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SIMGELER VE KISALTMALAR

KOM: Kronik otitis media

AOM : Akut otitis media

LOS: Lipo-oligo-sakkarid

ICAM-1: Intraseliiler adezyon molekiilii — 1
VCAM-1: Vaskiiler hiicre adezyon molekiili — 1
s-ICAM -1: Soluble ( ¢dziilebilir )intraseliiler adezyon molekiilii — 1 soluble
s-VCAM -1: Soluble ( ¢oziilebilir ) Vaskiiler hiicre adezyon molekiilii — 1
DKY:: D1s kulak yolu

TM: Timpanik membran

OT: Ostaki tiipii

TTF: Tensor timpani fold

SMF: Siiperior malleolar fold

AMF: Anterior malleolar fold

LMF: Lateral malleolar fold

SIF: Superior incudal fold

OF: Obturator fold

MIF: Medial incudal fold

PMF: Posterior malleolar fold

SMT: stapedius muscle tendon

SF: stapedial fold

LIF: lateral incudal fold

PIF: posterior incudal fold

I: Inkus

P: Promontoryum

YP: Puvarlak pencere nisi

CP: Cochleariform process

S: Stapes

ITA: Isthmus tympani anticus

ITP: Isthmus tympani posticus.

EKOM: Effiizyonlu kronik otitis media



SKOM: Siipiiratif kronik otitis media
PTps: Pars tensa posterior siiperior

PF: Pars flaksida

CSOM: Kronik siiptiratif otitis media
GOR: Gastroozefageal reflii

TNF-a: Tumor necrosis factor-alpha
VEGF: Vascular endothelial growth factor
BMPs: Bone morphogenetic proteins
FGF: Fibroblast growth factors

IL-1a, IL-1B, IL-2, IL- 4, IL-6, IL-8, IL-6, IL-10, IL — 13: Interleukin 1 - alpha, 1

- beta, 2, 4, 6, 8, 6, 10, 13

TLRs: Toll like receptors

Th2: T helper 2

EGFR: Epidermal growth factor receptor

EGF: Epidermal growth factor

GM-CSF: Granulocyte-macrophage colony stimulating factor
KGF: Keratinocytes growth factor

PDGF: Platelet-derived growth factor

PTHrP: Parathyroid hormonerelated protein
TGF: Transforming growth factor

NK: Naturel killer

IFN — y: Interferon gamma

PMN: Polimorf niikleotidli lokositler

ELISA: Enzyme-linked Immunosorbent Assay)
SSO: Saf Ses Ortalamasi

Hrz: Hertz

EMB: Eozin-Metilen Blue

SDA/PDA: Sabouraud dextrose agar / Potato dextrose agar
CFU: Colony forming unit

CWU: Canal Wall Up

CWD: Canal Wall Down

dB: Desibel



PCR: Polymer chain reaction

MEE: Middle ear effusion

EO: Eksternal otit

VAS: Visiiel analog skala

OR: Odd's ratio

NLO: nétrofil/lenfosit orani

SPSS: Statistical Package for Social Sciences

KNS: Koagiilaz negatif staphylococ
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1. GIRIS

Kronik otitis media (KOM), tilkemizde ve diger gelismekte olan {ilkelerde
siklikla goriilen, erken tani ve uygun tedavi ile 6nlenebilecek; ortaya ¢iktiktan sonra
sekelleri diizeltilebilecek enfeksiyon kaynakli bir hastaliktir (1).

KOM tanim olarak akut otitis media tablosunun 12 haftadan daha fazla
stirmesidir (2). Literatiirde KOM siipiiratif, effiizyonlu, zar perforasyonu ile birlikte
ya da degil, kuru ya da akintili seklinde tanimlamalarla ifade edilmektedir (3).
Ulkemizdeki prevelans: % 8,7 oldugu bildirilmistir (4). Etiyolojisinde anne siitii ile
beslenmeme, kalabalik ortam, kotii hijyen ve beslenme durumu, pasif sigara igiciligi
ve nazofarengial patojen bakteri kolonizasyonu yer almaktadir (3), (5). Akut ve
kronik otitis media olusum siirecinde etkin anatomik faktorler; timpanik membran
yapisi ve iyilesme yetenegi, orta kulak anatomisindeki farkliliklar, efflizyondaki bazi
enzim aktiviteleri, i¢ kulak ve kemikgik zincirdeki inflamasyona bagli kemik yeniden
yapilanmasi, mastoid kemigin gelisim diizeyi, nazofarenksin yapisi, maksillofasial
biitinligiin iliskisi ve dstaki tliipliniin morfolojisi olarak siralanmaktadir (6-13).
Patofizyolojik mekanizmalarda ise orta kulak mukozasi ile orta kulak boslugu
arasindaki s1v1 transportunu diizenleyen molekiillerdeki varyasyonlar, inflamasyona
yanit olarak gelisen sitokin profili, artmig mukoza hiicre metaplazisi / hiperplazisi,
orta kulaktaki miisin liretiminde artig yoniindeki uyarilar, i¢ kulagin farkh
diizeylerdeki molekiiler gegirgenligi, doku ile bakteri invazyon iligkisi, bakteriyel
biyofilmler, dogal immiin yanit1 olusturan sistemlerdeki defektler, kazanilmis
immiin yanit ile stimiile edilen immunglobiilin tiretimindeki yetersizlikler ve
ozellikle diisiik Ig E diizeyi, nérojenik kontrollii immiin yanit yolagindaki
varyasyonlar, gaztroozefagial reflii, sigara ile indiikklenmis mukus sekresyonu
sayilmakla birlikte orta kulak ile dstaki tiipli — nazofarenks arasindaki mukozal,
hiicresel, bakteriyel, anatomik ve molekiiler iligkilerin tamamen aydinlatilabilmesi
i¢in elde edilen bilgiler sinirli olup, bu alandaki ¢alismalar tesvik edilmektedir (14-
27).

KOM patogenezi halen karmasik ve multifaktoryeldir (28). Bununla birlikte

inflamasyon basladiktan sonra iyilesme ve yeniden yapilanmayi yoneten bazi dogal



immiin yanit gen elemanlart ile sinyal yollarinin etkisi gosterilmistir (29) . Bunlar
TLR kaskadi, inflamazom, NF-kB sinyal yolu, TGB-3 yolagidir (29). Literatiirde bu
reseptorleri (TLR 2, TLR 4) kodlayan ilgili gen ya da bunlarin sinyal yolundaki
hedefleri olan TNF — a gibi baz1 sitokinlerin defekti ya da yoklugunda nétrofil ve
makrofaj cevabinin geciktigi, inflamasyonun uzadigi, iyilesme ve yeniden
yapilanmanin bozuldugu gosterilmistir (30,31).

Akut otitis media (AOM) ve KOM ¢ da immiin ve inflamatuar yanit bakteriyel
ve viral otopatojenler tarafindan baslatilmaktadir (32). M. catarrhalis lipo-oligo-
sakkarid (LOS) monositlerde proinflamatuar sitokinleri ve 6zellikle Intraseliiler
adezyon molekiilii — 1’1 (ICAM-1) TLR 4 ve TNF — o bagimli yollardan
arttirmaktadir (33). ICAM-1 ve VCAM-1 (vaskiiler hiicre adezyon molekiilii — 1)
proinflamatuar sinyal ile birlikte 16kositlerin vaskiiler epitele adezyonu ve
ekstravaskiiler alana gegisinde rol oynadigindan otojenik enfeksiyonlarda da orta
kulak effiizyonu ve serumda ¢oziilebilir formlar1 (soluble (s) ICAM -1, soluble (s)
VCAM -1) artig gostermektedir (34-36). Ayni zamanda stipiiratif KOM varliginda
patojen fungal olabilmektedir (37). Otopatojen bir fungus olan Aspergillosis
tiirlerinin 6zellikle invazif formlarinda adezyon molekiillerinin tiretiminin
indiiklenigi gosterilmistir (38).

Kronik otitis media cerrahisinden sonra DKYY tamponlari cerrahi sahayi disaridan
korumak, TM greftlerini desteklemek, cilt fleplerini kemik kanala uyumunu
saglamak, devam eden kanamalari durdurmak amaciyla kullanilmaktadir (39)

Tiim bu bilgilerin dogrultusunda KOM tedavisinin yapilabilmesi i¢in
etyolojisinin ortaya konmasi gerektigi agiktir. Bu ¢alismada KOM patogenezine
yonelik cerrahi tedavi 6ncesi ve sonrasinda DKYY dan alinan stiriintii 6rneklerinde
patojen mikroorganizma kolonizasyonunun arastirilmasi amaglanmistir. Ayni
zamanda kullanilan DKY tampon materyallerinin DKY yara iyilesmesi tizerindeki
etkileri incelenmesi hedeflenmistir. Benzer sekilde postoperatif DKY siiriintii
orneklerinde patojen mikroorganizma varliginda DKY yara iyilesmesinin nasil
etkilenecegi bu ¢alismanin amaglarindan bir bagkasidir. Ayrica serumda s-ICAM-1,
s-VCAM-1 molekiilleri olgiilerek DKY florasindaki degisikliklerin ve DKY yara
iyilesmesinin bu molekiillerin serum diizeyleri tizerindeki etkilerinin incelenmesi

amaclanmustir.



2. GENEL BILGILER
2.1. Kulak Embriyolojisi

D1s, orta, i¢ kulagin embriyojenik gelisimi, {i¢ ayr1 yerden ve ii¢ ayr1 germ
yapragindan olur. Dis kulak ve orta kulak brankial yarik ve ceplerden i¢ kulak ise,
noral ektodermden gelisir. I¢ kulak 20. giinde ektoderm yiizeyinde otik disk adi
verilen bir alan olarak baslar. Disk i¢ce dogru kivrilir ve otik ¢ukur olusur, yiizey ile
olan baglantilar kesilir ve 4. haftada otik vezikiil olusur. Otik vezikiiliin dorsomedial
kismindan utrikulus, semisirkiiler kanallar ve endolenfatik duktus gelisir; ventral
kismindan duktus koklearis ve sakkulus gelisir. Fossa otika, otik vezikiil haline
gecerken bir kisim epitel hiicresi ayrilarak statoakkustik ganglionu olusturur. Bu
gangliondan gelisen sinir lifleri makula, krista ve korti organina ulasirlar.
Ektodermden gelisen membrandz labirentin etrafini mezodermden gelisen kikirdak
yapi1 sarar. Bu daha sonra ossifiye olarak kemik labirenti olusturur. I¢ kulak kemik
yapilar1 ve kemikgikler embriyonel yasamin 4. ayinda yetiskinlerdeki ¢aplarina
erisirler. Buna karsilik mastoid kemik ve kafa tabani kemikleri gelismelerine
dogumdan sonra da devam ederler. Bu yiizden 6staki tiipiiniin ¢alismasinda
cocuklarda biiytiklere oranla bazi fonksiyon yetersizlikleri s6z konusu olabilir.
Ostaki borusu ve orta kulak birinci endodermal cebin disa dogru gelismesinden
meydana gelir. Orta kulak 3. haftadan baglayarak gelisir. 4. haftadan sonra 6staki 6
borusu ve orta kulak birbirinden ayrilir. 30. haftada orta kulagin gelisimi asag1 yukari

tamamlanir (1).

2.2. Kulak Anatomisi

Kulak bagin her iki tarafinda, aurikula ve dis kulak yolunun lateralde kalan
1/3 liik boliimii disinda temporal kemik icerisine yerlesmis isitme ve denge organidir.
Anatomi ve fonksiyonlarina gore dis, orta ve i¢ kulak olarak 3 boliime ayrilmustir (1).

2.2.1. Temporal Kemik

Temporal kemik; parietal, sfenoid, oksipital ve zigomatik kemiklerle eklem
yaparak kafatasinin lateral ve tabaninin olusumuna katilir (40). Squaméz, mastoid,

timpanik ve petroz par¢a olmak tlizere dort ayr1 pargadan olusur.



Squaméz Kemik: Parietal kemik, frontal kemik ve sfenoid kemigin biiyiik
kanadi ile eklem yapar. Lateralde temporal adale igin tutunma yeri olup 6nemli bir
cerrahi kilavuz yeri olan linea temporalis ile smirlanir. I¢ yiizii ise orta kafa ¢ukuru
ile iliskilidir.

