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Radyofrekans miringotomi ile insizyonel miringotominin

miringoskleroz gelisimi tizerine etkileri
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Ozet

Amag: Konservatif tedaviye yanit vermeyen seréz otitis mediada,
miringotomi ve es zamanli ventilasyon tUpU tatbiki en etkili cer-
rahi tedavi yontemidir. Bununla birlikte ventilasyon tipt uygula-
masl sonucu olusan komplikasyonlarin sikligi bu cerrahi girisime
alternatif yeni yontemlerin arayisina neden olmustur. Bu komp-
likasyonlardan biri, belki de tedavisi en zor olani miringoskleroz
ve timpanosklerozdur. Literattrdeki son calismalar miringoskle-
roz gelisimi ile reaktif oksijen radikalleri arasinda gticlt bir bag
kurmaktadir. Hatta antioksidan madde verilmesi veya bu mad-
delerle kapli tip kullanilmasinin miringosklerozu azalttigini bildi-
ren calismalar mevcuttur. Bu calisma ile miringotomi tekniginin
reaktif oksijen radikalleri Gizerine etkisini dolayisiyla miringoskle-
roz gelisimi Gzerine etkisinin degerlendirilmesi amaclanmistir.

Yéntem: Calisma 27 sican Uzerinde gerceklestirildi. Hayvanlar
iki calisma ve bir kontrol grubu olmak Uzere g gruba ayrildi.
Radyofrekans grubunda bulunan 12 hayvanin (24 kulak zari)
her iki kulagina radyofrekans kullanilarak miringotomi uygu-
landi. Diger calisma grubundaki 10 hayvanin (20 kulak zari)
her iki kulagina miringotomi islemi pik yardimiyla gerceklesti-
rildi. Kontrol grubunda bulunan 5 hayvanin (10 kulak zari) ise
kulak zarlarina hicbir islem uygulanmadi. Islemden 24 saat
sonra hayvanlar sakrifiye edilerek timpanik membranlari ve or-
ta kulak mukozalari eksize edildi. Calisma grubunda bulunan
hayvanlarin sag kulak zarlari luminol ile zenginlestirilmis kemi-
liminesans yontemi ile reaktif oksijen radikalleri 6lctimu icin,
sol kulak zarlari ise histolojik inceleme icin kullanildi. Kontrol
grubundaki hayvanlarin ise her iki timpanik membranlari biyo-
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kimyasal 6lcim icin kullanildi. Elde edilen veriler istatistiksel
olarak One-way Anova testi kullanilarak analiz edildi.
Bulgular: Rekatif oksijen radikalleri degerleri radyofrekans uy-
gulanan hayvanlarda ortalama 45.8+9.01 olarak bulunurken,
insizyonel yapilan grupta ise ortalama 55.9+9.0 olarak bulun-
mustur. Bu iki deger arasindaki fark istatististiksel olarak an-
lamhidir (p<0.05). Kontrol grubunda ise bu deger ortalama ola-
rak 43.6+7.6 tespit edildi ve insizyonel miringotomi ile karsilas-
tinldiginda aralarindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulun-
mustur (p<0.05). Radyofrekans grubu ile kontrol grubu arasin-
da istatistiksel olarak anlamli bir fark gortlmemistir (p>0.05).
Histolojik incelemelerde insizyonel miringotomi grubunda la-
mina propriada kalinlasma, fibroblast sayisinda artis ve subepi-
telyal tabakada kalinlasma dikkat cekmistir.

Sonug: Insizyonel miringotomiye gére daha az travmatik bir
yéntem olan radyofrekans miringotomi teknigi ile reaktif oksi-
jen radikalleri olusumu azaltilabilmekte, boylece ileride gelise-
bilecek sklerotik stireci dnlemek mimkin olabilecektir.
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Giris

Konservatif tedaviye yanit vermeyen serdz otitis
mediada, miringotomi ve es zamanli ventilasyon ti-
pu tatbiki en etkili cerrahi tedavi yontemidir. Bu-
nunla birlikte ventilasyon tiipii uygulamast sonucu
olusan komplikasyonlarin sikligt bu cerrahi girisime
alternatif yeni yontemlerin arayisina neden olmus-
tur. Bu komplikasyonlardan biri, belki de tedavisi
en zor olant miringoskleroz ve timpanosklerozdur.
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Timpanoskleroz (TS) orta kulak ve timpanik
membranda bag dokusunun kalsifikasyonuyla ka-
rakterize patolojik dejeneratif bir durumdur. Baslan-
gicta beyaz plaklar seklinde gorilen bu durum za-
man ilerledikce kalsiyum ve fosfor birikimi ile ke-
mik ertliginde katt bir materyale dontusiir.!? En stk
gorildigl yer timpanik membrandir ve tipik olarak
lamina propriada baslar.? Histolojik olarak kollajen
dokusunda artis ve hyaline dejenerasyon ile karak-
terizedir.* Eger bu siire¢ kemikcik sistemi de etkile-
meye baslarsa, hastalarda isitme kaybi gelismeye
baslar ve bu durumun tedavi sansi duistktir.>¢

