 gercksiniminin cok azaldigimi bildiemigti. 2 olgumuzdan ise sonug ala-
madik. Tedavi mnu;:lannm dcgerlsndirihnesindc su sckilde bir sinflama yaptik:

a — Cak iyi : Hem Objcktlf bulgular hem subjektif semptomlar ve hem
~de ostakl blokaj belu*ulcn tamamcn kontrole alinmig olanlar;

b — Iyi: Subjektif .semptam ve ab_.]ekta[ bulgularda orta derecede 1yilegme
olanlar;

c — Orm Subjektif semptom ve objektlf bulgularda onemsiz derecede
' - diizelme olanlar;

_ d — Etkmz: Deglslkllk olmayanlar

- Bu stmiflandirmaya g&re olgularinuzin dagdimt  su sekildeydi :

Cok iyi : 7

fyi : 9

Orta s 4
‘Etkisiz  : 2

Etkisiz olan 2 olgumuzun birinde kornetomi ameliyati uwygulands.

1 inde ise stero‘dle birlikte kendi kombinasyonumuz uygulandi.

TARTISMA VE SONUCLAR :

Rhinitis Medicamentosa olgularinda, mutlaka sistemik steroid uygulanimina
baglamak yerine once bromfeniramin maleat + psodoefedrin  kombinasyonunun
per oral verilmesiyle birlikte mukoza ortiisiiniin regiilasyonu amaciyla bu uy-
gulamay: diizenled’k. Eger yararh olursa, bu tedavi sayesinde bir¢ok yan etki-
leri olan sistemik steroid uygulanim: yada bazi minor cerrahi girisimlerden de
vazgecilmig olacakti.

Olgularimizdan 2 si hari¢ digerlerinde tedavi sonug verdi ve hastalar burun
damlasiz yapabildiklerini belirttiler. Orta olarak guruplandirdigimiz 4 olgunun
2 sinde konka koterlzasyonu yaptik. Diger ikisi damlasiz idare edebildiklerini
bildirdlier. Hastalarimizin hepsi kloriir + bikarbonath lavaja 10 giin daha de-
vam ettiler. Ve hastalarin burun damlast gereksinimi kalmadigi goriildii. Ne
konka, ne kret, nede baskaca bir patoloji bulunmayan basarisiz kaldigimiz ancak
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5 sene gibi uzun bir stiredir bufun damlasl k'u-ll:anmaSI sBz konusu olan bir ol-
guda ise Jarvis'in® Onerdigi gekilde bir steroid tedavisini kendi kombinasyonu-
muz ile birlikte verdik. Sonug orta olarak guruplandirdigimz gekilde idi.

Kullandigmmz oral preparatin yan etkileri olarak igindeki maddelerden brom-
feniramn maleat dalgmnlik ve uyku hali' yapabilmektedir. Psodoefedrin ise geng
ve saghkli orta yash kigilerde kardiyojenik gikayetler yapmadan rahat tolere
edilebilmektedir. Olgularimizdan 7 sinde uyku hali ve hafif agiz kurulugu ol-
dugu, 1’inde hafif carpinti yaptigi, uykusuziuk yapmadigi, ve digerlerinde ise
hi¢ yan etki olmadigt goriildii. Uyku hali olusan olgularda, bu durum ilacin
birakilmasim1 gerektirecek kadar olmadi. Ancak 2 olgumuz 10 gun siire ile bir
onlem olarak trafige kendileri ¢ikmadiklarimi bildirdiler.

Sonu¢ olarak yan etkilerinin az, etkilerinin de steroid tedavisine oranla
daha iyi olmast nedeniyle “Rhinitis Medicamentosa” olgularimin tedavisine
10 giinliik peroral “Bromfenmiramin Meleat + Psodoefedrin” kombinasyonu
bir preperatla baslamasmin, buna ek olarak 10 giin daha clemastine veya ben-
zeri bir anthistaminikle devam edilmesinin ve bu arada sodyum kloriir + bikar-
bonatla burun lavajlarina devam edilmesinin pek g:ok olguda yeterli olacagt
kanisina varilmigtir. '
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