Mastoid Kemik:Temporal kemigin en biiyiik pargasidir. Dis ylizli squamoz
parga ile birlesmesinden olusan petrosquamdz siitiir, zigomatik kdkten ortaya dogru
uzanarak orta kafa ¢ukurunun alt sinirin1 yapar. Dis kulak Yolunun arka {ist
kismindaki kii¢iik kemik ¢ikintiya Henle Dikeni denir. Bu olusumun arasinda ¢ukur
ve delikli bir goriinlime sahip alana da Area Cribroza adi verilir. Bunlar mastoid
cerrahisinde 6nemli kilavuz noktalaridir. Kemigin i¢ yliziinde Sigmoid Siniis’lin
yerlestigi Sulkus Siniis Sigmoidea adi verilen derin bir sulkus bulunur. Mastoid
kemik i¢erisinde hava dolu hiicreler bulunmaktadir. Bunlara mastoid hava hiicreleri
denir. Bunlardan en biiyiigiine Antrum adi verilir. Petrosquam6z septum (Korner
Septumu) petrdz ve squamoz pargalart birbirinden ayiran bir olusum olup her zaman
bulunmaz. Mastoid kemikte seliiler, diploik ve sklerotik olmak iizere ti¢ ¢esit
pnomotizasyon tipi bulunur. Mastoid kemiklerin %20’si diploik ve sklerotiktir.
Mastoid hava hiicreleri orta kulak basincinin diizenlenmesinde gaz rezervi gibi
fonksiyon gormektedir (41). Kolesteatomlu kulaklarda mastoid hiicreler,
etkilenmeyen kulaga gore daha diisiik hacimlidir (42). Mastoid havalanmasi yeterli
olan kulaklarda postoperatif orta kulak havalanmasi daha iyi olurken ve
retraksiyonlar daha az goriilmekte olup mastoid hava hiicrelerinin hacmi hacim ve
mukozal ylizey genisligi kronik otit cerrahisi i¢in prognostik dnem tagimaktadir (43)

Petroz Kemik: Kafa tabani, sfenoid ve oksipital kemikler arasinda yerlesmistir.
Sfeniod ile birlikte Foramen Laserum’un olusumuna katilir. A. Meningea Media bu
acikliktan gecerek kafa icerisine girer. Petroz kemik orta kafa ¢ukuru ile komsudur.
On taraf sfenoidin biiyiik kanadi ve M. Tensor Timpani’nin yarim kanali ile
sinirhdir. Internal Karotid Arter Foramen Laserum’un arka yarisindadir. On
kenarinin tam ortasinda Eminentia Arkuata denen tiimsek bulunur. Buras1 Superior
Semisirkiiler Kanal’a tekabiil eder. Bu tlimsegin 6n ve dis tarafinda kii¢iik bir diizliik
bulunur. Burasi tegmen timpaniye uyan yer olup malleusun basi ile komsudur. Bu
olusumun 6niinde icte Hiatus Kanalis Nervi Fasialis ve dista N. Petrosus

Superfisialis ve A. Meningea Media’nin petrozal dalinin gectigi kanallar yer



almaktadir. Petroz kemigin arka yiizii vertikaldir ve arka kafa ¢ukuru ile komsudur.
On ve arka yiizlerinin birlesme noktasma Siniis Petrosus Superior yerlesir. Dura bu
noktada kemige sikica yapisiktir. Arka yiizde Meatus Akustikus Internus’un i¢ agz
vardir. Dura burada kemige sikica yapisiktir. VII. ve VIII. kranial sinirler ile koklear
damarlar buradan temporal kemige girerler. Tabanin alt yiizii yatay planda olup
oksipital kemik ile beraber Foramen Jugulare’yi olusturur. Bu bdlgenin digindan
Sigmoid Siniis gecer ve Inferior Petrozal Siniis ile bitlesir. Deligin i¢ yaninda ise IX.
Kranial sinir ve ganglionu, X. Kranial sinir ve Arnold Ganglionu ile XI. Kranial sinir
bulunur. Deligin dis tarafinin hemen 6niinden Juguler Ven bulbusunun yerlestigi
genis bir fossa vardir. Foramen Jugulare’nin 6niinde Canalis Caroticus’un eksternal
aperturu bulunur. A. Karotis Interna buradan kafa igerisine girer. Karotis kanalinin
arka kenarinda XI. Kranial sinirin ganglionu yerlesmis olup buradan Kanalikulus
Timpanikus aracilig1 ile Jacopson Siniri ve A. Faringea Assendens’in bir dali orta
kulaga girer. Juguler Fossa’nin arka ve disinda Processus Styloideus bulunur. Stiloid
¢ikintinin arkasinda Foramen Stilomastoideus bulunur. Burasi VIl.kranial sinirinin
kafa digina ¢iktig1 yerdir (1).

Timpanik Kemik: D1s kulak yolunun &n, arka ve kismen alt kismini yapar. On
alt kisminin ortas1 ¢ok ince olup kiiciik delikler (Foramen Huschke) icerir. Timpanik
kemik iist kisminda bir a¢iklik olan Rivinus Centigini olusturur. Timpanik kemigin i¢
boliimii Sulkus Timpanikus adin1 alir. Kulak zarinin Pars Tensa kismi1 buraya
yerlesir. Pars Flaksida ise agik kalan kismina yerlesir (1).

2.2.2. D1 Kulak

Kulak kepgesi ve dis kulak yolundan (DKY) olusur. DKY yaklasik 2,5 cm
uzunlukta olup, dis 1/3 boliimii kikirdak, geri kalan 2/3 i¢ boliimii ise kemikten
yapilmustir. Kikirdak boliimiiniin 6n duvarinda santorini yariklari ad1 verilen fissiirler
mevcut olup bunlar dis kulak yolunun esnekligini arttirirlar ve fakat enfeksiyonlarin
yayilmasina da olanak tanirlar. DKY i¢ tarafta timpanik membran ile son bulur (1).

2.2.3. Timpanik Membran

Timpanik membran (TM, kulak zar1), DKY’nu orta kulak boslugundan
ayiran bir zardir. Kalinligi 0,1mm, uzunlugu 10-11mm ve genisligi 8-9mm’dir. Orta
kulagin dis duvarinin biiyiik bir kismini yapar. TM, sulkus timpanikusun igine

yerlesir. Ancak timpanik sulkus iistte tam birlesmez ve burasi a¢ik kalir. Bu
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acikliga “rivinius ¢entigi” ad1 verilir. A¢ik kalan boliimii skuamoz par¢anin
“skutum” adi verilen uzantisi kapatir. Kulak zar1 sulkus timpanikus i¢ine “Gerlach
halkas1” ad1 verilen “anulus fibrosus” ile tespit edilmistir. Zarin {ist kisminda bu yap1
yoktur, buradaki zar boliimiinde fibroz tabaka olmayip daha gevsek olan “pars
flaccida (Shrapnell zar1)” adin1 alir. Timpanik halkada yer alan gergin kisim ise “pars
tensa” olarak adlandirilir. Kulak zar1 konkav bir ylizeye sahiptir ve ¢ukur bdlgesi
manibrium malleinin u¢ kisminin bulundugu “umbo” ad1 verilen noktadir.

Kulak zar1 manibriuma eksenine gore dort kadrana ayrilmis olup arka-iist kadran
kemikgik zincir, pencereler ve korda timpaniyi icermesi bakimindan girisimler
acisindan tehlikelidir; en glivenilir bolgeler, on-iist ve on-alt kadranlardir. Zarin
viskoelastik ve dinamik yapzsi ile farkl frekanslara yanit olarak meydana gelen i¢
boyutlu titresim hareketi meydana gelir (44), (45). Béylece TM sesin mekanik
enerjisini ilerleyen dalgalar halinde kemikgik zincire iletir (46).

2.2.4 Orta Kulak

Orta kulak, kulak zari ile i¢ kulak arasina yerlesmis, yiizeyi kendine 6zgii
mukozasi ile ortiilii, hava igeren diizensiz bir bosluk olup ses dalgalarinin mekanik
enerjisinin i¢ kulaga iletilmesinde gorev alir. Ostaki tiipii (OT) ile dis nazofarenks ve
aditus at antrum yolu ile mastoidin havali hiicreleri ile baglantilidir. Orta kulak
boslugu anatomik olarak epitimpanum (Attik), mezotimpanum, hipotimpanum,
protimpanum ve retrotimpanum béliimlerine ayrilir (47). Hacmi 0,5 cm® olarak kabul
edilmektedir. Orta kulak boslugu 6n, arka, iist, alt, i¢ ve dis duvarlarda farkl
anatomik yapilarla ¢evrelenmistir. Bunlar:
Ust Duvar: Tegmen timpani; orta fossa durasi ile komsudur.
Alt duvar: Bulbus vena jugularis ve vena jugularis ile komsudur.
On duvar: internal Karotis Arter, OT, tensor timpani kasi ile komsudur.
I¢ duvar: Promontoryum, “fossula fenestra vestibuli (oval pencere)”,
“fossula fenestra cochlea (yuvarlak pencere)”, “processus cochleoriformis” i¢
duvarda bulunur.
Arka duvar: Mastoid ile iliskilidir. Stapes kas tendonunun ¢iktig1 “eminentia
pyramidalis “ buradadir.

Dis duvar: Skutum, kulak zar1 ve hipotimpanum bulunur.



Orta kulakta timpanik membran ile oval pencere arasinda dizilen ve birbiriyle
eklem yapan {i¢ tane hareketli kemikgik vardir ; bunlar malleus, inkus ve stapestir.
Malleus: Lateralde ve TM ile iliskide olup; bas, boyun, manibrium, anterior ve
lateral progesden olusur. Malleusun basi inkusun korpusu ile sinoviyal eklem yapar.
Tensor timpani kasi tendonu malleusun boynuna ve manibriuma yapisir. Bu kas
manibriumu mediale ¢ekerek timpanik membrani ice dogru ¢eker. Asirt kasilmasi ile
orta kulak kompliansini azalarak diisiik frekans isitme kayb1 meydana gelir (48).
Inkus: Malleus ile stapes arasinda yer alir, Inkus posterior ligament
ile fossa inkudise, siiperior ligament ile epitimpanik resese tutunur. Inkus
korpus, kisa ve uzun progeslerden olusur. Incus korpusu, malleus bast ile eklem
yapar. Uzun progesin ucunda processus lentikiilaris denen ve stapes basi ile
sinoviyal eklem yapan bir kisim bulunur. Kisa kolu fossa inkudise yerlesir.

Stapes: Capitilum, anterior ve posterior krus ile tabandan olusur. Taban
ligamentum annulare ile fenestra vestibiiliye tespit edilir. Arka bacagin iistiine stapes
kas1 tendonu yapisir.

Orta kulakta kemikgikler ile duvarlar arasinda fold (katlanti) ve ligamentler yer
almakta olup bunlar kemikgikler icin stabilizasyon saglarken diger taraftan havanin
orta kulak boliimlerine dagilimini etkiler (Resim - 1). Timpanik istmus epitimpanum
havalanmasinda gorev alan timpanik diyaframin posteromedialinde lokalize yaklasik
2,5 mm’lik bir a¢ikliktir (49) (Resim - 2).

Ostaki Tiipii (Tuba Eustachi): Nazofarenks ile orta kulak boslugunu arasinda yer
alip, uzunlugu yenidoganda 17-18 mm, yetiskinde 31-38 mm kadardir. Ust 1/3 kismi
kemik, alt 2/3 kismi kikirdaktir. Tubanin kemik kanalinin {istiinde

semikanalis tensor timpani, i¢ tarafa karotid kanalin lateral yiizii, altta juguler

fossa yer alir. Nazofarenksteki agzinin agilmasinda tensor veli palatini kas1
gorevlidir. OT disfonksiyonlari rekiirren ve effiizyonlu otitis media ile iliskili

olabilmektedir (51).



Resim - 1: Orta kulagin 3 boyutlu modeli. TTF: tensor timpani fold, SMF: siiperior
malleolar fold, AMF: anterior malleolar fold, LMF: lateral malleolar fold, SIF:
superior incudal fold, OF: obturator fold, MIF: medial incudal fold, PMF: posterior
malleolar fold, SMT: stapedius muscle tendon, SF: stapedial fold, LIF: lateral
incudal fold, PIF: posterior incudal fold; Gopalan MK, 2016 (50)

L

Medial wall

Lateral wall

2.2.5. I¢ Kulak

I¢ kulak, i¢ ice gegmis kanallar seklindedir. En dista otik kapsiil (kemik
labirent) bulunur. Otik kapsiiliin yuvarlak ve oval pencereler disinda kalan kismi
kemik dokudan olugsmustur. Bu kapsiiliin i¢inde zar labirent bulunur. Kapsiil ile zar
labirent arasinda perilenf ad1 verilen bir sivi vardir. Zar labirent igerisinde (utrikulus,
semisirkiiler kanallar, koklea, sakkulus, duktus endolenfatikus ve sakkus
endolenfatikus) endolenf sivisi vardir. Semisirkiiler kanallar; koronal, sagittal ve

aksiyal diizlemde yerlesmis ii¢ adet yarim daire kanalidir. Bu kanallarin ampulla ad1



verilen kisimlarinda bu {i¢ diizlemdeki hareket duyusunu algilayan tiiylii hiicreler
bulunur. Bu hiicrelerin uzantilart kupula adi verilen jelatindz maddenin igine
dogrudur. Utrikulus adi1 verilen kesede ise yer¢ekimine hassas tiiylii hiicreler
mevcuttur. Utrikulus ve sakkulusdaki jelatin6z maddeye makula denir. Makulalarin
tizerinde otokonia denilen kalsiyum kristalleri bulunur. Vestibiiler parga, denge ile
ilgili patolojilerin tarifinde periferik end organ olarak anilir. Koklea kendi lizerinde
2,5 doniis yapan salyangoz bi¢imi bir olusumdur. Kokleanin isitmeyi algilayan
noroepitelyal tliylii hiicreleri, zar labirent i¢ine yerlesmislerdir. Bu hiicrelerin
bulundugu kompleks yapiya korti organi denir. Tiiylerin uzantilari jelatindz bir
membranin (membrana tektoria) igine gomiiliir. Tiiylli hiicrelerin hemen altinda n.
koklearise ait dentiritlerin uglar1 vardir. Endolenfatik duktus; duktus sakkularis ve
duktus utrikularis’in birlesmesinden olusan bir kanaldir. Endolenf, endolenfatik
duktus ve kese vasttasi ile dura icinde sonlanir. i¢ kulagin vestibiiler kismindan gelen
sinir lifleri vestibiiler siniri; koklear kisimdan gelenler ise koklear siniri olustururlar.
Boylece 8. kranial sinir olan n. vestibiilokoklearis meydana gelir. Bu sinir i¢ kulak
yolundan ¢iktiktan hemen sonra beyin sapina girer ve buradaki vestibiiler ve koklear

cekirdeklerde sonlanir (1).