Ventilasyon tiipti uygulamast sonrasi sikca izle-
nen TS’nin nedeni kesin olmamakla birlikte etyolo-
jide immiunolojik hipersensitizasyon, enfeksiyon,
enflamasyon, genetic yatkinlik ve travmanin rol oy-
nadigt ileri siralmustir.°

Literatiirdeki son calismalar miringoskleroz geli-
simi ile reaktif oksijen radikalleri arasinda gtcli bir
bag kurmaktadir. Hatta antioksidan madde verilme-
si veya bu maddelerle kapl: tip kullanilmasinin mi-
ringosklerozu azalttigini bildiren calismalar mevcut-
tur. Insizyonel miringotomi esnasinda olusan
travmatik proses TS’nin nedeni olabilir. Bu nedenle
daha az travmatik bir miringotomi yontemi teorik
olarak oksijen radikallerinde azalmaya boylece TS
gelisimne engel olabilecektir. Bu calisma ile mirin-
gotomi tekniginin reaktif oksijen radikalleri tizerine
etkisini dolayisiyla miringoskleroz gelisimi izerine
etkisinin degerlendirilmesi amaclanmustir.

Gere¢ ve YOontem

Etik kurul onay1 alindiktan sonra ¢alisma 27 eris-
kin Sprague-Dawley sicant (280-400 g) Uzerinde
gerceklestirildi. Hayvanlara intraperitoneal yolla ve-
rilen 50 mg/kg ketamin (Ketalar, Eczacibasi, Warner
Lambert, Istanbul, Tirkiye) ve 10 mg/kg xylazine
(Rompun, Bayer, Istanbul, Tiirkiye) ile genel aneste-
zi saglandi. Yapilacak islemlerden once kulak mu-

ayenesi yapilip enfeksiyon veya herhangi bir kulak
patolojisi olan hayvanlar calismadan ¢ikarildi.

Hayvanlar iki calisma ve bir kontrol grubu olmak
uzere ¢ gruba ayrildi. Radyofrekans grubunda bulu-
nan 12 hayvanin (24 kulak zart) her iki kulagina mik-
roskop (S1; Zeiss, Jena, Germany, 300-mm lens) altin-
da steril sartlarda Elman Surgitron (Elman Internatio-
nal, Inc., Oceanside, NY, U.S.A.) RF cihazi kullanila-
rak malleusun anterior bolgesine yaklasik 1.5 mm
boyutlarinda perforasyon yapildi (Resim 1). Miringo-
tomi uygulamasi RF cihazinin Cut/Coag (fully rectifi-
ed) modunda TEE 230 elektrodu (Resim 2) kullanila-
rak “6” guc siddeti kullanilarak uygulandi. Bu islem
sirasinda elektrodun dis kulak yoluna ve promontor-
yuma temas etmemesine dikkat edildi. Diger calisma
grubundaki 10 hayvanin (20 kulak zart) her iki kula-
gina miringotomi islemi pik yardimiyla gerceklesti-
rildi. Kontrol grubunda bulunan 5 hayvanin (10 ku-
lak zar1) ise kulak zarlarina hicbir islem uygulanmadi.

Islemden 24 saat sonra hayvanlar yiiksek doz in-
traperitoneal ketamin verilerek sakrifiye edildi ve
mikroskop altinda timpanik membranlari ile orta
kulak mukozalari eksize edildi. Calisma grubunda
bulunan hayvanlarin sag kulak zarlar1 luminol ile
zenginlestirilmis kemiliminesans yontemi ile reak-
tif oksijen radikalleri 6lcimu icin, sol kulak zarlari
ise histolojik inceleme icin kullanildi. Kontrol gru-
bundaki hayvanlarin ise her iki timpanik membran-
lart biyokimyasal 6l¢iim icin kullanildi.

Resim 1.

Radyofrekans miringotomi 6ncesi (a) ve sonrasi (b) kulak
zarinin goérintma. Ok malleusu gostermektedir. [Bu re-
sim, derginin www.turkarchotolaryngol.org adresindeki
online versiyonunda renkli gérulebilir]
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Resim 2.

Ellman radyofrekans cihazi ile kullanilan TEE 230 elektro-
du. [Bu resim, derginin www.turkarchotolaryngol.org ad-
resindeki online versiyonunda renkli gorulebilir]

Kemiliminesans ol¢imleri oda sicakliginda Mini
Lumat LB 9506 luminometer (EG&G Berthold) kulla-
nilarak ve 0.2 mmol/L luminal eklenerek yapildi. Ol-
cimler icin doku buzlu su ile yikanarak taze olarak
yapildt. Sayimlar 5 saniye araliklarla yapildi ve sonug-
lar egrinin altinda kalan alan 6l¢imu seklinde verildi.
Olctimler 1slak doku agirligina gore diizeltildi (rlu, or
relative light unit, per milligram of tissue).

Elde edilen verilerin istatistiksel analizi icin SPSS
16 for Windows programi kullanildi. Gruplar arasin-
daki farkin analizi icin One-way Anova testi kullanildt.