Resim - 2: Orta kulagin endoskopik goriiniimii ve timpanik istmuslar: I: inkus, P
promontoryum, YP: yuvarlak pencere nisi, CP: Cochleariform process S: Stapes,

ITA: Isthmus tympani anticus; ITP: Isthmus tympani posticus. (47).
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2.3. Kronik Otitis Media

Kronik otitis media, orta kulak boslugu ile temporal kemigin havali
bosluklari ile dstaki borusunu kaplayan mukozanin perfore kulak zar1 ve akinti ile
birlikte giden kronik enfeksiyonu ve inflamasyonu olarak tanimlanmaktadir (3).
Genel olarak orta kulak hastaliklarinin bir agamasi olup kronik effiizyon (EKOM),
akintinin hi¢ olmamasi, perforasyon ile birlikte orta kulakta hastalik olmamasi ya da
akintinin baskin olmas1 (SKOM) gibi durumlarla tanimi gii¢lesmektedir (3).
Cogunlukla 3 ay icerisinde iyilesmeyen akut otitis media (AOM) sekeli olarak
ortaya ¢ikar (52). Orta kulak mukozasinda aktif enfeksiyon olup olmamasi, kulak
zarindaki perforasyonun durumu ve kolesteatom varligi ile kronik otitis media alt

gruplara ayrilmaktadir (53) (54) (Tablo-1).

Tablo - 1: KOM smiflamasi (53); PTps: Pars tensa posterior siiperior, PF: Pars
flaksida

Kronik otitis medianin klinik ve patolojik siniflamasi

KOM Simifi Klasik Tanim Fizik Muayne bulgulari
Inaktif Mukozal | Perforasyon Kuru kronik perforasyon
Aktif mukozal CSOM Perforasyon ile birlikte akinti, mukozal inflamasyon
Inaktif Skuamoz Retraksiyon Potensiyel PTps ya da PF retraksiyon
Aktif skuamoz Kolestaeatom Potensiyel PTps ya da PF retraksiyon ile epitel debrisi, pi
Tyilesmis Tyilesmis Opasifiye, ince PT, perforasyon yok

perforasyon /

timpanoskleroz

* CSOM: kronik siipiiratif otitis media
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2.3.1. Patogenez

KOM etyopatogenezinde genetik, ¢cevresel, sosyoekonomik, enfeksiyoz
faktor rol oynar. Cocuklar 6zellikler 6 yas dncesinde sik otit ataklar1 gegirirler ve bu
oran yas arttik¢a azalir (55). Prospektif bir kohort ¢alismasinda 3 yasina kadar
izlenen ¢ocuklarin %49°u 3 bir veya birden fazla AOM atagi gegirirken % 8 oraninda
rekiirren otitis media saptanmis ve yabanci etnik koken (¢alismanin yapildig yere
gore : Hindistan ) gen¢ anne yasi, erkek cinsiyet, biiyiik kardes olmak 6nemli
etiyolojik faktorler olarak gosterilmistir (56). Ayrica ekolojik kirlilik, pasif sigara
iciciligi ve toplum kaynakli pndmokok enfeksiyonu, anne siitiiyle beslenmemek
cevresel nedenler arasinda gosterilmektedir (2). 1997 — 2006 yillarin1 kapsayan ve
sosyodemografik 6zellikleri inceleyen bir ¢alismada yoksulluk seviyesinin altinda
yagsamak onemli bir risk faktorii olarak bildirilmistir (57). Alerjik hastalig1 ve tist
solunum yolu hastaligi olanlarda, orta kulak hastaliklar1 daha sik goriilmektedir (58).
Ust solunum yolunun 6zellikle adenoviriis ve respiratuar sinsityal viriis kaynakl
enfeksiyonlar1 diger etkenlere gore daha sik olarak orta kulak hastaliklar1 ile
komplike olmaktadir (59).

Ayrica immiiniteyi etkileyen hastaliklar (diyebetes mellitus, kronik hastaliklar,
immiin sistem bozukluklari), beslenme bozukluklari, alerji, nazofarinksteki
hipertrofik lenfoid dokunun varlig, kraniofasial malformasyonlarin varligi, AOM ve
SOM’un yetersiz ve uygun olmayan tedavisi etiyolojik faktorler arasinda yer
almaktadir (26)

ROM ve KEOM hastalarinda bazi genlerdeki mutasyonlar daha sik rastlanmaktadir;
FBXO11 geni bunlardan biridir ve Transforming growth factor-p (TGF-) yolunu
yonetir (60). Orta kulak mukozasinda miisin salgisini belirleyen MUC5B gen ve
tirtinleri effiizyon 6rneklerinde daha yiiksek saptanmustir (61). Yine inflamatuar
sitokin polimorfizmi tagiyan ¢ocuklarda normal popiilasyona gore interleukin-10
(IL-10) ve TNF-a effiizyon 6rneklerinde yiiksek bulunurken IL-6 diisiik olarak
bulunmustur (62) (63). EKOM ile iliskili olabilecek genler 3p, 10q, 10g22.3 ve 19q
olarak bildirilmis olsa da heniiz kanitlanmamuistir (64)

Gaztrodzefagial reflii (GOR) ve mide igeriginin orta kulaga gegisi etiyolojide
sug¢lanmaktadir (65). Bu faktorler disinda otitis medianin kroniklesmesinde biiyiik

onemi olan iki lokal faktor de Ostaki tiipii ve mastoidin durumudur. Eustachi borusu
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siliver aktivite, havalanma ve koruyuculuk gorevine sahiptir. Yapilan arastirmalarda
KOM hastalarinin mastoid kemiklerinin saglikli insanlara gore daha sklerotik ve

havalanmasinin az oldugu bulunmustur (26).

2.3.2. Mikrobiyoloji

SKOM’ da en sik rastlanilan bakteriler Pseudomonas aeruginosa,
Staphylococcus aureus, Proteus species, Klebsiella pneumoniae, diphtheroidler ve
anaeroblardir (66). 2017 de yayinlanan bir ¢alismada kolesteatomsuz kuru Kom'lu
hastalarda %35 Proteobacteria (Pseudomonas), %32 Firmicutes (Staphylococcus
ve Peptoniphilus), %29 Actinobacteria (Corynebacterium) ve % 4 oraninda
Bacteroidetes ( Prevotella) (4%) tiirleri saptanirken kolesteatomlu KOM’ da %60
Proteobacteria, % 24 Actinobacteria, %13 Firmicutes, %3 Bacteroidetes tiirleri
saptanmig ve bu iki grup arasinda iireyen bakteri tiirleri bakimindan fark
saptanmamustir. Ayni ¢aligmada kolesteatomsuz SKOM hastalarinda % 36
Firmicutes, % 31 Actinobacteria, %29 Proteobacteria ve %2 Bacteroidetes tiirleri
saptanirken kolesteatomlu SKOM hastalarinda % 50 oraninda Firmicutes, %33
Actinobacteria, Proteobacteria ve % 1 Bacteroidetes tiirleri izole edilmistir (67).
Ayrica perfore kulak zar1 ve akinti DKY mikroorganizmalarint KOM’ da orta kulak
i¢in patojen hale getirmektedir (67).

Saglikli yetiskinlerde DK dan en fazla izole edilen tiirler koagiilaz (-)
Staphylococcus (% 63-83) ve Corynebacterium diphtheriae (% 19 - 32) seklindedir
(68). Penicillium grubu mantarlardan Penicillium glabrum normal DKY
orneklerinden en fazla izole edilen mikroorganizmadir (68). Ayrica KSOM' da en sik
izole edilen mantarlar aspergillus ve candida tiirleridir (Tablo-2) (69).

Otitis medial1 hastalarda orta kulak mukozasinin enfeksiyona yatkin oldugu
diistiniilmektedir. Normal mukozada yer alan ve Streptococcus pneumoniae igin
tutunma faktorii gibi islev géren N-asetilgalaktozamin bir hayvan deneyinde enfekte
orta kulak mukozasinda anlaml sekilde yiiksek bulunmustur (70). Ayrica mukozal
yiizeydeki epitel baz1 gram (+) bakteriler i¢in konak gibi davranarak immiin kronik
ve direncli enfeksiyonlarda rol oynayabilmektedir (19). Bakterilerin biofilm aracili
nazofarengial kolonizasyonu rekiirren AOM hastalarinda %94 oraninda tespit

edilmistir (71). Haemophilus influenzae, Pseudomonas aeruginosa, Moraxella
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catarrhalis ve Streptococcus pneumoniae orta kulak mukozasinda hem tek patojen
olarak hem de diger bakteriler ile etkilesim halinde biofilm sentezleyip konak

savunmasindan kagabilirler (72) .

Tablo-2: KSOM ve normal DKY’dan en sik izole edilen mikroorganizmalar; (68) ve

(69)’ dan yeniden diizenlenmistir

KSOM ve normal DKY’dan en sik izole edilen mikroorganizmalar

KSOM

Normal DKY

Bakteri:

Pseudomonas aeruginosa
Staphylococcus aureus
Klebsiella pneumoniae
Proteus mirabilis

Proteus vulgaris
Escherichia coli
Streptococcus pneumoniae
Acinetobacter baumanii
Enterobacter aerogenes
Bacteroides spp.
Clostridium spp.
Fusobacterium nucleatum
Prevotella spp.

Bakteri:

Staphylococcus auricularis
Staphylococcus capitis subsp. capitis
Turicella otitidis

Alloiococcus otitis

Brevibacterium otitidis

Corynebacterium auris

Staphylococcus caprae

Staphylococcus epidermidis
Staphylococcus epidermidis (ARN02764)

Mantar:

Aspergillus niger
Aspergillus flavus
Candida albicans
Candida krusei

Mantar:

Candida parapsilosis

Curvularia lunata

Penicillium chrysogenum
Penicillium glabrum

Penicillium subgenus Penicillium
Penicillium viridicatum

2.3.3. Patoloji ve Sitokinler

Histopatolojik olarak kronik otitlerde, geriye doniisiimsiiz bir doku
patolojisi vardir. Yapilan aragtirmalarda akut hastaligi takiben 2-3 hafta igerisinde
dahi geriye doniistimsiiz degisikliklerin bagladig1 gosterilmistir. Bir hayvan
deneyinde miringotomi ve orta kulaga Haemophilus influenzae inokiilasyonunu
takiben 4. giinde nétrofillerin, 14. giinde lenfositlerin yara yerine maksimumu
infiltrasyon gosterdigi ve miringotomi alaninda diger zar bolgelerine gore daha fazla

kalsifikasyon meydana geldigi gosterilmistir (73). EAOM da ekstraseliiler alana sivi
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gecisini yoneten aquporin molekiillerinden artis meydana gelmektedir (74).
Inflamasyon ile birlikte orta kulaga siv1 ve hiicre gegisi baslar ve konnektif dokudaki
yapisal degisiklerle devam eder; bu degisiklerde metalloproteinazlarin etkisini
arastiran bir ¢alismada gelatinaz ve kaseinaz mukoz effiizyonlarda daha yiiksek
olarak bulunmustur (8). Eosinofilik otitis media orta kulak mukozasina eosinofil
infiltrasyonu ve effiizyonda yiiksek Ig E seviyeleri ile karakterize olup sensorindral
isitme kayb1 ve graniilasyon dokusu olusumuyla iligkilidir (75). Mononiikleer
onciillerden osteklastlarin gelismesiyle kemik rezorbsiyonu ve dekstruksiyonu baglar
(76). Otitis media ile birlikte kemik yeniden olusumunu uyaran osteoprotegerin gibi
molekiillerin tiretimi artar (9).

AOM ve KOM ile birlikte orta kulakta doku yeniden olusumu, anjiogenez ve
inflamatuar hiicre proliferasyonunu yoneten TNF-a, VEGF (vascular endothelial
growth factor ), BMPs (bone morphogenetic proteins), FGF (fibroblast growth
factors), IL-1a, b, IL-2, IL-6 gibi bazi sitokinlerin normalden fazla sentezlendigi
gosterilmistir (15). TNF-a gen defekti bulunan farelerde TLRs molekiillerinin
liretimi azalarak tiim inflamatuar hiicre proliferasyonu ve makrofaj fonksiyonlari
bozuldugu bulunmustur (31). TLR4 defisiti orta kulaktaki inflamasyonun uzamasina
neden olmaktadir (77). Ayrica EAOM’ l1 gocuklarin adenoid dokularinda normale
gore azalmig iNOS (inducible nitric oxide synthase) seviyeleri tespit edilmistir (78).
Th2 kaynakli sitokinler ve 6zellikle IL-10 ile EGFR mukozal hiicre metaplazi ve
hiperplazisini uyarirken IL-13 inhibe eder (16), (79). Dogal immiin cevabin bir iiyesi
olan lizozim M orta kulak mukozasini korurken eksikliginde enfeksiyonun siddeti
artar (26). GOR, AOM patogenezinde arastirilmakta olup her iki hastaligi da
olanlarda tedavi sonrasinda orta kulaktaki pepsinojen seviyelerinin azaldigi
gosterilmistir (80). Sigara maruziyeti TNF-a, EGFR ve MUC5AC iizerinden mukus
tiretimini ve mukozal hiicre proliferasyonunu arttirarak inflamasyonda etkili
olmaktadir (25).

Kolesteatom etyopatogenezi halen belirsiz olmakla birlikte IL-1a, IL-18, IL-6,
IL-8, EGF (epidermal growth factor) , GM-CSF (granulocyte-macrophage colony
stimulating factor), KGF (keratinocytes growth factor), PDGF (platelet-derived
growth factor), PTHrP (parathyroid hormonerelated protein), TGF (transforming

growth factor), TNF-a gibi sitokin ve biiyiime faktorlerinin otokrin ve parakrin
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etkilesimi 6zellikle kazanilmis kolesteatom gelisimindeki rolii ortaya konulmustur

(81).

2.3.4. inflamasyon ve Adezyon Molekiilleri

Akut otitis media (AOM) ve KOM ¢ da immiin ve inflamatuar yanit
bakteriyel ve viral otopatojenler tarafindan baslatilmaktadir (32). ICAM-1 ve
VCAM-1 immunglobiilin siiper ailesine ait hiicre yiizey glikoproteinleridir. ICAM-1
kompleman baglama ve adezyonda gorev almakta olup endotel hiicreleri, epitel
hiicreleri, lenfositler, NK (naturel killer) hiicreleri ve makrofajlarda
sentezlenmektedir (82) . ICAM-1’ den ekstraseliiler kisminin proteolitik ayrilmasi ile
¢oziilebilir formu (s-ICAM-1) olusur. IL-1, TNF-a, IFN-y, lipopolisakkartiler
(LPS) tarafindan endotel hiicrelerin uyarilmasiyla ICAM-1 sentezi artar (Tablo-3)
(83). VCAM -1 endotel hiicrelerinde ve PMN’ de (polimorf niikleotidli 16kositler),
IL-1, IL- 4 ve TNF-a aracilig1 ile sentezlenir ve hiicre adezyonunda gorev alir (84).
Uyart sonucu adezyon molekiilleri hiicre yiizeyinde 2-4 saatte belirlenebilir ve
uyarinin ortadan kalkmasiyla 24-72 saat sonra kaybolur.

M. catarrhalis lipo-oligo-sakkarid (LOS) monositlerde proinflamatuar sitokinleri
ve Ozellikle ICAM-1, TLR 4 ve TNF-a bagimli yollardan arttirmaktadir (33). ICAM-
1 ve VCAM-1 (vaskiiler hiicre adezyon molekiilii-1) proinflamatuar sinyal ile
birlikte 16kositlerin vaskiiler epitele adezyonu ve ekstravaskiiler alana gegisinde rol
oynadigindan otojenik enfeksiyonlarda da orta kulak effiizyonu ve serumda
¢oziilebilir formlar (soluble ICAM-1, soluble VCAM-1) artis gostermektedir (34),
(35), (36). Ayn1 zamanda siipiiratif KOM varliginda patojen fungal olabilmektedir
(37). Otopatojen bir mantar olan Aspergillosis tiirlerinin 6zellikle invazif
formlarinda adezyon molekiillerinin tiretiminin indiiklenigi gosterilmistir (38).

s-ICAM-1 mukoid effiizyonlarda ser6z effiizyonlara kiyasla daha yiiksek olarak
bulunurken s-VCAM-1 seviyesi serdz ve mukoid effiizyonlarda benzerlik
gostermektedir. Ayrica s-VCAM-1 atopik kisilerin orta kulak effiizyonlarinda atopik

olmayanlara gore anlamli bir sekilde daha yiiksek olarak bulunmustur (36).
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Tablo-3: s-ICAM-1 Sentezini Arttiran ve Azaltan Durumlar ve Molekiiller: (85)’

den yeniden diizenlenmistir.

s-ICAM-1 Sentezini Arttiran ve Azaltan Durumlar ve Molekiiller

Arttiranlar Azaltanlar
TNF-a IL-10

IL-1 TGF B-1

IL-6 Rhinoviriis
IFN-y Insulin
Angiotensin Il n-3 yag asitleri
Satiire yag asitleri Antioksidanlar
Alkol

Kolesteatomun tiim epidermal tabakalarinda normal deriye gore artmis S-ICAM-1
tiretimini gosteren ¢aligmalar mevcuttur (86), ancak baska bir ¢alismada ICAM ve
VCAM molekiillerinin, pediatrik ve yetiskin popiilasyondaki kazanilmis kolesteatom
epitelindeki sentezi agisindan normal DKY epiteline gore anlamli bir fark
saptanmamustir (87). Kronik otitis mediada serumda s-ICAM-1 ve s-VCAM-1

Olciilen ¢alisma yoktur.

2.4. Kronik Otitis Media Cerrahisinde Kullamilan DKY Tampon
Materyalleri

Kronik otitis media cerrahisinden sonra DKYY tamponlari cerrahi sahay1
disaridan korumak, TM greftlerini desteklemek, cilt fleplerini kemik kanala
uyumunu saglamak, devam eden kanamalari durdurmak amaciyla kullanilmaktadir
(39). En sik ve uzun zamandir kullanilan tampon materyali bizmut-iodoform parafin
pasta (bismuth subnitrate 250mg/g, iodoform 500mg/g, sivi parafin 100mg/g ve
beyaz yumusak parafin 150mg/g) emdirilmis %100 pamuk gaz seritlerdir. % 0.4 ile
% 2 arasinda degisen alerjik reaksiyon ve bismut toksisitesi gibi yan etkileri

mevcuttur (88). Bir diger tampon materyali 1slaninca genisleyen sikistiriimis
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polivinil-asetat siingerden olusan meroseldir (89). Ayni1 zamanda farkli ilag
kombinasyonlarini igeren pomatlar, DKYY seklini alan plastik levha seklinde
materyaller, emilebilir jelatin siinger (spongostan) ayni amagla kullanilabilmektedir
(39). Ideal tampon materyalinde aranan dzellikler yerlestirilmesi ve ¢ikarilmasinin
kolay olmasi, bakteri kolonizasyonuna direngli olmasi, alerjen olmamasi, hareket
etmemesi, ototoksik olmamasi ve dis kulak kanali cildine mekanik destek saglamasi
seklinde siralanmistir. Ideal tampon yoktur. Bahsedilen tamponlarin postoperatif
graniilasyon, akinti, stenoz bakimdan aralarinda anlamli fark bulunamamaistir ancak
tampon bosaltimi sirasinda plastik levhalar daha iyi tolere edilmektedir (39).
Endaural yaklagimlarda tampon kullanilmasinin herhangi bir avantaj saglamadigini

gosteren yayinlarda mevcuttur (90,91).
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3. GEREC VE YONTEM

Etik Kurul Onay:: Calisma icin ‘Izmir Katip Celebi Universitesi Tip Fakiiltesi
Aragtirma Etik Kurulu’ndan 31.03.2016 tarih ve 53 sayili karar ile izin alindi.
Calismaya dahil edilen tiim hastalar icin ‘Bilgilendirilmis Goniilli Olur Formu’
hasta velileri ya da yakinlari esliginde agiklanarak dolduruldu ve imzalatildi. Ayrica
her hasta i¢in hastaneye gelis tarihi, yasi, cinsiyeti, ameliyat oldugu tarih, ameliyat
tipi, ameliyat sirasindaki bulgular, kullanilan tampon materyali, ek hastaliklar,
postoperatif 6zellikler, odyometri Olglimlerini igceren ‘Olgu Rapor Formu’
dolduruldu.

Calismanmin Tasarimi: Calismaya 1 Eyliil 2016 - 1 Eyliil 2017 tarihleri arasinda
[zmir Katip Celebi Universitesi Atatiirk Egitim Arastirma Hastanesi KBB Kliniginde
kronik otitis media nedeni ile cerrahi uygulanan hastalar prospektif olarak dahil
edildi. Kullanilan tampon materyaline gére (Spongostan, merosel ve gaz serit) 3
calisma grubu olusturuldu. Hesaplanan 6rneklem biiyiikliigline gore rastgele sayilar
tablosu kullanilarak calismaya dahil edilecek hastalara numaralar verildi. Calismaya
alian hastalarin herhangi bir nedenden o6tiirli ¢aligma dis1 kalmasi ve gruplara esit
sayida hasta alinamamasi ihtimaline karsin drneklem sayist hedeflenen sayidan fazla
tutuldu (92). Hasta segimi yapildiktan sonra ¢alismay1 yapan ekip tarafindan hastanin
operasyonu, secilen tampon materyali, postoperatif kontrol diizeni ile ilgili cerrahi
ekibe herhangi bir miidahalede bulunulmadi. Cerrahi ekibe hangi hastanin ¢alismada

yer alip almayacag bildirilmedi.

Dahil Edilme ve Dislama Kriterleri: Calismaya KOM nedeni ile cerrahi
tedavi karar1 verilen hastalar dahil edildi. DKY tamponlarina gore olusturulan ve
sadece kapali teknik 'Canal Wall Up: CWU' cerrahi uygulanan hastalardan orta kulak
risk endeksi (MERI) 1-3 arasi olan hastalar dahil edildi. Ameliyat 6ncesi DKY
akintisi olan hastalar, kars1 kulaginda KOM olanlar, daha énce DKY arka duvarinin
korunmadig agik teknik 'Canal Wall Down: CWD) cerrahi gegirenler, otoimmiin
hastalik tanisi olanlar, immiinsiipresif hastalar, diyabetik hastalar ¢alisma dis1

birakildu.
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Orneklem Biiyiikliigii Hesaplanmasi: Orneklem biiyiikliigii hesaplanirken
G*Power 3.1.0 paket programi1 kullanildi. Calismadan 6ncesi (a priori) yapilan
orneklem hesaplarina gore: iliskili gruplarda t testi igin iki yonld, 1-f (gli¢)= 0,95,
a= 0,05, etki biiyiikligii (d)= 0.5 alinarak 6rneklem biiyiikliigii toplam 54 olarak
hesaplandi. Ki kare uyum testi i¢in 1-f:= 0.95, a= 0,05, etki biiyiikligii (w)=0,9
olarak belirlendi ve her gruptaki hasta sayis1 25 olarak hesaplandi. Tekrarlayan
Ol¢timlerde gruplar arasi ve grup igi etkilesim i¢in anova testinde: 1-p=0.95, 0=0.05,
etki biytikligii (f)= 0,5, grup sayisi= 3 dl¢iim sayisi= 2, correlation among repeated
measures= 0,5, nonsphericity correction (¢)= 1 olarak alindiginda her gruptaki hasta
sayisi 21 olarak belirlendi (93).

Ameliyat Teknigi ve Tampon Secimi: Hastalara genel anestezi altinda
postaurikuler yaklasimla Tip-1 timpanoplasti uygulandi. Ameliyat bitiminde DKY
TM greftinin spongostan ( SURGISPON *; jelatin tampon, Gujarat, india) ile
lateralden desteklenmesini takiben DKY lateraline 1x1x2 cm boyutunda ezilmis
spongostandan elde edilen rulo, 2x0,5 cm boyutlarinda % 100 pamuk hidrofil,
otoklavda buhar ile sterilize edilmis (TRANS ELITE, buharli otoklav, Ankara,
Tiirkiye) gaz serit ve 9x15 mm boyutundaki meroselden (IVALON® Ear Wicks,
Connecticut, USA) hazirlanan tamponlar yerlestirildi. Tim DKY tamponlar1
nitrafurazon pomat (Furacin % 0.2, Zentiva, Kirklareri, Tiirkiye) ile kaplandi.
Ameliyattan sonra tiim hastalar yedinci giinde tampon bosaltilmasi igin ¢agirildi. Bu
slire igerisinde alerjisi olmayan tiim hastalara sefuroksim aksetil giinliik 1 gr

boliinmiis iki dozda regete edildi.

Serum Toplanmasi ve Degerlendirilmesi: Tiim hastalardan operasyondan bir
giin Oonce ve operasyondan ti¢ hafta sonra 5 ml periferik ven6z kan (Greiner bio-one;
Z serum Clot Activator-9 ml, PA, USA) 6rnegi alindi. Alinan vendz kanlar en geg 4
saat i¢ginde mikrobiyoloji laboratuarina gonderildi. Periferik vendz kanlar 2000 x
g’de 10 dk santrifiij edilerek serumlari ayrildi. Serum kisimlari tiim hastalar
toplanincaya kadar -80 C de bekletildi. Serum 6rneklerinde s-ICAM-1, s-VCAM-1
(eBioscience™ Human s-ICAM-1/s-VCAM Platinum ELISA Kit, Vienna, Austria)

diizeyleri Katip Celebi Universitesi Atatiirk Egitim Arastirma Hastanesi
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Mikrobiyoloji laboratuarinda, ELISA yontemiyle tiretici firma talimatlar
dogrultusunda kantitatif olarak ¢alisildi. Sonuglar s-ICAM - 1 ve s-VCAM-1 i¢in

ng/ml cinsinden hesaplandi.

DKY siiriintii 6rneklerinin degerlendirilmesi: Hastalardan ilk olarak
operasyondan bir giin 6nce ve postoperatif yedinci giinde DKY tamponu
bosaltildiktan sonra oto mikroskop altinda steril kulak spekulumu igerisinden esnek
sapl1 standart bir ekiivyonla (1 ml modified Stuart's besi yeri i¢eren; FIRATMED,
Istanbul, Tiirkiye ) 6rnek alimi yapilarak steril tiip icerisinde érnekler yarim saat
icinde laboratuara ulastirildi. DKY' ndan aerobik ve anaerobik bakteriler ve
mantarlar i¢in 3 ayr1 siirlintii 6rnegi alindi. Mantar kiiltiirii i¢in; steril ekiivyonla
alinan 6rnek 1 ml s1v1 saboraud besiyerine koyuldu. Laboratuara ulasan 6rnekler
teslim alinir alinmaz isleme alindi. Kulak siiriintii 6rnekleri; aerobik bakteriler igin
%S5 kan ilave edilmis Brain Heart agar, Eozin-Metilen Blue (EMB) agar ve
Cikolatamsi agara ekilerek 37 C:: etiive konularak 24 saatlik inkiibasyon sonunda
degerlendirildi gerekli durumlarda inkiibasyon siireleri 48 saate uzatilarak tekrar
degerlendirmeye alindi. Anaerobik bakteriler i¢in %5 koyun-kanli agar, Eozin-
Metilen Blue (EMB) agar ve Cikolatams1 agara ekilen 6rnekler anaerobik jar iginde
(Gazpak ™ EZ, Anaerobic Container System, New Jersey, USA) etiive kaldirildi ve
48 saatlik inkiibasyon sonunda degerlendirilmeye alindi. Mantar kiiltiirii i¢in ; kulak
stirintii 6rnekleri SDA/PDA (Sabouraud dextrose agar / Potato dextrose agar )
besiyerlerine seyreltilerek tek koloni ekimi yapildi. Plaklar 27 C:: deki etiivde 10 giin
(her giin kontrolii yapilarak) inkiibe edildi . Ekilen 6rneklerin degerlendirilmesi
tiremelere ait koloni sayimi1 (Colony forming unit, koloni olusturan birim, CFU/ml)
ile makroskopik olarak yapildi. Kolonilerden hazirlanan gram boyali preparatlar
degerlendirilerek morfolojileri belirlenen bakteri ve mantarlarin identifikasyonlari
otomatize sistemler (BD Phoenix™ automated identification and susceptibility
testing system, New Jersey, USA) kullanilarak gerceklestirilirken, 6rneklerde tireyen
kiifler ise laktofenollii pamuk mavisi ile boyanarak mikroskobik inceleme sonucu

isimlendirilmistir.
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DKY Muayenesi ve Yara lyilesmesinin Degerlendirilmesi: DKY tamponu
bosaltildiktan sonra tiim hastalara siprofloksasin (3 mg/ml) ve deksametazon (1
mg/ml) damla (8 saat ara ile 3 damla) recete edildi ve hastalar 2 hafta sonra tekrar
kontrole gagirildi. Bu kontrolde DKY oto mikroskop altinda temizlenerek muayene
yapildi. Tiim muayeneler tek hekim tarafindan yapildi. DKY fleplerinin durumu,
DKY stenozu mevcudiyeti ve TM greftinin durumu incelendi ve kaydedildi.