Bulgular

Deney hayvanlarinin kulak zart ve orta kulak do-
kularinda, luminol ile zenginlestirilmis kemilimine-
sans olciimleri Tablo 1’de gosterilmistir.

Reaktif oksijen radikalleri degerleri radyofrekans
uygulanan hayvanlarda ortalama 45.8+9.01 olarak
bulunurken, insizyonel yapilan grupta ise ortalama
55.949.0 olarak bulunmustur. Bu iki deger arasinda-
ki fark istatistiksel olarak anlamlidir (p<0.05). Kon-
trol grubunda ise bu deger ortalama olarak 43.6£7.6
tespit edildi ve insizyonel miringotomi ile karsilasti-
rildiginda aralarindaki fark istatistiksel olarak anlam-
It bulunmustur (p<0.05). Radyofrekans grubu ile

Tablo 1. Luminol ile zenginlestirimis kemiliminesans ile 6lctlen re-
aktif oksijen radikalleri degerleri (rlu [relative light unit] per
Milligram Tissue).

RF insizyonel Kontrol
Grup Grup Grup
52.2 70.0 30.1
48.3 69.4 47.8
43.7 63.7 38.5
54.2 51.1 41.2
68.2 59.2 36.1
37.8 52.8 40.9
40.5 48.3 44.6
44.2 46.2 53.1
34.6 50.4 51.1
40.7 48.0 52.9
41.0
44.9
Median (Min-Maks) 43.950 51.950 42.900
Mean+Standart Sapma 45.858+9.014 55.910+9.006  43.630+7.668
Standard Error Mean 2.602 2.848 2.425
Ornek sayisi 12 10 10

kontrol grubu arasinda istatistiksel olarak anlamli
bir fark gorilmemistir (p>0.05). Histolojik inceleme-
lerde insizyonel miringotomi grubunda lamina
propriada kalinlasma, fibroblast sayisinda artis ve
subepitelyal tabakada kalinlasma dikkat cekmistir.

Tartisma

Bu calismada miringotomi uygulanan sicanlarin
kulak zar1 ve orta kulaklarindan alinan doku 6rnekle-
rinde reaktif oksijen radikalleri 6lcima yapilmis
olup, insizyonel miringotomi yapilan grupta bu de-
ger RF ve kontrol grubuna gore ylksek bulunmustur.

Serbest radikaller, oldukca reaktif molekiler ya-
pilardir ve hiicre lipidlerini, proteinlerini ve DNA’s1-
nt degistirerek hiicre hasarina neden olurlar. Bu ra-
dikaller normal oksidatif metabolizma sirasinda tre-
tildikleri gibi, enflamasyon, travma, perfiizyon hasa-
r1 ve radyasyon gibi durumlarda da uretilmektedir.
Normal kosullarda canlt organizmadaki enzim siste-
mi bu hasara karst koruyucu etki gosterir. Ancak
hastalik durumlarinda antioksidan defans sistemi
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zayiflar ve artmis serbest radikaller doku hasarina
neden olurlar.” Literatirde reaktif oksijen radikalle-
ri ile TS gelisimi arasinda giicli bir iliski oldugunu
gosteren calismalar mevcuttur.'?

Son donemlerde yayinlanan calismalarda mirin-
gotomi uygulanan kulak zarlarinda, antioksidan
maddelerin kullanimi ile oksidatif hasarin azaltildi-
gin1 gosteren calismalar mevcuttur. Polat ve arkadas-
larinin® yaptigt calismada miringotomi uygulanan
hayvanlarin kulak zart ve orta kulaklarinda oksijen
radikalleri 6lctilmus ve vitamin E uygulamastyla bu
degerlerin azaluldig1 gosterilmistir. Uneri ve ark.'s
yaptigi calismada ise vitamin E kapli tip kullanima-
styla miringotomi sonrast kulak zarinda olusan reak-
tif oksijen radikallerinin azaldig: bildirilmistir. Sprat-
ley ve arkadaslari*® miringotomi uygulanan kulak
zarlarina topikal askorbik asit uygulanmasiyla mirin-
goskleroz sikliginin azaldigint gdstermislerdir.

Radyofrekans teknolojisi son yillarda kulak bu-
run bogaz pratiginde siklikla kullanilan alternatif bir
uygulamadir. Bu uygulamada elektrokoterdeki gibi
elektrot ucu 1sinmaz ancak dokulardan gecen akim
neticesinde iyonik hareketlenmeye bagli dokuda
termal hasar olusur. RF miringotomi tekningi ile
kansiz, kontrollii ve travmanin daha az oldugu bir
miringotomi uygulamak miumkindtr. Travmanin
daha az olmastyla oksijen radikalleri ve dolayistyla
TS gelisimi engellenmis olacaktir.

Sonuc olarak RF miringotomi ile insizyonel mi-

ringotomiye gore daha az travmatik miringotomi ya-
pilabilmekte ve TS olusumu engellenebilmektedir.
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