Degerlendirmeye Alinan Sonuglar: Tiim hastalarin yasi, cinsiyeti, yapilan
operasyon sekli kaydedildi. Ameliyat 6ncesi ve ameliyattan sonra en erken 12.
haftada olacak sekilde odyometri yapilarak hava ve kemik yolu isitme esikleri (500,
1000, 2000, 4000 Hrz, Saf Ses Ortalamasi: SSO) tespit edildi. Ttiim hastalarin
ameliyat oncesinde ve ameliyattan bir hafta sonra alinan DKY siiriintii
orneklerindeki mikroorganizma tireme durumu belirlendi. Ayrica tiim hastalarin
ameliyat Oncesinde ve ameliyattan {i¢ hafta sonra alinan serum 6rneklerinde s-
ICAM-1 ve s-VCAM-1 diizeyleri tespit edildi. Ameliyattan {i¢ hafta sonra DKY
muayenesi yapilarak DKY fleplerinin kanala uyumu, stenoz varligi incelenerek
bunlardan herhangi birisinin varligi DKY yara iyilesmesinde defekt olarak kabul
edildi. Tiim hastalar en az 6 ay takip edildi. Hastalarin degerlendirmeye alinan klinik
ve sosyodemografik 6zellikleri tablo 4' de 6zetlenmistir.

Belirtilen siire sonunda KOM cerrahisi yapilan 145 hastadan 71 hastanin
sonuglar1 degerlendirmeye alindi. DKY tamponlarina gore 24 hasta merosel

grubunda, 23 hasta gaz serit grubunda, 24 hasta spongostan gurubunda yer aldu.

Istatistiksel Analiz : Verilerin analizi SPSS 22.0 (Statistical Package for Social
Sciences, SPSS Inc., Chicago, IL, United States) paket programinda yapildi. Siirekli
degiskenlerin dagiliminin normallik varsayimi Kolmogorov Smirnov ve Shapiro
Wilk testi ile incelendi. Normal dagilima uyan degiskenler ortalama + standart
sapma, uymayanlar medyan (min. - max.) seklinde ifade edildi.

Gruplar aras1 parametrik degiskenlerin karsilastirilmasinda ANOV A, parametrik
olmayan degiskenlerin karsilastirilmasinda Kruskal — Wallis testi kullanildi.
Preoperatif ve postoperatif serum s-ICAM-1 ve s-VCAM-1 degerlerinin
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karsilastirilmasinda iligkili 6rneklemlerde t testi ve Repeated Measure T testi
kullanild.

Tablo - 4: Degerlendirmeye alinan 6zellikler

Preoperatif Postoperatif
Yas Tampon materyali
Cinsiyet DKY stenozu
Operasyon tipi DKY fleplerinin durumu
SSO SSO
DKY patojen iireme DKY patojen iireme
s-VCAM-1 s-VCAM-1
s-ICAM-1 s-ICAM-1

Greft basarisi

* SSO: Saf ses ortalamasi

Gruplar arasinda yas ortalamalar1 yoniinden farkin dnemliligi Tek Yonlii
Varyans analizi ile, cinsiyet dagilimi, gruplara gére DKY“ da Patojen lireme durumu,
DKY da iyilesme durumu ve diger bulgular Pearson Ki Kare testi ve McNemar testi
ile degerlendirildi. Stirekli degiskenler arasindaki dogrusal iliskinin biiytikligii
Spearman’in “rho” katsayist ve 6nemlilik diizeyi saptanarak incelendi. p<0.05 i¢in

sonuglar istatistiksel agidan anlamli olarak kabul edildi.
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4. BULGULAR

Calismada 71 hastanin sonuglar1 degerlendirmeye alindi. Hastalarin 29 'u (%
40,8) erkek, 42" si (% 59,2) kadin ve yas ortalamasi 36,1 £ 15,0 olarak saptandi.
KOM hastalarin 43' iinde sol kulakta (% 50,6) 28" inde (% 39,4) sag kulaktaydi.
Kulak zar1 perforasyonun biiyiikliigii zarin yar1 ¢api ile kiyaslandiginda 64 hastada
(%90,1) perforasyon TM yar1 capindan kiiciik, 7 hastada (%9,9) biiylik olarak
saptandi. 23 hastada (% 32.,4) sigara aligkanlig1 mevcuttu. Ameliyat 6ncesi alinan
DKY siiriintii 6rneklerinde 10 hastada (%14,1) patojen mikroorganizma iiremesi
saptanirken ameliyat sonrasi alinan 6rneklerde 17 hastada (%23,9) lireme saptandi.
Ameliyattan ti¢ hafta sonra yapilan DKY muayenesinde 17 (%23,9) hastada
tyilesmede defekt saptanirken hi¢ bir hastada TM greft perforasyonu saptanmadi.
Ameliyat 6ncesi SSO 40,7 + 21,4 dB olarak saptanirken ameliyat sonrasi SSO 25 +
14,3 dB olarak bulundu. Ortalama izlem siiresi 14,3 + 3,5 ay olarak tespit edildi. 71
hastanin 24'tinde (% 33,8) DKY tamponu olarak merosel, 24'tinde (% 33,8)
spongostan rulo, 23"inde (% 32,4) gaz serit kullanildi.

Preoperatif DKY siiriintii 6rneklerinde 10 hastada (% 14,1) tireyen 11
patojenden 7'si (% 63,6) bakteri, 4'ii (% 36,4) mantar olarak saptandi. En sik {ireyen
bakteri Staphylococus Auricularis iken (n= 2, % 18,1), candida parapsilosis complex
(n=4, % 36,4) en sik iireyen mantar tiirii olarak saptandi (Tablo-5).

Postoperatif alinan siiriintii 6rneklerinde tireme olan 17 hastanin (%23,9) 9'unda
(% 52,9) bakteri saptanirken 8'inde (% 47,1) mantar iiremesi tespit edildi. Bunlar
arasinda en sik rastlanan bakteri tiirli koagiilaz negatif Staphylococus' lar iken (n=4,
% 23,5), en sik rastlanan mantar ise Candida Parapsilosis Complex (n=5, % 29,4)
olarak saptandi (Tablo-6).
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Tablo-5: Preoperatif DKY kiiltiiriinde {ireyen patojen mikroorganizmalar

MIiKROORGANIZMALAR TURU*

BAKTERILER MANTARLAR
STAPHYLOCOCCUS n=2, CANDIDA PARAPSILOSIS n=4,
AURICULARIS % 18,6 | COMPLEX % 36,4
. ) n=1,
ESCHERICHIA COLI
%9
, n=1,
PSEUDOMONAS AERUGINOSA %9
(0]
, ., n=1,
PROTEUS MIRABILIS
%9
, n=1,
PROTEUS VULGARIS
%9
, n=1,
ACHROMOBACTER SPECIES
% 9
TOPLAM n=7, TOPLAM n=4,
% 63,6 % 36,4

* 1 hastada ayni1 anda 2 adet patojen lremistir.

Merosel kullanilan 24 hastanin 8'sinde (% 33,3) spongostan rulo kullanilan 24

hastanin 5' inde (%20,8), gaz serit kullanilan 23 hastanin 4'tinde (% 17.,4)

postoperatif DKY kiiltiiriinde patojen mikroorganizma iiretilmis olup istatistiksel

analizde DKY tampon ¢esidi ile kiiltiir sonuglar1 arasinda anlaml fark yoktu (p=

0,400, Pearson Ki-Kare testi). Lojistik regresyon analizinde ayni sekilde DKY

patojen mikroorganizma varlig1 tampon materyalinden etkilenmemektedir (merosel:

p=0,210, spogostan rulo: p=0,760, gaz serit: p= 0,580).
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Tablo - 6: Postoperatif DKY kiiltiiriinde iireyen patojen mikroorganizmalar.

MIiKROORGANIZMA TURLERIi*

BAKTERILER MANTARLAR
STAPHYLOCOCCUS n=3, CANDIDA PARAPSILOSIS n=5,
EPIDERMIDIS % 17,6 | COMPLEX % 29,4
STAPHYLOCOCCUS n=1, PENICILLUM n=1,
HAEMOLYTICUS % 5,8 % 15,8
STREPTOCOCCUS MUTANS n=1, CANDIDA GLABRATA n=1,
% 5,8 % 5,8
PROTEUS MIRABILIS n=1, MALASSEZIA n=1,
% 5,8 | PACHYDERMATIS % 5,8
ACHROMOBACTER SPECIES n=1,
% 5,8
ALCALIGENES FAECALIS n=1,
% 5,8
MICROCOCCUS SPP. n=1,
% 5,8
TOPLAM n=9, TOPLAM n=8
% 52,9 % 47,1

DKY tamponu olarak merosel kullanilan 24 hastada preoperatif alinan DKY

stirtintiistinde 2 hastada (% 8,3) patojen saptanirken, ayn1 grupta postoperatif DKY

stirlintiisiinde 8 (% 33,3) hastada patojen mikroorganizma saptanmis olup oranlar

arasindaki ortalama 3,66 kat artis istatistiksel olarak anlamli bulunmustur. (p=0,031,

McNemar testi). Fakat spongostan ve gaz tampon kullanilan hastalarda preoperatif ve

postoperatif DKY Kkiiltiirlerinde patojen mikroorganizma saptanma oranlari arasinda

McNemar testine gore anlaml fark yoktur.

Tamponlar bosaltildiktan sonra yapilan DKY muayenesinde stenoz ve DKY

fleplerinin durumu incelenerek 17 hastada (% 23,9) yara iyilesmesinde defekt
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saptandi. DKYY tamponu olarak merosel kullanilan 24 hastanin 6' sinda (% 25,0),
spongostan rulo kullanilan 24 hastanin 2'sinde (% 8,3), gaz serit kullanilan 23
hastanin 9'unda (% 39,1) postoperatif kontrollerde yara iyilesmesinde defekt
mevcuttu. Univaryant analizde oranlar arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli fark
saptand1 (p=0,046). Multivaryant analizde spongostan rulo kullanilan grupta DKY
yara iyilesmesinde defekt oran1 daha diisiik olup fark istatistiksel olarak anlaml
bulundu (p=0,022). Gaz serit grubunda DKY yara iyilesmesinde defekt orani
istatistiksel olarak anlamli bir daha yliksek olarak tespit edilmistir (p=0,002).
Merosel kullanim1 DKY' da yara iyilesmesini etkilememektedir (p=0,370). Ayrica
cinsiyet ve sigara DKY yara iyilesmesini istatistiksel olarak anlamli diizeyde
etkilememektedir (sirasiyla p= 0,593 ve p=0,770).

Ameliyat sonrasi alinan DKY siirlintii 6rneklerinde normal flora iireyen 54
hastanin 12'sinde (% 22,2) DKY yara iyilesmesinde defekt saptanirken patojen
lireme saptanan 17 hastanin 5'inde (% 29,4) defekt saptanmis olup oranlar arasindaki
fark istatistiksel olarak anlamsiz bulunmustur (p= 0,380). Ayrica sigara aligkanligi
bulunan 23 hastanin 6'sinda (% 26,1) ameliyat 6ncesi alinan DKY kiiltiiriinde patojen
mikroorganizma iiremesi saptanirken sigara kullanmayan 48 hastanin 4'tiinde (% 8,3)
tireme saptanmis olup sigara i¢imi ve preoperatif DKY kolonizasyonu arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir iligki saptanmamistir (p=0,053). Benzer sekilde sigara
icen hastalarin 7'sinde (% 30,4) ameliyattan sonra alinan DKY siiriintiilerinde tireme
saptanmuis, sigara kullanmayan hastalarin 10'unda (% 20,8) iireme tespit edilmis olup
sigara i¢imi ile postoperatif DKY kolonizasyonu arasinda istatistiksel olarak anlamli
bir iligki saptanmamistir (p=0,375). Cinsiyet hem ameliyat dncesi hem de ameliyat
sonrasinda DKY siiriintii 6rneklerinde patojen iireme olma durumunu anlamli bir
sekilde degistirmemektedir (sirastyla p= 0,618 ve p=0,550).

71 hastanin preoperatif ortalama s-ICAM-1 degeri 554,3 = 176,8 ng/ml, s-
VCAM-1 degeri 545,9 + 257, 4 ng/ml postoperatif s-ICAM-1 degeri 486,8 + 131, 0
ng/ml, s-VCAM-1 degeri 265,8 = 171,9 ng/ml olarak saptanmustir. iliskili
orneklemlerde t-testi istatistigine gore postoperatif s-ICAM-1ve s-VCAM-1
degerleri preoperatif doneme gore anlamli olarak azalmistir (sirasi ile p<0,001, CI:
33,1-101,9 ng/ml; p<0,001, CI: 222,5 - 337,6 ng/ml). Preoperatif ve postoperatif s-

ICAM-1 ve s-VCAM-1 degerleri cinsiyet, sigara i¢imi, ameliyat dncesi ve ameliyat
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sonrasi alinan DKY kiiltiirlerinde patojen mikroorganizma varligi, postoperatif DKY
yara iyilesmesi durumu ve perforasyon biiyiikliigiinden istatistiksel olarak
etkilenmemektedir (p>0,05, ayrintili olarak Tablo-7' de verilmistir). Sag kulakta
KOM nedeni ile ameliyat edilen 28 hastada (% 39,4) ameliyat 6ncesi alinan serum
orneklerinde dlgiilen s-ICAM-1 ve s-VCAM-1 degerleri ile ameliyat sonrasi dl¢iilen
S-VCAM-1 degeri anlamli bir sekilde diisiik saptandi (sirasi ile p=0,004; p=0,003;
p=0,003) Ameliyat sonrasi serum 6rneklerinde 6l¢iilen s-ICAM-1 degerlerinde sag
ve sol kulaginda KOM nedeni ile ameliyat olan hastalarda istatistiksel olarak
anlamli bir fark saptanmadi (p= 0,946).

One Way Anova test istatistigine gore postoperatf dl¢iilen s-ICAM-1 ve s-
VCAM-1 degerleri kullanilan dis kulak yolu tampon materyalinden
etkilenmemektedir (Tablo-8).

Ayrica DKY' da patojen saptanan tiim ornekler (preoperatif ve postoperatif )
dahil edildiginde kiiltiirde bakteri ya da mantar iireyen gruplarda s-ICAM-1 ve s-
VCAM-1 degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi (p= 0,210 ve
p= 0,501 bagimsiz 6rneklemlerde t testi)
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Tablo-7: Preoperatif ve postoperatif s-ICAM-1 ve s-VCAM-1 degerleri (ng/ml) ve

gruplar arasinda saptanan p anlamlilik katsayilari.

Ozellik (n) Preop Preop Postop Postop
s-ICAM s-VCAM s-ICAM s-VCAM
(ng/ml) (ng/ml) (ng/ml) (ng/ml)
Erkek (29) 584,5+208,0 | 551,3+262,1 | 465,5+156,7 | 289,2+210,2
Cinsiyet
Kadin (42) 533,5+150,8 | 542,1+256,8 | 501,4+109,5 | 249,6+140,2
p 0,236 0,885 0,260 0,380
Var (23) 578 £197,0 590,3+269,6 | 479,8+141,3 | 310,2+220,1
Sigara
Yok (48) 543 +167,3 524,6 £ 2515 | 490,1 £127,2 244,5 £ 141,2
p 0,440 0,318 0,758 0,201
Patojen (10) | 604,7 +216,7 | 592,5+242,7 | 523 +146 325,6 +231,8
Preop DKY
kiiltiirii Flora (61) 546,1 £170,1 | 538,2+260,9 | 480,7+128,7 | 256 £160,4
p 0,603 0,395 0,514 0,283
Patojen (17) | 583,8+218,1 | 529,6+246,6 | 476,5+ 1558 | 335,3+2473
Postop DKY
kiiltiirii Flora (54) 5451+ 162,9 | 551+262,8 490 + 123,7 143,9 + 136,1
p 0,671 0,751 0,632 0,213
Normal (54) | 556 +183,8 550 £ 265 488,7+133,8 | 266,1 +177,2
DKY yara
iyilesmesi Defekt (17) 549,2+ 1575 | 532,8+239,0 | 480,5+ 1252 | 264,8 + 159
p 0,930 0,835 0,936 0,793
<yaricap (64) | 619,4+2544 | 639,8+411,9 | 582,4+2257 |298,1+268,5
Perforasyonun
biiyiikliigii >yaricap (7) | 547,2+ 1674 | 535,6+237,5 | 476+ 1144 262,2 + 160.8
0,475 0,839 0,153 0,870
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Tablo-8: DKY tamponlarina gore Postoperatif s-ICAM-1 ve s-VCAM-1 degerleri
(ng/ml)ve One Way Anova test istatistigi sonuglari.

Ol¢iim DKY tamponu Say1 | Ortalama SD P
POStOperatif Merosel 24 5105 160.6 0,412
s-ICAM-1 Spongostan rulo 24 460.0 928
Gaz serit 23 490,0 | 1312
Toplam 71 4868 | 1310
Postoperatif Merosel 24 254 8 2080 | 0:729
s-VCAM-1 Spongostan rulo 24 254 () 1433
CEPES 23 2895 | 1627
giam 71 2658 | 1719

DKY tamponu olarak merosel kullanilan grupta postoperatif ol¢iilen s-ICAM-1
ortalama 52,5 ng/ml azalirken iligkili 6rneklemlerde t testine gore bu azalma
istatistiksel olarak anlamsizdir (p=0,16). Spongostan rulo ve gaz serit grubunda
olgtilen ortalama postoperatif s-ICAM-1 degerleri anlamli sekilde azalmigtir
(spongostan rulo: p= 0,027, gaz serit: p=0,002). Postoperatif s-VCAM-1 degerleri
postoperatif olarak tiim gruplarda anlamli bir sekilde azalmistir ( tiim gruplarda
p<0,001).

Post-Hoc gii¢ analizinde preoperatif ve postoperatif s-ICAM -1/ s-VCAM-1
degerlerinin karsilastirildigr iligkili 6rneklemlerde t-testinde etki biiyiikliigii (p)= 0,4
olarak belirlendiginde 1-B= 0,982 olarak belirlenmistir. DKY tampon materyaline
gore iyilesmenin durumunun incelendigi Ki-Kare analizinde df=2, etki biyiikligi
(w)= 0,4 olarak belirlendiginde 1-f= 0,932 olarak saptanmustir.
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5. TARTISMA

KOM patogenezi halen karmasik ve multifaktoryeldir (28). Bununla birlikte
inflamasyon basladiktan sonra iyilesme ve yeniden yapilanmay1 yoneten bazi dogal
immiin yanit gen elemanlart ile sinyal yollarinin etkisi gosterilmistir (29). Bunun
yaninda Akut otitis media ve KOM ° da immiin ve inflamatuar yanit bakteriyel ve
viral otopatojenler tarafindan baslatilabilmektedir (32). Ayrica perfore kulak zar1 ve
akinti DK'Y mikroorganizmalarini KOM’ da orta kulak i¢in patojen hale
getirmektedir (67).

Stroman ve ark.'nin 2011 yilinda yayimnlanan ¢alismasinda 164 saglikli dig kulak
kanalindan ve serumenden kiiltiir alinmis, dis kulak yolu kiiltiiriinde 147 hastada
toplam 303 bakteri ve 7 mantar kolonizasyonu saptanmistir. Yine ayni calismada
Staphylococcus auricularis en fazla izole edilen mikroorganizma (n= 63, % 20,3)
iken bunu Staphylococcus epidermidis (n= 51, % 16,4) olarak saptanmis. 10 ( % 3)
DKY kiiltiiriinde Mikrokok, 3 hastada (% 1) Pseudomonas aeruginosa, 1 (% 0,3)
hastada Proteus mirabilis, 3 (% 1) hastada Candida parapsilosis ve 4 (% 1,2)
saptanmustir (68). 2017 de yayinlanan bir ¢alismada 154 hastanin orta kulak
mukozasindan toplanan 6rneklerde 16 s RNA ile yapilan PCR (polymer chain
reaction) ¢alismasinda kolesteatomsuz kuru KOM' lu hastalarda %35 Proteobacteria
(Pseudomonas), %32 Firmicutes (Staphylococcus ve Peptoniphilus), %29
Actinobacteria (Corynebacterium) ve % 4 oraninda Bacteroidetes (Prevotella) tiirleri
saptanirken kolesteatomlu KOM’ da %60 Proteobacteria (Pseudomonas), % 24
Actinobacteria (Corynebacterium), %13 Firmicutes (Staphylococcus ve
Peptoniphilus), %3 Bacteroidetes (Prevotella) tiirleri saptanmis ve bu iki grup
arasinda lireyen bakteri tiirleri bakimindan fark saptanmamistir. Ayni ¢alismada
kolesteatomsuz SKOM hastalarinda % 36 Firmicutes, % 31 Actinobacteria, % 29
Proteobacteria ve % 2 Bacteroidetes tiirleri saptanirken kolesteatomlu SKOM
hastalarinda % 50 oraninda Firmicutes, %33 Actinobacteria, Proteobacteria ve % 1
Bacteroidetes tiirleri izole edilmistir. Bu sonuglara gére SKOM' da saptanan
mikroorganizma tiirleri kolesteatom varligindan, normal orta kulak mukozasindan,
pediatrik (< 14 yas) yada yetiskin kuru KOM' dan toplanan 6rneklerden anlamli
farklilik gostermemistir (67). Genel olarak siipiiratif KOM' da en sik izole edilen
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bakteriler Staphylococcus aerus ve Pseudomonas aeruginosa’ dir. (94) (95). 2016
yilinda yayinlanan ve 20 yillik bir zaman dilimi igerisinde 1995, 2000, 2004, 2009 ve
2013 yillarina ait 1445 kiiltiiriin incelendigi baska bir ¢alismada Staphylococcus
acrus tiim kulak enfeksiyonlarinda (kolesteatomsuz KOM, kolesteatomlu KOM,
effizyonlu otit, eksternal otit) en sik saptanan mikroorganizma olarak bildirilmistir;

diger patojenler ve oranlart Resim-3 de gosterilmistir (96).

Resim-3:1995-2013 yillar1 arasinda kulak enfeksiyonlarinda saptanan
mikroorganizma tiirleri ve enfeksiyona gore sikliklari (96).

(Kolesteatomsuz KOM; COM, Kolesteatomlu KOM; CHOLE, Effiizyonlu otit;
MEE, Eksternal otit; EO)
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Calismamizda preoperatif 71 dis kulak yolu kiiltiiriinde 10 siiriintii 6rneginde
% 14,1) patojen mikroorganizma tanimlanmis olup en ¢ok saptanan bakteri
g P

Staphylococus Auricularis iken (n= 2, % 18,1), candida parapsilosis complex (n= 4,
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% 36, 4) en sik lireyen mantar tiirli olarak bulundu. Bu ¢alismada elde edilen
sonuglar sunulan ¢alismalar ile benzerdir. Bunun yaninda bu sonuglar literatiir ile
birlikte degerlendirildiginde TM biitiinliigiiniin kaybolsa bile kuru KOM ' da orta
kulak ile DKY floras1 benzerlik gostermektedir.

Ahn ve ark. 2011 yilinda yayinladiklar1 calismasinda 252 KOM hastasi varsa
preoperatif akint1 kuruyuncaya kadar tedavi edilip ardindan preoperatif, intraoperatif
ve postoperatif donemde 2 yil takip edilerek akinti olmasi durumunda ve 2 haftalik
tedavinin ardindan alinan kulak kiiltiirlerindeki tiremeyi incelemisler, preoperatif
151 (% 59) hastada bakteri, 15 (% 6) hastada mantar , intraoperatif 46 (% 18)
hastada bakteri, 76 (% 30) hastada mantar, postoperatif kulak akintis1 olan 27
hastanin 12' si (% 45) bakteri, 3'linde (% 11) mantar tespit etmislerdir. Her {i¢
doénemde en sik rastlanan mikroorganizma Staphylococcus aerus (metisilin direngli)
olarak bildirilmistir (preoperatif % 34, intraoperatif % 41, postoperatif % 60; diger

organizma ve oranlart Resim-4' de sunulmustur) (97).

Resim-4: Preoperatif , intraoperatif , postoperatif izole edilen mikroorganizma

tiirleri ve oranlari (97).
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Calismamizda postoperatif alinan 71 dig kulak yolu kiiltiiriiniin 17'sinde patojen
saptanmis olup bunlarin 9'u (% 52,9) bakteri, 8'i (% 47,1) mantar olarak bulundu.
Bunlar arasinda en sik rastlanan bakteri Staphylococcus Epidermidis (n=3, % 17,6),
en sik rastlanan mantar ise Candida Parapsilosis Complex (n=5, %29,4) olarak
saptandi. Preoperatif ve postoperatif kiiltiirlerde bakteri saptanma oranlar1 yoniinden
sunulan referans ile bu ¢alisma arasinda istatistiksel fark saptanmamaistir (p=0,730
Pearson Ki-Kare testi) Benzer sekilde preoperatif ve postoperatif kiiltiirlerde mantar
saptanma oranlar1 yoniinden sunulan referans ile bu ¢alisma arasinda istatistiksel fark

saptanmamustir (p=0,59; Pearson Ki-Kare testi).

2013 yilinda yayimlanan ve 63 KOM' I1 hastanin yer aldig1 bagka bir ¢alismada
(98) preoperatif kuru DKY' dan alinan 6rneklerde koagiilaz negatif Staphylococ
orani % 54, Staphylococcus aerus (metisilin direngli) oran1 % 6,3, mantar oran1 %
4,8 ve normal DKY floras1 % 17,5 olarak belirtilmis olup ¢alismamizda 61 (% 85)
hastada normal DKY florasi saptanmis, koagiilaz negatif Staphylococ (KNS) oran1 %
18,6 olarak bulunmustur. KNS cilt ve mukozal membranlarin florasina ait diizenli bir
birlesen olup firsat¢1 ya da penetran yabanci cisim travmalarini takiben patojen
olarak son yillarda artan bir neme sahip olmustur (99). Daha 6nce referans olarak
alinan normal DKY kiiltiirlerini inceleyen Stroman ve ark. ' nin (68) ¢alismasi goz
Oniine alindiginda, 63 hastanin yer aldig1 referans ¢alismadaki (98) koagiilaz negatif
Staphylococ orani normal dis kulak yolu ile benzerdir. (Stroman ve ark: % 62 / %
58). Calismamizda bu oran % 18,6 olarak bulunmustur ve Kim ve ark ¢alismasinda
belirtilen orana yakindir (% 18). Ayrica bu farklilik kontaminasyon, materyal alim
ve tasinmasindan kaynaklaniyor olabilecegi gibi 63 hastalik seride preoperatif
antiseptik molekiiliin etkinligi incelendiginden ve cerrahi cilt antiseptigi olarak aym
molekiiliin (povidone iodine) diinyada kullanilan en yaygin 2 molekiilden birisi
olarak diistintildiigiinde (100) bias olasiligi muhtemeldir.

71 hastanin 24' {inde merosel (% 33,8), 24' iinde spongostan rulo (% 33,8) diger
23"iinde gaz serit DKY tamponu olarak kullanildi. Lojistik regresyon analizinde
DKY patojen mikroorganizma varligi tampon materyalinden etkilenmedigi saptandi.
(merosel: p=0,21, spogostan rulo: p=0,76, gaz serit: p=0,58). 1998' de yayinlanan

benzer bir caligmada 40 hasta DK'Y tamponlarina gore (gaz serit / merosel / plastik
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levha / antibiyotik ve steroid pomat) 10' ar hastalik 4 gruba ayrilmis ve postoperatif
hasta memnuniyeti, akinti, stenoz ve graniilasyon olusumuna gore incelenmis,
calisma sonucunda Qaz serit hasta memnuniyeti en diisiik olan materyal olarak
bulunurken kiiltiirde hi¢ ireme saptanmadigi belirtilmistir. Ayrica bu ¢alismada
akinti, graniilasyon ve stenoz postoperatif 2 ve 4. haftada 2 farkli doktor tarafindan
degerlendirilmis, viziiel analog skala (VAS) ile bulgular puanlanmis ve
degerlendirme sonucunda merosel hem 2. haftada hem de 4. haftada graniilasyon
olusumu agisindan en yiiksek puani almis olup bunlardan 4. hafta sonuglar
istatistiksel olarak diger gruplardan anlamli bir sekilde yiiksek bulunmusgtur (VAS=
5,5 Kruskal Wallis testi) (39). Yine bu ¢alismada akint1 ve stenoz i¢in merosel
tampon en yliksek VAS degerlerini almig ancak sonuglar istatistiksel olarak anlamsiz
bulunmustur. Ayrica her 4 grupta alinan DKY Kkiiltiirlerinde benzer sekilde iireme
saptanirken yalnizca merosel grubunda piiriilan akinti saptanan bir hastada gram (+)
kok tiremesi oldugu bildirilmistir.

Calismamizda merosel kullanilan 24 hastanin 8'sinde (% 33,3) spongostan rulo
kullanilan 24 hastanin 5' inde (%20,8), gaz serit kullanilan 23 hastanin 4'inde (%
17,4) postoperatif DKY kiiltiiriinde patojen mikroorganizma tiretilmis olup
istatistiksel analizde DKY tampon ¢esidi ile kiiltiir sonuglar1 arasinda anlamli fark
yoktu (p= 0,400 Pearson Ki-Kare testi). Ancak DKY tamponu olarak merosel
kullanilan 24 hastada preoperatif alinan DKY kiiltiiriinde 2 hastada (%8,3) patojen
saptanirken, ayni grupta postoperatif DKY kiiltiirlerinde 8 (% 33,3) hastada patojen
mikroorganizma saptanmis olup oranlar arasindaki ortalama 3,66 kat artis
istatistiksel olarak anlamli bulunmustur. (p=0,31, McNemar testi). Spongostan ve
gaz serit kullanilan hastalarda preoperatif ve postoperatif DKY Kkiiltiirlerinde patojen
mikroorganizma saptanma oranlari arasinda McNemar testine gore anlamli fark
yoktu. Bu ¢alismada ti¢iincii haftada tamponlar tamamen bosaltildiktan sonra yapilan
DKY muayenesinde stenoz ve DKY fleplerinin durumu incelenerek 17 hastada (%
23,9) iyilesmede defekt saptandi. DKY tamponu olarak merosel kullanilan 24
hastanin 6' sinda (% 25,0), spongostan rulo kullanilan 24 hastanin 2'sinde (% 8,3)
spongostan rulo, gaz serit kullanilan 23 hastanin 9'unda (% 39,1) postoperatif
kontrollerde iyilesmede defekt mevcuttu ve oranlar arasindaki fark istatistiksel olarak

anlamli bulundu (p=0,046 Pearson Ki-Kare testi). Multivaryant analizde spongostan
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rulo kullanilan grupta DKY iyilesmesinde defekt orani daha diisiik olup fark
istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p=0,022). Buna ragmen gaz serit grubunda
DKY yara iyilesmesi daha kétii olup fark istatistiksel olarak anlamli bulundu
(p=0,002). Ayrica merosel kullanim1 DKY" da yara iyilesmesini etkilememekteydi
(p=0,300). Gaz serit sunulan referanstakine benzer olarak kotii iyilesme skorlarina
sahiptir. Caligmamizda hi¢ bir hastada graniilasyon olusumu saptanmamistir. Ayrica
klinik 6nemi olan akint1 ve graniilasyon genellikle enfeksiyon kaynakli olup akint1 ve
graniilasyonun degerlendirilmesi genellikle siibjektif olarak yapildigindan
sonuglarinin dogrulugu belirsizdir (101), ayrica heniiz literatiirde bunu
degerlendirebilecek genel kabul gérmiis bir 6l¢ek yoktur (102). Bu nedenle bu
calismada DKY'nda patojen varliginin arastirilmasi daha uygun olarak bulunmus,
DKY yara iyilesmesinde kanal cildi fleplerinin durumu daha ¢ok cerrahi teknik ve
ozellikle kullanilan DKY tamponu gibi mekanik faktorlerden etkilenecegi (103) igin
tampon materyaline daha ¢ok 6nem verilmistir. Benzer sekilde ¢calismamizda yara
iyilesmesi ile DK'Y'nda patojen mikroorganizma pozitifligi arasinda istatistiksel
olarak anlamli bir iliski saptanmamistir (p= 0,53 iki yonlii Fisher's Exact test).
Literatiirde DKYY tamponu kullanilmadigini bildiren ¢alismalar genel olarak stapes
cerrahisi sonuglarina aittir (90).

2006' da DKY tamponu kullanilmayan 107 ¢ocuk hastanin degerlendirildigi
caligmada sadece 8 hastada (% 7,5) postoperatif enfeksiyon saptanmig ve DKY yara
iyilesmesinde herhangi bir sorun bildirilmemistir. Bu calismada DKY tamponu
kullanmaktan 6zellikle ¢ocuk hastalarda tampon ¢ikarilmasi sirasinda yasanan
anksiyete ve memnuniyetsizlikten dolay1 kaginildig: bildirilmis ve hi¢ bir hastada
DKY stenozu, kanal cildi fleplerinde nekroz, ya da graniilasyon saptanmamistir
(104). Calismamizda yer alan 71 hastanin 10 tanesinde (% 14) postoperatif birinci
haftada alinan DKY Kkiiltiirlerinde patojen saptandi. Referans olarak gosterilen
calisma (104) ile karsilastirildiginda ¢alismamizda DKY tamponu kullanilan
hastalarda postoperatif kiiltiirde patojen mikroorganizma bulunma olasiligini 1,8
(OR) kat daha yiiksektir. Ancak referans ¢alismada enfeksiyonun kiiltiir ile
dogrulanmamasi, ¢calismamizda patojen saptanan hastalar dahil hig¢ bir hastada klinik
olarak enfeksiyon diistindiirecek bulgu saptanmamasi bu anlamli farkin 6nemini

azaltmaktadir. Ayrica baska bir ¢aligmada intraoperatif belirgin kanama saptanmazsa
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DKY tamponu (spongostan ya da merosel) kullanilmamis bununla birlikte tim
hastalarda DKY flep stabilizasyonu i¢in doku yapistiricisi kullanilmasi 6nerilmistir.
Yine bu ¢alismada spongostanin antibiyotik ile kaplanmadiginda yara kenarlar ile
etkilesime girerek iyilesmeyi yanlis yonlendirebilecegi ve toksik sok sendromuna
neden olabilecegi belirtilmistir (103). Calismamizda spongostan rulo kullanilan
grupta, yara iyilesmesi ile ilgili problemler istatistiksel olarak anlamli bir sekilde
daha az saptanmustir (p=0,022). Sadece spongostanin kullanildig1 bir maliyet analizi
calismasinda yazar 492 hastanin hi¢ birinde postoperatif komplikasyonlar1 (ayrinti
belirtilmemistir) DKY tamponuna baglamamis ancak bu komplikasyonlarin ne ve
kag hastada meydana geldigini belirtmemistir (105). Ayrica literatiirde farkli DKY
tamponlarinin avantajlarindan faydalanmak ya da olumsuz yonlerinden kaginmak
icin 2 farkli DKYY tamponunu birlikte kullanmay1 6neren ¢alismalar da mevcut olup
bunlar genel olarak merosel tamponun graniilasyon olusumu ve DKY fleplerine ya
da TM greftine yapismay1 dnlemek amaciyla onerilmis yontemlerdir. Bu
caligmalardan ilki spongostan medialde merosel tampon lateralde olacak sekilde
(89), digeri ise plastik rulo igerisinde merosel tampon olacak seklinde tasarlanmigtir
(106). Baska bir ¢alismada DKYY tamponu olarak spongostan lateks igermeyen
eldiven parmagi igerisine yerlestirilerek kullanilmistir (107).

Tiim literatiir [English] & [Humans] kategorileri altinda tarandiginda DKY
tamponu olarak tek basina spongostan kullanilip agik¢a enfeksiyon ve DKY
komplikasyonlarini bildiren ¢aligma saptanmazken diger tamponlari igeren
caligmalara ait bulgularin 6zeti tablo-11 de verilmistir. Buna gore sadece bu
caligmanin verilerinin yer aldig1 spongostan grubunda % 20,8 ile en sik enfeksiyon
orani (patojen bakteri pozitifligi, klinik enfeksiyon bulgusu yok) saptanirken, DKY
iyilesmesinde defekt orani en fazla plastik levha (silastic sheet) grubunda

bulunmustur.
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Tablo-9: Literatiirde yer alan caligmalarda DKY tamponlarina gére postoperatif

kulak enfeksiyonu ile DKY iyilesmesinde komplikasyon oranlarinin 6zeti

CALISMA MEROSEL | SPONG. GAZ PLASTIK | POMAD TAMPON BULGULAR
SERIT | (SS) YOK
Zeitoun, 1/10 3/10 2/10 1/10 E
1988 2,5/10 3/10 1,5/10 3/10 K
Mcrae, 0/50 E
1992 0/50 K
Nakhla, 14/106 2/48 E
2006 3/106 1/48 K
Borgstein, 9/135 E
2007 0/135 K
Hirvonen 8/18* E
2004 1/21 K
Minoda, 2/14 E
2010 2/14 K
Javed, 1/16 2/16 E
2015 1/12 1/13 K
Anderson, 5/61 E
2007 K
Bu 8/24 5/24 9/23 E
Calisma 6/24 2124 4/24 K
Toplam 9/84 5/24 27/155 | 4/24 8/119 19/169 E
(n) 8,5/84 2/24 11/152 | 3,5/24 4/58 2/169 K
Toplam 10,7 20,8 17,4 16,6 6,7 11,2
(%) 10,1 8,3 7,2 14,5 6,8 11

*:Bu tabloya sadece CWU cerrahi uygulanan hastalar dahil edildiginden ilgili ¢alismada
belirtilen say1 ¢alismadaki CWU / CWD oranina gore tekrar hesaplanmugtir ). [ (39), (89),
(90), (912), (104), (108), (109), (110)' den tekrar diizenlenmistir.]. POMAD: literatiirde

genellikle Tri-adcortyl kullanilmistir. (triamsinolon, neomisin, gramisidin, nistatin)

(E: Enfeksiyon, K: DKY iyilesmesinde komplikasyon, SS: silastic sheet , Spong:

spongostan)

ICAM-1 kompleman baglama ve adezyonda gorev almakta olup endotel

hiicreleri, epitel hiicreleri, lenfositler, NK (naturel killer) hiicreleri ve makrofajlarda

sentezlenmektedir (82) . VCAM-1 endotel hiicrelerinde ve PMN’ de (polimorf
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niikleotidli lokositler) sentezlenir ve hiicre adezyonunda goérev alir (84). ICAM-1 ve
VCAM-1' den ekstraseliiler kisminin proteolitik ayrilmasi ile ¢oziilebilir formlari
(s-ICAM-1ve s-VCAM-1) olusur. AOM' da serum s-ICAM degerlerinin saglikli
goniilliilere gore anlamli sekilde yiikseldigi daha donce gosterilmistir (32). Bu
calismada 46 hastadan olusan AOM' I1 grupta s-ICAM-1 degeri ortalama 479 + 305
ng/ml bulunurken 23 goniilliide ortalama 232 + 117 ng/ml olarak bulunmustur (p=
0,0004) (32). Kronik otitis media' da serumda s-ICAM-1 ve s-VCAM-1 degerlerini
inceleyen herhangi bir ¢alisma literatiirde yoktur. Sensorindral isitme kaybi
etiyolojisinin incelendigi baska bir ¢alismada kontrol grubunda yer alan 35 saglikli
goniilliide ortalama s-ICAM-1 degeri 215 + 42,1 ng/ml olarak, s-VCAM-1 degeri
611 + 173,5 ng/ml olarak saptanmustir (111). Benzer bir ¢alismada 47 kisilik kontrol
grubundan toplanan serum orneklerinde S-ICAM-1 degeri ortalama 38,7 + 10,1
ng/ml ve s-VCAM-1 degeri ortalama 356,7 + 135,4 ng/ml olarak bulunmustur (112).
Bu ¢alismada 71 hastanin preoperatif serum 6rneklerinde ortalama s-ICAM-1 degeri
554,3 £ 176,8 ng/ml, s-VCAM-1 degeri 545,9 + 257, 4 ng/ml olarak saptanmustir.
Referans olarak verilen ¢alismalardan ilki ile karsilastirildiginda s-ICAM-1 ortalama
degeri KOM'lu hastalarda saglikli popiilasyona gore anlamli sekilde yiiksek
bulunurken (t= 8,1, df= 122, p< 0,005, tek yonlii t testi), S-VCAM-1 ortalama degeri
her iki grupta benzerdir (t= 1,5, df= 122, p> 0,05 tek yonlii t testi). Referans olarak
verilen 2. ¢alismada verilen saglikli goniilliilere ait ortalama s-VCAM-1 degeri ile
karsilastirildiginda (112) galismamizda bulunan KOM'lu hastalarin serum s-VCAM-
1 degeri anlamli bir sekilde daha yiiksektir (t= 4,6, df= 134, p< 0,005, tek yonlii t
testi).

Ameliyat sonrasi donemde alinan serum 6rneklerinde s-ICAM-1 486,8 + 131, 0
ng/ml ve s-VCAM-1 degeri 265,8 + 171,9 ng/ml olarak saptanmistir. Calismamizda
preoperatif referans ¢aligmada verilen normal popiilasyon ortalamasina gore yiiksek
saptanan adezyon molekiilleri iliskili 6rneklemlerde t-testi istatistigine gore
postoperatif donemde anlamli olarak azalmistir (siras1 ile p<0,001, CI: 33,1 - 101,9
ng/ml; p<0,001, ClI: 222,5 - 337,6 ng/ml). Takiplerinde higbir hastada perforasyon
saptanmadig1 goz Ontine alinirsa bu bulgular KOM patogenezinde s-ICAM-1ve s-
VCAM-1 roliinii desteklemektedir, ancak perforasyon ya da KOM niiksii olan

hastalar ile yapilacak kontrollii caligmalar daha giivenilir sonuglar verebilir.
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2004 yilinda yayinlanan bir ¢alismada son ii¢ ay igerisinde AOM gegiren 49
hasta ile gegirmeyen 51 hastadan olusan ¢alisma gruplarinda orta kulak
effiizyonundan s-ICAM-1 ve s-VCAM-1 ¢alisilmis iki grup arasinda s-ICAM -
lyoniinden fark saptanmazken, s-VCAM-1 son 3 ay icerisinde AOM gegiren grupta
anlamli bir sekilde yiiksek saptanmis (42.9 + 54 ng/ml). Ayni ¢alismada s-VCAM-1
seroz efflizyonda mukoid effiizyona gore anlamli bir sekilde yiiksek (p<0,05)
saptanirken s-ICAM degeri efflizyonun tiiriinden etkilenmemektedir (34). Bu
calismada saglikli goniilliiler yer almamaktadir, ancak literatiir ile karsilastirildiginda
KOM' da inflamasyonun bir serum belirteci olabilir.

Postoperatif s-ICAM-1 ve s-VCAM-1 degerleri DKY tampon tiiriinden
etkilenmezken merosel kullanilan grupta postoperatif 6lgiilen s-ICAM-1 ortalama
52,5 ng/ml azalmis olup iligkili 6rneklemlerde t testine gore bu azalma istatistiksel
olarak anlamsizdir ( p=0,16 ). Diger yandan spongostan rulo ve gaz serit grubunda
olgiilen ortalama postoperatif s-ICAM-1 degerleri anlaml sekilde azalmistir
(spongostan rulo: p= 0,027, gaz serit: p=0,002). Postoperatif s-VCAM-1 degerleri
postoperatif olarak tiim gruplarda anlamli bir sekilde azalmistir (tim gruplarda
p<0,001). KOM' da literatiirde graniilasyon dokusunda artmis ICAM-1 ekspresyonu
daha 6nce gosterilmistir (86). Bu bulgular ¢alismamizda saptanan yiiksek
postoperatif s-VCAM-1 degerleri ile birlikte degerlendirildiginde merosel tamponun
farkli galigmalarda gosterilen graniilasyon olusumuyla iliskisini agiklayabilir (39).

Literatiirde KOM ile iliskili durumlarda serum s-ICAM-1 ve s-VCAM-1
degerlerinin incelendigi bir ¢aligma yoktur, ayrica AOM ya da farkli ¢calismalarda
saptanan s-ICAM-1 ve s-VCAM-1 deger aralig1 genis olup calismamizda oldugu gibi
ayni hastalarda tekrarlayan 6l¢iimler daha dogru sonug verebilir, diger yandan bu

caligmada saglikli goniilliilere yer verilmesi sonuglarin giivenilirligini arttiracaktir.
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6. SONUCLAR

1. KOM' da preoperatif DKY siiriintii 6rneklerinin mikroorganizma igerigi kuru
KOM' da orta kulak mukozasindan toplanan 6rneklerinde tespit edilenler ile farkl
olup perforasyona ragmen orta kulak ve DKY florasi1 farklidir.

2. Postoperatif donemde kiiltiir pozitif hastalarin orani artmistir ancak hig bir
kiiltiirde Staphylococcus aerus saptanmamistir. Bunun yaninda yaygin ve olasi
patojenler olan Pseudomonas Aeruginosa ve Escherichia coli eradike edilmistir.
Mantarlarin orani ise postoperatif donemde artmistir.

3. Postoperatif pozitif kiiltiirler tampon materyalinden etkilenmemektedir, ancak
merosel tampon artmis patojen kolonizasyonu ile iligkilidir.

4. DKY tamponu olarak gaz serit kullanilan grupta DKY yara iyilesmesi
literatiir ile uyumlu olarak daha koétii olarak saptanmis, spongostan rulo grubunda en
iyi sonuglar elde edilmistir.

5. Preoperatif s-ICAM-1 ve s-VCAM-1 serum degerleri postoperatif donemde
anlamli bir sekilde azalmistir. Merosel tampon kullanilan grupta serum s-ICAM-1

diizeylerindeki azalma diger gruplardakine gore istatistiksel olarak anlamsizdir.

KOM patogenizinde inflamatuar yanitin ortaya konulmasi i¢in aynt anda DKY
ve orta kulaktan uygun kiiltiir caligmalari ile ayn1 anda doku 6rneklerinde ve serumda
adezyon molekiillerinin incelenmesi, hastaligin yayiliminin belirlenmesi sonuglarin
saglikli goniilliiler ile karsilagtirilmasi ile kesin sonuca varilabilir. Ayrica DKY
tamponlarindan gaz serit en kotii tercih olarak 6ne ¢ikmakta olup tampon
kullanilmamasi1 ya da yabanci cisim reaksiyonunu en aza indirilebilecek spongostan
kullanilmasi yoniindeki kararlar desteklenebilir, ancak benzer érneklemlerde

prospektif kontrollii ¢aligmalara ihtiyag vardir.
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7. OZETLER
TURKCE OZET

KRONIK OTIiTiS MEDIiA NEDENIYLE CERRAHI UYGULANAN
HASTALARDA KULLANILAN TAMPONLARIN DIS KULAK YOLU
FLORASI UZERINE ETKIiLERI

AMAC

Bu c¢aligmada kronik otitis media (KOM) cerrahisi 6ncesi ve sonrasinda serumda
soluble intraseliiler adezyon molekiilii -1 (s-ICAM-1), soluble vaskiiler hiicre
adezyon molekiilii-1 (s-VCAM-1) 6lgiilerek iyilesme ile bu molekiillerin iliskisinin
incelenmesi amaglanmistir. Ayn1 zamanda bu molekiillerin indiiklenmesine neden
olabilecek patojenlerin kiiltiir yardimu ile arastirilmasi, patojenlerin varliginda
bunlarin klinik tan1 ile uyumunun incelenmesi hedeflenmistir. Ayrica kullanilan dig
kulak yolu tampon materyallerinin bu proinflamatuar molekiillerin serum diizeyine

ve dis kulak yolu iyilesmesine olas1 etkilerinin agiga ¢ikarilmasi amaglanmaistir.

YONTEM

Calismaya 1 Eyliil 2016 — 1 Eyliil 2017 tarihleri arasinda KOM nedeni ile cerrahi
uygulanan hastalar dahil edildi. Kullanilan tampon materyaline gore spongostan
(n=24), merosel (n=24) ve gaz serit (n=23) {li¢ adet ¢alisma grubu olusturuldu.
Hastalarin demografik 6zellikleri, ameliyat endikasyonu, ameliyatin tipi not edildi.
Yalnizca tip 1 timpanoplasti yapilan hastalar ¢aligmaya dahil edildi. Tiim hastalardan
operasyondan bir giin 6nce ve operasyondan ii¢ hafta sonra periferik vendz kandan s-
ICAM-1, s-VCAM-1 antijen mevcudiyeti ¢alisildi, saf ses ortalamasi 6lgiilerek
isitme diizeyleri belirlendi. Tiim hastalardan operasyondan bir giin 6nce ve
operasyondan yedi giin sonra DKYY tamponu bosaltildiktan sonra oto mikroskop

altinda steril siiriintii 6rnegi alind1.

BULGULAR
Tamponlar bosaltildiktan sonra yapilan DKY muaynesinde flep iyilesmesinin 17

hastada (9%23,9) tam olarak gerceklesmedigi goriildii. Flep iyilesmesi spongostan
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grubunda anlamli olarak daha iyi (p=0.022) iken, gaz serit grubunda anlamli olarak
daha kétiidiir (p=0.002). Merosel kullanimi1 DKY"' da yara iyilesmesini
etkilememektedir (p=0,300). Preoperatif DKY kiiltiiriinde patojen tireme olan 10
hastada s-ICAM-1 ve s-VCAM-1 degerleri agisindan, iireme olmayan 51 hasta ile
aralarinda istatistiksel olarak anlamli bir fark yoktur (p=0,603 ve p=0,395).
Postoperatif DKY Kkiiltiiriinde patojen lireme olan 17 hastada iireme olmayan 54
hasta ile aralarinda s-ICAM-1 ve s-VCAM-1 degeri agisindan istatistiksel olarak
anlamli bir fark yoktur (p=0,514 ve p=0,283), Tiim hastalarda ortalama postoperatif
s-ICAM-1 degerleri istatistiksel olarak anlamli bir sekilde azalirken (p<0,001) DKY
tamponu olarak merosel kullanilan grupta anlamli azalma olmamstir (p=0,160).
Postopreatif s-VCAM-1 degerleri tiim gruplarda anlamli bir sekilde azalmistir (tiim
gruplarda p<0,001).

SONUCLAR

Postoperatif pozitif DKY kiiltiirleri tampon materyalinden etkilenmemektedir, ancak
merosel tampon artmis patojen kolonizasyonu ile iligkilidir. DK'Y tamponu olarak
gaz serit kullanilan grupta yara iyilesmesi daha kot olarak saptanmis, spongostan
rulo grubunda en iyi sonuglar elde edilmistir. s-VCAM-1 ve s-ICAM-1 degeri DKY
kiiltiir pozitifliginden etkilenmemektedir. Serum s-VCAM-1 ve s-ICAM-1 degerleri
merosel tampon kullanilan grup disinda tiim hastalarda postoperatif donemde anlamli

olarak azalmistir.
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ABSTRACT

THE INTERACTION BETWEEN EXTERNAL EAR FLORA AND
EXTERNAL EAR PACKING MATERIALS AFTER CHRONIC OTITIS
MEDIA SURGERY

OBJECTIVE

In this study serum levels of soluble intracellular adhesion molecule-1 (s-ICAM-1),
and soluble vascular cell adhesion molecule-1 (s-VCAM-1) were measured before,
and after surgery performed for chronic otitis media (COM), and the correlation
between wound healing, and these molecules was investigated. Besides, investigation
of the pathogens that might induce these molecules using antibiograms, and
examination of compliance with clinical diagnosis by measuring these molecules in
serum in the presence of pathogens were performed. In addition, we aimed to reveal
the potential effects of external auditory canal (EAC) tampon materials used on
serum levels of these proinflammatory molecules, and healing of external auditory

canal

METHODS

The patients who underwent surgery with the indication of COM between
Septemberl, 2016 and September 1, 2017 were included in the study. Three study
groups were constituted based on the tampon material used as spongostan (n=24),
merocel (n=24), and gauze strip (n=23). Demographic characteristics, surgical
indications, and type of surgery were recorded. Only patients that type 1
tympanoplasty performed were included in the study. Serum levels of s-ICAM-1, s-
VCAM-1 were measured from peripheral venous blood samples and mean pure-tone
hearing levels were analyzed one day before, and 3 weeks after surgery. Under
otomicroscope sterile swabs were obtained from all patients one day before surgery,

and postoperative seventh day when external auditory canal tampons were removed.
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RESULTS

After removal of the tampons, EAC was examined, and incomplete healing of the
flaps were observed in 17 (23.9%) patients. Healing of the flap was significantly
better (p=0.022) in the spongostan group, while it was significantly worse in the
gauze strip group (p=0.002). Use of merocel did not affect wound healing in EAC
(p=0.300). A statistically significant difference was not found as for s-ICAM-1 and
s-VCAM-1 values in 10 patients whose preoperative EAC cultures demonstrated
growth of pathogenic microorganisms, and 61 patients whose EAC cultures were
normal canal flora. (p=0,603 ve p=0,395, respectively). A statistically significant
difference was not found between patients whose postoperative EAC cultures had
(n=17) or had not (n=54) demonstrated growth of pathogenic microorganism as for s-
ICAM -1 and s-VCAM-1 values (p=0,514 and p=0,283, respectively). Mean
postoperative s-ICAM-1 values decreased significantly in all patients nevertheless in
patients with merocel pack as EAC tampons s-ICAM-1 values were similar to
preoperative periods. Postoperative s-VCAM-1 values decreased significantly in all

patients and groups (for all groups: p<0.001).

CONCLUSIONS

Postoperative positive cultures were not affected from tampon material, however
merocel was associated with increased colonization of pathogenic microorganisms.
In the group of patients who used gauze strips as EAC tampons wound healing was
worse, and the best results were obtained in the group of patients who used
spongostan rolls. Serum s-ICAM-1 and s-VCAM-1 values were not affected by the
presence of pathogenic microorganisms in EAC. Mean postoperative s-ICAM-1 and

s-VCAM-1 values decreased significantly in all patients expect merocel group.
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